PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Noradrenalin Noridem 1 mg/ml koncentrat till infusionsvatska, 16sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Varje 1 ml koncentrat till infusionsvétska, l6sning innehaller 1 mg noradrenalin motsvarande 2 mg
noradrenalintartrat.
Innehall per ampull ges i foljande tabell:

Mangd koncentrat ~ |[Méngd noradrenalin Mangd noradrenalintartrat
1ml 1 mg 2 mg

4 ml 4 mg 8 mg

10 ml 10 mg 20 mg

Efter spadning enligt rekommendation innehaller varje ml 40 mikrogram noradrenalin motsvarande 80
mikrogram noradrenalintartrat.

Hjéalpdmne med kand effekt:
1 ml av koncentrat till infusionsvatska, I6sning innehaller 3,47 mg natrium
4 ml av koncentrat till infusionsvatska, 16sning innehaller 13,86 mg natrium.

10 ml av koncentrat till infusionsvitska, 16sning innehaller 34,66 mg natrium

For fullstdndig forteckning éver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Koncentrat till infusionsvatska, 16sning (sterilt koncentrat).
En klar, ofargad till svagt gul I6sning, fri fran synliga partiklar.

pH: 3,0-4,0

Osmolaritet: cirka 280 mOsm/I

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Noradrenalin Noridem &r avsett for vuxna som akut atgard for normalisering av blodtrycket vid akut
hypotension.

4.2 Dosering och administreringssatt

Dosering

Vuxna
Vid spadning enligt rekommendationen i avsnitt 6.6 &r den slutliga koncentrationen av den beredda
infusionsldsningen 40 mg/liter noradrenalin, motsvarande 80 mg/liter noradrenalintartrat



Vissa lékare kan foredra att spada till andra koncentrationer. Om andra spadningar an 40 mg/I ska anvéandas
bor den beraknade infusionshastigheten noga kontrolleras innan behandlingen paborjas.

Initial infusionshastighet:

Den initiala infusionshastigheten ska vara mellan 10 ml/timme och 20 ml/timme (0,16 till 0,32 ml/min). Detta
motsvarar 0,4 mg/timme till 0,8 mg/timme noradrenalin (0,8 mg/timme till 1,6 mg/timme noradrenalintartrat).
Vissa lakare kan vilja borja med en lagre initial infusionshastighet pa 5 ml/timme (0,08 ml/min), motsvarande
0,2 mg/timme noradrenalin (0,4 mg/timme noradrenalintartrat).

Titrering av dosen:

Nar infusionen av noradrenalin har paborijats bor dosen titreras i steg om 0,05-0,1 mikrog/kg/min av
noradrenalin utifran den observerade effekten pa blodtrycket. Det ar en stor individuell variation i vilken dos
som behovs for att uppna och bibehalla 6nskat blodtryck. Malet bor vara att astadkomma ett lagt normalt
systoliskt blodtryck (100-120 mm Hg) eller att uppna ett Iampligt medelvérde av arteriellt blodtryck (hogre
an 65-80 mm Hg- beroende pa patientens tillstand).

Tabell 1Dostitrering av noradrenalin infusionsvétska, 16sning

Noradrenalin infusionsvatska, 16sning 40 mg/liter (40 mikrog/ml) noradrenalin
Patientens vikt Dosering (mikrog/kg/min) Dosering (mg/timme) Infusionshastighet
noradrenalin noradrenalin (ml/timme)
50 kg 0,05 0,15 3,75
0,1 0,3 7,5
0,25 0,75 18,75
0,5 15 37,5
1 3 75
60 kg 0,05 0,18 4,5
0,1 0,36 9
0,25 0,9 22,5
0,5 1,8 45
1 3,6 90
70 kg 0,05 0,21 5,25
0,1 0,42 10,5
0,25 1,05 26,25
0,5 2,1 52,5
1 4,2 105
80 kg 0,05 0,24 6
0,1 0,48 12
0,25 1,2 30
0,5 2,4 60
1 4,8 120
90 kg 0,05 0,27 6,75
0,1 0,54 13,5
0,25 1,35 33,75
0,5 2,7 67,5
1 5,4 135

Behandlingslangd och 6vervakning

Noradrenalininfusionen ska fortsatta tills adekvat blodtryck och vavnadsperfusion kan uppratthallas utan
behandling. Patienten ska dvervakas noga under hela behandlingen med noradrenalin.

