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LAGEMIDDELSTYRELSEN
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10. juni 2024 

PRODUKTRESUMÉ


for


Glytrin, sublingualspray 0,4 mg/dosis
0. 
D.SP.NR.

9743

1. 
LÆGEMIDLETS NAVN

Glytrin

2. 
KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSÆTNING

Glyceryltrinitrat 400 mikrogram/dosis.


Hjælpestof, som behandleren skal være opmærksom på:


Ethanol (alkohol) – 7,5 mg pr. spray.


Alle hjælpestoffer er anført under pkt. 6.1.

3. 
LÆGEMIDDELFORM

Sublingual sprayopløsning.


(Sublingualspray)
4. 
KLINISKE OPLYSNINGER
4.1
Terapeutiske indikationer

Behandling af akut angina pectoris.


Forebyggelse af inducérbar angina (f.eks. fysisk anstrengelse, følelsesmæssig stress, udsættelse for kulde).

4.2
Dosering og administration

Oromucosal dosering.

Voksne deriblandt ældre

Ved begyndelsen af et anfald: en eller to afmålte doser (400 til 800 mikrogram glyceryltrinitrat) skal sprøjtes under tungen, mens vejret holdes, for at lindre anginasmerte. Mere end tre doser, på et hvilket som helst tidspunkt, anbefales ikke. 


For forebyggelse af inducérbar angina (f.eks. fysisk anstrengelse, følelsesmæssig stress, udsættelse for kulde) sprøjtes en eller to afmålte doser, på hver 400 mikrogram under tungen, indenfor 2-3 minutter efter at begivenheden starter.

.


Pædiatrisk population

Glytrin bør ikke anvendes til børn og unge under 18 år.


Administration

Inden Glytrin anvendes første gang, skal patienten sikre at sprayfunktionen virker, ved at trykke pumpeknappen ned nogle gange, indtil der dannes en fin tåge af opløsningen. Patienten bør øve sig i at sprøjte på en serviet eller lignende, så han/hun kan ramme korrekt under tungen når han/hun har brug for det. Hvis patienten ikke har behov for Glytrin særlig ofte, bør det kontrolleres jævnligt at sprayfunktionen stadig virker.


Under indtagelsen bør patienten være i hvile, helst i siddeposition, dåsen skal holdes lodret med ventilhovedet øverst og sprayåbningen så tæt på munden som muligt. Dosis skal sprøjtes ind under tungen og munden skal lukkes umiddelbart efter hver dosis. Spraydampe bør ikke indåndes. Patienter skal instrueres om at gøre sig fortrolig med sprayåbningens position, som kan identificeres ved hjælp af fingerstøtten oven på ventilen, for at hjælpe med orientering ved indgivelse af præparatet om natten.

4.3
Kontraindikationer

· Overfølsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjælpestofferne anført i pkt. 6.1. Alvorlig hypotension (systolisk blodtryk under 90 mm Hg) 

· Blodtrykssænkende chok

· Alvorlig anæmi 

· Konstriktiv hjertesækbetændelse

· Ekstrem bradycardia

· Glukose-6-fosfat-dehydrogenaseinsufficiens

· Hjerneblødning og hjernetrauma

· Aorta og/eller mitral stenose 

· Angina, der er forårsaget af obstruktiv hypertrofisk kardiomyopati

· Kredsløbskollaps 

· Cardiogent shock  

· Toksisk pulmonalødem.

· Samtidig indgift af phosphodiesterasehæmmere, såsom sildenafil, tadalafil, eller vardenafil

· Samtidig brug med den opløselige guanylatcyklase-stimulator riociguat (se pkt. 4.5). 

Samtidig brug med den opløselige guanylatcyklase-stimulator riociguat (se pkt. 4.5). 

4.4
Særlige advarsler og forsigtighedsregler vedrørende brugen


Tilvænning til dette lægemiddel og krydstilvænning til andre nitrater kan forekomme. 


Glytrin skal indgives med særlig forsigtighed ved:

· Perikardial tamponade

· Lave fyldningstryk (f.eks. akut myokardie-infarkt, venstre ventrikelsvigt)

· Tendens til dysregulering af ortostatisk blodtryk

· Sygdomme som ledsages af en forøgelse af intrakranielt tryk (yderligere trykforøgelse er indtil kun blevet observeret ved høje doser af glyceryltrinit​rat). 

