VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Albetol® 10 mg/ml injektioneste, liuos

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
1 ml injektionestettd sisdltdd 10 mg labetalolihydrokloridia.

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Injektioneste, liuos

Kirkas, variton tai hieman kellertdva luos

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kayttoaiheet

Hypertensiiviset kriisit. Hypotension induktio anestesian aikana.
42 Annostus ja antotapa

Hypertensiiviset kriisit
Labetalolia suositellaan annettavaksi ensisijaisesti infuusiona.

Infuusio: Infuusiona labetalolia voidaan antaa konsentraationa 1 mg/ml. Infuusioliuos valmistetaan
laimentamalla Albetol-injektioneste fysiologisella keittosuola- tai glukoosiliuoksella (Natr. chlorid.
physiol., Na 0,9 tai Glucos. physiol., G5). Liuosta infusoidaan 1-2 ml/min, kunnes saavutetaan riittdva
vaste. Tehokas annos on tavallisesti 50-200 mg. Potilaan verenpainetta ja hengitysti pitdd seurata
annon aikana.

Injektio: Labetaloli-injektio pitdisi antaa laskimoon vain sairaalaoloissa sen aiheuttaman verenpaineen
voimakkaan laskun vuoksi. 20 mg:n annos véhintdén kahden minuutin kestoisena laskimoinjektiona
voidaan uusia kymmenen minuutin vilein, kunnes saavutetaan riittiva vaste.

Kun labetalolia annetaan infuusiona tai injektioina 300 mg:n kumulatiivista labetalolin
vuorokausiannosta ei saa ylittaa.

Hypotension induktio anestesian aikana

Labetalolia pitdisi antaa injektiona kdyttden 30 mg:n aloitusannosta. Tarvittaessa labetalolia voidaan
antaa lisdd 5—10 mgn annoksina, kunnes riittdvd vaste on saavutettu. Halotaanianestesian yhteydessa
labetalolin alkuannos on 20 mg.

Labetalolin annosta pitdé pienentééd vaikean munuaisten vajaatoiminnan ja maksan vajaatoiminnan
yhteydessa sekd vanhuksia hoidettaessa. Raskaudenaikaista kohonnutta verenpainetta hoidettaessa on
otettava huomioon, ettd toksemiaan voi liittyd maksan ja munuaisten vajaatoimintaa, joiden vuoksi
korkea verenpaine saattaa olla hallittavissa jo tavallista pienemmilld annoksilla. Koska labetalolin
tehoa ja turvallisuutta lapsipotilaiden hoidossa ei ole osoitettu, Albetol-valmistetta ei suositella
lapsille.



4.3 Vasta-aiheet

o Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille
e Astma tai jokin muu todettu obstruktiivinen keuhkosairaus

e Vaikea syddmen vajaatoiminta

e [I-III asteen eteis-kammiokatkos

e Kardiogeeninen sokki

e Voimakas bradykardia

e Voimakas hypotensio

44 Varoitukset ja kayttoon liittyviit varotoimet

Labetalolin pitkdaikaiskdyton yhteydessé on kuvattu harvinaisena haittavaikutuksena
maksaentsyymiarvojen suurenemista maksavaurion merkkind. Téllaisessa tilanteessa, tai jos potilas
muuttuu keltaiseksi, labetalolilddkitys lopetetaan pysyvisti ja maksavaurion palautumista seurataan
toimintakokeiden avulla. Erityistd varovaisuutta on noudatettava hoidettaessa potilaita, joilla on
maksan vajaatoiminta, labetalolin hidastuneen metabolian vuoksi.

Varovaisuutta on noudatettava annettaessa labetalolia potilaille, joilla on lievd syddmen vajaatoiminta,
perifeerinen valtimotauti, I asteen eteis-kammiokatkos tai munuaisten vajaatoiminta.

Jos labetalolihoidon aikana kehittyy oireinen bradykardia, hoito tulee lopettaa.

Labetaloli saattaa peittdd hypoglykemian aiheuttamia oireita, minkd takia lddkettd annetaan varovasti
potilaille, joilla on diabetes tai tyreotoksikoosi.

Beetasalpaajahoidon aikana potilaat, joilla on ollut aikaisempi vaikea anafylaktinen reaktio, voivat
reagoida aikaisempaa voimakkaammin uudelle altistukselle.

Adrenaliinin ja labetalolin yhteiskdyttd voi aiheuttaa bradykardiaa ja hypertensiota. Jos labetalolia
kéayttava potilas tarvitsee adrenaliinia, sitd annetaan pienennettyin annoksin.

Labetalolilddkityksen dkillnen lopettaminen saattaa pahentaa sepelvaltimotaudin oireita.
Avosydinleikkauksen postoperatiivisessa vaiheessa potilaat saattavat olla herkkid labetalolin
beetasalpaavalle vaikutukselle ilman, ettd lidkeaineella olisi selvdd vaikutusta perifeeriseen
vastukseen. Tdmén takia labetalolin kiyttod ei suositella heti avosydidnleikkauksen jilkeen. Jos
potilaalla on feokromosytooma, labetalolia kdytetddn vasta kun on saavutettu riittdva alfasalpaus.

