PRODUKTRESUME

1 LAKEMEDLETS NAMN
Nicorette Microtab 2 mg, resoriblett, sublingual

2 KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
En resoriblett innehdller 17,1 mg nikotinbetadex motsvarande 2 mg nikotin.

Hjalpdmne med kénd effekt:
Betadex (B-cyklodextrin) (84,5 mg/tablett)

For fullstandig forteckning dver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3 LAKEMEDELSFORM

Resoriblett, sublingual
Vita till svagt gula, plana, runda resoribletter med fasad kant, markta "NIC" pa ena sidan och
"2" pa den andra.

4 KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

For behandling av tobaksberoende genom att lindra nikotinbegér och abstinensbesvar, och
darigenom underlatta rokavvanjning hos rékare som ar motiverade att sluta.

Rad och stod kan forbattra chansen att lyckas.

4.2 Dosering och administreringssatt

Pediatrisk population

Ungdomar (12-17 ar) ska endast anvanda Nicorette Microtab efter ordination fran halso-och
sjukvardspersonal.

Nicorette Microtab rekommenderas inte for anvandning till barn under 12 ar pa grund av brist
pa sakerhets- och effektdata.

Patienten bor sluta roka helt under behandlingen med Nicorette Microtab.

Vuxna och aldre
Nicorette Microtab skall placeras under tungan, dar den langsamt smalter (inom cirka 30
minuter). Den skall inte svéljas eller tuggas.

Doseringen skall véljas med utgangspunkt fran patientens nikotinberoende. Rokare med lagt
nikotinberoende (Fagerstrom Testkriterier eller cigarettforbrukning <20 cigaretter/dag) skall
anvéanda 2 mg-resoribletten. Rokare med hogt nikotinberoende (Fagerstrom Testkriterier eller
cigarettférbrukning > 20 cigaretter/dag) eller anvédndare som har misslyckats med att sluta
roka med 2 mg-resoribletten bor anvénda 4 mg-resoribletten. | bérjan av behandlingen kan en



resoriblett tas varje till varannan timme. | de flesta fall ar 8-12 resoribletter per dag
tillrackligt. Tva resoribletter av 2 mg-styrkan kan anvandas som ett alternativ till en 4 mg-
resoriblett. Hogst 30 stycken 2 mg-resoribletter per dag bér anvéndas.

Behandlingstiden ar individuell. | normalfallet bér behandlingen paga minst 2-3 manader.
Dérefter minskas nikotindosen successivt. Behandlingen bér avslutas nar dosen minskats till
1-2 resoribletter per dag. Overblivna resoribletter bor sparas, eftersom rokbegar plotsligt kan
uppkomma.

Regelbunden anvéandning av Nicorette Microtab langre d4n 6 manader rekommenderas normalt
inte. Vissa fore detta rokare kan dock behova behandling langre for att inte aterga till rokning.

4.3 Kontraindikationer

e Overkinslighet mot nikotin eller mot nagot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1.
e Barnunder 12 ar
e De som aldrig har rokt

4.4 Varningar och forsiktighet

Fordelarna med att sluta réka uppvager eventuella risker som &r forknippade med korrekt
administrerade nikotinlakemedel.

En risk-nytta bedomning bor goras av lamplig hélso-och sjukvardspersonal fér anvandare med
foljande tillstand:

e Kardiovaskular sjukdom: Rokare med nyligen genomgangen hjartinfarkt, instabil eller
progredierande angina pectoris, inklusive Prinzmetals angina, allvarliga hjartarytmier,
nyligen genomgangen cerebrovaskular handelse och/eller som lider av okontrollerad
hypertoni ska uppmanas att sluta roka med hjélp av icke-farmakologiska behandlingar
(som radgivning). Om detta misslyckas, kan Nicorette Microtab 6vervagas men
eftersom data om sékerhet i denna patientgrupp ar begransad, ska behandlingen endast
inledas under noggrant Gverinseende av lékare.

