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1. LÆGEMIDLETS NAVN


Propyltiouracil "Medic"

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSÆTNING


Propylthiouracil 100 mg


Hjælpestoffer: Se pkt. 6.1.

3. LÆGEMIDDELFORM


Filmovertrukne tabletter


Hvide, runde tabletter

4. KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer

Thyrotoksikose

4.2 Dosering og indgivelsesmåde

Individuel og afhængig af sygdommens sværhedsgrad.
Nedsat leverfunktion

Dosisreduktion kan være nødvendig. Se pkt. 4.4.
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

Visse tilfælde af alvorlige leverreaktioner er blevet rapporteret med propyltiouracil både hos voksne og børn, inklusiv fatale tilfælde og tilfælde som krævede levertransplantation. Starttidspunktet har varieret, men i størstedelen af tilfældene er leverreaktionen forekommet indenfor 6 måneder. Hvis signifikante leverenzymabnormaliteter udvikles i løbet af behandlingen med propyltiouracil, skal behandlingen øjeblikkeligt afbrydes (se afsnit 4.8). 

Kontrol af Serum-thyroxin er nødvendig. Forsigtighed ved struma, som kan vokse under behandling. Ved intratorakal struma kan der opstå trakeal obstruktion.
Risiko for agranulocytose. For patienter med infektion (feber, sår i munden, udslæt og ondt i halsen) er kontrol af leukocyt- og granulocyttal nødvendig.

Ligeledes skal propylthiouracil benyttes med forsigtighed til patienter, som får lægemidler kendt for at fremkalde leukopeni eller agranulocytose.

Propylthiouracil skal anvendes med forsigtighed hos patienter med leversygdomme. Propylthiouracil kan forårsage leversygdom. Stop behandlingen, hvis abnorm leverfunktion forekommer. Halveringstiden kan forlænges afhængig af leversygdommen.
Bør anvendes med forsigtighed til gravide. Se pkt. 4.6.
Risiko for krydsallergi mellem thiamazol, carbimazol og propylthiouracil. 

Propylthiouracil kan forårsage trombopeni, så protrombin bør monitoreres under terapi, især før operation.
4.5 Interaktion med andre lægemidler og andre former for interaktion

Iod

Effekten af propylthiouracil formindskes i udtalt grad ved forudgående iodbehandling.
4.6 Graviditet og amning

Fertile kvinder

Fertile kvinder bør underrettes om de potentielle risici ved anvendelse af propylthiouracil under graviditet.

Graviditet

I tilfælde af hypertyreose hos gravide kvinder bør relevant behandling iværksættes for at forebygge alvorlige komplikationer hos moderen og fostret.

Propylthiouracil kan krydse den humane placenta og kan medføre føtal hypothyroidisme.

Data fra dyreforsøg er utilstrækkelige, hvad angår reproduktionstoksicitet. Epidemiologiske studier viser modstridende resultater, hvad angår risikoen for medfødte misdannelser.

Det er nødvendigt at vurdere benefit/risk-forholdet individuelt før behandling med propylthiouracil under graviditet. Under graviditet bør propylthiouracil administreres ved den laveste effektive dosis uden yderligere administration af thyroideahormoner. Hvis propylthiouracil anvendes under graviditet, anbefales nøje overvågning af moderen, fostret og det nyfødte barn.

Amning

Propylthiouracil kan anvendes i ammeperioden.

Propylthiouracil udskilles i modermælken i små mængder, men der er ikke set påvirkning af thyroideafunktionen hos det ammede barn.

Amning bør dog ophøre før høj-dosis terapi, da der er en teoretisk risiko for hypothyroidisme og/eller agranulocytose hos det ammede barn. 

4.7 Virkninger på evnen til at føre motorkøretøj eller betjene maskiner


Ikke mærkning. 


Der er ingen dokumenteret effekt på evnen til at føre motorkøretøj eller betjene maskiner. 

4.8 Bivirkninger

Bivirkningerne skønnes at være dosisafhængige. 1-5 % af patienterne kan forvente at få bivirkningerne, hvor af den hyppigst forekommende er leukopeni. Leukopeni er dog normalt mild og reversibel. 

	Blod og lymfesystem
Meget almindelig - almindelig (>1/100 )

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

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

Sjælden (>1/10.000 og < 1/1000)


	Leukopeni.

Granulocytopeni, neutropeni.

Agranulocytose (feber, ondt i halsen, unormal blødning, blå mærker, utilpashed, stomatit), aplastisk anæmi, trombocytopeni.
Lymfadenopati, hypoprotrombinæmi.


	Det endokrine system
Sjælden (>1/10.000 og < 1/1000)
	Evt. vækst af struma.