Alkohol bør udgås på grund af dets hypotensive virkning, og lægekontrol af det intraokulare tryk hos glaukompatienter tilrådes.

Der skal udvises speciel forsigtighed, når der bruges Glytrin hos patienter med stor urinudtømning p.g.a. diuretikum-behandling, alvorlig lever- eller nyresvækkelse og hyperthyreose.

Dette lægemiddel indeholder 7,5 mg alkohol (ethanol) pr. spray. Mængden i en spray af dette lægemiddel svarer til mindre end 1 ml øl eller 1 ml vin.  Den mindre mængde alkohol i dette lægemiddel vil ikke have nogen nævneværdig effekt.
4.5
Interaktion med andre lægemidler og andre former for interaktion
· Alkohol kan potensere den hypotensive virkning. 

· Vasodilatatorer, antihypertensiva, (-blokkere, kalciumantagonister, neuroleptika, tricykliske antidepressiva og diuretika kan forhøje nitratinduceret hypotension.

· De antihypertensive virkninger af nitrater bliver forstærket ved samtidig indgift af sildenafil, tadalafil eller vardenafil.

· Anvendelsen af en opløselig guanylatcyclase-stimulator såsom riociguat er kontraindiceret (se pkt. 4.3), da samtidig behandling kan forårsage hypotension.

· 
Biotilgængeligheden af dihydroergotamin kan forøges ved samtidig brug af Glytrin, som kan føre til vasokonstriktion, eftersom dihydroergotamin kan ophæve nitroglycerinens virkning. 

· Den samtidige indgivelse af Glytrin og heparin kan reducere heparins antitrombose-virkning. Regelmæssig monitorering af koagulerings​parametre og justering af heparindosis kan være nødvendig.

· Hos patienter, der er blevet forbehandlet med organo-nitrater, kan det være nødvendigt med en højere dosis glyceryltrinitrat for at opnå den ønskede hæmodyna​miske virkning.

4.6
Fertilitet, graviditet og amning

Graviditet

Sikkerheden ved brug af glyceryltrinitrat under graviditet hos mennesker, især i det førte trimester, er ikke blevet fastsat. 

Amning

Det vides ikke om glyceryltrinitrat udskilles i modermælk. Glytrin bør kun anvendes, efter at fordelene for moderen er blevet opvejet mod de mulige risici for barnet. Amning bør ophøre, mens der behandles med dette produkt.

Fertilitet

Prækliniske data viser ingen særlig risiko for mennesker baseret på konventionelle studier af reproduktionstoksicitet (se pkt. 5.3).

4.7
Virkning på evnen til at føre motorkøretøj og betjene maskiner

Ikke mærkning.


Reaktionsevnen kan være nedsat på grund af bivirkninger eller interaktioner, der skyldes nitraterne. Denne virkning potenseres af alkoholindtagelse. Motorkørsel og/eller maskinbetjening bør derfor undgås under Glytrin-behandling.

.

4.8
Bivirkninger

Følgende bivirkninger er blevet rapporteret:

	Organsystem
	Meget almindelig 

(1/10)
	Almindelig 

(1/100 til      < 1/10)
	Ikke almindelig

(1/1.000 til 1/100)
	Sjælden 

(1/10.000 til 1/1.000)
	Meget sjælden 

(1/10.000)

	Nervesystemet
	Hovedpine
	Vertigo

Svimmelhed
	
	Synkope
	

	Hud og subkutane væv
	
	
	
	Allergiske hudreaktioner *
	Eksfolierende dermatitis

	Vaskulære sygdomme
	
	Ansigtsrødmen
	
	Ortostatisk hypotension

Kredsløbskollaps
	

	Almene symptomer og reaktioner på administrationsstedet
	
	Asteni
	Gener på applikationssted et herunder brændende følelse og stikken
	
	

	Mave-tarmkanalen   
	
	Kvalme
	Blæredannelse på tungen
	
	

	Hjerte
	
	
	
	Takykardi

Bradykardi

Forværring af angina pectoris
	

	Undersøgelser
	
	
	
	Nedsat blodtryk
	


* symptomer, som er kendt i forbindelse med overfølsomhedsreaktioner



Brug af Glytrin kan forårsage forbigående hypoxæmia og hos patienter med koronarsygdomme iskæmi, som et resultat af en relativ omdistribution af blodstrømmen til hypoventilerede alveolærområder.


