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LAGEMIDDELSTYRELSEN
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24. juli 2023
PRODUKTRESUMÉ

for

Nicotinell, depotplaster
0. D.SP.NR.


8510

1. LÆGEMIDLETS NAVN


Nicotinell

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSÆTNING


Nicotin 17,5 mg, 35 mg og 52,5 mg (7 mg/24 timer, 14 mg/24 timer og 21 mg/24 timer).

3. LÆGEMIDDELFORM


Depotplaster

4. KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer

Som hjælpemiddel i forbindelse med tobaksafvænning.

4.2 Dosering og administration

Under en behandling med Nicotinell depotplastre skal brugerne stoppe rygning helt. Komplet rygestop fra første ophørsdag synes afgørende for chancen for at opnå vedvarende rygestop. 

Nicotinell depotplastre findes i tre styrker: 7 mg/24 timer, 14 mg/24 timer og 21 mg/ 24 timer. 

Ved anvendelse af depotplastret alene: 


Voksne med et cigaretforbrug > 20 cigaretter daglig:


1 plaster a 21 mg/24 timer daglig i 3-4 uger (trin 1), derefter


1 plaster a 14 mg/24 timer daglig i 3-4 uger (trin 2) og endelig


1 plaster a 7 mg/24 timer daglig i 3-4 uger (trin 3)


Voksne med et cigaretforbrug < 20 cigaretter daglig:


1 plaster a 14 mg/24 timer daglig i 3-4 uger (trin 2), derefter


1 plaster a 7 mg/24 timer daglig i 3-4 uger (trin 3)

Styrken af plastret vælges ud fra det individuelle behov. Brug en højere styrke i tilfælde af abstinenssymptomer eller fortsat trang til at ryge. Brug en lavere styrke i tilfælde af mistanke om overdosis. 


Plastret appliceres på et ubehåret, ubeskadiget hudområde. Plastret må ikke appliceres på et hudområde der er rødt, beskadiget eller irriteret. For at undgå lokal irritation af huden bør brugen af samme hudområde undgås for mindst 7 dage. 


Plastret påføres ved at trykke det med flad hånd mod huden i 10-20 sekunder. 
Grundig håndvask bør udføres efter applikation af plastret for at undgå irritation af øjne. Efter fjernelse af plastret skal brugte plastre bortskaffes omhyggeligt og holdes utilgængeligt for børn.


Hvis ønsket kan plastret tages af ved sengetid. 24 timers anvendelse anbefales dog for at undgå rygetrang om morgenen. 


Behandlingstiden er ca. 3 måneder, men kan variere afhængig af det individuelle behov. Nicotinell depotplastre bør ikke anvendes i mere end 12 måneder, medmindre den potentielle fordel opvejer den potentielle risiko for rygere.

Anvendelse af depotplastret i kombination med orale nicotinprodukter: 

Afhængige rygere, der stadig oplever rygetrang eller abstinenssymptomer ved anvendelse af depotplastret alene, kan bruge et oralt nicotinprodukt (Nicotinell tyggegummi 2 mg eller Nicotinell sugetablet 1 mg) sammen med depotplastret for at opnå en hurtigere virkning mod disse symptomer. Under en behandling med Nicotinell depotplastre skal brugerne stoppe rygning helt.
Kombinationsbehandlingen med Nicotinell depotplastre og Nicotinell tyggegummi eller sugetabletter er mere effektivt end anvendelse af nicotinprodukterne hver for sig. 

Den maximale daglig dosis for kombinationsbehandling er Nicotinell depotplastre 21 mg med: 

	Produkt  
	Styrke
	Maximal stykker per dag 

	Nicotinell tyggegummi
	2 mg
	15 stykker per dag 

	Nicotinell sugetablet
	1 mg
	

	Nicotinell kan blive anvendt i en kombinationsbehandling op til 12 uger inklusiv afvænningsperioden.


Den indledende behandling bør startes, som beskrevet under monoterapi, kombineret med Nicotinell tyggegummi 2 mg eller Nicotinell sugetablet 1 mg. Den daglige dosis anvendt i kombination med depotplaster, er normalt 5-6 stykker. Den anbefalede daglige dosis i de respektive produktresuméer må ikke overskrides.   

