PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Pethidine Macure 50 mg/ml injektionsvatska, 16sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

1 ml 16sning innehaller 50 mg petidinhydroklorid.
En ampull om 2 ml innehaller 100 mg petidinhydroklorid.

For fullstandig forteckning Gver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvatska, 16sning.
Klar, farglos vatska, huvudsakligen fri fran partiklar.
pH: 3,5-6,0.

4, KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer
Pethidine Macure ar avsett for behandling av akuta, svara smarttillstand hos vuxna.

4.2 Dosering och administreringssatt

Dosering

Vuxna:
Den vanliga dosen ar 50 mg till 100 mg intramuskulart, subkutant eller genom langsam intravenos
injektion. Dosen kan upprepas var fjarde timme vid behov.

Aldre eller forsvagade patienter:
Med tanke pa dessa patienters dkade kanslighet ska de behandlas med forsiktighet, och en minskad
total daglig dos kan évervégas.

Patienter med nedsatt njur- och/eller leverfunktion:

Pa grund av risken for ackumulering av petidin och den aktiva metaboliten norpetidin hos patienter
med nedsatt lever- och/eller njurfunktion ska petidin ges med forsiktighet och i reducerade doser till
patienter med nedsatt njur- och/eller leverfunktion (se &ven avsnitt 4.4 och 5.2).

Administreringssatt
Pethidine Macure ar avsedd for subkutan, intramuskular eller langsam intravends injektion.

4.3 Kontraindikationer

- Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot négot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1.
- Anvéndning hos patienter med diabetesketoacidos dar det foreligger risk for koma.

- Anvéndning hos patienter i koma.

- Anvandning hos patienter som far eller inom de tva senaste veckorna har fatt
monoaminoxidashdmmare (t.ex. moklobemid och monoamin B-hdmmarna selegilin och



rasagilin).

- Anvéndning hos patienter med akut andningsdepression, allvarlig obstruktiv luftvagssjukdom
eller akut astma.

- Anvandning hos patienter med risk for paralytisk ileus.

- Anvandning hos patienter med akut alkoholism, delirium tremens, férhéjt intrakraniellt tryck
eller hos patienter med kramptillstand som status epilepticus.

- Anvandning hos patienter som far ritonavir.
4.4 Varningar och forsiktighet
Upprepad anvéandning kan leda till beroende av morfintypen.

Petidin ska anvandas med forsiktighet och i reducerad dos till &ldre eller férsvagade patienter eller
patienter med nedsatt lever- eller njurfunktion. Nedsatt njurfunktion kan leda till ackumulering av den
potentiellt toxiska metaboliten norpetidin, sarskilt vid upprepad dosering. Alla dessa patientgrupper
kan uppleva 6kade eller langvariga effekter av lakemedlet.

Petidin ska anvéndas med forsiktighet eller i reducerade doser till patienter med myasthenia gravis.

Anvéndning av petidin till patienter med feokromocytom kan féranleda en hypertensiv kris, mojligen
medierad av histaminfrisattning och/eller stimulering av katekolaminutsondring.

Peditin ska inte anvéndas till patienter med kant eller misstankt feokromocytom, savida inte lampliga
behandlingsalternativ saknas. | sa fall far administrering endast ske efter att tillracklig
alfaadrenoceptorblockad har uppnatts och under noggrann 6vervakning av hemodynamiken.

Petidin ska anvéndas med forsiktighet hos patienter med hypotyreoidism, binjurebarksinsufficiens,
chock eller anamnes pa kramptillstand.

Aven om petidin har mindre spasmokande verkan an morfin kan det framkalla spasmer i urinledaren
eller Oddis sfinkter. Darfor bor det anvandas med forsiktighet hos patienter med prostatahypertrofi och
sjukdomar i gallvagarna, inklusive patienter med smarta till foljd av gallblaspatologi.

Upprepad anvéandning leder till fysiskt och psykiskt beroende, med abstinenssyndrom nér
behandlingen upphér. Overdriven dosering (relativ eller absolut) kan framkalla kramper.