Tolerenceudvikling og forekomst af krydstolerance med nitroforbindelser er set ved kronisk, kontinuerlig behandling med høje doser. For at undgå tab eller reduktion af effekt bør høje, kontinuerlige doser undgås.


Indberetning af formodede bivirkninger

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

Axel Heides Gade 1

DK-2300 København S

Websted: www.meldenbivirkning.dk
4.9
Overdosering


Tegn og symptomer


Rødmen, alvorlig hovedpine, vertigo, takykardi, kvælningsfornemmelse, hypoten​sion, besvimelse og sjældent cyanose og methæmoglobinæmia kan forekomme. Hos nogle få patienter kan der opstå en reaktion, som kan sammenlignes med shock med kvalme, opkastning, svaghed, transpiration og besvimelsesanfald.


Behandling


Der opstår ofte en bedring uden speciel behandling. Hypotension kan korrigeres ved at hæve benene for at fremme venøst tilbageløb.


Methæmoglobinæmia bør behandles med intravenøst metylenblåt og/eller toluidin​blåt. I mere alvorlige tilfælde bør der gives symptomatisk behandling for respiratori​ske - og kredsløbs​defekter.

4.10
Udlevering


HF
5.
FARMAKOLOGISKE EGENSKABER
5.1
Farmakodynamiske egenskaber


Farmakoterapeutisk klassifikation: Vasodilatorer anvendt ved hjertesygdomme, organiske nitrater 


ATC-kode: C01DA02.

Glyceryltrinitrat virker på glatte vaskulære muskler, så der produceres arteriel og venøs udvidelse. Vasoudvidelsen resulterer i en reduktion af venøst tilbageløb og en forbedring af myokardiel perfusion med det resultat, at der sker en reduktion af det arbejde, som hjertet udfører, hvorved iltforbruget reduceres.

5.2
Farmakokinetiske egenskaber


Glyceryltrinitrat bliver hurtigt absorberet gennem bukkal- og sublingualslimhinderne og hos mennesker observeres plasma-spidskoncentrationer inden for fire minutter efter sublingual indgivelse.


Den absolutte biotilgængelighed efter sublingual indgivelse er ca. 39 %. Efter sublingual indgivelse er der blevet påvist en vidtspændende intra- og interindividuel afvigelighed indenfor plasmaniveauer.


Forbindelsen bliver i stor udstrækning metaboliseret af leverenzymer og har en plasmahalveringstid på 1-3 minutter. Den vigtigste metabolisme-mekanisme involverer denitrering.

5.3
Non-kliniske sikkerhedsdata

Non-kliniske data fra konventionelle studier af sikkerhedsfarmakologi, toksicitet ved gentagne doser, genotoksicitet, karcinogene egenskaber og reproduktionstoksikologi har ikke vist nogen specifik fare for mennesker.

6.
FARMACEUTISKE OPLYSNINGER
6.1
Hjælpestoffer

Pebermynteolie 

Drivmiddel HFC 134A (1,1,1,2 tetraflourethan)


Ethanol 

6.2
Uforligeligheder


Ikke relevant.
6.3
Opbevaringstid


3 år.

6.4
Særlige opbevaringsforhold


Må ikke opbevares over 25(C. Må ikke opbevares i køleskab eller fryses.


Glytrin er en aerosol spray, som indeholder væske under tryk. Den må ikke udsættes for temperaturer over 50(C eller punkteres, heller ikke efter brug. 


Der må ikke sprayes mod åben ild eller glødende materiale. 


Patienter, især rygere, skal advares mod at bruge Glytrin tæt ved åben ild.

6.5
Emballagetype og pakningsstørrelser

Indvendigt lakeret aluminium trykbeholder lukket med en doseringsventil. Produktet forhandles i pakninger med én spraybeholder.

Én beholder indeholder 1760,0 mg opløsning. Totalt indeholder beholderen 11400,0 mg opløsning og drivgas, hvilket giver 200 individuelle udmålte doser.

6.6
Regler for bortskaffelse og anden håndtering
Ikke anvendt lægemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.

7.
INDEHAVER Af MARKEDSFØRINGSTILLADELSEN

Evolan Pharma AB



Box 120


182 12 Danderyd 


Sverige
8.
MARKEDSFØRINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

18848

9.
DATO FOR FØRSTE MARKEDSFØRINGSTILLADELSE


18. december 1997

10.
DATO FOR ÆNDRING AF TEKSTEN
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