Denne kombinationsbehandling bør fortsætte i 3-4 uger, herefter skal en gradvis afvænning af nicotin påbegyndes. Dette foregår som regel ved at bruge en lavere styrke af plasteret, imens der bruges det samme antal tyggegummi eller sugetabletter. Til sidst reduceres det daglige forbrug af tyggegummi/sugetabletter. Det frarådes at bruge mere end 15 stykker Nicotinell sugetabletter/tyggegummi om dagen. I normale tilfælde vil behandlingen vare 6-12 uger. Derefter reduceres nicotin dosen gradvist. 

Det er også muligt at starte afvænningen med først at reducere det daglige forbrug af tyggegummi/sugetabletter og derefter reducere styrken af depotplaster. 

Uanset hvilken metode der vælges, skal den totale behandlingsperiode ikke overstige 12 måneder. 

	Tidsperiode
	Nicotinell Depotplaster
	Nicotinell 

2 mg tyggegummi eller 

1 mg sugetablet

	Indledende behandling

	De første 3-4 uger
	1 depotplaster, 21 mg eller 14 mg/ 24 timer*
	Om nødvendigt

Ca. 5-6 stykker om dagen 

	Reduktion af nicotin dosis – alternativ 1 

	De næste 3-4 uger
	1 depotplaster, 14 mg eller 7 mg/24 timer *
	Fortsæt med at bruge

Ca. 5-6 stykker om dagen om nødvendigt

	De næste 3-4 uger
	1 depotplaster, 7 mg/ 24 timer eller afslut*
	Fortsæt med at bruge Ca. 5-6 stykker om dagen om nødvendigt

	Op til 12 måneder*
	Stop brug af depotplaster
	Reducér antal per dag gradvist. 

	Reduktion af nicotin dosis – alternativ 2

	Op til 12 måneder*
	Stop brug af depotplaster
	Fortsæt med at gradvist reducere antallet per dag. 


* Afhængig af daglig cigaretforbrug. 


Børn og unge (<18 år)


Nicotinell depotplastre bør ikke anvendes til rygere under 18 år uden anbefaling fra en sundhedsfaglig person. Risikoen ved behandling må afvejes over for risikoen ved fortsat rygning.Der er ingen klinisk erfaring med behandling af unge under 18 år med Nicotinell depotplastre.

Nedsat nyrefunktion

Brug med forsigtighed til patienter med moderat til svær nyreinsufficiens.
Nedsat leverfunktion
Brug med forsigtighed til patienter med moderat til svær nedsat leverfunktion.
4.3 Kontraindikationer

· Overfølsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjælpestofferne anført i pkt. 6.1 
4.4 Særlige advarsler og forsigtighedsregler vedrørende brugen


Nicotin er i stand til at fremkalde afhængighed.


Diabetes: blodsukkerniveauer kan være mere variable under rygeophør, med eller uden


rygeafvænnings​produkt, så det er vigtigt, at diabetikere nøje overvåger blodsukkerniveauet, mens der bruges Nicotinell depotplastre.


Hvis der er en betydelig stigning i kardiovaskulære- eller andre virkninger, der kan tilskrives nicotin, bør Nicotinell depotplastre dosis reduceres eller seponeres.


Nicotinell kombinationsbehandling bør ikke anvendes hos personer med kendt kardiovaskulær sygdom, medmindre fordelene opvejer risici.

Krampeanfald: Potentielle risici og fordele ved nicotin bør evalueres omhyggeligt inden brug hos personer, der er i behandling med antikonvulsiva eller personer, der tidligere har haft epilepsi, da der er rapporteret tilfælde af krampeanfald i forbindelse med nicotin.


Nicotinudskiftningsterapi kan forværre symptomer hos personer, der lider af aktiv øsofagitis, oral og pharyngeal inflammation, gastrit eller mavesår.


Nicotinell depotplastre bør anvendes med forsigtighed hos patienter med:

· alvorlig hypertension

· okklusiv perifer arteriel sygdom

· diabetes mellitus

· alvorligt nedsat leverfunktion

· alvorligt nedsat nyrefunktion

· aktivt ulcus duodeni eller ventriculi 


Nicotin er en toksisk substans. Nikotindoser, som tåles af voksne rygere under behandlingen, kan fremkalde alvorlige forgiftningssymptomer hos små børn og kan være dødelige (se pkt. 4.9). Selv brugte plastre indeholder tilstrækkelige restmængder nicotin til at være skadelige for børn. Nicotinell depotplastre skal opbevares utilgængeligt for børn.


