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LAGEMIDDELSTYRELSEN

DANISH MEDICINES AGENCY




30. juli 2024
PRODUKTRESUMÉ

for

Propranolol Retard ”Nordic Prime”, depotkapsler, hårde (Nordic Prime)
0.  
D.Sp.Nr.

6212

1. 
LÆGEMIDLETS NAVN


Propranolol Retard ”Nordic Prime”
2. 
KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSÆTNING


Propranololhydrochlorid 80 mg.

            
Hjælpestof, som behandleren skal være opmærksom på: saccharose.


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

Depotkapsler, hårde. (Nordic Prime)
4. 
KLINISKE OPLYSNINGER
4.1
Terapeutiske indikationer


Arteriel hypertension. Forebyggelse af angina pectoris og migræne. Profylaktisk efter akut myokardi​einfarkt. Tyreotoksikose. Familiær og senil tremor. Profylakse mod blødningsrecidiv ved portal hyper​tension og esophagusvaricer.

4.2
Dosering og indgivelsesmåde


Depotkapslerne synkes hele eller kan evt. åbnes, og indholdet tømmes ud og indtages. Kapselind​holdet må ikke tygges eller knuses.

Voksne:

Hypertension: 160 mg daglig, om nødvendigt stigende til 320 mg daglig. 80 mg daglig er sædvanligvis ikke tilstrækkeligt, men kan benyttes som initialdosis eller f.eks. til ældre patienter.

Ved utilstrækkelig effekt kan kombineres med diuretikum eller andet antihypertensivum.

Forebyggelse af angina pectoris og migræne samt essentiel tremor og tyreotoksikose: Sædvanligvis 80 mg daglig, evt. stigende til 160 mg daglig.

Profylaktisk efter akut myokardieinfarkt: Behandling bør starte på dag 5-21 efter myokardieinfarkt. Initialt 40 mg 4 gange daglig i 2-3 dage. Derefter 160 mg 1 gang daglig.

Portal hypertension og esophagusvaricer: Dosis titreres til reduktion af hjertefrekvens på ca. 25%. Initialdosis 80 mg daglig stigende til 160 mg daglig afhængigt af respons. Maksimaldosis 320 mg daglig.
Ældre: Individuel dosering.

Børn: Anbefales ikke til børn.

Nedsat lever- og nyrefunktion: Da halveringstiden kan være højere hos patienter med signifikant lever- eller nyreinsufficiens, bør der udvises forsigtighed ved behandlingens start, når den initiale dosis fastsættes.

Seponering: Efter kronisk behandling bør dosis reduceres gradvist over 1-2 uger for at undgå rebound effekt (angina, hypertension, myokardieinfarkt, arytmier, pludselig død). 
Ved evt. seponering før et kirurgisk indgreb bør seponeringen være gennemført mindst 24 timer før, undtagen i specielle tilfælde som f.eks. ved tyreotoksikose og fæokromocytom.

En tilsvarende dosering af en anden betablokker kan substitueres i seponeringsperioden for at lette en reduktion af doseringen under 80 mg propranolol. Patienterne bør følges i seponeringsperioden, særligt patienter med iskæmisk hjertesygdom.
4.3
Kontraindikationer

· Overfølsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af 
hjælpestofferne anført i pkt. 6.1

· Asthma bronchiale eller anden obstruktiv lungesygdom

· AV-blok grad II eller III medmindre pacemaker er in situ

· Kardiogent shock

· Ukontrolleret hjerteinsufficiens

· Cor pulmonale

· Prinzmetals angina pectoris

· Syg sinussyndrom

· Hypotension

· Alvorlig bradykardi (45-50 slag pr. minut)

· Svære perifere kredsløbsforstyrrelser

· Ubehandlet fæokromocytom
· Metabolisk acidose
· Længerevarende faste
· Børn (ingen erfaring med behandlingen)

Propranolol må ikke anvendes hos patienter, der er disponerede for hypoglykæmi, dvs. patienter, der har fastet i længere tid, eller patienter med begrænsede modregulerende reserver.