Petidin ska endast administreras med stor forsiktighet till patienter med supraventrikuldr takykardi
eller respiratorisk dysfunktion.

Upprepad anvéandning resulterar i utveckling av tolerans och korstolerans med andra narkotiska
analgetika, vilket kraver att dosen okas for att uppna dnskad effekt. Om den intravendsa vagen
anvands ska petidin ges langsamt for att minska risken for biverkningar.

Anvandning av petidin i langvarig 6kande dosering eller samtidigt med antikolinergika kan leda till
neurotoxicitet hos patienter med njursvikt, cancer eller sicklecellanemi.

En allvarlig hypotoni kan intraffa nar petidin administreras till patienter vars formaga att uppratthalla
blodtrycket har forsémrats av en minskad blodvolym eller av administrering av l&ékemedel som
fentiaziner.

Dessutom bor det undvikas hos patienter med obstruktiva eller inflammatoriska tarmsjukdomar pa
grund av dess effekter pA mag-tarmkanalen dar det kan framkalla toxisk megakolon.

Risker vid samtidig anvandning av lugnande lakemedel som bensodiazepiner eller relaterade
lakemedel:



Samtidig anvandning av petidin och lugnande lakemedel som bensodiazepiner eller relaterade
lakemedel kan leda till sedering, andningsdepression, koma och déd. Pa grund av dessa risker bor
samtidig forskrivning med dessa lugnande lakemedel reserveras for patienter dar alternativa
behandlingsmdjligheter saknas. Om petidin ordineras tillsammans med lugnande lékemedel ska den
lagsta effektiva dosen anvéandas och behandlingstiden ska vara sa kort som mojligt. Patienterna ska
foljas upp noggrant for att upptacka tecken och symtom pa andningsdepression och sedering. Det ar
darfor mycket viktigt att patienten och narstaende/vardare informeras att vara uppmarksamma pa
denna typ av symtom (se avsnitt 4.5).

Serotonergt syndrom:
Pa grund av risken for serotonergt syndrom ska petidin inte anvandas i kombination med serotonerga
lakemedel (se avsnitt 4.5).

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och évriga interaktioner

Monoaminoxidashdmmare

Samtidig anvandning av monoaminoxidashammare (MAO-hdmmare) (inklusive moklobemid) ar
kontraindikerad (se avsnitt 4.3) eftersom de kan resultera i CNS-excitation eller -depression.

Mycket allvarliga reaktioner som koma, andningsdepression, cyanos och hypotoni har férekommit hos
patienter som fatt MAO-hammare. Petidin ska inte administreras till patienter som tar MAO-hdmmare
eller som har tagit MAO-hdmmare inom 14 dagar. Interaktionen mellan petidin och MAO-hdmmare
kan leda till serotonergt syndrom.

MAO-B-hdmmare

Samtidig anvandning av MAO-B-hdammare som selegilin eller rasagilin ar kontraindikerad (se avsnitt
4.3) eftersom detta kan leda till hyperpyrexi och CNS-toxicitet. Rasagilin ska inte ges tillsammans
med petidin eftersom det finns risk for CNS-toxicitet, och anvandning ska undvikas under tva veckor
efter intag av rasagilin.

Antivirala lakemedel

Plasmakoncentrationerna av petidin kan minska vid samtidig administrering av ritonavir, men
nivaerna av norpetidin (en toxisk metabolit) kan stiga. Samtidig administrering av ritonavir och petidin
maste undvikas (se avsnitt 4.3).

Lakemedel som bensodiazepiner eller andra CNS-hammande Iakemedel

Samtidig anvéndning av opioider och andra CNS-ddmpande lakemedel, inklusive sedativa lakemedel
som bensodiazepiner, fentiazinneuroleptika, anxiolytika, antidepressiva I&kemedel, alkohol och
allmanna anestetika 6kar risken for sedering, andningsdepression, koma och dédsfall pa grund av den
additiva CNS-hammande effekten. Vid samtidig anvandning ska dosen och behandlingsvaraktigheten
begransas (se avsnitt 4.4).

