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PRODUKTRESUMÉ


for


Sandomigrin, overtrukne tabletter

0. 
D.SP.NR.


3049

1. 
LÆGEMIDLETS NAVN


Sandomigrin

2. 
KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSÆTNING

En Sandomigrin tablet indeholder 0,50 mg pizotifen (som pizotifenhydrogenmalat)


Hjælpestoffer:


Lactosemonohydrat 

Saccharose 

(Se pkt. 4.4.)

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

Overtrukne tabletter

4. 
KLINISKE OPLYSNINGER
4.1
Terapeutiske indikationer


Forebyggelse af migræne.

4.2
Dosering og administration
Voksne
0,5 mg daglig, som øges gradvist til 1,5 mg daglig givet i flere doser eller som enkeltdosis om aftenen. I enkelte tilfælde kan gives 3-4,5 mg daglig fordelt på 3 doser.

Ældre

Ingen dosisjustering nødvendig.

Børn og unge
Sandomigrin bør ikke gives til børn og unge.

Nedsat nyre/leverfunktion

Det er nødvendigt at udvise forsigtighed hos patienter med nedsat nyre- eller leverfunktion. Dosisjustering kan være nødvendig (se pkt. 5.2 under ”Særlige populationer”).

4.3
Kontraindikationer


Overfølsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjælpestofferne.

4.4
Særlige advarsler og forsigtighedsregler vedrørende brugen

Leverskade er blevet rapporteret, svingende fra forhøjede transaminaseværdier til svære tilfælde af hepatitis. Behandling med pizotifen bør afbrydes, hvis kliniske data indikerer leverdysfunktion under behandlingen, indtil årsagen for leverabnormaliteten er bestemt.

I betragtning af den svage anticholinerge effekt af pizotifen, er forsigtighed tilrådet hos patienter med snævervinkelglaukom (undtagen succesfuldt opererede patienter) eller urin-retention (f.eks. ved prostatahypertrofi)

Epileptiske anfald som bivirkning er observeret oftere hos patienter med epilepsi. Pizotifen bør derfor administreres med forsigtighed hos patienter med epilepsi.

Seponeringssymptomer som fx depression, tremor, kvalme, angst, utilpashed, svimmelhed, søvnbesvær og vægttab er blevet rapporteret efter pludselig seponering af pizotifen (se pkt. 4.8). Det anbefales derfor at seponere gradvist.

Sandomigrin overtrukne tabletter indeholder lactose. Bør ikke anvendes til patienter med arvelig galac​tose​intolerans, en særlig form af hereditær lactase​mangel (Lapp Lactase deficiency) eller glucose/galactose​malab​sorp​tion.

Sandomigrin overtrukne tabletter indeholder saccharose. Bør ikke anvendes til patienter med arvelig fructoseintolerans, glucose/galac​tose​mal​ab​sorp​tion og sucrase-isomaltase​mangel.

4.5
Interaktion med andre lægemidler og andre former for interaktion

Pizotifen metaboliseres i stor udstrækning i leveren, primært ved N-glucuronidation. Det kan ikke udelukkes, at pizotifens plasmakoncentration øges ved samtidig administration af lægemidler, der udelukkende metaboliseres ved glucuronidation. 

Cisaprid

Samtidig administration af pizotifen og cisaprid kan medføre nedsat virkning af cisaprid.

Stoffer der påvirker CNS

Forstærker den sederende effekt af alkohol, hypnotika, sedativa og anti​histaminer.

4.6
Fertilitet, graviditet og amning

Graviditet:

Eftersom kliniske data for anvendelse af pizotifen under graviditet er meget begrænsede, bør Sandomigrin kun anvendes til gravide ved tvingende indikation.

Amning:

Selvom pizotifen indholdet målt i modermælk fra behandlede mødre sandsynligvis ikke vil påvirke spædbarnet, er anvendelsen af Sandomigrin hos ammende mødre ikke anbefalet.
4.7
Virkninger på evnen til at føre motorkøretøj og betjene maskiner


Ikke mærkning.

Sandomigrin kan på grund af bivirkninger (sedation, svimmelhed, døsighed og andre påvirkninger af CNS) påvirke evnen til at føre motorkøretøj eller betjene maskiner i mindre eller moderat grad. 
4.8
Bivirkninger

De mest almindeligt rapporterede bivirkninger er appetitstimulerende effekt, vægtøgning og sedation (inklusiv døsighed og træthed).
	Nervesystemet  

Almindelig (1/100 til <1/10)

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

	Sedation (inklusiv døsighed), svimmelhed.
Paræstesi.
Epileptiske anfald.

	Mave-tarmkanalen  
Almindelig (1/100 til <1/10)

Ikke almindelig (1/1,000 til 1/100)
	Kvalme, mundtørhed.
Forstoppelse.


	Hud og subkutant væv 

Sjælden (1/10.000 til 1/1.000)


	Urticaria, eksantem.

	Knogler, led, muskler og bindevæv 

Sjælden (1/10.000 til 1/1.000)


	Myalgi.

	Metabolisme og ernæring  
Meget almindelig (>1/10)


	Øget appetit, vægtøgning.

	Almene symptomer og reaktioner på administrationsstedet   

Almindelig (1/100 til <1/10)

	Træthed.

	Immunsystemet   

Sjælden (1/10.000 til 1/1.000)


	Hypersensitivitetsreaktioner, ansigts-ødemer.


	Psykiske forstyrrelser   

Sjælden (1/10.000 til 1/1.000)


	Depression, CNS-stimulation (f.eks. aggresion og agitation), hallucination, søvnløshed, angst.