Intravenøs administration af calcium antagonister af verapamil og diltiazem typen eller andre antiarytmika er kontraindiceret til patienter, som behandles med Propranolol Retard ”Nordic Prime” (undtagelse: intensiv medicinering). 

4.4
Særlige advarsler og forsigtighedsregler vedrørende brugen

Seponering, se pkt. 4.2 ”Dosering og indgivelsesmåde”
Tæt monitorering er nødvendig i følgende tilfælde: 

· AV-blok af 1. grad (på grund af den negative effekt på ledningstiden)

· Diabetes mellitus med store udsving i blodsukker værdierne (propranolol kan sløre symptomerne på hypoglykæmi (takykardi, tremor))

· Lang tids fasten og svær fysisk udfoldelse (som kan medføre hypoglykæmiske tilstande)
· Patienter med fæokromocytom bør kun sættes i behandling med propranolol, hvis der administreres en alfablokker samtidig
· Patienter med Raynauds sygdom og claudicatio intermittens, da behandling med propranolol kan forværre perifer vaskulær sygdom
· Patienter med nedsat leverfunktion (se pkt. 4.2 ”Dosering og indgivelsesmåde”)
· Patienter med nedsat nyrefunktion. Ved alvorligt nedsat nyrefunktion er der i sjældne tilfælde set yderligere forværring af nyrefunktionen (se pkt. 4.2 ”Dosering og indgivelsesmåde”)
· Patienter med angina pectoris
Behandling med betablokkere kan øge følsomheden over for allergener og forstærke en anafylaktisk reaktion. Hos patienter med alvorlige overfølsomhedsreaktioner i anamnesen og hos patienter der modtager desensibiliserende behandling, kan der opstå alvorlige anafylaktiske reaktioner. Behandling med adrenalin i normaldosis giver ikke altid den forventede terapeutiske effekt, se evt. pkt. 4.5 ”Interaktioner”.

Propranolol er kontraindiceret ved ukontrolleret hjerteinsufficiens, men kan anvendes til velbehandlede symptomfri patienter. Forsigtighed bør udvises hos symptomfri patienter med udtalt reduktion i hjertereservekapaciteten.
Propranolol vil medføre nedsat hjertefrekvens som følge af den farmakologiske virkning. I de sjældne tilfælde, hvor en behandlet patient udvikler symptomer, der eventuelt kan skyldes langsom hjertefrekvens, kan dosis eventuelt reduceres.

Propranolol kan blokere/ændre tegn og symptomer på hypoglykæmi (især takykardi). Propranolol forårsager undertiden hypoglykæmi, selv hos patienter uden diabetes, f.eks. børn, ældre patienter, patienter i hæmodialyse eller patienter, der lider af kronisk leversygdom, og patienter, der har fået en overdosis. Svær hypoglykæmi forbundet med propranolol har i sjældne tilfælde været ledsaget af krampeanfald og/eller koma i enkeltstående tilfælde. Der skal udvises forsigtighed ved samtidig brug af propranolol og hypoglykæmisk behandling hos patienter med diabetes. Propranolol kan forlænge det hypoglykæmiske respons på insulin (se pkt. 4.3).
Propranolol kan maskere symptomerne på tyreotoksikose.

Hos patienter med portal hypertension kan propranolol forringe leverfunktionen og øge risikoen for hepatisk encefalopati.

Propranolol skal anvendes med forsigtighed hos patienter med dekompenseret cirrose (se pkt. 4.2).
Tæt monitorering af den kardiovaskulære funktion under generel anæstesi; propranolol bør seponeres mindst 24 timer før anæstesi, se pkt. 4.2 ”Dosering og indgivelsesmåde”.

Det anbefales at leverfunktionen kontrolleres med jævne mellemrum, da der er set alvorlig leverbeskadigelse ved behandling med andre β-blokkere.

Interferens med laboratorieprøver

Det er blevet rapporteret, at propranolol interfererer med estimeringen af serumbilirubin ved diazo-metoden og med bestemmelse af catecholaminer ved metoder, der anvender fluorescens.
Saccharose

Indeholder saccharose og bør ikke anvendes til patienter med arvelig fructoseintolerans, glucose/galactosemalabsorption og sucrase-isomaltasemangel.
4.5
Interaktion med andre lægemidler og andre former for interaktion

Hjerte og kredsløb

Sympatomimetika

Adrenalin
Forsigtighed skal udvises ved parenteral administration af lægemidler indeholdende adrenalin til patienter i behandling med betablokkere.
Mulig mekanisme: Propranolol blokerer adrenalins betareceptorstimulerende effekt.