e Diabetes mellitus: Patienter med diabetes mellitus ska uppmanas att kontrollera
blodsockernivaerna oftare &n vanligt nar man slutar réka och man borjar anvanda
nikotinlakemedel eftersom en minskad frisattning av nikotininducerade katekolaminer
kan paverka kolhydratmetabolismen.

o Allergiska reaktioner: Kénslighet for angioddem och urtikaria.

e Nedsatt njur- och leverfunktion: Anvands med forsiktighet till patienter med mattligt
till gravt nedsatt leverfunktion och/eller gravt nedsatt njurfunktion. Hos dessa patienter
kan clearance av nikotin eller dess metaboliter vara reducerat, vilket i sin tur kan leda
till 6kad risk for biverkningar.

e Feokromocytom och okontrollerad hypertyreoidism: Anvands med forsiktighet av
patienter med okontrollerad hypertyreoidism eller feokromocytom eftersom nikotin
orsakar frisattning av katekolaminer.



e Magtarmsjukdom: Nikotin kan forvarra symtomen hos patienter som lider av esofagit,
gastriskt eller peptiskt magsar, och nikotinldkemedel ska anvandas med forsiktighet
vid sadana tillstand.

e Kramper: Anvénds med forsiktighet hos patienter som tar antikonvulsiv behandling
eller som tidigare haft epilepsi eftersom fall av kramper har rapporterats i samband
med nikotin. (se avsnitt 4.8).

Fara for barn: Nikotindoser som rokare tal kan hos barn framkalla allvarlig toxicitet som kan
vara dodlig. Produkter som innehaller nikotin ska inte lamnas atkomliga sé att de kan hanteras
eller intas av barn, se avsnitt 4.9 Overdosering.

Overfort beroende: Overfort beroende kan intraffa men ar séllsynt och bade mindre skadligt
och lattare att bryta &n rokberoende.

Rokstopp: Polycykliska aromatiska kolvaten i tobaksrok 6kar metabolismen av lakemedel
som metaboliseras av CYP 1A2. Néar en rokare slutar roka kan detta leda till langsammare
metabolism och darigenom forhojda blodnivaer av dessa lakemedel. Detta kan vara av klinisk
betydelse for lakemedel med ett sndvt terapeutiskt fonster, t.ex. teofyllin, takrin, klozapin och
ropinirol.

Plasmanivaerna av andra liakemedel som delvis metaboliseras via CYP1A2, t ex imipramin,
olanzapin, klomipramin och fluvoxamin skulle ocksa kunna 6ka vid rokstopp. Data som
stoder detta saknas dock och den méjliga kliniska betydelsen av denna effekt for dessa
lakemedel ar okéand.

Begransade data indikerar att metabolismen av flekainid och pentazocin ocksa skulle kunna
induceras av rokning.

Nicorette Microtab innehaller 84,5 mg betadex (B-cyklodextrin) i varje tablett.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och dvriga interaktioner

Inga kliniskt relevanta interaktioner mellan nikotinldkemedel och andra lakemedel har
definitivt faststallts. Nikotin kan emellertid mojligen 6ka den hemodynamiska effekten av
adenosin, dvs. 6kning av blodtryck och hjartfrekvens samt 6kning av sméartkénslighet (angina
pectoris typ av brostsmérta) framkallad av adenosin.

Se avsnitt 4.4 for mer information om férandrad metabolism av vissa lakemedel vid rokstopp.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Fertila kvinnor/fodelsekontroll hos mén och kvinnor

Till skillnad fran tobaksrokens valkanda, negativa effekter pa befruktning och graviditet hos
manniskan, ar effekterna av terapeutisk nikotinbehandling okénda. Aven om det hittills inte
har ansetts vara nodvandigt med nagra sarskilda rad betraffande fodelsekontroll hos kvinnor,
ska kvinnor som forsoker att bli gravida helst varken roka eller anvanda nikotinlakemedel.

Aven om rékning kan ha negativa effekter pd mannens fertilitet, finns det inga bel4gg for att
man behdver anvanda sérskilda preventivmetoder under behandling med nikotinldkemedel.