Beeta-adrenoreseptorien salpaajien kdyton yhteydessa on raportoitu ithottumaa ja/tai kuivasiimaisyytta.
Tapauksien ilmaantuminen on ollut véhiisti, ja oireet ovat useimmissa tapauksissa parantuneet kun
ladkehoito on lopetettu. Ladkehoidon asteittaista lopettamista on hyvé harkita, jos edelld mainitun
kaltaiset oireet eivit ole muuten selitettavissa.

Harmaakaihi- tai glaukoomaleikkauksen yhteydessi on joillakin potilailla, jotka kdyttdvét tai ovat
aiemmin kdyttdneet tamsulosiinihydrokloridia, todettu IFIS-oireyhtymé (Intraoperative Floppy Iris
Syndrome, pienen pupillin oireyhtymén variantti). Vastaavanlaisia yksittdisid tapauksia on raportoitu
myds muilla alfa;-salpaajilla, ja luokkavaikutuksen mahdollisuutta ei voida sulkea pois. Leikkaavan
siméladkérin on hyvé tietdd, jos potilas kéyttda tai on aiemmin kdyttdnyt alfa;-salpaajaa.

Labetalolihoitoa ei tarvitse lopettaa ennen anestesiaa, mutta potilaiden on hyvé saada atropiinia
laskimoon ennen anestesian induktiota. Labetaloli voi lisdtd halotaanin hypotensiivistd vaikutusta.

Labetalolihoitoa ei saa lopettaa nopeasti, etenkdin jos potilaalla on iskeeminen sydénsairaus.

Labetaloli saattaa parenteraalisesti annettuna aiheuttaa hyperkalemiaa munuaisensiirtopotilaille.



Kun labetalolia annetaan parenteraalisesti, potilas on makuulla annon ajan ja sen jilkeen, kunnes
ortostaattista verenpaineen laskua ei endi esiinny (1-3 tuntia).

4.5 Yhteisvaikutukset muiden liiikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

e Labetaloli vahvistaa useimpien verenpaineldéikkeiden verenpainetta alentavaa vaikutusta.

e Labetalolin parenteraalinen anto halotaanianestesian yhteydessa saattaa johtaa voimakkaaseen
verenpaineen laskuun, syddmen minuuttivolyymin ja iskutilavuuden pienenemiseen ja sentraalisen
laskimopaineen kasvuun.

e Tulehduskipuliikkeet voivat vihentdd labetalolin verenpainetta alentavaa vaikutusta estimalla
vasodilatoivien prostaglandiinien syntymistd munuaisissa.

e Labetaloli saattaa pahentaa hypoglykeemisia kohtauksia ja lisdtd niiden méarid diabeetikoilla.

e Kisien tirindn lisidntymistd on kuvattu trisyklisten masennuslidkkeiden ja labetalolin
samanaikaisen kdyton yhteydessa.

e Labetaloli saattaa heikentdd astman hoidossa kdytettdvien beeta,-sympatomimeettien
keuhkoputkia laajentavaa vaikutusta.

e Labetaloli vaimentaa nitraattien aiheuttamaa reflektorista takykardiaa estimitta kuitenkaan
nitraattien verenpainetta alentavaa vaikutusta.

e Labetalolin ja sydimen rytmihdiridlidkkeiden (Iryhmédn rytmihdirioliékkeet) samanaikainen

kaytto saattaa heikentdd syddmen toimintaa ja lisdtd rytmihdirididen méiirdd. Varovaisuutta on

syytd noudattaa yhteiskdytossd verapamiilin kaltaisten kalsiumkanavan salpaajien kanssa.

Digoksiini ja neostigmiini saattavat pahentaa beetasalpaajien aiheuttamaa bradykardiaa.

Labetalolin ja adrenaliinin yhteiskdyttd voi aiheuttaa bradykardiaa ja hypertensiota.

Simetidiini lisd4 labetalolin biologista hydtyosuutta estimélld labetalolin metaboliaa maksassa.

Glutetimidi pienentdd labetalolin biologista hyotyosuutta lisddmélld labetalolin metaboliaa

maksassa.

e Labetalolin on osoitettu vihentdvin radioaktiivisen metajodibentsyyliguanidiinin (MIBG)
kertymistd kudoksiin. MIBG-skintigrafiatutkimusten tuloksia pitdisi sen vuoksi tulkita varoen.

e Fingolimodin samanaikainen kédyttd beetasalpaajien kanssa voi voimistaa bradykardisia
vaikutuksia, joten sitd ei suositella. Jos samanaikainen kidyttd on valttimétontd, potilasta on
seurattava asianmukaisesti hoitoa aloitettaessa, ainakin yon yli.