Noradrenalin ska endast administreras av halso- och sjukvardspersonal som har erfarenhet av dess
anvandning och med lampliga resurser for att kunna 6vervaka patienten adekvat.

Utsattande av behandling



Noradrenalininfusioner ska minskas stegvis eftersom abrupt utsittande kan leda till akut hypotension.

Nedsatt njur- eller leverfunktion
Erfarenhet fran behandling av patienter med nedsatt lever- eller njurfunktion saknas (se avsnitt 4.4).

Aldre

I allménhet ska dosering till &ldre patienter goras med forsiktighet, med en inledande dos i den lagre delen av
dosintervallet med tanke pa den hogre frekvensen av nedsatt lever-, njur- och hjartfunktion och samtidig
sjukdom eller annan lakemedelsbehandling (se avsnitt 4.4).

Pediatrisk population
Sékerheten och effekten av noradrenalin till barn och ungdomar under 18 ar har annu inte faststallts. Inga data
finns tillgangliga.

Administreringssatt

Administreringsvag

Administreras intravendst efter spadning.

Anvisningar om spéadning av lakemedlet fére administrering finns i avsnitt 6.6.

Infusionshastigheten ska kontrolleras med antingen en sprutpump, en infusionspump eller en droppraknare.

Noradrenalin Noridem ska spadas fore anvandning och bér ges via en central venkateter.

Om inte en central venkateter anvands ska noradrenalininfusionen, om méjligt, administreras genom en stor
ven, helst en ven i armvecket, for att minska risken for ischemisk nekros (hud, extremiteter) (se avsnitt 4.4
“Extravasering”).

En kateter satt via frilaggning bor om majligt undvikas da obstruktion av blodflédet runt slangen kan orsaka
stas och 0kad lokal koncentration av lakemedlet.

4.3 Kontraindikationer

- Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjélpizmne som anges i avsnitt 6.1.
- Hypotension orsakad av otillracklig blodvolym (hypovolemi) (se avsnitt 4.4)

4.4 Varningar och forsiktighet
Anvands inte outspadd.

Noradrenalin &r kontraindicerad hos patienter med hypotension orsakad av blodvolymbrist, forutom som en
akutatgard for att uppratthalla blodflodet till hjartat och hjarnan tills behandling med blodvolymserséttning
kan ges (se avsnitt 4.3).

Noradrenalin ska endast anvandas i kombination med en lamplig blodvolymsersattning (se avsnitt 4.8).

Om noradrenalin kontinuerligt administreras for att bibehalla blodtrycket i avsaknad av
blodvolymserséttning, kan foljande intraffa: svar perifer och visceral vasokonstriktion, minskad renal
perfusion och urinproduktion, forsdmrat systemiskt blodfléde trots "normalt” blodtryck, vavnadshypoxi och
laktacidos. Blodvolymsersattning kan ges fore och/eller samtidigt med detta lakemedel. Om helblod eller
blodplasma &r indicerat for att 6ka blodvolymen ska dessa dock administreras separat (t.ex. vid samtidig
administrering, anvand en Y-slang och individuella behallare).

Langvarig administrering av en potent vasopressor kan resultera i plasmavolymsbrist, vilket ska korrigeras
kontinuerligt med tillskott av vatska och elektrolyter. Om plasmavolymen inte korrigeras, kan hypotension
upptrada nar infusionen avslutas, eller sa kan blodtrycket bibehallas med risk for svar perifer och visceral
vasokonstriktion (t. ex. minskad renal perfusion) med minskning av blodfléde och vévnadsperfusion med
efterfoljande hypoxi och laktacidos och eventuell ischemisk skada; sallsynta fall av gangrén i extremiteter
har rapporterats.



Vid infusion av noradrenalin ska blodtryck och flodeshastighet kontrolleras ofta for att undvika
hypertension, vilket kan forknippas med saval bradykardi som huvudvark och perifer ischemi, inklusive i
séllsynta fall gangran i extremiteter. Extravasering kan orsaka lokal vdvnadsnekros (se avsnitt
“Extravasering” nedan).