Nicotinell depotplastre skal anvendes med forsigtighed på beskadiget hud (se pkt. 4.2).


Patienter med tendens til dermatitis vil i flere tilfælde opleve hyppigere tilfælde af hud-reaktioner eller lokal hududslæt, hævelse eller udslæt som tager mere end 4 dage om at forsvinde. I disse tilfælde skal der tages en beslutning om hvorvidt behandlingen med Nicotinell skal seponeres. 


Nicotinell depotplastre indeholder aluminium. 


Plastret skal derfor fjernes inden der udføres nogen form for MRI (magnetisk resonans billede- undersøgelse).

4.5 Interaktion med andre lægemidler og andre former for interaktion



Rygestop kan kræve justering af visse lægemidler.

4.6 Fertilitet, graviditet og amning


Risikoen ved behandling må afvejes over for risikoen ved fortsat rygning.


Fertilitet


Ingen relevante oplysninger.


Graviditet.


Hos gravide kvinder bør en total tobaksafvænning altid anbefales uden en behandling med nikotinsubstitutionspræparater. Hvis dette mislykkedes må risikoen ved behandling afvejes over for risikoen for føtus ved fortsat rygning.


Rygning hos gravide kvinder kan forårsage forsinket intrauterin vækst, intrauterin føtal død, præmatur fødsel og neonatal hypotrofi, som lader til at være korreleret til omfanget af eksponering for tobak i graviditeten, da disse virkninger er observeret, når tobakseksponering fortsættes i tredje trimester. 


Hvis der ikke opnås et rygestop hos stærkt nikotinafhængige gravide rygere, skal sundhedspersonalet konsulteres før initiering af enhver nicotin substitutionsbehandling. Et rygningsstop, med eller uden nikotinsubstitutionsbehandling, må ikke stå alene, men skal ses i kontekst med overordnet behandling, idet det tages højde for den psykologiske og sociale kontekst og alle andre dermed forbundne stofafhængigheder. Derfor rådes til en særlig konsultation for rygestop.


Den nikotinmængde, som opnås ved en substitutionsbehandling, er ikke uden bivirkninger for fostret, som ved den hæmodynamiske påvirkning observeret i tredje trimester (f. eks. ændring i hjerterytmen), som kan påvirke fostret tæt på fødslen. Risikoen for fostret er dog formentlig mindre end forventet ved forsat rygning på grund af:

· lavere maksimale plasmakoncentrationer sammenlignet med inhaleret nicotin, der resulterer i en nikotineksponering, der er mindre eller ikke højere end koncentrationer i forbindelse med rygning.

· ingen eksponering for polycykliske hydrocarboner og carbonmonoxid.


Efter 6. graviditetsmåned bør plastret derfor kun anvendes til gravide rygere, som ikke opnåede et rygestop under lægelig overvågning.


Amning


Nicotin passerer over i modermælk i mængder, som selv ved terapeutiske doser, kan påvirke barnet. Behandling med nikotinerstatningspræparater bør derfor, som selve rygningen, undgås under amning. Hvis der ikke opnås et rygestop, bør en oral lægemiddelform foretrækkes frem for depotplastre. 


Anvendelse af depotplastret af ammende rygere bør kun iværksættes efter rådgivning fra en læge. Risikoen ved behandling må afvejes over for risikoen for føtus ved fortsat rygning.

4.7 Virkninger på evnen til at føre motorkøretøj og betjene maskiner


Nicotinell påvirker ikke eller kun i ubetydelig grad evnen til at føre motorkøretøj eller betjene maskiner. 

4.8 Bivirkninger


Nicotinell kan forårsage bivirkninger, som svarer til dem, der er forbundet med optagelse af nicotin indgivet via andre administrationsveje. Bivirkningerne er hovedsagelig dosisafhængige.