4.6 Raskaus ja imetys

Spesifistd tutkimustietoa Albetol-valmisteen turvallisuudesta raskauden ja imetyksen aikana ei ole
kaytettavissd. Labetaloli kulkeutuu istukan lavitse sikioon. Vaikka labetalolilla ei ole todettu
prekliinisissd tutkimuksissa olevan teratogeenisia vaikutuksia, sen kayttod ei suositella raskauden
ensimmiisen kolmanneksen aikana, elleivdt hoidon mahdolliset hyddyt ole suuremmat kuin
mahdolliset haitat. Labetaloli lipéisee istukan ja saattaa aiheuttaa hypotensiota, hypotermiaa,
bradykardiaa, hengitystoiminnan lamaa ja hypoglykemiaa vastasyntyneelle lapselle ensimmaéisten 24
tunnin aikana. Raskaudenaikaisen labetalolildékityksen eiole havaittu vaikuttavan synnytyksen
kulkuun.

Labetaloli erittyy didinmaitoon, ja vaikka vaikutukset lapseen ovat epdtodennékdisid terapeuttisia
annoksia kédytettdessd, on varovaisuutta syyti noudattaa.
Ninnikivusta ja Raynaud'n oireyhtymén esiintymisestd ndnneissé on tehty ilmoituksia (ks. kohta 4.8).

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkiyttokykyyn

Farmakodynaamisen profiilin ja raportoitujen haittavaikutusten perusteella Albetol-valmisteen ei
oleteta heikentévin suorituskykyd. On kuitenkin huomioitava, ettd Albetol-valmisteen kaytto saattaa
aiheuttaa huimausta tai visymysta.



4.8 Haittavaikutukset

Kussakin elinjirjestelmidluokassa haittavaikutukset on lueteltu yleisyysluokkien mukaan seuraavasti:

Hyvin yleinen: >1/10
Ylemnen: > 1/100, < 1/10
Melko harvinainen : >1/1 000, < 1/100
Harvinainen: >1/10 000, < 1/1 000
Hyvin harvinainen: < 1/10 000
Tuntematon: Saatavissa oleva tieto eiriitd esiintyvyyden arviointiin
Elinjirjestelmiluokka | Esiintymistiheys Haittavaikutus
Immuunijjarjestelma Yleinen Yliherkkyysreaktiot, Iddkekuume, SLE:n
(lupus erythematosus disseminatus) kaltaiset
oireet, positiivinen tumavasta-ainereaktio
Sydén Yleinen Sydédmen vajaatoiminta, sydimen
vajaatoiminnan paheneminen, bradykardia,
turvotukset, kammioperdiset rytmihairiot,
rintakipu, syddmen johtumishiiriét, eteis-
kammiokatkos, klaudikaatio
Verisuonisto Yleinen Symptomaattinen ortostaattinen hypotensio ja
sithen liittyvd huimaus, Raynaud’n
oireyhtyma
Hyvin harvinainen Raynaud’n oireyhtymén oireiden
paheneminen
Posturaalinen hypotensio on tavallisinta kdytettdessa hyvin suuria
annoksia tai jos aloitusannos on liian suuri tai jos annosta suurennetaan
liian nopeasti
Hengityselimet, Yleinen Hengitysvaikeus, keuhkoputkien
rintakehd ja vélikarsina supistuminen, nendn tukkoisuus
Maksa ja sappi Yleinen Maksa-arvojen suureneminen, hepatiitti,

keltaisuus

Hyvin harvinainen

Maksakuolio

Sukupuolielimet ja
rinnat

Yleinen

Ejakulaatiohéiriot, erektiohdiriot

Tuntematon (koska
saatavissa oleva tieto ei
riitd esiintyvyyden

Nénnikipu, Raynaud'n oireyhtymé ninneissé

arviointiin)
Hermosto Hyvin yleinen Visymys, heikotus, huimaus, voimattomuus
Yleinen Padnsarky, painajaisunet, unettomuus,
depressio, pdédnahan ja thon viliaikainen
pistely, suun ympériston turtumus, kdsien
vapina
Ruoansulatuselimistd Hyvin yleinen Pahoinvointi, oksentelu, dyspepsia, ripuli,
ummetus
Yleinen Suun kuivuminen
Silmét Yleinen Nakohairiot, silmien kuivuminen




Munuaiset ja virtsatiet Yleinen Virtsanlihtovaikeus
Tho ja ihonalainen kudos | Yleinen Thottuma, kutina, alopesia, kasvojen punoitus
Harvinainen Urtikaria, angioedeema, kuume

Luusto, lihakset ja Yleinen Lihaskrampit ja pohjekivut, myopatia

sidekudos

Yleisoireet ja Yleinen Hikoilu

antopaikassa todettavat

haitat

Tutkimukset Yleinen Leukopenia, lievd veren sokeripitoisuuden
suureneminen, seerumin
kreatiniinipitoisuuden viliaikainen
suureneminen munuaisten vajaatoimintaa
sairastavilla potilailla

Epiillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tirkedé ilmoittaa myyntiuvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lddkevalmisteen hydty-haittatasapainon jatkuvan arvionnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdén ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista
seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea
Lidkkeiden haittavaikutusrekisteri
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49 Yliannostus

Spesifistd tietoa Albetol-valmisteen yliannostuksesta ja sen hoidosta ei ole kdytettivissd. Labetalolin
akuuttia, thmiselle letaalia annosta ei tunneta. Todenndkoisimmét oireet yliannostuksen yhteydessé
ovat hypotensio (etenkin ortostaattinen hypotensio), bradykardia ja sydimen vajaatoiminta. Labetaloli
saattaa myo0s supistaa keuhkoputkia. Muita yleisid haittavaikutuksia yliannostuksen yhteydessi ovat
pahoinvointi, oksentelu, padnsirky ja tajunnan tilan muutokset.