Graviditet



Rokning under graviditet ar forenat med risker sasom forsamrad intrauterin tillvéxt, prematur
fodsel eller missfall. Att sluta roka ar den mest effektiva atgarden for att forbattra halsan hos
bade den gravida rokaren och hennes foster. Ju tidigare rokstopp desto béttre.

Nikotin passerar till fostret och paverkar fostrets andningsmonster och cirkulation. Effekten
pa fostrets cirkulation ar dosberoende.

Gravida rokare bor darfor alltid rekommenderas att sluta roka helt utan nikotinersattning.
Risken for fortsatt rokning kan dock utgora en storre fara for fostret an anvandning av
nikotinerséttningspreparat inom ramen for ett rokavvanjningsprogram. Resoribletten bor
endast anvandas av gravida rokare efter inradan fran halso-och sjukvardspersonal.

Amning

Nikotin passerar dver i modersmjolk i sddana mangder att risk for paverkan pa barnet
foreligger aven med terapeutiska doser. Nicorette Microtab bor darfor undvikas vid amning.
Om rokstopp inte kan uppnas ska ammande rokare endast ta resoribletterna efter inradan fran
hélso- och sjukvardspersonal. Da nikotinersattningsmedel anvands under amning ska
resoribletterna tas direkt efter amning och inte inom 2 timmar fére amning.

Fertilitet

Rokning okar risken for infertilitet hos kvinnor och méan. Bade hos manniska och djur har det
visats att nikotin kan paverka spermiernas kvalitet negativt. Minskad fertilitet har visats hos
djur.

4.7 Effekter pa formagan att framféra fordon och anvanda maskiner

Nicorette Microtab har ingen eller forsumbar paverkan pa formagan att kora bil och skota
maskiner.

4.8 Biverkningar

Effekter av rokavvanjning

Oavsett rokavvanjningsmetod ar en mangd olika symtom forknippade med upphdrande av
vanemassigt tobaksbruk. Dessa inkluderar emotionella och kognitiva effekter sasom dysfori
eller sénkt sinnesstamning; insomnia; irritabilitet; frustration eller ilska; oro;
koncentrationssvarigheter och rastloshet eller otélighet. Aven fysiska effekter kan uppkomma
sasom sankt hjartfrekvens; ckad aptit eller viktuppgang; yrsel eller presynkopala symtom,
hosta, férstoppning, gingival blodning eller aftésa munsar eller nasofaryngit. Dessutom, och
av klinisk relevans, kan nikotinbegér leda till kraftigt behov att roka.

Nicorette Microtab kan orsaka biverkningar liknande de som upptrader nar nikotin
administreras pa annat satt. Biverkningarna ar dosberoende.

De flesta biverkningar som rapporterats av patienter upptrader vanligen under de forsta 3-4
veckorna efter behandlingsstart. Under forsta dagarna av behandlingen kan irritation i mun
och svalg upplevas. De flesta patienterna vanjer sig vid kénslan efter dessa forsta dagar.

Allergiska reaktioner (inklusive symtom pa anafylaxi) forekommer sallan vid anvandning av
Nicorette Microtab.

De biverkningar som observerats hos patienter som behandlas med orala nikotinlakemedel i
kliniska provningar och efter marknadsforing listas nedan. Frekvenskategorierna har



uppskattats fran kliniska provningar for de biverkningar som har identifierats efter
marknadsforing.

Mycket vanliga (>1/10); vanliga (>1/100, <1/10); mindre vanliga (>=1/1 000, <1/100);
séllsynta (>1/10 0000, <1/1 000); mycket séllsynta (<1/10 000); ingen ké&nd frekvens (kan inte
berdknas fran tillgangliga data)

Immunsystemet

Vanliga Overkanslighet

Ingen kéand frekvens Anafylaktisk reaktion
Psykiska storningar

Mindre vanliga | Onormala drémmar
Centrala och perifera nervsystemet

Mycket vanliga Huvudvark

Vanliga Dysgeusi, parestesi

Ingen kénd frekvens Kramper*

Ogon

Ingen kéand frekvens | Dimsyn, 6kad lakrimation
Hjartat

Mindre vanliga Hjartklappning, takykardi,
Séllsynta Formaksflimmer
Blodkarl

Mindre vanliga | Blodvallning, hypertoni
Andningsvagar, bristkorg och mediastinum

Mycket vanliga Hosta, hicka, halsirritation
Mindre vanliga Bronkospasm, ,rinorré, dysfoni,

dyspné, nastappa, orofaryngeal
smarta, nysningar, tranghet i

halsen
Magtarmkanalen
Mycket vanliga Illamaende
Vanliga Buksmarta, muntorrhet, diarré,

dyspepsi, flatulens,
hypersalivation, stomatit,
krakningar.