Lokale hudreaktioner


Klinisk erfaring har vist, at hudreaktioner på applikationsstedet er de hyppigste bivirkninger. Dette medførte for tidlig seponering af Nicotinell depotplastre hos ca. 6% af forsøgspersonerne i kliniske undersøgelser. Disse reaktioner inkluderer brændende fornemmelse, ødem, rødme, irritation, kløe, udslæt, urticaria og blærer på applikationsstedet. De fleste hudreaktioner forsvandt i løbet af 48 timer, men i mere alvorlige tilfælde varede rødmen og infiltrationen mellem 1 og 3 uger. 

Hoste, rapporteret som en bivirkning, kan forbindes med kronisk bronkitis induceret af tidligere langtidsrygning.

Stomatits aphthosa (blistre i mundslimhinden) kan forekomme i forbindelse med rygestop, men sammenhængen med nicotin er uklar. 

Visse symptomer, der er rapporteret som depression, irritabilitet, nervøsitet, rastløshed, humør labilitet, angst, døsighed, nedsat koncentrationsevne, søvnløshed og søvn forstyrrelser kan være relateret til abstinenssymptomer i forbindelse med rygestop. Desuden, kan almindelige symptomer ved rygestop være asteni, hovedpine, svimmelhed, hoste eller influenzalignende sygdom.

	Systemorganklasse
	Bivirkning


	Frekvens

	Immunsystemet
	Overfølsomhed*
	Ikke almindelig

	
	Anafylaktiske reaktioner
	Meget Sjældne  

	Psykiske forstyrrelser **
	Søvnløshed inklusiv mareridt og insomni
	Meget almindelige 



	
	Nervøsitet
	Almindelig

	Nervesystemet**
	Hovedpine, Svimmelhed
	Meget almindelige 

	
	Tremor
	Almindelig

	Hjerte
	Palpitationer
	Almindelig

	
	Arytmi
	Sjælden

	
	Takykardi
	Ikke almindelig

	Luftveje, thorax og mediastinum
	Dyspnø, Pharyngitis, Hoste
	Almindelig

	Mave-tarm-kanalen**
	Kvalme, Opkastning


	Meget almindelige

	
	Abdominal- smerter, Dyspepsi, 

Obstipation, Diarré, Mundtørhed
	Almindelig

	Hud og subkutane væv
	Hyperhidrose
	Almindelig

	
	Allergisk dermatitis*, Kontaktdermatitis*, Lysfølsomhed
	Meget Sjældne  

	Knogler, led, muskler og bindevæv
	Myalgi, Artralgi,
	Almindelig

	Almene symptomer og reaktioner på administrationsstedet
	Reaktioner på applikationssted*
	Meget almindelige 



	
	Smerter på applikationssted, Asteniske tilstande, Træthed
	Almindelig

	
	Ubehag, Influenzalignende symptomer
	Ikke almindelig


*
Størstedelen af allergiske reaktioner er minimale og opløses kort efter depotplastret fjernes. Smerte i området hvor depotplastret har været applikeret bør rapporteres. 


** 
Symptomerne kan også tilskrives abstinenser i forbindelse med rygestoppet og kan evt. skyldes utilstrækkelig nicotinerstatning. 

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


Selv små mængder nikotin er farlige for børn og kan medføre alvorlige forgiftningssymptomer, som kan være fatale. Hvis forgiftning er formodet hos et barn, skal en læge kontaktes omgående. 


Den akutte, letale orale dosis af nicotin er ca. 0,5-0,75 mg pr. kg legemsvægt svarende til 40-60 mg hos en voksen. Overdosering med Nicotinell depotplastre kan forekomme, når mange plastre appliceres samtidigt på huden.


Ved overdosering kan der ses symptomer svarende til de, der ses ved overdreven rygning.


Generelle symptomer på nicotinforgiftning kan omfatte: bleghed, svaghed, perspiration, salivation, tremor, mental forvirring, kvalme, opkastning, diarré, abdominale smerter, høre- og synsforstyrrelser, hovedpine, dyspnø, prostration, kredsløbskollaps og terminalt kramper.



Overdosering fra topikal eksponering


Nicotinell depotplaster skal straks fjernes i tilfælde af overdosering, eller hvis patienten viser tegn på overdosering. Hudoverfladen kan skylles med vand og tørres. Der må ikke anvendes sæbe, da det kan øge optagelsen af nicotin. Nicotin vil fortsat blive leveret i blodbanen i flere timer efter fjernelse af depotplasteret på grund af et depot af nicotin i huden.