Ylhannostuksen yhteydessa labetalolilddkitys lopetetaan ja potilaan tilaa seurataan tarkoin. Hoito on
oireenmukaista. Potilasta pidetdidn vuodelevossa alaraajat koholla. Verenpaineen tukemiseksi voidaan
tarvittaessa antaa adrenaliinia laskimoruiskeena tai dopamiinia infuusiona vasteen mukaan.
Bradykardiaa voidaan lievittdd antamallla atropiinia laskimoon. Labetalolin eliminaatiota ei voida
merkittdvisti nopeuttaa hemodialyysilld eikd peritoneaalidialyysilld.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

51 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma: Alfa- ja beetareseptoreita salpaavat lidkeaineet, labetaloli
ATC-koodi: CO7TAGO1

Labetalolilla on selektiivinen alfa,-adrenoreseptoreita ja epaselektiivinen beeta;- ja beeta,-

adrenoreseptoreita salpaava vaikutus. Labetalolin beeta-adrenoreseptoreita salpaava vaikutus on 3—7-
kertainen alfa-adrenoreseptorisalpaukseen verrattuna. Labetalolilla on lisdksi osoitettu olevan lievaa



ISA-vaikutusta beeta,-adrenoreseptoreihin, mutta ei beeta;- tai alfa,-adrenoreseptoreihin. Labetaloli
laskee verenpainetta ja vihentdd ddreisverenkierron vastusta aiheuttamatta merkittd vid muutoksia
syddmen syketiheydesséd, minuuttivolyymissa tai iskutilavuudessa.

Labetalolin verenpainetta alentava vaikutus alkaa noin 2—5 minuutin kuluessa ladkkeen antamisesta
suoneen, saavuttaa huippunsa 5—15 minuutin kuluttua ja kestid, annoksesta riippuen, 2—4 tuntia.

Labetaloli vihentdé rasituksen aiheuttamaa verenpaineen nousua ja syddmen syketiheyden kiihtymista.
Sepelvaltimotautia sairastavilla potilailla suoneen annettu labetaloli laskee verenpainetta ja vihentda
ddreisverenkierron vastusta vaikuttamatta merkittdvésti sydimen minuuttitilavuuteen tai vasemman
kammion téyttdpaineeseen. Akuutin syddninfarktin yhteydessa suoneen annettu labetaloli laskee
verenpainetta, hidastaa syddmen syketiheyttd ja vihentdd keuhkovaltimopainetta ja ddreisverenkierron
vastusta. Labetalolin on todettu pienentdvin sydimen vasemman kammion massaa
pitkdaikaishoidossa. Labetaloli pienentdd verisuonivastusta myds munuaisissa. Pitkdaikaisessa
hoidossa labetalolin ei ole havaittu huonontavan glomerulaarista suodatusnopeutta eikd munuaisten
verenvirtausta. Plasman reniiniaktiivisuus ja aldosteronin erittyminen virtsaan vihenevit yleensa
labetalolihoidon aikana. Labetaloli ei vaikuta merkittidvésti elimiston rasva-aineenvaihduntaan eika
veren insuliini-, kasvuhormoni- tai prolaktiinipitoisuuksiin, mutta saattaa hieman suurentaa plasman
glukoosipitoisuutta.

5.2 Farmakokine tiikka

Kun labetalolia annetaan suoneen (1,5 mg/kg), se eliminoituu kahdessa vaiheessa: jakaantumisvaiheen
puolintumisaika on 5,9 minuuttia ja eliminaatiovaiheen puolintumisaika 4,9 tuntia. Labetalolista noin
50 % sitoutuu plasman proteiineihin. Labetalolin jakaantumistilavuus on 9,4 + 3.4 kg Alle 5 %
labetalolin oraalisesta annoksesta erittyy muuttumattomana virtsaan.

Labetalolilla on voimakas maksametabolia. Labetalolin piddasiallisilla metaboliiteilla, O-
alkyyliglukuronidilla, O-fenyyliglukuronidilla ja N-glukuronidilla, ei ole merkittdvéa biologista
aktiivisuutta. Labetalolin metaboliitit erittyvét virtsaan (55—-60 % annoksesta) ja ulosteisiin (noin 30 %
annoksesta). Labetalolin puhdistuma on 25+ 10 ml/min terveilld henkil6illd, eiké se ole merkittdvasti
pienempi munuaisten vajaatoimintaa sairastavilla potilailla eiké raskaana olevilla. Labetalolin
puhdistuma on tavallista pienempi maksan vajaatoimintaa sairastavilla potilailla ja idkkailla

henkil6illa.

Labetaloli kulkeutuu istukan [Avitse ja erittyy didinmaitoon. Labetaloli kulkeutuu huonosti veri-
aivoesteen livitse.

Plasman lddkeainepitoisuuden ja labetalolin verenpainetta alentavan vaikutuksen vililli on osoitettu
olevan korrelaatio. Yksiloiden viliset erot ovat kuitenkin huomattavat.

