Kofuzin 10 mg tabletki o przedluzonym uwalnianiu 1.3.1

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Kofuzin 10 mg tabletki o przedtuzonym uwalnianiu

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Kazda tabletka o przedtuzonym uwalnianiu zawiera 10 mg alfuzosyny chlorowodorku (Alfuzosini
hydrochloridum).

Substancje pomocnicze:
Kazda tabletka zawiera 50 mg laktozy jednowodnej.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletki o przedtuzonym uwalnianiu .

Biate, okragte, powlekane tabletki.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie umiarkowanych do cigzkich objawdéw czynnoSciowych lagodnego rozrostu gruczotu
krokowego.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania
Tabletki o przedtuzonym uwalnianiu powinny by¢ polykane w catosci z odpowiednia iloScia ptynu.

Dorosli

Jedna tabletka 10 mg o przedluzonym uwalnianiu, raz na dobg.

Pierwsza dawka powinna by¢ przyjgta przed potozeniem sig spac.

Tabletka powinna by¢ przyjmowana codziennie, zawsze natychmiast po tym samym positku.

Pacjenci w podesziym wieku(powyzej 65 roku zycia)

Jedna tabletka 10 mg o przedtuzonym uwalnianiu, raz na dobe, jezeli poczatkowa mata dawka
chlorowodorku alfuzosyny jest dobrze tolerowana i wymagana jest wigksza skutecznosc.

Pierwsza dawka powinna by¢ przyjeta przed polozeniem si¢ spa¢. Tabletka 10 mg o przedtuzonym
uwalnianiu powinna by¢ przyjmowana codziennie zawsze natychmiast po tym samym positku.
Farmakokinetyka i kliniczne dane o bezpieczenstwie wykazuja, Ze nie istnieje potrzeba zmniejszania
dawki u pacjentéw w podeszitym wieku.
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Dzieci i mlodziez
Nie wykazano skuteczno$ci alfuzosyny u dzieci w wieku od 2 do 16 lat (patrz punkt 5.1). Dlatego
alfuzosyna nie jest wskazana do stosowania w tej grupie wiekowe;j.

Zaburzenia czynnosci nerek

Lagodna do umiarkowanej niewydolno$¢ nerek

Jezeli mniejsza dawka nie jest wystarczajaca, mozna zastosowac 1 tabletke na dobe produktu leczniczego
Kofuzin 10 mg, tabletki o przedtuzonym uwalnianiu odpowiednio do wynikoéw leczenia. Pierwsza dawka
powinna by¢ przyjeta przed polozeniem sig spac.

Ciezka niewydolno$¢ nerek
Kofuzin 10 mg nie powinien by¢ podawany pacjentom z cigzkimi zaburzeniami czynnosci nerek (klirens

kreatyniny < 30 ml/min) poniewaz nie istnieja kliniczne dane o bezpieczenstwie dla tej grupy pacjentow
(patrz punkt 4.4).

Niewydolnos¢ watroby

Kofuzin podawany w postaci tabletek 10 mg o przedtuzonym uwalnianiu nie jest zalecany dla pacjentow
z niewydolno$cia watroby. Mozna rozwazy¢ podanie produktu leczniczego o mniejszej zawarto$ci
alfuzosyny chlorowodorku. Nalezy zapozna¢ sig ze schematem jego dawkowania.

4.3 Przeciwwskazania

* Nadwrazliwo$¢ na substancje¢ czynna, inne chinazoliny (np. terazosyna, doksazosyna) lub na
ktorakolwiek substancje pomocnicza.

* Niedoci$nienie ortostatyczne w wywiadzie.