Sarskild forsiktighet ska iakttas hos patienter med koronar, mesenterisk eller perifer vaskular trombos
eftersom noradrenalin kan forvarra ischemi och forstora infarktomradet, sdvida inte behandlande lakare anser
att administrering av noradrenalin dr nédvéandig som en livraddande atgérd. Liknande forsiktighet ska iakttas
hos patienter med hypotension efter hjartinfarkt och hos patienter med angina, sérskilt Prinzmetals
variantangina, diabetes, hypertension eller hypertyreos.

Forsiktighet bor iakttas hos patienter med svar vansterkammardysfunktion forknippad med akut hypotension.
Understddjande behandling ska séttas in tillsammans med diagnostisk utvérdering. Noradrenalin ska vara
forbehallet patienter med kardiogen chock och refraktar hypotension, sérskilt de utan forhojt systemiskt
kéarlmotstand.

Om hjartrytmrubbningar uppstar under behandlingen maste dosen minskas.

Hjartarytmier kan upptrada nédr noradrenalin anvands tillsammans med hjértsensibiliserande lakemedel och
kan vara mer sannolik hos patienter med hypoxi eller hyperkapni.

Anvandning av pressoraminer tillsammans med kloroform eller halogenerade anestetika, inklusive desfluran
och sevofluran, kan orsaka allvarliga hjartarytmier. Pa grund av den okade risken for ventrikelflimmer ska
noradrenalin anvandas med forsiktighet hos patienter som far dessa eller nagot annat hjartsensibiliserande
medel eller som uppvisar uttalad hypoxi eller hyperkapni (se avsnitt 4.5).

Noradrenalin ska ges med mycket stor forsiktighet till patienter som far monoaminoxidas (MAQ)- hammare
eller inom 14 dagar efter avslutad sadan behandling samt hos patienter som far tricykliska antidepressiva
lakemedel, adrenerga-serotonerga lakemedel eller linezolid eftersom svar, langvarig hypertension kan uppsta
(se avsnitt 4.5).

Sarskild forsiktighet bor iakttas for patienter med leversvikt, gravt nedsatt njurfunktion, ischemisk
hjartsjukdom och forhojt intrakraniellt tryck. Overdosering eller konventionella doser till dverkénsliga
personer (t.ex. patienter med hypertyreos) kan orsaka allvarlig hypertension med kraftig huvudvark,
ljuskanslighet, stickande retrosternal smérta, blekhet, intensiv svettning och kréakningar. Hypertension kan
slutligen leda till akut lungédem, arytmi eller hjartstillestand.

Eftersom blodflddet i organ som lever och njurar kan minska, bor forsiktighet iakttas vid anvandning av
sympatomimetika hos patienter med nedsatt lever- eller njurfunktion

Forsiktighet bor iakttas hos diabetiker eftersom det ger hdgre blodglukosnivaer (pa grund av den
glykogenolytiska effekten i levern och hammad insulinfrisattning fran bukspottkorteln).

Aldre patienter kan vara sarskilt kansliga for effekterna av noradrenalin da de i hégre utstrackning har nedsatt
lever-, njur- eller hjartfunktion och samsjuklighet eller far annan liakemedelsbehandling.

Anvandning av noradrenalin rekommenderas inte till barn (se avsnitt 4.2 och 5.2).

Noradrenalin bor endast anvandas av lakare med kunskaper om lakemedlets selektiva indikationer.

Vid behov maste lamplig ersattningsterapi med blod eller vétska, tillsammans med placering i liggande
stallning med benen i hoglage anvandas och uppratthallas fore och under behandling med detta lakemedel.
Nar noradrenalin infunderas ska blodtrycket och flédeshastigheten kontrolleras ofta for att undvika
hypertension. Det ar darfor énskvart att registrera blodtrycket varannan minut fran och med tiden da
administreringen pabarjats till dess dnskat blodtryck erhélls och darefter var femte minut, i de fall
administreringen fortsatter. Flodeshastigheten maste féljas kontinuerligt och patienten ska aldrig lamnas utan
uppsikt medan noradrenalin ges. Hypertension kan leda till akut lungddem, arytmi eller hjartstillestand.



Infusionen med noradrenalin ska sattas ut successivt da abrupt utséattande kan orsaka ett kraftigt
blodtrycksfall.