53 PreKkliinis et tiedot turvallisuudesta

Farmakologista turvallisuutta, toistuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta, geenitoksisuutta,
karsinogeenisuutta sekd lisdéntymis- ja kehitystoksisuutta koskevien konventionaalisten tutkimusten
tulokset eivit viittaa erityiseen vaaraan ihmisille.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Laimea kloorivetyhappo
Injektionesteisiin  kéytettédvi vesi

6.2 Yhte e ns opimattomuudet

Ei oleellinen



6.3 Kestoaika

3 vuotta

6.4 Sailytys

Séilytd laimentamaton injektioneste alle 25 °C. Ali siilytid kylmissi. i saa jiityi. Sailyti
alkuperiispakkauksessa. Herkka valolle.

Laimennettu Albetol-injektioneste sdilyy 12 tuntia huoneenlimmdssé (ja 24 tuntia jadkaapissa).
6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko

5 x 5 ml, kirkas ja variton lasiampulli, jonka kaulassa on kaksi vihredé rengasta.

6.6 Erityiset varotoimet héivittimiselle ja muut kisittelyohjeet

Kayttod varten Albetol-injektioneste laimennetaan 0,9-prosenttiseen fysiologiseen
keittosuolaliuokseen tai 5-prosenttiseen glukoosiliuokseen.

Kayttamaton lddkevalmiste taijite on havitettava paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Orifarm Healthcare A/S
Energivej 15

DK-5260 Odense S
Tanska

8. MYYNTILUVAN NUMERO

8525

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA
Myyntiluvan myo6ntdmisen pdivamadrd: 22.6.1983

Vimeisimmédn uudistamisen paiviméara: 7.4.2006

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

05.10.2023



PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Albetol® 10 mg/ml injektionsvétska, 16sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
1 ml injektionsvitska innehaller 10 mg labetalolhydroklorid.

For fullstindig forteckning over hjilpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Injektionsvitska, 16sning

Klar, farglos eller Iitt gulskiftande 16sning.

4.  KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiskaindikationer

Hypertensiva kriser. For induktion av hypotoni under anestesi.
4.2 Dosering och administreringssétt

Hypertensiva kriser
Labetalol rekommenderas framst for administrering som infusion.

Infusion: Labetalol kan administreras som infusion med koncentrationen 1 mg/ml. Infusionsldsningen
tillverkas genom utspadning av Albetol injektionsvitska med fysiologisk koksalt- eller glukoslosning
(Natr. chlorid. physiol., Na 0,9 eller Glucos. physiol., G5). Losningen administreras med
infusionshastigheten 1-2 ml/min. tills tillrdckligt svar uppnés. En effektiv dos &r i allménhet 50—
200 mg. Patientens blodtryck och andningsfunktion ska dvervakas under administreringen.

Injektion: En intravends labetalolinjektion bor ges endast i sjukhusmiljo p.g.a. den kraftiga
blodtryckssdnkning som injektionen orsakar. En dos pa 20 mg administrerad som en intravends
injektion pé minst 2 minuter kan upprepas med 10 minuters mellanrum tills ett tillrdckligt terapisvar
uppnas.

D4 labetalol ges som infusion eller injektion far en kumulativ dygnsdos pa 300 mg labetalol inte
overskridas.

Induktion av hypotoni under anestesi

Labetalol ska administreras som injektion och med en initialdos pé& 30 mg. Vid behov kan ytterligare
doser pa 5-10 mg ges tills 6nskat svar har uppnatts. [ samband med halotananestesi &r initialdosen av
labetalol 20 mg.

Labetaloldosen ska sénkas i samband med kraftigt nedsatt njurfunktion eller leverinsufficiens samt vid
behandling av édldre patienter. Vid behandling av hypertension under graviditet bor observeras att
toxemi kan vara forenat med nedsatt njur- och leverfunktion, vilket gor att blodtrycket kan fas under
kontroll med mindre doser &n vanligt. Eftersom effekt och sidkerhet vid behandling av barn inte



faststéllts, rekommenderas Albetol inte for behandling av barn.
4.3 Kontraindikationer

o Overkiinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1
o Astma eller ndgon annan konstaterad obstruktiv lungsjukdom

o Svér hjartinsufficiens

o AV-block av grad II eller 111

o Kardiogen chock

o Kraftig bradykardi

o Kraftig hypotoni.

4.4 Varningar och forsiktighet

Vid langtidsbehandling med labetalol har forhdjda leverenzymvérden som tecken pa leverskador
beskrivits iséllsynta fall. I sadana fall, eller om patientens hud antar en gulskiftande ton, ska
labetalolmedicineringen avbrytas for gott och leverskadans korrigering till det normala foljas upp med
hjdlp av leverfunktionstest. Séarskild forsiktighet kravs hos patienter med nedsatt leverfunktion p.g.a.
en ldngsammare labetalolmetabolism.

Forsiktighet ska iakttas dé labetalol administreras till patienter med lindrig hjartinsufficiens, perifer
arteriell sjukdom, AV-block av grad I eller nedsatt njurfunktion.

