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LAGEMIDDELSTYRELSEN

DANISH MEDICINES AGENCY





 13. maj 2020
PRODUKTRESUMÉ

for

Atropin ”SAD”, injektionsvæske, opløsning

0. D.SP.NR.


5026

1. LÆGEMIDLETS NAVN

Atropin ”SAD”.

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSÆTNING

1 ml indeholder 1 mg atropinsulfat.

Alle hjælpestoffer er anført under pkt. 6.1.
3. LÆGEMIDDELFORM

Injektionsvæske, opløsning.

Udseende: Farveløs, klar til næsten farveløs.

4. KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer

Antikolinergikum.

4.2 Dosering og indgivelsesmåde

Dosering

Præanæstetisk medikation:
Voksne: 

0,25-0,50 mg (0,25-0,50 ml) s.c. eller i.m. ca. 1 time før anæstesi eller 0,25-0,50 mg (0,25-0,50 ml) i.v. umiddelbart før anæstesiindledning. 
Pædiatrisk population

Børn: 

0,01- 0,03 mg/kg (min. 0,1 mg. og max. 0,6 mg.) s.c. eller i.m 45 min. før anæstesi eller 0,02 mg/kg (min. 0,1 mg. eller max 0,6 mg.) i.v. umiddelbart før anæstesiindledning.

Dosering

Forgiftning med stigminer og andre cholinergika:

Voksne: 

0,5 –2 mg (0,5-2 ml) i.v., evt. gentaget flere gange indtil begyndende pupildilatation (ved phosphostigminforgiftning kan denne dosis overskrides mange gange). 

Pædiatrisk population

Børn: 

0,01-0,02 mg/kg i.v. 

Dosering

Ved vagusbetinget akut bradykardia og blodtryksfald:
F.eks. i forbindelse med myokardieinfarkt, arteriepunktur og under hjertekaterisation:

0,5-1 mg (0,5-1 ml) i.v.

4.3 Kontraindikationer

· Overfølsomhed overforover for det atropinsulfat det aktive stof eller overforover for et eller flere af hjælpestofferne anført i pkt. 6.1.
· Overfølsomhed over for antikolinergika. 
· Konfusion eller demens samt obstipation ved parkinsonisme.
· Glaukom med snæver kammervinkel eller blot mistanke om glaukom, der viser sig ved regnbuesyn og tågesyn (hvor atropin er tvingende indiceret, f.eks. ved forgiftning med physostigmin, neostigmin og andre cholinergika, kan det anvendes intravenøst, hvis øjnene samtidig dryppes med pilocarpin 2%). 

· Myastenia gravis. 

· Ustabil kardiovaskulær status i forbindelse med thyreotoksikose eller akut hæmorrhagi. 

· Prostatahypertrofi. 

· Hiatus hernie.

· Erhvervet pylorusstenose og forsinket ventrikeltømning. 
4.4 Særlige advarsler og forsigtighedsregler vedrørende brugen
· 
Bør ikke gives i.m. til neonatale. 

· Høj temperatur eller feber (den nedsatte evne til at svede øger risikoen for hyperthermi. Se punkt 4.8).

· Lever- eller nyresygdom. 

· Hyperthyreoidisme, lidelser i hjertets koronararterier, myokardie-iskæmi, hjertesvigt, tachykardi. 

· Autonom neuropati. 

· Ileostomi eller colostomi

· Lungesygdomme (nedsætter den bronkiale sekretion. Se punkt 4.8). 
På grund af mulige kardiovaskulære og CNS bivirkninger, kan dosisreduktion være nødvendig hos ældre. 

Ved længere tids brug giver mundtørheden risiko for tand- og mundslimhindeskader. 


Atropin injektionsvæske indeholder mindre end 1 mmol natrium pr. dosis, d. v. s. den er i det væsentlige natriumfri.
4.5 Interaktion med andre lægemidler og andre former for interaktion

Hæmmer virkningen af parasympatomimetika, f.eks. pilocarpin. 

Atropin kan nedsætte tarmpassagen, hvorved absorptionen af nogle lægemidler kan påvirkes.

Virkningen øges i kombination med sedativa og antikolinerge stoffer (Antiarytmika, antiemetika, antiparkinsonmidler, antispasmodika, muskelrelaxantia, neuroleptika, tricykliske antidepressiva, monoaminooxidasehæmmere, peripherale vasodilatatorer, mydriatika). 