* Skojarzone przyjmowanie lekéw Dblokujacych receptory as-adrenergiczne.Niewydolnos¢
watroby.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Alfuzosyng nalezy stosowac ostroznie u pacjentow, u ktérych podawane sa leki przeciwnadcisnieniowe
lub nitraty. U niektorych pacjentow moze wystapi¢ niedoci$nienie ortostatyczne w ciagu kilku godzin po
podaniu, z wystapieniem objawdw (zawroty glowy, zmgczenie, pocenie sig). lub bez nich Efekty te sa
przemijajace, wystgpuja na poczatku leczenia 1 zwykle nie majg znaczenia dla kontynuacji leczenia.

Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ podczas stosowania alfuzosyny u pacjentodw, u ktorych wystapita wyrazna
odpowiedz hipotensyjna na inne alfal-blokery.

W pacjentdw z choroba wiencowa, leczenia niewydolno$ci wiencowej powinno by¢ kontynuowane. Jesli
dusznica bolesna powraca lub nasila sig, nalezy przerwa¢ podawanie alfuzosyny.

Jak w przypadku wszystkich blokerow receptorow alfa-1, alfuzosyne nalezy stosowaé ostroznie u
pacjentéw z ostrymi zaburzeniami pracy serca.

Pacjenci z wrodzonym wydtuzeniem odstepu QT, o znanej historii nabytego wydtuzenia odstgpu QT lub
ktérym podaje si¢ leki, ktore zwigkszaja odstgp QT, powinni by¢ monitorowani przed i podczas
podawania alfuzosyny.

Srédoperacyjny zespot wiotkiej teczowki zaobserwowano podczas operacji zaémy u niektorych

pacjentdow, u ktoérych podaje si¢ lub wczesniej podawano alfa-1-blokery. Mimo ze ryzyko
wystapienia w/w zespotu podczas stosowania alfuzosyny wydaje si¢ bardzo mate, chirurdzy okulisci
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powinni by¢ informowani z wyprzedzeniem o stosowanych w danym czasie lub w przesztosci alfa-1-
blokerach, ze wzgledu na mozliwe zwigkszone ryzyko wystapienia powiktan.

Ten produkt leczniczy zawiera laktozg. Nie powinien by¢ stosowany u pacjentow rzadko wystepujaca
dziedziczna nietolerancja galaktozy, z niedoborem laktazy typu Lapp oraz zespotem zlego wchtaniania
glukozy-galaktozy.

Poniewaz nie ma danych klinicznych dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu u pacjentow z
cigzkimi zaburzeniami nerek (klirens kreatyniny < 30 ml / min), alfuzosyny 10 mg tabletki o
przedtuzonym uwalnianiu nie nalezy stosowac w tej grupie pacjentow.

Pacjenci powinni by¢ ostrzezeni, ze tabletke nalezy polyka¢ w catos$ci. Kazdy inny sposob podawania,
poprzez rozdrobnianie, kruszenie, zucie, sproszkowanie powinno by¢ zabronione. Dziatania te moga
prowadzi¢ do niewlasciwego uwalniania i wchlaniania leku, a zatem mozliwe jest wystapienie
wczesnych dziatan niepozadanych.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Przeciwwskazane leczenie skojarzone z:
» z innymi lekami blokujacymi receptory o;-adrenergiczne i z lekami obnizajacymi ci$nienie
tetnicze krwi;

Skojarzone ktore nalezy uwzglednic:
* leki przeciwnadci$nieniowe (patrz punkt 4.4 Specjalne ,ostrzezenia i Srodki ostroznoscidotyczace
stosowania);
* Nitratami (patrz punkt 4.4 Specjalne zalecenia i $rodki ostroznosci dotyczace stosowania);
+ Silnymi inhibitorami cytochromu CYP3A4 (takimi jak itrakonazol, ketokonazol, ritonawir) ze
wzgledu na zwigkszenie stgzenia alfuzosyny we krwi

Skojarzone podawanie z lekami przeciwnadci$nieniowymi lub azotanami powoduje wzrost ryzyka
hipotensii. Podanie lekéw znieczulajacych pacjentowi leczonemu alfuzosyna moze prowadzi¢ do
niestabilnos$ci cisnienia krwi. Zaleca si¢ przerwanie przyjmowania leku 24 godziny przed planowanym
zabiegiem chirurgicznym.