Om symtomatisk bradykardi uppkommer under behandlingen, ska administreringen av labetalol
avbrytas.

Labetalol kan dolja symtomen pa hypoglykemi, och dérfor krévs sérskild forsiktighet vid
administrering till patienter med diabetes eller tyreotoxikos.

Patienter med svara anafylaktiska reaktioner i anamnesen kan reagera kraftigare dn forut pa upprepad
exponering i samband med betablockerande behandling.

En samtidig anvéndning av adrenalin och labetalol kan orsaka bradykardi och hypertension. Om en
patient som behandlas med labetalol behdver adrenalin ska detta administreras i mindre doser dn
vanligt.

Ett abrupt avbrytande av en labetalolbehandling kan forvdrra symtomen pa kranskarlssjukdom. 1 det
postoperativa skedet efter en Sppen hjartoperation kan patienterna vara kinsliga for den
betablockerande effekten hos labetalol utan att likemedlet har ndgon tydlig inverkan pé det perifera
motstandet. P4 grund av detta rekommenderas labetalol inte genast efter en 6ppen hjirtoperation. Om
patienten lider av feokromocytom ska labetalol anvindas forst da tillrdcklig alfablockad uppnatts.

Hudutslag och/eller torra 6gon har rapporterats i samband med bruk av medel som blockerar de
betaadrenerga receptorerna. Endast fé fall har forekommit, och symtomen har i de flesta fall gatt 6ver
da likemedelsbehandlingen avslutats. En gradvis utséttning av likemedlet ska gérna 6vervigas om
ingen annan logisk orsak till symtom av denna typ foreligger.

Intraoperative Floppy Iris Syndrome (IFIS, en variant av intraoperativ mios) har observerats i samband
med katarakt- och glaukomkirurgi hos en del patienter som behandlats med, eller tidigare hade
behandlats med, tamsulosinhydroklorid. Enstaka rapporter av detta slag har ocksa mottagits rérande
andra alfa,-blockerare, och risken for en eventuell likemedelsklasseffekt kan darfor inte uteslutas.
Ogonkirurgen ska dérfor informeras om patienten anviinder eller tidigare har anviint alfa,-blockerare
innan ingreppet utfors.

En behandling med labetalol behdver inte avbrytas fore eventuell anestesi, men patienten ska gérna



administreras intravendst atropin fore induktionen. Labetalol kan forstidrka den hypotensiva effekten
hos halotan.

En behandling med labetalol far inte avbrytas tvért, sérskilt inte hos patienter med ischemisk
hjartsjukdom.

Parenteralt administrerat labetalol kan orsaka hyperkalemi hos patienter som genomgatt
njurtransplantation.

Vid parenteral administrering av labetalol ska patienten ligga ned under administreringen och énda
tills det ortostatiska blodtrycket inte lingre sjunker (1-3 timmar).

4.5

4.6

Interaktioner med andra likemedel och dvriga interaktioner

Labetalol forstiarker den hypotensiva effekten hos de flesta blodtryckssdnkande likemedel.
Parenteral administrering av labetalol i samband med halotananestesi kan ge en kraftig
hypotensiv effekt, minskad hjartminutvolym och slagvolym samt dkat centralt venost tryck.
NSAID kan minska den hypotensiva effekten hos labetalol genom en blockad av syntesen av
vasodilaterande prostaglandiner i njurarna.

Labetalol kan forvirra hypoglykemiska episoder och dka forekomsten av dessa hos diabetiker.
Okad handtremor har rapporterats vid samtidigt bruk av tricykliska antidepressiva medel och
labetalol.

Labetalol kan forsvaga den bronkvidgande effekten hos beta-2-sympatomimetika vid
behandling av astma.

Labetalol dimpar reflektorisk takykardi orsakad av nitrater utan att for den skull minska den
hypotensiva effekten hos nitraterna.

Ett samtidigt bruk av labetalol och antiarytmika (klass I-antiarytmika) kan forsvaga
hjartfunktionen och 6ka forekomsten av rytmrubbningar. Forsiktighet bor iakttas vid samtidigt
bruk av kalciumantagonister av verapamiltyp.

Digoxin och neostigmin kan forvirra den bradykardi som orsakas av betablockerande medel.
Ett samtidigt bruk av labetalol och adrenalin kan orsaka bradykardi och hypertension.
Cimetidin forhindrar labetalols levermetabolism och okar pa sa vis biotillgdngligheten av
labetalol.

Glutetimid minskar biotillgingligheten av labetalol genom en 6kning av levermetabolismen av
labetalol.

Labetalol har visat sig minska ansamlingen av radioisotoper av metajodobensylguanidin
(MIBG) i vdvnaderna. Noggrannhet ska dérfor iakttas vid tolkning av resultaten fran MIBG-
scintigrafi.

Samtidig anvandning av fingolimod och betablockerare kan forstiarka bradykardiska effekter.
Samtidig anvdndning rekommenderas inte. Om samtidig anvéndning av fingolimod och
betablockerare dr nédvéandig, ska patienten observeras pa lAmpligt sitt &tminstone Gver natten
nér behandlingen paborjas.