Overdosering ved indtagelse


Alle nicotinindtag bør stoppe øjeblikkeligt, og patienten behandles symptomatisk og alle vitale tegn overvåges.


Generelle overvejelser: 


Yderligere håndtering skal følge hvad der er klinisk indikeret eller anbefalet af giftlinjen. 

4.10 Udlevering


HF: 7 mg/24 timer.


HF: 14 mg/24 timer.


HF: 21 mg/24 timer.

5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER

5.1 Farmakodynamiske egenskaber


Farmakoterapeutisk klassifikation: lægemidler mod nicotinafhængighed. 


ATC-kode: N 07 BA 01.


Nikotin, det primære alkaloid i tobaksprodukter og en naturligt forekommende autonom substans, er en nikotinreceptor-agonist i det perifere og centrale nervesystem. Det er vist at nikotin skaber afhængighed ved indtagelse af tobaksprodukter.


Abrupt rygeophør efter langvarig daglig konsumering medfører et abstinenssyndrom, som omfatter mindst fire af følgende symptomer: dysfori eller nedtrykthed, insomni, irritabilitet, følelse af frustration eller vrede, angst, koncentrationsbesvær, uro eller utålmodighed, langsom hjerterytme, øget appetit og vægtøgning. Nikotintrang er anerkendt som et klinisk symptom på abstinenssyndromet.


Kliniske forsøg har vist, at nikotinerstatningsprodukter kan hjælpe rygere med rygeafvænning eller med at reducere rygevaner ved at reducere abstinenssymptomerne. 

5.2. Farmakokinetiske egenskaber


Absorption


Nikotin absorberes let gennem huden. Maksimal plasmakoncentration opnås 8-10 timer efter applikation af plastret.


Ved gentagen applikation af plastrene er minimum og maksimum plasmakon​centration henholdsvis 7,1 ng/ml og 12 ng/ml for 14 mg styrken og for 21 mg styrken er de henholdsvis 10,3 ng/ml og 17,7 ng/ml.

Distribution

Fordelingsvolumen af nikotin er høj, mellem 1 og 3 L/kg. Nikotin passerer blod-hjernebarrieren og placenta.  Plasmaproteinbindingen af nikotin er meget lav (< 5 %). 

Elimination

Elimination sker hovedsageligt via leveren og de primære metabolitter er cotinin og nikotin 1-N-oxid. Den renale elimination af uændret nikotin er pH afhængig og er minimal i tilfælde af alkalisk urin. 

Nikotin udskilles i brystmælk.

5.3 Non-kliniske sikkerhedsdata


Nikotin var positivt i nogle in-vitro genotoksicitetstests, men der var også negative resultater med de samme testsystemer. Nikotin var negativt i standard in-vivo tests. 


Dyreforsøg har vist at nikotin inducerer post-implantationstab og reducerer fostervækst.


Resultater fra karcinogenicitetstest viste intet klart belæg for en tumorigen virkning af nikotin.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Hjælpestoffer


Eudragit E 100.; copolymer baseret på akrylestre og vinylacetat; papir; triglycerider, middelkædelængde
6.2 Uforligeligheder


Ikke relevant.

6.3 Opbevaringstid


3 år.

6.4 Særlige opbevaringsforhold

Må ikke opbevares over 25 C.
6.5 Emballagetype og pakningsstørrelser


Aluminiumsfolie.

6.6 Regler for bortskaffelse og anden håndtering


Plastret appliceres på et tørt hårfrit sted.

7.
INDEHAVER AF MARKEDSFØRINGSTILLADELSEN


Haleon Denmark ApS


Delta Park 37, 


2665 Vallensbæk Strand
8.
MARKEDSFØRINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)


  7 mg/24 timer: 14055


14 mg/24 timer: 14056


21 mg/24 timer: 14057

9.
DATO FOR FØRSTE MARKEDSFØRINGSTILLADELSE


2 december 1991 

10.
DATO FOR ÆNDRING AF TEKSTEN


24. juli 2023
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