Effekt: Vasokonstriktion, hypertension, bradykardi.

Phenylephrin

Mulig mekanisme: Alfa-adrenerg stimulation.

Effekt: Hypertension.
Antihypertensiva
Additiv blodtrykssænkende effekt.

Methyldopa

Mulig mekanisme: Alfa-adrenerg stimulation.
Effekt: Kraftigt (paradoks) hypertensivt respons, takykardi eller arytmi ved fysiologisk stress eller udsættelse for eksogene katekolaminer.
Alfablokkere (f.eks. prazosin)

Mulig mekanisme: Hæmning af den betamedierede kompensatoriske stigning i hjerterytmen.

Effekt: Kraftigt hypotensivt respons efter første indgift af alfablokker.

Antiarytmika

Amiodaron (klasse III antiarytmikum)

Mulig mekanisme: Additiv negativ inotrop effekt.

Effekt: Hypotension, bradykardi, evt. hjertestop.
Klasse I-antiarytmika kan have en potenserende virkning på den atriale overledningstid og kan forstærke en negativ inotrop effekt.

Quinidin (klasse Ia antiarytmikum)

Mulig mekanisme: Additiv negativ inotrop effekt. Quinidin hæmmer muligvis metaboliseringen af propranolol.

Effekt: Hypotension, bradykardi, evt. hjertestop.

Flecainid (klasse Ic antiarytmikum)

Mulig mekanisme: Additiv negativ inotrop effekt. Nedsat metabolisering af både flecainid og propranolol.

Effekt: Bradykardi, nedsat slagvolumen.

Lidocain (klasse Ib antiarytmikum)

Mulig mekanisme: Nedsat lidocainclearance.

Effekt: Lidocaintoksicitet (negativ inotrop effekt, hjertestop). Hvis propranolol administreres under indgivelse af en lidocain-infusion kan plasmakoncentrationen af lidocain stige med cirka 30 %. Denne kombination bør derfor undgås.

Propafenon (klasse Ic antiarytmikum)

Mulig mekanisme: Additiv negativ inotrop virkning. Nedsat metabolisering af propranolol.

Effekt: Bradykardi, hypotension, risiko for hjertestop. 

Digoxin

Mulig mekanisme: Forlænget AV-overledningstid og muligvis øget biotilgængelighed af digoxin.

Effekt: AV-blokade og risiko for digoxintoksicitet.

Calciumantagonister

Diltiazem og verapamil
Mulig mekanisme: Additiv kardiovaskulær effekt, specielt hos patienter med venstre ventrikel dysfunktion eller unormal SA- eller AV-overledning. Nedsat metabolisering af propranolol.

Effekt: Hypotension, bradykardi. Overledningsforstyrrelser. Hjertesvigt. Mindst 48 timers interval mellem administration af diltiazem/verapamil og propranolol anbefales.

Dihydropyridiner (f.eks. nifedipin, amlodipin, felodipin, isradipin, nicardipin, nisoldipin, lacidipin)

Mulig mekanisme: Additiv kardiovaskulær effekt. Visse calciumantagonister (fx nifedipin, isradipin) kan øge serumkoncentrationen af propranolol.

Effekt: Hypotension og/eller bradykardi. Hjertesvigt hos patienter med latent hjerteinsufficiens.
Diuretika

Furosemid

Øget serumkoncentration af propranolol med risiko for hypotension og bradykardi.

Hydrochlorthiazid

Propranolol kan potensere den hyperglykæmiske og hypertriglyceridæmiske effekt af hydrochlorthiazid.

Antikoagulantia

Warfarin

Da serumkoncentrationen af propranolol og warfarin kan påvirkes, kan det være nødvendigt at tilpasse dosis på baggrund af en klinisk vurdering.