Graviditet och amning

Specifika forskningsdata géllande Albetols sékerhet under graviditet och amning finns inte att tillga.
Labetalol passerar placentabarriiren och dverfors till fostret. Aven om prekliniska studier med
labetalol inte visat pa teratogena effekter, rekommenderas inte ett bruk under den forsta trimestern av
en graviditet, sdvida inte nyttan av behandlingen anses 6verskrida de eventuella riskerna. Labetalol
passerar placentan och kan orsaka hypotoni, hypotermi, bradykardi, andningsdepression och
hypoglykemi hos nyfédda under de forsta 24 timmarna. En labetalolmedicinering under padgaende
graviditet har inte visat sig inverka pa forlossningsforloppet.

Labetalol utsondras i brostmjolk, och dven om effekterna pa barn som ammas anses osannolika vid
terapeutiska doser, rekommenderas forsiktighet.
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Smirta i brostvartorna och Raynauds fenomen i brostvartorna har rapporterats (se avsnitt 4.8).

4.7 Effekter pa formigan att framfora fordon och anviinda maskiner

Pa basen av den farmakodynamiska profilen och de biverkningar som rapporterats, férvintas Albetol
inte forsdmra prestationsformagan. Man bor dock observera att Albetol kan orsaka svindel eller
trétthet.

4.8 Biverkningar

Biverkningarna presenteras grupperade enligt organsystemklass och forekomsten anges enligt foljande
konvention:

Mycket vanliga: >1/10
Vanliga: >1/100, 1/10
Mindre vanliga: > 1/1 000, < 1/100
Séllsynta: > 1/10 000, < 1/1 000
Mycket séllsynta: < 1/10 000
Ingen kénd frekvens: Kaninte berdknas frén tillgdngliga data
Organsystemklass Frekvens Biverkningar
Immunsystemet Vanliga Overkinslighetsreaktioner, likemedelsfeber,

symtom som paminner om SLE (lupus
erythematosus disseminatus), positivt resultat
for antinukledra antikroppar

Hjértat Vanliga Hjértinsufficiens, forvéirrad hjartinsufficiena,
bradykardi, 6dem, ventrikuldra arytmier,
brostsmértor, kardiella retledningsstdrningar,
AV-block, claudicatio

Blodkarl Vanliga Symtomatisk ortostatisk hypotension och
svindel, Raynauds syndrom
Mycket sdllsynta Forviarrade symtom pa Raynauds syndrom

Postural hypotension &r vanligast vid bruk av mycket stora doser, om
initialdosen dr for stor, eller om dosen 6kas for snabbt

Andningsvigar, brostkorg | Vanliga Andningssvérigheter, bronkospasmer,
och mediastinum nistiappa
Lever och gallviagar Vanliga Forhojda leverenzymvérden, hepatit, gulsot
Mycket sillsynta Levernekros
Reproduktionsorgan och | Vanliga Ejakulationsstorningar, erektionsstérningar
brostkortel
Ingen kdnd frekvens Smarta i bréstvartorna, Raynaudsfenomeni
(kaninte beréknas brostvartorna
fran tillgangliga data)
Centrala och perifera Mycket vanliga Trotthet, svaghet, svindel, kraftloshet
nervsystemet Vanliga Huvudvéark, mardrommar, somnloshet,

depression, tillfdlliga stickningar i hud och
harbotten, domningar runt munnen,

handtremor
Magtarmkanalen Mycket vanliga [llaméende, krdkningar, dyspepsi, diarre,
forstoppning
Vanliga Muntorrhet
Ogon Vanliga Synstorningar, torra dgon
Njurar och urinvigar Vanliga Svérigheter att starta urinering
Hud och subkutan vivnad | Vanliga Hudutslag, kldda, alopeci, ansiktsrodnad

Séllsynta Urtikaria, angioddem, feber
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Muskuloskeletala Vanliga Muskelkramper och smértor i vaderna,

systemet och bindviv myopati

Allménna symtom Vanliga Svettningar

och/eller symtom vid

administreringsstillet

Undersokningar Vanliga Leukopeni, lindrigt 6kade blodsockervirden,
tillfélligt ©kad kreatininhalt i serum hos
patienter med nedsatt njurfunktion

Rapportering avmisstinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstinkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det majligt
att kontinuerligt Overvaka likemedlets nytta-riskférhallande. Hilso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstdnkt biverkning till:

Webbplats: www.fimea.fi

Sakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 Fimea

4.9 Overdosering

Négon specifik information om &verdosering med Albetol och dess behandling finns inte att tillga.
Akut letal dos av labetalol for médnniska ar inte kédnd. De mest sannolika symtomen i samband med en
overdos dr hypotoni (sarskilt ortostatisk hypotension), bradykardi och hjartinsufficiens. Labetalol kan
ocksa orsaka bronkospasmer. Ovriga vanliga biverkningar vid en 6verdosering ir illamaende,
krakningar, huvudvérk och fordndringar i medvetandegraden.