Mindre vanliga Rapningar, gingival blédning,
glossit, blashildning pa
munslemhinnan och exfoliering,
oral parestesi

Séllsynta Dysfagi, oral hypoestesi,
kvéljningar

Ingen ké&nd frekvens Torr hals, gastrointestinala besvar,
ldppsmarta

Hud och subkutan vavnad

Mindre vanliga Hyperhidros, pruritus, hudutslag,
urtikaria

Ingen ké&nd frekvens Angioddem, erytem

Allmanna symptom och/eller symptom vid
administreringsstallet
Vanliga | Brannande kansla, trétthet




Mindre vanliga Asteni, obehag i brostet och
smarta, sjukdomskansla

* Fall med kramper har rapporterats hos patienter som tar antikonvulsiv behandling eller som
tidigare haft epilepsi.

Rapportering av missténkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det
mojligt att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och
sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till (se detaljer nedan)

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Webbplats: www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Symptom pa éverdosering med nikotin kan forekomma om patienten har lag
nikotinkonsumtion fore behandling eller anvander andra nikotink&llor samtidigt.

Symptomen pa dverdosering ar de samma som symptomen pa akut nikotinforgiftning sasom
illamaende, krakningar, 6kad salivutsondring, buksmaértor, diarré, svettning, huvudvark, yrsel,
horselférandring och uttalad svaghetskénsla. Vid hoga doser kan dessa symptom féljas av lagt
blodtryck, svag och oregelbunden puls, andningssvarigheter, utmattning, cirkulatorisk kollaps
och generella kramper.

Nikotindoser som tolereras av vuxna rokare under pagaende behandling kan orsaka allvarliga
forgiftningssymptom hos barn som kan fa dodlig utgang. Misstankt nikotinforgiftning hos
barn ska betraktas som ett akut tillstdnd och behandlas omedelbart.

Behandling vid 6verdosering: Tillférsel av nikotin maste avbrytas omedelbart och patienten
skall behandlas symptomatiskt. Om alltfér stor méngd nikotin svéljs, minskar aktivt kol
absorptionen av nikotin i magtarmkanalen.

Den akuta minsta letala orala dosen av nikotin hos manniska anses vara 40-60 mg.

5 FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Medel vid nikotinberoende.
ATC-kod: NO7TBAO1

Abrupt avbruten anvandning av tobaksprodukter efter en lang period av dagligt bruk kan ge
karaktaristiska abstinensbesvér innefattande fyra eller flera av foljande symptom;
nedstdmdhet eller nedsankt stamningslage, somnloshet, irritabilitet, frustration, eller
aggression, oro, koncentrationssvarigheter, rastloshet eller otalighet, minskad hjartfrekvens,
Okad aptit eller viktokning. Rokbegar ar en viktig del av abstinenssymptomen vid rokstopp.


http://www.lakemedelsverket.se

Kliniska studier har visat att nikotinersattningsprodukter kan hjélpa rokare att avsta fran
rokning genom att lindra abstinensbesvaren.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Méngden nikotin som absorberas fran Nicorette Microtab beror pa den méangd nikotin som
frisdtts i munhalan och vad som forsvinner genom svaljning. Huvuddelen att det nikotin som
frisatts absorberas genom munslemhinnan. Den absoluta biotillgédngligheten for nikotin vid
sublingual tillforsel &r ca 50%. Den systemiska biotillgangligheten for nedsvalt nikotin ar
lagre pa grund av forsta-passage elimination. De hdga och snabbt stigande nikotin-
koncentrationer som ses vid rékning uppnas sallan vid behandling med Nicorette Microtab.