Centralnervesystemet

Midler til universel anæstesi

Der skal udvises forsigtighed ved samtidig brug af anæstetika og propranolol. 
Hvis behandlingen med Propranolol Retard ”Nordic Prime” ikke kan afbrydes før operation under anæstesi eller før brug af perifer muskelafslappende midler, så skal narkoselægen informeres om behandlingen med Propranolol Retard ”Nordic Prime”. 

Den negative inotrope effekt kan være additiv. Der bør vælges et anæstetikum med så lille negativ inotropisk aktivitet som muligt. 
Samtidig brug af betablokkere og anæstetika kan resultere i svækket reflekstakykardi og øge risikoen for hypotension. 
Anæstetika, der forårsager myokardiedepression, bør undgås. 

Se pkt. 4.4 ”Særlige advarsler og forsigtighedsregler vedrørende brugen”.

Migrænemidler

Ergotamin, dihydroergotamin eller relaterede substanser:
Mulig mekanisme: Additiv vasokonstriktiv effekt.
Effekt: Perifer iskæmi. Vasospastiske reaktioner er set hos få patienter.
Rizatriptan

Samtidig administration af rizatriptan og propranolol kan forårsage en stigning i AUC og Cmax af rizatriptan på ca. 70-80 %. Denne øgede eksponering for rizatriptan formodes at skyldes hæmning af first-pass-metabolismen af rizatriptan som følge af hæmning af monoaminooxidase-A. Hvis begge lægemidler skal anvendes, anbefales det at anvende en rizatriptandosis på 5 mg.
Clonidin

Øget risiko for rebound hypertension ved seponering af clonidin. Derfor må clonidin kun seponeres, hvis behandling med Propranolol Retard ”Nordic Prime” er ophørt nogle dage tidligere. Dernæst må clonidin gradvist seponeres (se produktresume for clonidin).  Hvis clonidin erstattes af betablokkerbehandling, bør betablokkeren først indledes adskillige dage efter, at clonidin er blevet seponeret.

Phenobarbital
Øget metabolisering af propranolol.

Chlorpromazin
Propranolol hæmmer metaboliseringen af chlorpromazin, og chlorpromazin hæmmer metaboliseringen af propranolol, hvilket kan resultere i en forøgelse af plasmakoncentrationen af begge lægemidler. Dette kan føre til flere chlorpromazin bivirkninger og en forøgelse af den antihypertensive effekt af propranolol.
Antipsykotika
Thioridazin

Da serumkoncentrationen af propranolol og thioridazin kan påvirkes, kan det være nødvendigt at tilpasse dosis på baggrund af en klinisk vurdering.

Antidepressiva

Fluoxetin og fluvoxamin

Mulig mekanisme: Metaboliseringen af propranolol kan nedsættes.

Effekt: Bradykardi og hypotension.
Respirationsorganer
Sympatomimetika med beta-adrenerg stimulerende aktivitet

Mulig mekanisme: Samtidig brug af betablokkere kan resultere i gensidig hæmning af terapeutisk effekt.

Effekt: Propranolol kan medføre bronkokonstriktion, hvilket modarbejder den bronkodilaterende effekt af beta2-agonister.

Theophyllin
Antagonistisk farmakologisk effekt; propranolol kan medføre bronkokonstriktion, hvilket modarbejder theophyllins bronkodilaterende effekt. Propranolol nedsætter clearance af theophyllin, hvorved serumkoncentrationen øges.

Fordøjelseskanal og stofskifte

Antidiabetika

Mulig mekanisme: Propranolol hæmmer mobilisering af glucose fra leveren og maskerer derved tegn på hypoglykæmi.

Effekt: Forlænger den hypoglykæmiske restitutionsfase. Symptomerne for hypoglykæmi kan sløres (specielt takykardi og tremor). Regelmæssig kontrol af blodsukkeret er derfor nødvendigt. 

Cimetidin

Kan øge plasmakoncentrationen af propranolol på grund af nedsat metabolisering.