W badaniach na zdrowych ochotnikach nie stwierdzono farmakodynamicznych, ani farmakokinetycznych
interakcji z nastgpujacymi substancjami czynnymi: warfaryna, digoksyna, hydrochlorotiazyd.

4.6 Wplyw na ciaze i laktacje

Ze wzgledu na wskazania, produkt nie jest przeznaczony do stosowania u kobiet w cigzy lub karmiacych
piersia.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obslugiwania maszyn

Brak danych dotyczacyh wptywu leku na zdolnos¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania
maszyn w ruchu.

Dzialania niepozadane jak zawroty glowy, czy ostabienie moga wystapi¢ szczegdlnie na poczatku

leczenia. Fakt ten powinien by¢ brany pod uwage jesli pacjent zamierza prowadzi¢ pojazdy mechaniczne
lub obstugiwaé urzadzenia mechaniczne w ruchu.
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4.8 Dzialania niepozadane

Klasyfikacja i1 czgsto$¢ wystgpowania:

bardzo czgsto (> 1/10); czgso (> 1/ 100 do < 1/10); niezbyt czgsto ( > 1/1000 do < 1/100); rzadkio (>
1/10000 do < 1/1000) bardzo rzadko ( < 1/10000), nieznane (czgsto$¢ nie moze by¢ okre§lona na
podstawie dostgpnych danych).

Zaburzenia serca

Niezbyt czesto: tachykardia

Bardzo rzadkio: dusznica bolesna, u pacjentdw z choroba wiencowa w wywiadzie
Nie znana: migotanie przedsionkow

Zaburzenia oka
Nieznana: $rodoperacyjny zespot wiotkiej teczoOwki

Zaburzenia ogélne i stany w miejscu podania
Czesto: ostabienie
Niezbyt czesto: obrzeki, bole w klatce piersiowe;j

Zaburzenia zoladka i-jelit

Czesto: nudnosci, bole brzucha, niestrawno$¢, sucho$¢ w jamie ustne;j
Niezbyt czesto: biegunka,

Nieznana: wymioty

Zaburzenia watroby i drog zélciowych
Nieznana: uszkodzenie komorek watroby, cholestatyczne choroby watroby

Zaburzenia ukladu nerwowego
Czesto: ostabienie/zawroty glowy, bole glowy
Niezbyt czesoe: omdlenia, zawroty glowy

Zaburzenia nerek i drog moczowych
Niezbyt czesoe: nietrzymanie moczu

Zaburzenia ukladu rozrodczego i piersi
Nieznana: priapizm

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i Srodpiersia
Niezbyt czesto: niezyt nosa

Zaburzenia skoéry i tkanki podskoérnej
Niezbyt czesoe: wysypka, §wiad
Bardzo rzadkoe: pokrzywka, obrzek naczynioruchowy

Zaburzenia naczyniowe
Niezbyt czesto: niedoci$nienie tg¢tnicze, zaczerwienienie

Zaburzenia krwi i ukladu chlonnego
Nie znana: neutropenia
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4.9 Przedawkowanie

W przypadku przedawkowania, pacjent powinien by¢ przyjety do szpitala i poddany zwyklemu leczeniu
hipotensjii. W przypadku znacznej hipotensji wiasciwe leczenie obejmuje podanie leku zwezajacego
naczynia dziatajacego bezposrednio na migsnie gltadkie naczyn krwiono$nych.

Alfuzosyna jest trudna do dializowania z uwagi na wysoki stopien wiazania z biatkami.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwos$ci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: antagonisci receptore a-adrenergicznego, kod ATC: G 04 CA 01

Alfuzosyna jest racematem; jest pochodna chinazoliny, aktywna po podaniu doustnym; jest selektywnym
antagonista obwodowych postsynaptycznych receptoréw a,-adrenergicznych.