Vasopressoreffekten (som harror fran adrenerg verkan pa karlen) kan minskas genom samtidig
administrering av ett alfa-blockerande lakemedel medan administrering av ett beta-blockerande lakemedel
kan resultera i en minskning av noradrenalins stimulerande effekt pa hjartat och i en 6kning av den
hypertensiva effekten (genom minskad av dilatation av arteriolerna), resulterande fran beta-1- adrenerg
stimulering.

Extravasering
Infusionsstallet ska kontrolleras ofta for att sékerstalla fritt flode. Forsiktighet ska iakttas for att undvika

extravasering av noradrenalintartrat till vavnad, eftersom lakemedlets karlsammandragande effekt kan orsaka
lokal nekros. Pa grund av konstriktion i vasa vasorum med 6kad permeabilitet i karlvaggen till foljd, kan det
forekomma lackage av noradrenalin till omgivande vdvnad runt venen dér infusionen sker, vilket kan leda
till bleknande vavnader som inte beror pa uppenbar extravasering. | sallsynta fall kan detta utvecklas till
fjallning, sérskilt vid infusion i benvener hos aldre patienter eller hos patienter som lider av obstruktiv
kérlsjukdom. Om sadan blekning uppstar bor byte av infusionsstalle i intervaller dvervagas, for att effekterna
av lokal vasokonstriktion ska avta.

Ocklusiva karlsjukdomar (t.ex. ateroskleros, arterioskleros, diabetesendarterit, Buergers sjukdom) ar mer
benégna att upptréda i nedre extremiteter an i dvre extremiteter; undvik darfor venerna i benet hos é&ldre
patienter eller hos patienter med sadana sjukdomar.

VIKTIGT - Antidot for ischemi orsakad av extravasering:

For att forhindra fjallning och nekros i omraden dar extravasering har skett ska omradet infiltreras sa snart
som mojligt med 10 ml till 15 ml fysiologisk saltlésning innehéllande 5 mg till 10 mg fentolamin, ett alfa-
blockerande lakemedel. Anvéand en spruta med tunn injektionsnal och injicera I6sningen rikligt i hela det
drabbade omradet, vilket kannetecknas av kall, hard och blek hud. Sympatikusblockad med fentolamin
orsakar omedelbar och tydlig lokal hyperemisk forandring om omradet infiltreras inom 12 timmar.
Fentolamin ska ges snarast mojligt efter att extravasering konstaterats och infusionen ska avbrytas.

Hjélpdmnen
Ampuller som innehaller 1 ml eller 4 ml koncentrat till infusionsvatska, 16sning innehaller mindre an 1 mmol
natrium (23 mg) per ampull, dvs. &r i princip "natriumfria”.

Varje ampull innehallande 10 ml koncentrat till infusionsvétska, I6sning innehéller 34,66 mg (1,51 mmol)
natrium, vilket motsvarar 1,73 % av WHOs hdgsta rekommenderade dagliga intag (2 g natrium for vuxna).

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Farmakodynamiska interaktioner

- Halogenerade flyktiga anestetika, inklusive desfluran och sevofluran: allvarlig ventrikular arytmi (6kning
av hjartats retbarhet) (se avsnitt 4.4)

- Imipramin (antidepressivt lakemedel): paroxysmal hypertension vilket kan leda till arytmi (inhibering av
upptag av sympatomimetika i sympatiska fibrer)

- Serotonerga-adrenerga antidepressiva lakemedel: paroxysmal hypertension vilket kan leda till arytmi
(inhibering av upptag av sympatomimetika i sympatiska fibrer)

- Digitalisglykosider

- Levodopa

- Klorfeniraminhydroklorid, tripelennaminhydroklorid and desipramin: ékar noradrenalintoxiciteten
signifikant.

- Antihistaminer, da vissa kan blockera upptaget av katekolaminer i perifer vavnad och 6ka toxiciteten av
injicerat noradrenalin.

Kombinationer som ska anvéndas med forsiktighet och under noggrann medicinsk dvervakning (se avsnitt

4.4)

- Icke-selektiva monoaminoxidas (MAO)-hammare: mattlig 6kning av den karlsammandragande effekten
hos sympatomimetika.



- Selektiva MAO-A hammare: risk for 6kning av den k&rlsammandragande effekten genom extrapolering
fran icke-selektiva MAO-hammare.