Minimikoncentrationen i plasma av nikotin vid steady state, som uppnas efter 10 doser om en
resoriblett per timme, &r i storleksordningen 10 ng/ml. Efter ad libitum-anvéandning &r
plasmakoncentrationen av nikotin omkring 8 ng/ml, vilket ar cirka hélften av den nikotinniva
som uppnas hos lag- till medelberoende rokare.

For enkeldoser om 1, 2 resp. 3 resoribletter foreligger en mindre avvikelse fran doslinearitet
for AUC;s och Cax. Avvikelsen kan forklaras av att en stérre del av de hégre doserna
nedsvaljes och darmed undergar forsta-passage metabolism.

Distributionsvolymen efter i.v. administrering av nikotin ar omkring 2-3 I/kg.

Nikotinets plasmaproteinbindning ar mindre an 5%. Andra sjukdomar eller samtidigt bruk av
andra lakemedel som paverkar nivan av plasmaproteiner forvéntas inte ha nagon signifikant
effekt pa nikotinkinetiken.

Nikotin metaboliseras huvudsakligen i levern och plasmaclearance &r i genomsnitt 70
I//timme och halveringstiden ar ca 2 timmar. Nikotin metaboliseras ocksa i njurar och lungor.
Mer dn 20 metaboliter har identifierats, varav alla tros vara mindre aktiva an nikotin.

Huvudmetaboliten ar kotinin som har en halveringstid pa 15-20 timmar och som ger ca
10 ganger hogre plasmakoncentrationer &n nikotin.

Huvudmetaboliterna i urin &r kotinin (15% av dosen) och trans-3-hydroxikotinin (45% av
dosen). Ca 10% av nikotinet utséndras oférandrat med urinen. Upp till 30% kan utsondras
med urinen vid 6kad diures och surgéring under pH 5.

Njurfunktionsnedsattning

Svar, progredierande njurfunktionsnedsattning associeras med minskad total clearance av
nikotin. Nikotinclearance minskade i genomsnitt med 50% hos patienter med starkt nedsatt
njurfunktion. Forhojda nikotinnivaer har setts hos rokande hemodialyspatienter.

Leverfunktionsnedséattning

Nikotins farmakokinetik ar opaverkad hos levercirrospatienter med mild
leverfunktionsnedsattning (Child-Pugh score 5) och minskade med 40-50% hos
levercirrospatienter med mattlig leverfunktionsnedséttning (Child-Pugh score 7). Information
saknas betraffande patienter med Child-Pugh score > 7.



5.3 Prekliniska sakerhetsuppgifter

Nikotin har visat sig vara genotoxiskt i vissa in vitro-tester, men dven negativa resultat har
erhallits med samma testsystem. Nikotin var dock inte genotoxiskt in vivo.

Djurforsok har visat att nikotin inducerar avstotning efter befruktning och hammar fostrets
tillvaxt.

Inga sékra belégg for att nikotin ar tumdérframkallande har framkommit i
karcinogenicitetstester.

6 FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjalpamnen

Betadex (B-cyklodextrin)
Krospovidon
Magnesiumstearat

Kiseldioxid, kolloidal, vattenfri
6.2 Inkompabiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet
3ar.

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar
Forvaras vid hogst 30°C.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Forpackningsstorlekar:

Pappkartong med 30 eller 105 resoribletter tillsammans med en doseringsask. Tabletterna &r
forpackade i blister med 15 tabletter per blisterkarta. Blistret bestar av PVC/PVDC film och
en folie sammansatt av polyester, aluminium och papper. Doseringsasken ar gjord av

polypropen.

Pappkartong med 20, 30, 90, 100 eller 150 resoribletter med eller utan férvaringsfodral.
Tabletterna &r forpackade i aluminium/aluminiumblister med 10 tabletter per blisterkarta.

Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion
Inga sarskilda anvisningar.

7 INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

McNeil Sweden AB
Box 4007
169 04 Solna
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