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 PRODUKTRESUMÉ

for

Tiomebumalnatrium SAD, injektionsvæske, opløsning

0. D.SP.NR.


5289

1. LÆGEMIDLETS NAVN

Tiomebumalnatrium SAD

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSÆTNING


1 ml indeholder 25 mg thiopentalnatrium

Hjælpestof(fer), som behandleren skal være opmærksom på:


Natriumcarbonat


(Se pkt. 4.4).


Alle hjælpestoffer er anført under pkt. 6.1 

3. LÆGEMIDDELFORM

Injektionsvæske, opløsning

Udseende: Klar, gullig væske. Fri for synlige partikler.

pH 10,2-11,2
4. KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer

Adjuvans ved anæstesi.
4.2 Dosering og indgivelsesmåde

Må kun administreres i.v. 

Initialt gives 3-5 mg/kg med en hastighed, der ikke overstiger 2,5 mg/sekund. Der gøres ophold på ½-1 minut, hvor patientens reaktion iagttages. Derefter fortsættes med 50-100 mg langsomt i.v. (½-1 minut), indtil fuld anæstesi er opnået (ciliereflekserne er bortfaldet). Dosis bør normalt ikke overstige 1 g. Dosis er normalt individuel og afhænger af mange faktorer: Præmedicinering, legemsvægt, alder, køn, hjertets minutvolumen og allerede forekommende sygdom. 
Varer det operative indgreb længere end virkningen af enkeltdosis, kan der gives supplerende doser, når patienten reagerer på stimulationen. Supplerende dosis er 25-50 mg ved behov. Respiration, puls og blodtryk bør kontrolleres under anæstesien.

Lad patienten hoste eller rømme sig før injektion af lægemidlet for at undgå, at slim i svælget skal provokere laryngospasme.
Pædiatrisk population
Børn

Dosis til børn er 2-7 mg/kg legemsvægt. Dosis er individuel og afhænger af alder og andre faktorer.

Ældre

Reduceret dosis til ældre (se pkt. 4.4).

Nedsat nyrefunktion
Til patienter med GFR mindre end 10 ml/min anbefales en dosering på 75 % af normal dosis. Normalt doseringsinterval (se pkt. 4.4).
Nedsat leverfunktion

Reduceret dosis til patienter med svært nedsat leverfunktion (se pkt. 4.4). 

Patienter med relativ hypovolæmi kræver lavere doser. 
Øgede doser kan være nødvendige hos patienter med alkohol- eller stofmisbrug (se pkt. 4.5). 

4.3
Kontraindikationer

Overfølsomhed over for pentothalnatrium, barbiturater eller over for et eller flere af hjælpestoffeerne anført i pkt. 6.1. 
Respiratorisk obstruktion. 
Latent eller manifest porfyri. 
Status asthmaticus.
4.4
Særlige advarsler og forsigtighedsregler vedrørende brugen

Genoplivningsudstyr med ilt, ventilationsudstyr, intubationsudstyr og sug samt personale med kendskab til anvendelsen, bør være til stede ved administration.

Følgende patienter bør observeres nøje ved behandling med Tiomebumalnatrium SAD

· patienter med alvorlige hjerte-karsygdomme, 

· hypotension, 

· shock, 

· hypovolæmi, 

· obstruktive respirationssygdomme (f.eks. astma bronchiale), da anfald kan udløses, især hvis patienten intuberes,
· øget intrakranielt tryk,
· dystrophia myotonica, 

· inflammation i mund, kæbe og hals (f.eks Ludvigs angina),
· ældre.
Ved tilstande, hvor den hypnotiske effekt kan tænkes at blive forlænget eller forstærket, f.eks. ved præmedicinering, endokrinologisk insufficiens (hypofyse, skjoldbruskkirtel, binyrer, bugspytkirtel), lever- eller nyreinsufficiens, alvorlig anæmi eller myasthenia gravis, bør patienten observeres nøje og dosis evt. justeres (se pkt. 4.2 og 4.5). 
Efter kombinationsanæstesi med neuroleptika/anxiolytika/hypnotika og opioider kan der opstå respirations- og hjertestop flere timer efter opvågning. 

Injektionsvæsken er alkalisk (pH 10,2-11,2) og giver stærk vævsirritation, evt. vævsnekrose. 

Tiomebumal SAD indeholder mindre end 1 mmol natrium (22 mg) pr. ml og er i det væsentlige natriumfri.
4.5
Interaktion med andre lægemidler og andre former for interaktion


Opioider potenserer den respirationsdeprimerende virkning.