- Linezolid: risk for 6kning av den karlsammandragande effekten genom extrapolering fran icke- selektiva
MAO-hammare.

Effekten av noradrenalin kan forstarkas av guanetidin, guanadrel, reserpin, metyldopa eller tricykliska
antidepressiva, amfetamin, doxapram, mazindol, rauvolfiaalkaloider.

Forsiktighet ska iakttas nar noradrenalin anvands tillsammans med alfa- och betablockerare da det kan leda
till svar hypertension.

Forsiktighet ska iakttas nar noradrenalin anvands med foljande lakemedel da de kan ge forstarkt effekt pa
hjartat: skéldkdrtelhnormoner, hjértglykosider, antiarytmiska lakemedel.

Ergotalkaloider (ergoloidmesylat, ergotamin, dihydroergotamin, ergometrin, metylergometrin och
metysergid) eller oxytocin kan forstarka den blodtryckshdjande och kérlsammandragande effekten.

Samtidig administering av propofol och noradrenalin kan leda till propofolinfusionssyndrom (PRIS).
Desmopressin eller vasopressin: den antidiuretiska effekten minskas.
Litium minskar effekten av noradrenalin.

Farmakokinetiska interaktioner
Inga farmakokinetiska interaktioner mellan lakemedel har rapporterats.

Noradrenalin infusionvatska, I6sning far inte blandas med andra lakemedel forutom de som namns i avsnitt
6.6.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning
Graviditet
Noradrenalin kan forsvaga placentaperfusion och inducera fosterbradykardi. Det kan ocksa ha en kontraktil

effekt pa livmodern hos en gravid kvinna och leda till fetal asfyxi sent i graviditeten. Dessa potentiella risker
for fostret bor darfor védgas mot eventuella fordelar fér modern.

Amning
Det &r inte kdnt om detta lakemedel utsdndras i brostmjolk. Amning &r i allmanhet inte relevant nar
noradrenalin anvéands som akutatgard vid behandling av akut hypotension.

Fertilitet
Inga studier har genomforts for att samla in fertilitetsdata for noradrenalin.

4.7  Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Ingen information finns tillganglig. Kérning och anvandning av maskiner rekommenderas darfor inte.

4.8 Biverkningar

| tabell 2 listas de biverkningar som har rapporterats efter behandling med noradrenalin. Dessa data har till
overvagande del samlats in fran spontanrapportering och pa grund av svarigheten med att berdkna frekvenser
fran spontanrapportering har de listande biverkningarna 'ingen kand frekvens' (kan inte berdknas fran

tillgangliga data). Biverkningarna presenteras enligt organklass i fallande frekvens.

Tabell 2Spontanrapporterade biverkningar av noradrenalin

Organklass Biverkning




Psykiska storningar

Angest, insomni, forvirring, svaghet, psykotiskt
tillstand

Centrala och perifera nervsystemet

Overgéende huvudvark, tremor

Ogon

Akut glaukom (mycket frekvent hos anatomiskt
predisponerande patienter med en stdngning av
kammarvinkeln)

Hjértat

Bradykardil, arytmi (se avsnitt 4.4), EKG-
forandring, takykardi, kardiogen chock,
stresskardiomyopati, hjartklappning, 6kad
hjartmuskelsammandragning pa grund av den
beta-adrenerga effekten pa hjartat (inotrop och
kronotrop), akut hjartinsufficiens

Blodkérl

Hypertension (se avsnitt 4.4), perifer ischemi?
inklusive gangran i extremiteter, minskad
plasmavolym vid langtidsanvandning

Andningsvagar, brostkorg och mediastinum

Dyspné, andningsinsufficiens eller
andningssvarigheter

Magtarmkanalen

Illamaende, krakningar

Hud och subkutan vavnad

Blekhet, arrbildning i huden, blaaktig hudfarg,
blodvallningar eller hudrodnad, hudutslag,
nasselutslag eller klada

Njurar och urinvagar

Urinretention

Allmanna symtom och/eller symtom vid
administreringsstallet

Extravasering, nekros vid injektionsstallet

1 Bradykardi, troligen till foljd av att blodtrycket stiger
2 1schemi, pa grund av potent karlsammandragande verkan och vavnadshypoxi

Hypertension kan forekomma, vilket kan vara forknippat med saval bradykardi som huvudvark och perifer

ischemi, inklusive gangrén i extremiteterna.