Phenylephrin:

Blokering af det parasympatiske nervesystems reaktion på phenylephrins vasokonstriktion kan medføre ukontrolleret blodtryksstigning.

4.6 Graviditet og amning

Graviditet: Kan anvendes.

Ingen meddelelser om teratogen effekt. 
Amning: Atropin bør kun anvendes med forsigtighed i ammeperioden. 

Atropin udskilles i modermælk.

Der er risiko for antikolinerge bivirkninger hos det ammede barn.
Mælk/plasma-koncentrationsratio er < 0,5. Der foreligger ingen tilfælde af neonatal forgiftning efter atropineksponering via modermælken. Mælkemængden nedsættes.

4.7 Virkninger på evnen til at føre motorkøretøj eller betjene maskiner

Ikke mærkning

Atropin SAD påvirker i mindre eller moderat grad evnen til at føre motorkøretøj eller betjene maskiner.
4.8 Bivirkninger

Mere end 10 % af de behandlede patienter kan forvente at få bivirkninger. De almindeligste bivirkninger er synsforstyrrelser, reduceret bronkialsekretion, mundtørhed, vandladningsbesvær, forstoppelse og reflux, rødme og udtørring af huden. 

De fleste bivirkninger er farmakologiske virkninger af atropin, som er dosisafhængige.

	Frekvens
	Meget almindelige

>1/10
	Almindelige

>1/100 og

<1/10
	Ikke almindelige

>1/1000 og <1/100
	Sjældne

>1/10000 og <1/1000
	Meget sjældne

< 1/10000
	Frekvens

	Organsystem
	
	
	
	
	
	Ukendt

	Immunsystemet
	
	
	
	Allergiske reaktioner 


	Anafylaxi
	

	Nervesystemet
	
	Excitation 
Desoriente-ring og hallucina-

tioner (ved høje doser), forringelse af korttids-hukommel-sen.

Hypertermia
	Psykose

	Krampean-fald, seda-tion
	
	Hovedpine

Uro

Ataksi Søvnløshed



	Øjne
	Synsfor-styrrelser (pupildilatation, akko-modations-lammelse, dobbeltsyn, lysfølsom-hed)
	
	
	
	
	

	Vaskulære sygdomme
	
	Øget hjerte-frekvens (arytmier, forbigående forværring af bradykardi) 


	
	
	Atrieflim-mer, ventri-kelflimmer, angina, hypertensiv krise
	

	Luftveje, thorax og mediastinum
	Reduceret bronkialsekretion


	
	
	
	
	

	Mave-tarmkanalen
	Mundtør-hed (synke- og tale-besvær, tørst)

Reduceret motilitet og tonus i gastrointe-stinal-kana-len (for-stoppelse og reflux) 

	
	
	
	
	

	Hud og subkutane væv
	Rødme, udtørring af huden 

Urticaria
	
	
	
	
	

	Nyrer og urinveje
	
	Vandlad-ningsbesvær
	
	
	
	


Indberetning af formodede bivirkninger

Når lægemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muliggør løbende overvågning af benefit/risk-forholdet for lægemidlet. Læger og sundhedspersonale anmodes om at indberette alle formodede bivirkninger via:

Lægemiddelstyrelsen

Axel Heides Gade 1

DK-2300 København S

Websted: www.meldenbivirkning.dk
4.9 Overdosering

Voksne: 

Toksisk dosis 10-20 mg. 

Letaldosis ca. 200 mg.

Pædiatrisk population
Små børn: 

Letaldosis 10-20 mg.

Symptomer:

Almindelige symptomer ved overdosering er tørhed i slimhinder og hud, tørst, ansigtsrødmen, takykardi og takypnø, pupildilatation, perifer vasodilatation dobbeltsyn, feber, urinretention, nedsat tarmmotilitet, motorisk uro, kramper, blodtryksstigning, exitation, hallucinationer, bevidstløshed og i sjældne tilfælde cirkulationskollaps, herunder livstruende arytmier, kardiogent shock, hjertestop og respirationsstop. 
Behandling:

Behandling af overdosering er primært symptomatisk. 
Physostigmin. 

Voksne: 1-2 (-3) mg iv. langsomt (2 min.).

Børn: 0,02-0,04 mg/kg (dog højst 0,5 mg) i.v., mod de centrale antikolinerge symptomer. 

Titreres op til effektiv dosis. Den effektive dosis kan gentages efter 30-60 min (kan gentages 1 gang). Alternativt kan phytostigmin gives som kontinuerlig infusion med 

1-3 mg/time. 