Badania in vitro potwierdzity selektywne dziatanie alfuzosyny na receptory o,—adrenergiczne
zlokalizowane w gruczole krokowym, podstawie pgcherza moczowego oraz w czgsci sterczowej cewki
moCZOwej.

Kliniczne objawy tagodnego rozrostu gruczotu krokowego polegaja nie tylko na rozro$cie gruczotu, ale
rowniez na sympatykomimetycznych impulsach nerwowych, ktore poprzez stymulowanie
postsynaptycznych receptorow alfa zwigkszaja napigcie migéni gladkich dolnych dréog moczowych.
Terapia alfuzosyna ma dzialanie rozkurczajace na migsien gtadkie, co powoduje zmniejszenie oporu
przeptywu moczu.

Selektywne dziatanie na uktad moczowy bylo wykazane przez skutecznos$¢ kliniczng i bezpieczenstwo
stosowania u m¢zczyzn leczonych alfuzosyna, wlaczajac pacjentdow w podesztym wieku oraz pacjentow z
nadci$nieniem. Alfuzosyna moze mie¢ lekkie dziatanie przeciwnadci$nieniowe.

Badania u ludzi wykazaty, ze alfuzosyna ulatwia oddawanie moczu, poprzez zmniejszenie
wewnatrzcewkowego, co powoduje zmniejszenie oporu odptywu moczu z pecherza podczas oddawania
moczu.

Zaobserwowano mniejsza liczbg przypadkoéw ostrego zatrzymania moczu, u pacjentdw przyjmujacych
alfuzosyne, niz u pacjentéw nie leczonych alfuzosyna.

W badaniach klinicznych kontrolowanych placebo u pacjentow z lagodnym rozrostem gruczotu
krokowego stwierdzono, ze alfuzosyna:

e znaczaco zwigksza maksymalny przeptyw moczu (Quax), $rednio o 30% u pacjentow z przeptywem
moczu (Qua), < 15 ml/s; poprawa ta byla obserwowana po pierwszej dawce leku znaczaco
zmniejsza napigcie wypieracza i zwigksza objetos¢ moczu, ktéra powoduje potrzebe oddania
moczu

*  znaczaco zmniejsza objetos¢ zalegajaca moczu.

Wykazano dynamiczne dziatanie na ukltad moczowy prowadzace do ztagodzenia objawow ze strony
dolnych drég moczowych jak np. wypelnienie (draznigce) oraz oprdznianie (utrudnione).

Dzieci i mlodziez

Alfuzosyna nie jest wskazana do stosowania u dzieci i mlodziezy (patrz punkt 4.2).

Skutecznosci chlorowodorku alfuzosyny nie wykazaly dwa badania przeprowadzone na grupie 197
pacjentow w wieku od 2 do 16 lat z podwyzszonym cisnieniem wypieracza (LPP > 40 cm H,O)
pochodzenia neurologicznego. Pacjenci otrzymywali chlorowodorek alfuzosyny w dawkach 0,1 mg/ kg/
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na dobg lub 0,2 mg /kg / na dobg. Lek byl w postaci farmaceutycznej przystosowanej do podawania
dzieciom.

5.2 Wladciwosci farmakokinetyczne

Alfuzosyna w dawceterapeutycznejcharakteryzuje si¢ farmakokinetyke liniowa. Maksymalne stezenie w
osoczu osiagane jest po okolo 5 godzinach od podania. Farmakokinetyka charakteryzuje si¢ duza
indywidualng fluktuacja stezenia w osoczu. Wchtanianie jest wigksze, kiedy lek podawany jest po
positku.