Opioidagonister
Additiva effekter pA CNS-hammande effekt, andningsdepression och hypotoni kan uppsta vid samtidig
anvandning av opioidagonistiska analgetika.

Antikonvulsiva lakemedel
Administrering av fenytoin kan orsaka en 6kning av den hepatiska metabolismen av petidin med
okade nivaer av norpetidin (en toxisk metabolit) som foljd.

Antipsykotika
Samtidig anvandning av fentiaziner och petidin kan framkalla allvarlig hypotoni.

Histamin H2-antagonister
Cimetidin h&mmar metabolismen av petidin och 6kar darfor plasmakoncentrationen.

Serotonerga lakemedel



Fall av serotonergt syndrom har rapporterats hos patienter som tar petidin samtidigt med serotonerga
lakemedel som selektiva serotoninaterupptagshammare (SSRI), serotonin-
noradrenalinaterupptagshammare (SNRI) och med johannesort (Hypericum perforatum) (se avsnitt
4.4).

Effekter av petidin pa andra lakemedel

Domperidon
Petidin kan ha en effekt pa andra lakemedels aktivitet, t.ex. domperidon, till f6ljd av minskad
tarmmotilitet.

Ciprofloxacin
Plasmanivaerna av ciprofloxacin kan minska vid premedicinering med opiater.

Mexiletin
Plasmanivaerna av mexiletin kan ocksa minska i narvaro av opioidanalgetika.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns begransade data fran anvandning hos gravida kvinnor. Djurstudier har visat pa
reproduktionstoxicitet med okéand klinisk relevans (se avsnitt 5.3). Petidin ska anvandas under
graviditet endast da tillstandet innebdr att det ar absolut nddvandigt att kvinnan behandlas med petidin.
Abstinenssymtom har observerats hos nyfodda efter langtidsanvandning.

Administrering under forlossning kan orsaka andningsdepression hos det nyfodda barnet. De sista 1-2
timmarna fore forvantad forlossning bor petidin endast anvéndas om det ar absolut nddvéndigt. Petidin
ska inte anvandas i slutskedet av forlossningen eller vid prematur forlossning.

Amning

Petidin utséndras i brostmjélk. Inga effekter pa nyfodda barn/spadbarn som ammas forvantas vid
enstaka administrering av terapeutiska doser. Vid upprepade doser kan effekt pa det ammade barnet
inte uteslutas. Ett beslut maste darfor fattas om man ska avbryta amningen eller avbryta/avsta fran
behandling med petidin efter att man tagit hansyn till fordelen med amning for barnet och fordelen
med behandling for kvinnan.

4.7 Effekter pa formagan att framféra fordon och anvanda maskiner

Detta lakemedel orsakar dasighet och nedsatt vakenhet. Patienterna ska uppmanas att inte anvanda
maskiner forran effekterna pa den fysiska och mentala formagan har forsvunnit.

Formagan att framfora fordon eller anvanda maskiner kan vara allvarligt paverkad under och en tid
efter administrering av petidin. Detta ldkemedel kan forsdmra de kognitiva funktionerna och kan
paverka patientens formaga att framfora fordon pa ett sakert satt.

4.8 Biverkningar
Nedan listas rapporterade biverkningar, rangordnade enligt foljande frekvensklassificering:
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) samt ingen kénd frekvens (kan inte berdknas
utifran tillgangliga data).

Klassificering av Frekvens Biverkning

organsystem

Immunsystemet Ingen kand frekvens Allménna
Overkénslighetsreaktioner




Psykiska storningar

Ingen kand frekvens

Beroende, forvirring,
humorférandring, mild
eufori, hallucinationer,
dysfori, agitation, angest,
nervositet.