Ved udtalt exitation og kramper gives 10 mg diazepam i.v., til børn 0,1-0,2 mg/kg. 

Kateterisation af urinblæren. 


Ved symptomgivende takykardi gives metoprolol eller atenolol langsomt i.v.

4.10 Udlevering


B

5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER
5.0 Terapeutisk klassifikation


A 03 BA 01 - Belladonna-alkaloider, tertiære aminer

5.1
Farmakodynamiske egenskaber


Atropin er en muscarin antagonist, der påvirker både centralnervesystemet og det perifære nervesystem. 


Virkningen på CNS er dosisafhængig: Ved lave doser stimuleres CNS (rastløshed stigende til agitation, desorientering og hallucinationer) og ved høje doser hæmmes CNS (tremor og rigiditet nedsættes hos parkinsonpatienter). 


Atropins øvrige hovedvirkninger er følgende: 


-
nedsætter sekretionen fra bronkier, spytkirtler og svedkirtler



-
modvirker signalerne fra n. vagus, hvilket resulterer i moderat tachycardi


-
dilaterer pupillerne


-
afslapper den glatte muskulatur 

5.2
Farmakokinetiske egenskaber


Absorption

Ved i.m. administration absorberes atropinsulfat efter 5-40 minutter.
Fordeling

Maksimal plasmakoncentration opnås 30 minutter efter intramuskulær injektion. Efter intravenøs injektion falder plasmakoncentrationen brat efter 10 minutter. Siden aftager koncentrationen mere gradvist.


Proteinbindingsgraden varierer fra 4,9 % til 23,1 %.


Atropin passerer blod-hjernebarrieren og placenta.

Biotransformation


Atropin metaboliseres ufuldstændigt i leveren. Atropin omdannes bl.a. til metabolitterne tropin og tropinsyre som konjugeres med glucoronsyre. Effekten af metabolitterne kendes ikke (3, 7, 8).


Ca. 30-50% af atropinsulfat udskilles uomdannet i nyrerne. (1, 2,6). 


Elimination


Atropin udskilles i urinen som uomdannet stof og metabolitter. 50% af dosis udskilles indenfor 4 timer, 95% uskilles indenfor 24 timer. (7) Små mængder atropinsulfat kan udskilles gennem fæces samt udåndet luft. (1,2,6) 


Eliminationen finder sted i to tempi: Initialt med en halveringstid på ca. 2 timer, siden hen med en halveringstid på 12,5 - 38 timer. 


Atropin udskilles også i modermælk.

5.3 Prækliniske sikkerhedsdata


Eksperimentelle dyrestudier giver ikke anledning til at mistænke atropin for at medføre medfødte abnormiteter. Forekomsten af skeletale misdannelser var øget hos afkommet af mus, som én gang i drægtighedsperioden blev behandlet med atropin i doser, der var ca. 1500 gange højere end de kliniske anvendte. Der er observeret adfærdsændringer hos afkommet af rotter, som i drægtighedsperioden blev behandlet med atropin i doser, der var ca. 4 gange højere end de klinisk anvendte.

6.
FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Hjælpestoffer

Koncentreret saltsyre; natriumchlorid; renset vand til injektionsvæsker.

6.2 Uforligeligheder

Ingen.

6.3 Opbevaringstid

4 år.

6.4 Særlige opbevaringsforhold

Ingen.

6.5 Emballagetyper og pakningsstørrelser
Brun ampul, Ph. Eur. type I glas.

Pakningsstørrelser:

1 ml x 10

3 ml x 10
Ikke alle pakningsstørrelser er nødvendigvis markedsført.
6.6 Regler for destruktion og anden håndtering

Ingen særlige forholdsregler.
Ikke anvendt lægemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.
7.
INDEHAVER AF MARKEDSFØRINGSTILLADELSEN

Amgros I/S

Dampfærgevej 22
Postbox 2593
2100 København Ø

8.
MARKEDSFØRINGSTILLADELSESNUMMER (NUMRE)

16046

9.
DATO FOR FØRSTE MARKEDSFØRINGSTILLADELSE

1. oktober 1986

10.
DATO FOR ÆNDRING AF TEKSTEN

13. maj 2020
Atropin SAD, injektionsvæske, opløsning 1 mg/ml
Side 1 af 7
Atropin SAD, injektionsvæske, opløsning 1 mg/ml
Side 7 af 7