Kontinuerlig administration av ett kdrlsammandragande lakemedel for att bibehalla blodtryck i avsaknad av

blodvolymersattning kan ge féljande symtom (se avsnitt 4.4):

- allvarlig perifer eller visceral vasokonstriktion

- minskat blodfldde i njurarna
- minskad urinproduktion

- hypoxi

- forhojt serumlaktat.

Rapportering av missténkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstinkta biverkningar efter att l1akemedlet godkants. Det gor det mgjligt att
kontinuerligt overvaka ldkemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att

rapportera varje misstankt biverkning till

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala
www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Symtom

Overdosering kan resultera i allvarlig hypertension, reflektorisk bradykardi, kraftig 6kning av det perifera

motstandet samt minskad hjartminutvolym. Detta kan atf6ljas av kraftig och plétslig huvudvark,
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hjarnblédning, ljuskénslighet, retrosternal smérta, blekhet, feber, kraftig svettning, lungédem och krakningar.

Behandling
I hdndelse av 6verdosering, vilket yttrar sig som kraftig blodtrycksstegring, ska behandlingen séttas ut tills

patientens tillstand har stabiliserats.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Hjartstimulerande medel, Adrenerga och dopaminerga medel, ATC-kod:
CO1CAO03

Verkningsmekanism

Noradrenalin ger en kraftig stimulering av alfa-receptorer i blodkarlen varvid dessa motverkas. Noradrenalin
har ocksa en effekt pa beta-1-receptorer i hjartat, vilket leder till en positiv inotrop och initialt positiv
kronotrop effekt. Okningen av blodtrycket kan orsaka en reflexméassig minskning av hjartfrekvensen.
Vasokonstriktion kan leda till minskat blodfléde i njurar, lever, hud och glatt muskulatur. Lokal
karlsammandragning kan orsaka hemostas och/eller nekros.

Den pressoriska effekten forsvinner 1-2 minuter efter avslutad infusion. Utveckling av tolerans mot
effekterna av noradrenalin kan forekomma.

Farmakodynamisk effekt
De priméra farmakodynamiska effekterna av noradrenalin &r relaterade till dess a-agonistiska egenskaper.
Det orsakar perifer vasokonstriktion, vilket leder till en 6kning av det systoliska och diastoliska blodtrycket.

Klinisk effekt och sakerhet

Det dkade blodtrycket kan medfora en reflexartad sdnkning av hjartfrekvensen. Vasokonstriktion kan leda till
minskat blodflode i njurar, lever, hud och glatt muskulatur. Lokal vasokonstriktion kan orsaka hemostas
och/eller nekros.

Den blodtryckshdjande effekten upphdr 1-2 min efter avslutad infusion.
5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Det finns tva stereoisomerer av noradrenalin. Den biologiskt aktiva L-isomeren &r den som férekommer i
Noradrenalin Noridem 1 mg/ml koncentrat till infusionsvatska, 16sning.

Absorption
Noradrenalin ar endast lampligt for i.v. administrering pa grund av dalig subkutan absorption och

inaktivering i mag-tarmkanalen efter oral administrering

Distribution
- Noradrenalin férsvinner snabbt ur plasma genom en kombination av cellulart aterupptag och
metabolism. Noradrenalin passerar inte fritt dver blod-hjarnbarriaren.

Metabolism

- Metylering av katekol-O-metyltransferas

- Deaminering av monoaminoxidas (MAQ)

- Slutmetabolit fran bada ar 4-hydroxi-3-metoximandelinsyra

- Intermedidra metaboliter inkluderar normetanerfin and 3,4-dihydroximandelinsyra

Eliminering

Noradrenalin elimineras huvudsakligen som glukuronid- eller sulfatkonjugat av metaboliterna i urinen. Upp
till 16 % av en intravends dos utséndras oférandrad i urinen med metylerade och deaminerade metaboliter i
fria och konjugerade former.



Efter intravends administering har noradrenalin en halveringstid i plasma pa ca 1 till 2 minuter

Pediatrisk population
Ingen data om erfarenhet fran farmakokinetiska studier i den pediatriska aldersgruppen finns tillgangliga.