Virkningen forstærkes af alkohol, hypnotika, anxiolytika, antipsykotika og antihistaminer. 
Samtidig brug af barbiturater og benzodiazepiner, chloralhydrat eller centralt virkende muskelrelaksantia kan resultere i additiv respiratorisk depression. 
Valproat og MAO-hæmmere hæmmer metaboliseringen af barbitursyrederivater med risiko for forgiftning.
Samtidig brug af thiopental og metoclopramid kan resultere i øget hypnotisk effekt af thiopental. 
Samtidig anvendelse af sufentanil reducerer barbituratbehovet til induktion af anæstesi.
Samtidig anvendelse af probenecid kan forlænge varigheden af anæstesien.

Samtidig brug af barbiturater og quetiapin kan resultere i reduceret serumkoncentration af quetiapin. 
Samtidig brug af barbiturater og perikum (johannesurt) kan reducere CNS depressionen.

Øgede doser kan være nødvendige hos patienter med alkohol- eller stofmisbrug (se pkt. 4.2).
Thiopental interagerer med beta-blokkere og calciumantagonister og medfører fald i blodtrykket.
Barbiturater forøger gennem enzyminduktion eliminationen af androgener, visse antiepileptika, felodipin, glukokortikoider, metronidazol, perorale antikoagulantia, og østrogen og nedsætter dermed plasmakoncentrationen af disse stoffer.
Barbiturater hæmmer den hypoglykæmiske virkning af perorale antidiabetika (sulfonyl-urinstoffer). 
Barbiturater nedsætter virkningen af theophyllin ved enzyminduktion. 
4.6
Graviditet og amning

Graviditet:

Tiomebumalnatrium SAD bør anvendes med forsigtighed til gravide, og kun når de forventede fordele opvejer mulige risici. 
Ved anvendelse tæt på fødselstidspunktet bør man være opmærksom på, at der er risiko for neonatale effekter i form af respirationsdepression og sløvhed.
Thiopentalnatrium passerer placentabarrieren og optages i fostret ved anvendelse i første trimester. 
Amning:

Tiomebumalnatrium SAD kan anvendes i ammeperioden, men amning bør ikke foregå de første 12 timer efter anæstesi.
Thiopentalnatrium udskilles i modermælk. Mælk/plasmakoncentrations-ratio er 0,25-0,5. Udskilles langsomt hos nyfødte. 
Bivirkninger hos det ammede barn er sløvhed, dårlig sutteevne og respirationsproblemer. 
Ved anvendelse af terapeutiske doser synes risikoen for påvirkning af barnet dog at være ringe.
4.7
Virkninger på evnen til at føre motorkøretøj eller betjene maskiner

Ikke mærkning.
Tiomebumalnatrium SAD påvirker i væsentlig grad evnen til at føre motorkøretøj eller betjene maskiner. 
Bilkørsel og maskinbetjening frarådes i 24 timer efter anæstesi.
4.8
Bivirkninger

Omkring 1-10 % af de behandlede patienter kan forvente at opleve bivirkninger. De mest almindelige er respirationsdepression, bronkospasmer og somnolens.

	Hjerte

Almindelig – meget almindelig (>1/100)

 
	Arytmi, myokardiedepression, hypotension med fald i blodtrykket på 10-20%.


	Blod og lymfesystem  
Ikke kendt
	Hæmolytisk anæmi.
 

	Nervesystemet  

Almindelig – meget almindelig (>1/100)

Ikke kendt
	Somnolens, forlænget opvågningstid.
Søvnighed, hovedpine, radial neuropati, amnesi.

	Øre og labyrint

Ikke kendt
	Vertigo.


	Luftveje, thorax og mediastinum  
Almindelig – meget almindelig (>1/100)

Ikke kendt


	Åndedrætsdepression, bronkospasme, laryngospasme, deprimering af larynksreflekserne (kun i dyb anæstesi),  hoste, snorken.
Nysen, apnø, hikke.


	Hud og subkutant væv 

Ikke kendt


	Udslæt.


	Almene symptomer og reaktioner på administrationsstedet   

Almindelig – meget almindelig (>1/100)

Ikke kendt


	Kuldegysninger. 
Irritation ved injektionsstedet, smerter, nekrose hypotermi. 

	Immunsystemet 

Sjælden (1/10.000 til 1/1.000) 


	Anafylaktiske reaktioner. 

	Psykiske forstyrrelser   

Ikke kendt
	Desorientering. 