Muskler og led

NSAID
NSAID hæmmer den renale prostaglandinsyntese og forårsager natrium- og væskeretention, hvilket kan modvirke den antihypertensive effekt af betablokkere. Interaktionen er vist for flurbiprofen, ibuprofen, indometacin, naproxen og piroxicam og synes ikke at forekomme for diclofenac eller sulindac.
Antiinfektiva

Rifampicin
Øget metabolisering af propranolol.

Parasitologi
Mefloquin

Øget risiko for ekg-abnormaliteter og hjertestop.

Alkohol


Alkohol kan forøge plasmakoncentrationen af propranolol.
4.6
Graviditet og amning

Graviditet 
Propranolol bør kun anvendes på tvingende indikation under graviditet.  

Propranolol passerer placenta og koncentrationen i navlestrengsblodet bliver sammenlignelig eller højere end koncentration i moderens serum. Betablokkere reducerer den placentale perfusion, hvilket kan resultere i intrauterin fosterdød og abort eller for tidlig fødsel. Der er ikke tilstrækkelige studier for brug af propranolol hos gravide kvinder. 

Der foreligger ikke rapporter om teratogen effekt af propranolol. Kan anvendes i 2. og 3. trimester under tæt obstetisk kontrol pga. risiko for intrauterin væksthæmning og bradykardi hos fostret. Ved indgift i slutningen af 3. trimester skal den nyfødte observeres tæt for virkninger af betablokade f.eks. bradykardi, hypotension, respirationsdepression og hypoglykæmi. Behandling med propranolol bør seponeres 48-72 timer før den forventede føselsdato. Hvis dette ikke er muligt skal den nyfødte observeres tæt 48-72 timer efter fødslen. Der er en øget risiko for hjerte- og lungekomplikationer hos den nyfødte i den postnatale periode.
Amning

De fleste betablokkere, især lipofile stoffer, udskilles i modermælken, men i varierende grad. Amning er derfor frarådet efter administration af disse stoffer.
4.7
Virkninger på evnen til at føre motorkøretøj eller betjene maskiner


Ikke mærkning. 

Svimmelhed og træthed kan forekomme. Patienter, som skal føre motorkøretøj eller betjene maskiner, skal udvise forsigtighed, indtil det vides, hvordan de reagerer på behandlingen.

Symptomerne kan være større i begyndelse af behandlingen, i tilfælde af ændring af præparat og i forbindelse med indtagelse af alkohol. 

4.8
Bivirkninger
Generelt betragtet vil mellem 10 og 20% af de behandlede patienter opleve bivirkninger. De mest almindelige er træthed, diaré, kvalme, opkastning, dyspepsi og bradykardi. Muskeltræthed og kolde ekstremiteter er de mest generende bivirkninger.

	Blod og lymfesystem
Meget sjælden (<1/10.000, inklusive enkeltstående rapporter)

	Purpura. Trombocytopeni. Agranulocytose.

	Immunsystemet

Meget sjælden (<1/10.000, inklusive enkeltstående rapporter)
	Aktivering af overfølsomhedsreaktioner. Forhøjelse af antinukleære antistoffer er set, men den kliniske betydning er uklar.



	Det endokrine system

Ikke almindelig (>1/1000 og <1/100)

	Hypoglykæmi, se pkt. 4.4. Hypertyreoidisme. 

	Metabolisme og ernæring  
Ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhåndenværende data)


	Abnorm vægtøgning.

	Psykiske forstyrrelser
Almindelig (>1/100 og <1/10)

Ikke almindelig (>1/1000 og <1/100)
Sjælden (>1/10.000 og <1/1000)


	Søvnforstyrrelser, mareridt.
Rastløshed. Uro. Forvirring. Desorientering. Humørsvingninger. Paranoide forestillinger. Psykoser. Hallucinationer. Svedtendens.
Kognitiv dysfunktion. Depression. Hukommelsestab.

	Nervesystemet
Ikke almindelig (>1/1000 og <1/100)
Meget sjælden (<1/10.000, inklusive enkeltstående rapporter)
Ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhåndenværende data)


	Ataksi. Svimmelhed. Paræstesier. 

Myasthenia gravis-lignende syndrom. Forværring af Myastenia gravis.

Kramper i forbindelse med hypoglykæmi.