5.3 Prekliniska sakerhetsuppgifter

De flesta biverkningarna kan harledas till sympatomimetiska resultat fran kad stimulering av det sympatiska
nervsystemet via de olika adrenerga receptorerna.

Noradrenalin kan forsamra placentaperfusion och inducera bradykardi hos fostret. Noradrenalin kan ocksa
utéva en kontraktil effekt pa livmodern hos en gravid kvinna vilket kan leda till fetal asfyxi sent i
graviditeten.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen

Natriumklorid

Natriumhydroxid (for pH justering)

Saltsyra (for pH justering)

Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter

Noradrenalin Noridem far inte blandas med andra lakemedel forutom de som ndamns i avsnitt 6.6.
Infusionslésningar som innehaller noradrenalintartrat har rapporterats vara inkompatibla med féljande
substanser: jarnsalter, alkalier och oxidationsmedel, barbiturater, klorfeniramin, klortiazid, nitrofurantoin,
novobiocin, fenytoin, natriumbikarbonat, natriumjodid, streptomycin, sulfadiazin, sulfafurazol.

6.3 Hallbarhet

18 manader.

Hallbarhet efter 6ppnande av ampull:
Lékemedlet ska anvandas omedelbart efter forsta 6ppnandet.

Hallbarhet efter spadning:

Kemisk och fysikalisk stabilitet vid anvéndning har visats i 24 timmar vid 25 °C och 2-8 °C vid utspadning
till 4 mg/1 respektive 40 mg/l noradrenalin i natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %) I6sning eller glukos 50 mg/ml (5
%) l6sning, eller natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %) med glukos 50 mg/ml (5 %) I6sning.

Ur mikrobiologisk synvinkel ska den sp&dda l6sningen anvéndas omedelbart. Om den inte anvands
omedelbart ar forvaringstider och forvaringsforhallanden fore anvandning anvandarens ansvar och bor
normalt inte vara langre an 24 timmar vid 2 till 8 °C, savida inte rekonstituering/spadning har skett under
kontrollerade och validerade aseptiska forhallanden.

6.4  Séarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 25 °C. Forvara glasampullerna i ytterkartongen. Ljuskénsligt.

For forvaringsforhallanden efter utspadning av lakemedlet, se avsnitt 6.3.

6.5 Forpackningstyp och innehall



Ampuller av oférgat typ I-glas innehallande:

1 ml koncentrat (i forpackningsstorlekar om 5, 10, 25 eller 50);

4 ml koncentrat (i forpackningsstorlekar om 5, 10, 25 eller 50) och
10 ml koncentrat (i forpackningsstorlekar om 5, 10, 25 eller 50).

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion och 6évrig hantering
Endast for engangsbruk.

Losningen ska inspekteras visuellt innan anvandning. Lésningen ska inte anvandas om den ar brunfargad
eller om den innehaller synliga partiklar.

Spadningsinstruktioner:

Tillsatt antingen 2 ml koncentrat till 48 ml spadningsvatska for administrering av sprutpump eller tillsatt 20
ml koncentrat till 480 ml spadningsvatska for administrering av droppraknare. | bada fallen &r den slutliga
koncentrationen av infusionsvétskan 40 mg/liter noradrenalin (vilket motsvarar 80 mg/liter
noradrenalintartrat). Andra spadningar an 40 mg/liter noradrenalin kan ocksa anvéandas (se avsnitt 4.2). Om
andra spadningar an 40 mg/liter noradrenalin anvénds, kontrollera berdkningen av infusionshastighet
noggrant innan behandlingen paborjas.

Foljande I6sningar kan anvéndas for spédning:
- natriumklorid 9 mg/ml (0,9 % w/v) med glukos 50 mg/ml (5 % w/v) infusionsldsning
- glukos 50 mg/ml (5 % wi/v) infusionslésning
- natriumklorid 9 mg/ml (0,9 % wi/v) infusionslésning

Ej anvant l&akemedel och avfall ska kasseras enligt gallande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING
Noridem Enterprises Ltd.,

Evagorou & Markariou,

Mitsi Building 3, Office 115,

10 65 Nicosia

Cypern

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

63060

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godk&dnnandet: 2025-003-27

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2026-04-16
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