Indberetning af formodede bivirkninger

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

Lægemiddelstyrelsen
Axel Heides Gade 1

DK-2300 København S

Websted: www.meldenbivirkning.dk
E-mail: dkma@dkma.dk

4.9
Overdosering

Overdosering eller for hurtig injektion kan give akut respiratorisk depression, kredsløbssvigt, apnø og svær hypotension. Denne risiko forværres ved hypovolæmiske tilstande og svær morbus cordis. Kredsløbspåvirkningen består i perifer vasodilatation, som til dels kompenseres af karkonstriktion i splanchnicusområdet. Desuden udøves måske en direkte myokardiedepression.
Behandling består i kontrolleret ventilation med ren ilt samt anbringelse i Trendelenburgs leje, evt. væskeinfusion eller vasopressorbehandling (5-10 mg ephedrin i.v.).
4.10
Udlevering


B
5. FARMAKOLOGISKE OPLYSNINGER

5.0 Terapeutisk klassifikation

Farmakoterapeutisk klassifikation: Generelle anæstetika, barbiturater, usammensatte, ATC‑kode: N 01 AF 03
5.1 Farmakodynamiske egenskaber


Hurtigt- og ultrakortvirkende barbiturat til intravenøs anæstesi. Thiopental inducerer anæstesi og hypnose, men ikke analgesi. Hæmmer reversibelt aktiviteten af eksciterbart væv.

Opvågnen efter en engangsdosis sker i løbet af 30 minutter. 

5.2
Farmakokinetiske egenskaber

Virkningen indtræder inden for 1 minut ved intravenøs injektion. Den opnåede virkning af en enkelt dosis varierer individuelt afhængig af bl.a. alder, kredsløbstilstand og hydreringstilstand. Desuden afhænger virkningen af thiopentals binding til plasmaproteiner samt af blodets pH. Virkningsvarigheden af en enkelt dosis er 10-30 min. Thiopental passerer hurtigt blod-hjernebarrieren. Proteinbindingen er ca. 80 %. Årsagen til den kortvarige virkning er redistribution til andet væv: Det intravenøst injicerede middel, som er ført, primært med blodet til de bedst perfunderede organer, bl.a. hjernen, afgives delvist derfra for igen at fordeles til bl.a. muskel- og fedtvæv, hvoraf sidstnævnte har den dårligste blodforsyning.  Herved falder koncentrationen i hjernen og patienten vågner. Thiopental elimineres næsten udelukkende ved hepatisk metabolisme. Thiopental omdannes hovedsaglig til inaktive metabolitter, som overvejende udskilles med urinen. Halveringstiden er 4-5 timer. Elimineres langsommere hos neonatale med en halveringstid på 20-30 timer. Hos børn er halveringstiden omkring 6 timer.

Gentagen eller kontinuerlig administration kan medføre akkumulering i fedtvæv og resultere i forlænget anæstesi og respiratorisk og kardiovaskulær depression. 

5.3 Prækliniske sikkerhedsdata

Ingen oplysninger.

6.
FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Hjælpestoffer

Natriumcarbonat, vand til injektionsvæsker.

6.2 Uforligeligheder

Må ikke blandes med andre lægemidler på grund af risiko for udfældning.

6.3 Opbevaringstid

10 ml ampuller (type I glas, brune): 2½ måned.

20 ml hætteglas (type I) med chlorobutyl gummilukke: 2½ måned.

6.4 Særlige opbevaringsforhold

Opbevares ved 2(C til 8(C. Hætteglas skal opbevares i original beholder/emballage.

6.5 Emballagetype og pakningsstørrelser
10 ml ampuller (type I glas, brune).
20 ml hætteglas (type I) med chlorobutyl gummilukke.

Pakningsstørrelser:
10 x 10 ml

10 x 20 ml

Ikke alle pakningsstørrelser er nødvendigvis markedsført.

6.6 Regler for destruktion og anden håndtering

Hætteglas og ampuller, som ikke er anbrudt, kan opbevares i 48 timer ved stuetemperatur (25 °C). Efter kortere tids opbevaring ved stuetemperatur forlænges den maksimale opbevaringsperiode på 48 timer ikke ved senere opbevaring i køleskab.
Hætteglas, som har været anbrudt, kan opbevares 1 døgn i køleskab (2 °C til 8 °C).

Ikke anvendt lægemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.
7.
INDEHAVER AF MARKEDSFØRINGSTILLADELSEN

Amgros I/S

Dampfærgevej 22 

Postbox 2593 

2100 København Ø

8.
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16534
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