Centrala och perifera
nervsystemet

Mycket vanliga

Dasighet, yrsel, tremor,
kramper, huvudvark, CNS-
excitation, synkope,
ostadighetsskénsla, sedering,
bristande koordination av
muskelrorelser

Ogon

Ingen kand frekvens

Synstdrningar, torra égon,
mios

Oron och balansorgan

Ingen kand frekvens

Svindel

Hjéartat

Ingen kand frekvens

Takykardi, bradykardi,
hjartklappning

Blodkarl

Mycket vanliga

Ansiktsrodnad,
blodtrycksfall, hypotoni,
hypertoni, vasodilatation

Andningsvagar, brostkorg
och mediastinum

Mycket vanliga

Andningsdepression

Magtarmkanalen

Mycket vanliga

Illamaende, krakning,
muntorrhet, férstoppning

Lever och gallvégar

Ingen k&nd frekvens

Gallvéags- eller
urinvigsspasm

Hud och subkutan vavnad

Mycket vanliga

Svettning, hudutslag,
urtikaria, klada

Muskuloskeletala systemet
och bindvav

Ingen k&nd frekvens

Muskelryckningar

Njurar och urinvagar

Ingen k&nd frekvens

Svart att urinera, njurkolik,
urinretention

Reproduktionsorgan och
brostkortel

Ingen kand frekvens

Sexuell dysfunktion

Allméanna symtom och/eller
symtom vid
administreringsstéllet

Ingen kand frekvens

Hypotermi, svaghet, reaktion
vid injektionsstallet, t.ex.
forhardnad och irritation,
smarta vid injektionen,
hudrodnad med
kvaddelbildning 6ver venen
vid intravends injektion, lokal
vavnadsirritation

Undersokningar

Ingen k&nd frekvens

Nedsatt kornealreflex

Rapportering av misstankta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkéants. Det gor det mojligt att

kontinuerligt dvervaka lakemedlets nytta-riskfoérhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstankt biverkning via

Lakemedelsverket
Box 26
751 03 Uppsala

Webbplats: www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Symtom



http://www.lakemedelsverket.se

Andningsdepression, CNS-depression med extrem somnolens som utvecklas till
koordinationssvarigheter, stupor eller koma, kramper, CNS-stimulering, cyanos, mios, slapphet eller
skakningar i skelettmusklerna, kall, fuktig hud, hypotermi, bradykardi och hypotoni.

Vid allvarlig 6verdosering kan apné, cirkulationskollaps, lungodem, mydriasis, hjartstillestand och
dodsfall intraffa.

Behandling

Intensiv stodbehandling kan krdvas for att korrigera andningssvikt och chock. Behandlingen med petidin
maste avbrytas. En dppen luftvag maste uppratthallas och assisterad andning kan kréavas.
Opioidantagonisten naloxon kan behdvas for att reversera symtomen om det finns tecken pa koma,
betydande andnings- eller kardiovaskular depression. Upprepad administrering av naloxon kan vara
nddvandig.

Ett antikonvulsivt 1akemedel kan behovas for att kontrollera anfallen. Syre, intravendsa vétskor,
vasopressorer och andra stodatgarder bor anvandas pa lampligt satt.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Analgetika, Opioider, ATC-kod: N02AB02

Verkningsmekanism

Petidin &r ett syntetiskt opioidanalgetikum som liknar morfin, men det &r mindre potent och har kortare
verkningstid. Dess analgetiska effekt varar vanligtvis i 2-4 timmar. Den analgetiska effekten uppstar
cirka 10 minuter efter parenteral administrering. Den verkar pa CNS-systemet och glatt muskulatur via
det perifera nervsystemet. Den har dock en svagare verkan pa glatt muskulatur an morfin och har darfor
mindre effekt pa hosta, tarmmotilitet, galltonus och utséndring av hypofyshormoner. Petidin orsakar
ocksa frisattning av histamin fran mastceller, vilket leder till ett antal allergiska reaktioner.