Wchianianie

Po podaniu pierwszej dawki (po positku ), srednie maksymalne st¢zenie w osoczu wynosito 7,72 ng/ml,
AUC;,s wynosito 127 ng x h/ml (po positku), a t..x wynosito 6,69 h (po positku). W warunkach stanu
rownowagi dynamicznej (po positku) srednie AUC po przerwie w dawkowaniu (AUCt) wynosito 145 ng
x h/ml, srednie C,,,x wynosito 10,6 ng /ml , a C;, wynosito 3,23 ng/ml

Dystrybucja

Wspdlczynnik wiazania biatka osocza wynosi okoto 90%. Objeto$¢ dystrybucji alfuzosyny u zdrowych
ochotnikéw wynosi 2,5 I/kg. Wykazano szczegdlna dystrybucje w gruczole krokowym w pordwnaniu do
osocza.

Wydalanie

Obserwowany okres poltrwania w fazie wydalania wynosi okoto 8 godzin. Alfuzosyna jest w duzym
stopniu metabolizowana w watrobie (ré6znymi drogami), metabolity sa wydalane poprzez nerki i
prawdopodobnie réowniez z zolcia. 75% - 91% z dawki doustnej jest wydzielane z kalem, 35% w
niezmienionej formie i reszta jako metabolity, ktére wskazuja na pewien stopien wydzielania z zolcia.
Okoto 10% dawki wydzielana jest w moczu w postaci niezmienionej. Zaden z metabolitdw nie jest
czynny farmakologicznie.

Zaburzenia czynnosci wqtroby lub nerek.

Objetos¢ dystrybucji oraz klirens wzrastaja wraz z zaburzeniami czynnosci nerek, co prawdopodobnie
zwigzane jest ze zmniejszonym stopniem wiazania biatka. Jednak okres pottrwania pozostaje
niezmieniony.

U pacjentow z cigzka niewydolnos$cia watroby okres pottrwania jest przedtuzony. Maksymalne st¢zenie
w osoczu jest podwojone i w zwiazku z tym zwigksza si¢ biodostgpnos¢ u mtodych zdrowych
ochotnikéw.

Pacjenci w podesztym wieku

Wochlanianie po podaniu doustnym jest szybsze i warto§¢ AUC jest wigksza u 0s6b w podesztym wieku
(>75 lat) niz u mlodych pacjentow. Zwigkszenie stezenia w osoczu moze by¢é spowodowane
zmniejszeniem zdolnosci metabolicznych u o0s6b w podesztym wieku. Biodostepno$¢ po podaniu
doustnym jest w pewnym stopniu wyzsza niz u mtodszych pacjentow. Okres poltrwania w fazie
wydalania pozostaje niezmieniony.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Brak specjalnego ryzyka dla ludzi na podstawie danych nieklinicznych oraz w oparciu o konwencjonalne
badania bezpieczenstwa farmakologicznego, toksycznos$ci powtarzanej dawki, genotoksycznosci,
mozliwosci dziatania rakotworczego i wptywu na reprodukcje.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych
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Rdzen tabletki:
Hypromeloza

Laktoza jednowodna
Celuloza mikrokrystaliczna
Powidon K25
Krzemionkakoloidalna bezwodna
Magnezu stearynian
Otoczka:

Opadry Il white

Alkohol poliwinylowy
Tytanu dwutlenek (E171)
Makrogol 4000

Talk (E553b)

Surlease clear:
Etyloceluloza 20cP

Ttréjglicerydy nasyconych kwasow thuszczowych o $redniej dlugosci tancucha

Kwas oleinowy

6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  Okres waznoSci

30 miesigcy

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczasy przechowywania
Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Blister PVC/PVDC/Aluminium w tekturowym pudetku
30 tabletek

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczgce usuwania

Brak szczegdlnych wymagan.

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu nalezy usuna¢ w sposob zgodny z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE

DO OBROTU

PH&T S.p.A.
Via Marostica, 1
20 146 Mediolan
Wilochy

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

15750
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9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU /
DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

2009-07-02 /2010-12-17

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

2011.12.10
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