 

	Øjne

Sjælden (>1/10.000 og <1/1000)


	Øjentørhed. Synsforstyrrelser. 



	Hjerte
Almindelig (>1/100 og <1/10)

Ikke almindelig (>1/1000 og <1/100)
Sjælden (< 1/10.000 og <1/1000 )
	Bradykardi. 

Demaskering og forværring af hjerteinsufficiens.

Rebound angina (ved brat seponering). AV-blok hos disponerede. Ekg-forandringer. 




	Vaskulære sygdomme
Almindelig (>1/100 og <1/10)

Ikke almindelig (>1/1000 og <1/100)

Sjælden (< 1/10.000 og <1/1000 )
	Kolde ekstremiteter. Raynauds syndrom.
Hypotension, evt. synkope.

Kardiogent shock. Forværring af Raynauds syndrom og claudicatio intermittens. 



	Luftveje, thorax og mediastinum

Almindelig (>1/100 og >1/10)

Ikke almindelig (>1/1000 og <1/100)

	Dyspnø.

Bronkospasmer hos disponerede.

	Mave-tarm-kanalen
Almindelig (>1/100 og <1/10)

Ikke almindelig (>1/1000 og <1/100)
Ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhåndenværende data)


	Diaré. Dyspepsi. Kvalme. Opkastning. 

Forstoppelse

Mundtørhed.



	Hud og subkutane væv
Ikke almindelig (>1/1000 og <1/100)

Sjælden (>1/10.000 og <1/1000)
Meget sjælden (<1/10.000 inklusive enkeltstående rapporter)
	Eksfoliativ dermatitis. Psoriasislignende udslæt. Psoriasis eller forværring af psoriasis. Eksantem. Lichenoid udslæt. Hyperkeratoser. Negleforandringer. Pruritus. Urticaria. Rødmen

Purpura
Hårtab. Toksisk epidermal nekrolyse. Erythema multiforme. Stevens-Johnsons syndrom.



	Det reproduktive system og mammae
Sjælden (>1/10.000 og <1/1000)


	Impotens.


	Almene symptomer og reaktioner på applikationsstedet

Almindelig (>1/100 og <1/10)

Sjælden (>1/10.000 og <1/1000)
	Fatigue (ofte forbigående).

Mundtørhed



	Undersøgelser

Meget sjælden (<1/10.000, inklusive enkeltstående rapporter)
	Vægtøgning ved langvarig behandling. 


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


Symptomer

Det kliniske billede er, afhængig af graden af forgiftningen, karakteriseret ved kardiovæskulære og CNS symptomer.

Overdosering kan give bradykardi, hypotension, AV-blok, hjerteinsufficiens, kardiogent shock, hjertestop, 
respiratoriske forstyrrelser, bronkospasmer, koma, opkastning, bevidsthedsforstyrrelser, kramper, nyrepåvirkning. Specielt hos børn og unge kan CNS-symptomer og respirationsdepression dominere.


Behandling

Ved overdosering eller alvorligt fald i hjertefrekvens og/eller blodtryk skal behandlingen med Propranolol Retard ”Nordic Prime” seponeres.


Generel behandling bør omfatte: Tæt overvågning, behandling på intensivafsnit, brug af maveskylning, aktivt kul og et laksantium for at forhindre absorption af lægemiddel, der stadig måtte være til stede i mave-tarm-kanalen, samt brug af plasma eller plasmasubstitutter til behandling at hypotension og shock.

Udtalt bradykardi kan afhjælpes med 1 til 2 mg intravenøst administreret atropin og/eller pacemaker. Om nødvendigt kan dette efterfølges af en intravenøs bolusdosis af 10 mg glucagon. Om nødvendigt kan dette gentages eller efterfølges af en intravenøs infusion af glucagon 1 til 10 mg/time, afhængigt af responset. Hvis der ikke opnås respons på glucagon, eller hvis der ikke er adgang til glucagon, kan der gives et beta-adrenoreceptorstimulerende stof, såsom dobutamin 2,5 til 10 mikrogram/kg/minut via intravenøs infusion. Dobutamin kan på grund af sin positive inotropiske virkning også anvendes til behandling af hypotension og akut hjerteinsufficiens. Disse doser vil sandsynligvis ikke være tilstrækkelige til at reversere de kardielle virkninger af betablokaden, hvis der er taget en stor overdosis. Om nødvendigt bør dobutamindosen derfor øges for at opnå det ønskede respons på baggrund af patientens kliniske tilstand. 