Vid fall av 6verdosering ska administreringen av Albetol avbrytas och patientens tillstind Gvervakas
noggrant. Behandlingen 4r symtomatisk. Patienten ska forbli i liggande Idge (pa rygg) med upphdjda
ben. En intravends injektion med adrenalin eller en dopamininfusion i enlighet med terapisvar kan vid
behov administreras som stod for blodtrycket. Bradykardin kan lindras med intravendst atropin.
Elimineringen av labetalol kan inte paskyndas i mérkbar grad med varken hemodialys eller
peritonealdialys.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Alfa- och beta-receptorblockerande medel, labetalol
ATC-kod: CO7TAGO1

Labetalol innehar en selektiv alfa,-adrenoreceptor- och icke-selektiv beta,- och beta,-
adrenoreceptorblockerande effekt. Beta-antagonisteffekten dr 3—7 ganger sa stor som alfa-
antagonisteffekten. Labetalol har dessutom visat sig inneha en lindrig ISA-effekt pa beta,-
adrenoreceptorerna, men inte pa beta,- eller alfa,-adrenoreceptorerna. Labetalol sdnker blodtrycket och
minskar det perifera cirkulationsmotstdndet utan att orsaka betydande fordndringar i hjartfrekvens,
minutvolym eller slagvolym.

Den blodtryckssénkande effekten hos labetalol sitter in mom cirka 2—5 minuter, uppnar maximal
effekt pa 5—15 minuter, och varar i 2—4 timmar beroende pd administrerad dos.

Labetalol minskar den blodtrycksstegring och 6kning i hjirtfrekvensen som orsakas av anstringning.

Intravenost administrerat labetalol sénker blodtrycket och minskar det perifera cirkulationsmotstandet
hos patienter med kranskérlssjukdom utan ndgon betydande inverkan pa hjartats minutvolym eller
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fyllnadstrycket i vinster kammare. En intravends administrering av labetalol i samband med en akut
hjartinfarkt sdnker blodtrycket och hjirtats slagfrekvens samt minskar lungartirtrycket och det perifera
cirkulationsmotstidndet. En langtidsbehandling med labetalol har konstaterats minska massan hos
hjértats vanstra kammare. Labetalol minskar kdrlmotstandet d&ven i njurarna. En langtidsbehandling har
inte konstaterats forsdmra den glomerulira filtrationshastigheten eller blodflodet i njurarna.
Reninaktiviteten iplasma och utséndringen av aldosteron i urinen minskar i allmédnhet under en
behandling med labetalol. Labetalol har ingen betydande nverkan pa kroppens fettimnesomséttning
eller pa halterna av insulin, tillvixthormon eller prolaktin i blodet, men likemedlet kan ge en litt
Okning av glukoshalten iplasma.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Efter en ntravends administrering av labetalol (1,5 mg/kg) sker elimineringen i tvé steg:
halveringstiden for distributionsfasen &r 5,9 minuter och halveringstiden for eliminationsfasen &r
4.9 timmar. Cirka 50 % av labetaloldosen binds till proteinerna i plasma. Distributionsvolymen for
labetalol uppgar till 9,4 +3,4 I/kg. Mindre dn 5 % av en oralt administrerad labetaloldos utséndras i
ofordandrad form i urinen.

Labetalol genomgar en omfattande levermetabolism. De huvudsakliga metaboliterna, O-
alkylglukuronid, O-fenylglukuronid och N-glukuronid, innehar ingen betydande biologisk aktivitet.
Metaboliterna utséndras i urin (55-60 % av dosen) och faeces (cirka 30 % av dosen). Clearance for
labetalol ar 25 £+ 10 ml/min hos friska personer, och clearance minskar inte i nigon betydande grad hos
patienter med njurinsufficiens eller i samband med graviditet. Clearance for labetalol d4r mindre dn
vanligt i samband med leverinsufficiens eller en relativt hog élder.

Labetalol passerar placentan och utséndras i brostmjolk. Labetalol passerar déligt genom blod-
hjédrnbarridren.

Korrelation mellan likemedelshalten i plasma och den blodtryckssdnkande effekten har pavisats. De
individuella variationerna dr dock betydande.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Géngse studier avseende sdkerhetsfarmakologi, allmédntoxicitet, gentoxicitet, karcinogenicitet,
reproduktionseffekter och effekter pa utveckling visade inte nagra sédrskilda risker for manniska.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjilpimnen

Utspédd saltsyra
Vatten for injektionsvétskor

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3ar.

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

Den outspiddda injektionsvitskan ska forvaras vid hogst 25 °C. Forvaras i skydd mot kyla. Far ej
frysas. Forvaras i originalférpackningen. Ljuskénsligt.

13



Utspddd Albetol-injektionsvétska kan forvaras vid rumstemperatur i 12 timmar (och i kylskap 124
timmar).

6.5 Forpackningstyp och innehall
5 x 5 ml, klar och férglos glasampull med tva grona ringar runt ampullhalsen.
6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Albetol injektionsvétska ska spddas med 0,9 % fysiologisk koksaltlosning eller 5 % glukoslosning fore
bruk.

Ej anvént likemedel och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Orifarm Healthcare A/S

Energivej 15

DK-5260 Odense S

Danmark

8. NUMMERPA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

8525

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for det forsta godkdnnandet: 22.6.1983

Datum for den senaste fornyelsen: 7.4.2006

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

05.10.2023
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