Følgende bivirkninger ved brugen af pizotifen er rapporteret i spontane post-marketing rapporter. Da disse bivirkninger er rapporteret frivilligt, af en population af ukendt størrelse, er det ikke altid muligt at opnå et korrekt estimat af deres frekvens.

Lever og galdeveje: frekvens ukendt: forhøjede leverenzymer, gulsot, hepatitis

Knogler, led, muskler og bindevæv: frekvens ukendt: muskelkramper

Seponeringssymptomer: Seponeringssymptomer er blevet rapporteret efter pludselig seponering af pizotifen. Derfor er gradvis seponering anbefalet (se pkt. 4.4). Mulige seponeringssymptomer: depression, tremor, kvalme, angst, utilpashed, svimmelhed, søvnbesvær og vægttab.

4.9
Overdosering

Symptomer: 

Døsighed, kvalme, tør mund, takykardi, pyreksi, hypotension, svimmelhed, exitation (hos børn), respirations​depression, kramper (særligt hos børn), koma.

Behandling: 

Administration af aktivt kul er anbefalet. Ved meget nylig indtag kan maveudskyldning overvejes. Symptomatisk behandling, inklusiv monitorering af kardiovaskulære og respiratoriske symptomer, kan udføres hvis nødvendigt. Ved excitation og kramper kan benzodiazepiner anvendes.

4.10
Udlevering


B

5. 
FARMAKOLOGISKE OPLYSNINGER

5.1
Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: Analgetica, midler mod migræne. 

ATC-kode: N 02 CX 01.

Pizotifen hæmmer virkningen af biogene aminer som serotonin, histamin og tryptamin. Det egner sig som forebyggende behandling af migræne anfald og reducerer frekvensen af anfald.


Pizotifen har også appetit-stimulerende egenskaber.

5.2
Farmakokinetiske egenskaber


Absorption:

Efter oral administration bliver lægemidlet hurtigt og næsten fuldstændigt absorberet fra mave-tarmssystemet.  Den gennemsnitlige absolutte biotilgængelighed efter oral administration er omkring 80 %. Efter en enkelt 1 mg oral administration af pizotifen var den gennemsnitlige maksimale plasmakoncentration (Cmax) af pizotifen sammenlagt med metabolitten på omkring 5 ng/ml (Tmax: 5,5 timer). Efter gentagen administration af 1 mg tre gange daglig i 6 dage blev den gennemsnitlige maksimale plasmakoncentration ved steady-state målt 4 timer efter indgivelse (Cmax,ss: 14 ng/ml) og den gennemsnitlige dalværdi (trough-værdi) for plasmakoncentrationen var omkring 11 ng/ml (Cmin,ss).

Distribution: Pizotifen bliver i stor udstrækning og hurtigt fordelt i kroppen med et gennemsnitligt distributionsvolumen på 833 L for pizotifen og 70 L for dets metabolit, N-glucuronid. Omkring 91 % af lægemidlet er bundet til plasmaprotein. Forderlings- og eliminationskinetikken kan generelt beskrives som en bi-eksponentiel nedbrydning, der følger en to-kompartmentmodel. 

Metabolisme: Pizotifen nedbrydes i stor udstrækning i leveren og primært ved glucuronidation. Hovedmetabolitten er N-glucuronid-konjugatet, som står for mindst 50 % af stoffets eksponering overfor plasma.

Elimination: Omkring en tredjedel af en oralt administreret dosis udskilles via galdevejene. En betydelig del af pizotifen, svarende til 18% af den administrerede dosis genfindes i fæces. Den resterende fraktion af den administrerede dosis (omkring 55 %) elimineres primært som metaboliter i urinen. Mindre end 1 % af den administrerede dosis af pizotifen udskilles uændret gennem nyrerne. Pizotifen og dens hovedmetabolit, N-glucuronidkonjugatet, elimineres med en halveringstid på ca. 23 timer.

Særlige populationer:

Nedsat nyrefunktion: Der er ikke udført nogen specifikke farmakokinetiske studier med patienter med nedsat nyrefunktion. Selvom pizotifen primært elimineres som metabolitter i urinen, kan det ikke udelukkes, at akkumulering af inaktive metabolitter efterfølgende kan føre til akkumulering af udgangsstoffet. Forsigtighed anbefales ved administration hos patienter med nedsat nyrefunktion og dosisjustering kan være nødvendig.

Nedsat leverfunktion: Der er ikke udført nogen specifikke farmakokinetiske studier hos patienter med nedsat leverfunktion. Pizotifen metaboliseres i stor udstrækning i leveren og elimineres primært som glucuronider igennem urinen. Forsigtighed anbefales ved administration hos patienter med nedsat leverfunktion og dosisjustering kan være nødvendig.  

5.3
Non-kliniske sikkerhedsdata
Der blev kun iagttaget prækliniske virkninger ved en eksponering, som vurderes at overstige den maksimale eksponering hos mennesker tilstrækkeligt til at indikere, at disse kun har ringe relevans for den kliniske anvendelse. 

6.

FARMACEUTISKE OPLYSNINGER
6.1
Hjælpestoffer


Magnesiumsterat; talcum; povidon; majsstivelse; lactosemonohydrat. 
Overtræk: Titandioxid (E 171); silica, kolloid vandfrit; akaciegummi; talcum; saccharose.

6.2
Uforligeligheder


Ikke relevant.

6.3
Opbevaringstid


3 år.

6.4
Særlige opbevaringsforhold


Ingen. 


Opbevares i original emballage.

6.5
Emballagetype og pakningsstørrelser

Blister.
6.6
Regler for bortskaffelse og anden håndtering

Ingen særlige forholdsregler.
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