	Nervesystemet
Frekvens ikke oplyst
	Paræstesier, hovedpine.


	Øre og labyrint
Sjælden (>1/10.000 og < 1/1000)

	Ototoksiske reaktioner.

	Luftveje, thorax og mediastinum
Sjælden (>1/10.000 og < 1/1000)

	Interstitiel pneumoni.

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

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

Sjælden (>1/10.000 og < 1/1000)
Frekvens ikke oplyst
	Smagsforstyrrelser.

Mavesmerter.

Kvalme, opkastning, sialoadenitis.
Dyspepsi.



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

Sjælden (>1/10.000 og < 1/1000)
Frekvens ikke oplyst
	Leverlidelser (reversibel ved behandlingsstop) med symptomer såsom ikterus og hepatomegali.

Hepatisk nekrose (gule øjne og hud).
Hepatitis, leversvigt.

	Hud og subkutane væv
Meget almindelig - almindelig (>1/100 )

Sjælden (>1/10.000 og < 1/1000)
Frekvens ikke oplyst
	Exantem, kløe, urticaria

Allergisk vaskulit.
Unormal hårtab, hud pigmentering.


	Knogler, led, muskler og bindevæv
Meget almindelig - almindelig (>1/100 )

Sjælden – meget sjælden (<1/1000)

Frekvens ikke oplyst

	Artralgi (ofte i proksimale fingerled).

Systemisk lupus erythematosus – lignende reaktion.

Myalgi, polymyosit.



	Nyrer og urinveje

Sjælden (>1/10.000 og < 1/1000)
	Nefrit, renal vaskulit.


	Immunsystemet

Meget sjælden (<1/10.000), ikke kendt (kan ikke estimeres ud fra forhåndenværende data)


	Vasculitis

	Almene symptomer og reaktioner ved administrationsstedet

Meget almindelig (>1/10)


	Feber.


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

Toksicitet

Toksiske effekter ved kronisk medicinering. 

Voksne: 300 mg daglig i 29 dage udløste agranulocytose og toksisk hepatit med letal følge. 

18-årige: Indtagelse af 190 g på 20 dage fremkaldte kvalme.
Symptomer

Symptomer på propylthiouracil overdosering er: 

Kvalme, opkastning, dyspepsi, hovedpine, feber, artralgi, pruritus, forstørrelse af skjoldbruskkirtlen og lymfeknuder, myksødem og pancytopeni, exfoliativ dermatitis, hepatitis og agranulocytose, som er den alvorligste bivirkning i forbindelse med akut propylthiouracil forgiftning.

Behandling

Kul i forbindelse med ventrikeltømning. Blodanalyse samt kontrollere leverfunktionen. Symptomatisk behandling. 

Der er ingen specifikt antidot mod propylthiouracil.

4.10 Udlevering


B

5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER
5.0 Terapeutisk klassifikation

ATC-kode: H 03 BA 02. Antityroide præparater, - thiouraciler.
5.1
Farmakodynamiske egenskaber


Antityroidt middel, der hæmmer hormonsyntesen i glandula thyreoidea i flere trin: 

-
iltningen af iodid til iod modvirkes, hvorved indbygningen af iod i thyreoglobulin​molekylet forhindres.

-
koblingen af mono- og diiodthyrosin til liothyronin og levot​hyroxin hæmmes. Samtidigt indtræder en ændring i tyreoglobulin molekylets sammensætning, idet det bliver iodfattigt og lav​molekylært.

-
hæmmende virkning på deiodering af levothyroxin til liothyro​nin i de perifere væv.

5.2
Farmakokinetiske egenskaber


Ca. 80 % absorberes fra mave-tarmkanalen. Plasmahalveringstid 1-1½ time. Proteinbindingsgraden er ca. 80 %. Metaboliseres i leveren til glucuronid konjugatet og andre inaktive metabolit​ter. Mindre end 10 % udskilles uomdannet gennem nyrerne. 

5.3 Prækliniske sikkerhedsdata


-

6.
FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Hjælpestoffer


Propylenglycol


Magnesiumstearat


Glycerol 85 %


Titandioxid (E171)


Gelatine


Hypromellose


Talcum


Kartoffelstivelse

6.2 Uforligeligheder


Ikke relevant.

6.3 Opbevaringstid


5 år.

6.4 Særlige opbevaringsforhold

Ingen særlige opbevaringsbetingelser.
6.5 Emballagetyper og pakningsstørrelser

Tabletglas

6.6 Regler for destruktion og anden håndtering

Ingen særlige forholdsregler.
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Viatris ApS


Borupvang 1


2750 Ballerup
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