Bronkospasmer kan som regel reverseres af bronkodilatatorer af beta 2-agonisttypen, såsom salbutamol. Der kan være brug for store doser af bronkodilatatorer af beta 2-agonisttypen for at bryde den propranololforårsagede betablokade, og dosis bør titreres i henhold til klinisk respons. Både intravenøs og inhaleret administration bør overvejes. Brug af intravenøs aminophyllin og/eller brug af ipratropium (indgivet via nebulisator) kan også overvejes. Det er desuden indberettet, at glucagon (1 til 2 mg indgivet intravenøst) har en bronkodilaterende virkning hos astmapatienter. Ilt eller kunstig ventilation kan være påkrævet i svære tilfælde.


I tilfælde af generaliserede anfald anbefales langsom intravenøs behandling med diazepam. 
4.10
Udlevering


B.

5. 
FARMAKOLOGISKE EGENSKABER
5.0
Terapeutisk klassifikation


C 07 AA 05 - Betablokerende midler, usammensatte, ikke-selektive
5.1
Farmakodynamiske egenskaber


Propranolol Retard ”Nordic Prime” er en kompetitiv antagonist for både β1- og β2-adrenoreceptorer uden agonistaktivitet. Propranolol har membranstabili​serende effekt ved kon​centrationer over 1-3 mg/l, men koncentrationer i den størrelsesorden opnås sjældent ved oral behandling. Propranolol og β2-agonister (f.eks. isoprenalin) udviser kompetitiv binding til β-adrenoceptorerne.


Propranolol har som andre β-blokkere en negativ inotropisk effekt og er derfor kontraindikeret i truende eller manifest hjerteinsufficiens.


Propranolol Retard ”Nordic Prime” er en racemisk blanding, hvor S-isomeren af propranolol er den aktive form. Ud over at R(+)-isomeren hæmmer omdannelsen af thyroxin til triiodothyro​ni​n er det usandsynligt, at R(+)-isomeren har supplerende egenskaber i forhold til den racemiske blanding.


Propranolol Retard ”Nordic Prime” er veltolereret hos de fleste etniske grupper. I den negroide gruppe kan responset være mindre.

5.2
Farmakokinetiske egenskaber


Propranolol absorberes fuldstændig efter oral administration. Propranolol Retard ”Nordic Prime”s (LA=long acting) blodprofil er fladere end ved Propal, hvorimod halveringstiden er steget 10-20 timer.


90% metaboliseres i leveren med en halveringstid på 3-6 timer. Propranolol Retard ”Nordic Prime” distribueres hurtigt med højeste koncentrationer i lever, lunger, nyrer, hjerne og hjerte. Proteinbinding på 80-95%.

5.3
Prækliniske sikkerhedsdata


Ikke relevant.

6.
FARMACEUTISKE OPLYSNINGER
6.1
Hjælpestoffer


Saccharose. 


Majsstivelse. 


Povidon. 


Ethylcellulose. 


Talcum. 


Gelatine. 


Titandioxid E 171.

6.2
Uforligeligheder


Ikke relevant.

6.3
Opbevaringstid


5 år.

6.4
Særlige opbevaringsforhold


Må ikke opbevares over 25oC.

Opbevares i den originale emballage for at beskytte mod fugt.

6.5
Emballagetype og pakningsstørrelser

Blister.

6.6
Regler for destruktion og anden håndtering

Ingen særlige forholdsregler.

7.
INDEHAVER AF MARKEDSFØRINGSTILLADELSEN

Nordic Prime ApS

Niels Bohrs Vej 6
6700 Esbjerg

8.
MarkedsføringstilladelseSnUMRE

 61439
9.
Dato for første markedsføringstilladelse

17. september 2018 

10.
DATO FOR ÆNDRING AF TEKSTEN


30. juli 2024
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