Farmakodynamisk effekt

Liksom andra opioider binder petidin till opioidreceptorer och utdvar sin huvudsakliga farmakologiska
verkan pa det centrala nervsystemet, med bland annat smartstillande och sederande effekt.

Metaboliten norpetidin har halften av den analgetiska aktiviteten hos petidin, men &r en potent stimulant
av CNS och forknippas med neurotoxiska biverkningar. Héga koncentrationer av norpetidin kan orsaka
hallucinationer, agitation och kramper.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Petidin absorberas snabbt efter intramuskul&r eller subkutan injektion. Det férekommer dock stora

skillnader mellan individer.

Distribution

Det distribueras i stor omfattning i vdvnaderna med en distributionsvolym pa 200-300 liter och &r i stor
utstrackning proteinbundet (60-80 %) med toppeffekter efter 15-120 minuter, beroende pa
administreringsvag.

Metabolism
Petidin metaboliseras i levern genom hydrolys eller demetylering till norpetidin foljt av konjugation med
glukuronsyra.

Eliminering
Petidins halveringstid Ty, ar cirka 3-6 timmar. Bade petidin och norpetidin kan hydrolyseras till de
inaktiva metaboliterna petidinsyra respektive norpetidinsyra. Syraformerna genomgar sedan konjugation.



Norpetidin har en storre excitatorisk men mindre deprimerande effekt pa patienterna an petidin. Dess
ackumulering kan leda till toxicitet, t.ex. krampande och hallucinogena effekter. Urinutséndringen ar pH-
beroende: ju lagre pH, desto stérre clearance. Vid normalt pH i urinen utsondras endast en liten méangd
petidin i oférandrad form. Metaboliten norpetidin elimineras langsammare med en halveringstid pa upp
till 20 timmar och kan ackumuleras vid kronisk anvéndning, sarskilt vid nedsatt njurfunktion.

Petidin passerar placenta och utséndras i bréstmjolk.
Bade petidin och norpetidin passerar blod-hjarnbarriaren och finns i cerebrospinalvatskan.

5.3 Prekliniska sakerhetsuppgifter

Andningsdepression, fysisk toleransutveckling och beroende har observerats i djurstudier vid
exponeringsnivaer som motsvarar den kliniska exponeringsnivan.

| studier med dréktiga hamstrar som behandlades med doser som var 8-29 ganger hogre an de som
anvéands hos manniskor observerades en dosberoende 6kad forekomst av avvikelser i centrala
nervsystemet och andra avvikelser hos avkomman. | studier med draktiga méss som behandlades med
engangsdoser som var 40-50 ganger hogre &n de som anvands hos manniskor, forekom ingen 6kad
forekomst av missbildningar. Den kliniska relevansen av dessa resultat &r inte kand.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjalpdmnen

Vatten for injektionsvatskor.

6.2 Inkompatibiliteter

Detta lakemedel far inte blandas med andra lakemedel férutom de som namns i avsnitt 6.6.

6.3 Hallbarhet
5ar
6.4 Sarskilda férvaringsanvisningar

Inga sarskilda forvaringsanvisningar.
6.5 Forpackningstyp och innehall

Lakemedlet ar i ampuller av farglost glas, med kapacitet pa 2 ml, med en markning for 6ppning av
ampullen. Det sitter en sjalvhéftande etikett pa varje ampull.

10 ampuller &r forpackade i en blisterstrip av PVVC, som sedan forpackas i en kartong tillsammans med
en bipacksedel.

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och dvrig hantering

Endast for engangsbruk.
Om endast en del av innehallet i en ampull anvands ska det som aterstar av 1osningen kasseras.

Pethidine Macure kan blandas med glukos 50 mg/ml (5 %) injektionsvatska, 16sning eller
natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %) injektionsvatska, I6sning och kommer att férbli stabil i 12 timmar vid
rumstemperatur.

Ur mikrobiologisk synvinkel bér den beredda I6sningen administreras omedelbart efter blandning.



Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt gallande anvisningar.
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