VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Rometor ratiopharm 2 mg/ml oraaliliuos

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
Dekstrometorfaanihydrobromidi 2 mg/ml

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan:

nesteméinen maltitoli 750 mg/ml, propyleeniglykoli 25,9 mg/ml.
Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Oraaliliuos.

Kirkas, mansikanmakuinen ja —tuoksuinen liuos.

4.  KLIINISET TIEDOT

4.1 Kiyttoaiheet

Y skénérsytysoireiden lievittiminen.

4.2 Annostus ja antotapa

Aikuiset: 15 ml tarvittaessa 3-4 kertaa vuorokaudessa.

Pediatriset potilaat:  |6-12-vuotiaat: 7,5 ml tarvittaessa 3-4 kertaa vuorokaudessa
2-6-vuotiaat: 3,75 ml tarvittaessa 3-4 kertaa vuorokaudessa
alle 2-vuotiaat: vain lddkérin ohjeen mukaan

Mikili oireet eivit helpotu 1-2 vikossa, yskid jatkuu yli kaksi viikkoa tai palaa toistuvasti, on otettava yhteys
ladkarin. Ladkdrin hoitoon on hakeuduttava myds, jos esiintyy hengitysvaikeuksia tai hengitykseen liittyvid
rintakipuja tai, jos yskddn littyy muita oireita kuten esim. happamia royhtdisyjd ja nirédstystd, painon
alenemista, verisid tai markdisid yskoksid.

4.3 Vasta-aiheet
Yliherkkyys dekstrometorfaanille tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.
Dekstrometorfaania ei tule kdyttdd, jos potilas kdyttdd tai on kahden edellisen vikon aikana kayttdnyt

monoamiinioksidaasin (MAO) estéjid (ks. myos kohta 4.5).
Keuhkoastma tai vaikea hengitysvajaus.

4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyvit varotoimet



Dekstrometorfaani voi joissakin tapauksissa lisdtd histamiinin vapautumista, mikd tulee ottaa huomioon
hoidettaessa atooppisia lapsia.

Koska dekstrometorfaani eliminoituu padasiassa maksametabolian kautta, tulee lidkeainetta kdyttdd varoen,
jos potilaalla on vaikea maksan vajaatoiminta.

Ladke on tarkoitettu oireenmukaiseen hoitoon. Yskén hoidon tulee kohdistua ensisijaisesti sitd aiheuttaviin
tekijothin ja yskédn taustalla oleva sairaus tulee hoitaa asianmukaisesti. Yskénrefleksin hillitseminen ei ole
tarkoituksenmukaista astmaattisessa yskéssé eiké silloin, kun yskdan littyy erittdin voimakas liman eritys.

Dekstrometorfaanin vadrinkdyttotapauksia ja riippuvuutta on raportoitu. Varovaisuutta suositellaan erityisesti
hoidettaessa nuoria, nuoria aikuisia ja lddkkeitd tai psykoaktiivisia aineita aiemmin
vadrinkdyttdneitd potilaita. VAarinkdyttd voi aiheuttaa yliannostuksen oireita (ks. kohta 4.9).

Sedatiivisten lddkkeiden, kuten bentsodiatsepiinien ja niiden kaltaisten lidkkeiden, samanaikaisen kdyton
aiheuttamat riskit:

Rometor ratiopharmin ja sedatiivisten lidkkeiden, kuten bentsodiatsepiinien ja niiden kaltaisten lidkkeiden,
samanaikainen kiyttd saattaa aiheuttaa sedaatiota, hengityslamaa, koomaa ja kuoleman. Néiden riskien vuoksi
niitd sedatiivisia lddkkeitd voidaan midratd samanaikaisesti vain sellaisille potilaille, joille muut
hoitovaihtoehdot eivit sovi.

Jos potilaalle pddtetddn méadritd Rometor ratiopharmia samanaikaisesti sedatiivisten ladkkeiden kanssa, on
médrattdva pienin tehoava annos, ja hoidon on oltava mahdollisimman Iyhytkestoinen.

Potilasta on seurattava tarkkaan hengityslaman ja sedaation merkkien ja oireiden varalta. On erittdin
suositeltavaa neuvoa potilasta ja heididn laheisidén tarkkailemaan néitéd oireita (ks. kohta 4.5).

Dekstrometorfaani metaboloituu maksan sytokromi P450 2D6 -entsyymin vaikutuksesta. Tamén entsyymin
aktiivisuus méérdytyy geneettisesti. Noin 10 % véestdstd on hitaita metaboloijia CYP2D6:n suhteen. Hitailla
metaboloijilla ja potilailla, jotka kdyttdvit samanaikaisesti CYP2D6:n estijid, dekstrometorfaanin teho saattaa
voimistua ja/tai kestdd pidempddn. Tamin vuoksi on suositeltavaa noudattaa erityistd varovaisuutta

(ks. my0s kohta 4.5).

Serotonimioireyhtymé

Serotonergisia vaikutuksia, mukaan lukien mahdollisesti henkeéd uhkaavan serotoniinioireytymén kehittymista,
on ilmoitettu kédytettdessd dekstrometorfaania samanaikaisesti serotonergisten aineiden, kuten selektiivisien
serotoniinin takaisinoton estdjien (SSRI), serotoniinin metaboliaa heikentdvien lidkkeiden (muun muassa
monoamiinioksidaasin (MAO:m) estéjien) ja CYP2D6:n estéjien kanssa.

Serotoniinioireyhtyméaén saattaa littyd psyykkisen tilan muutoksia, autonomista epavakautta,
neuromuskulaarisia poikkeavuuksia ja/tai gastrointestinaalisia oireita.

Jos serotoniinisyndroomaa epéilldin, dekstrometorfaanihoito on lopetettava.
Pediatriset potilaat

Lapsilla saattaa esiintyd yliannostuksen yhteydesséd vakavia haittavaikutuksia, muun muassa neurologisia
hairioitd. Ladkkeen antajia on neuvottava olemaan ylittdméatta suositeltua annosta.

Apuaineisiin liittyvét tiedot

Valmiste sisdltid maltitolia 750 mg/ml. Annosteluohjeen mukainen kerta-annos (3,75—15 ml) siséltdd noin 2,8—
11,25 g maltitolia. Maltitoli voi aiheuttaa herkille potilaille vatsavaivoja ja ripulia.

Potilaiden, joilla on harvinainen perinnéllinen fruktoosi-intoleranssi, ei tule kdyttaa tatd ladketta.




Tamd lddkevalmiste sisdltdd 388,5 mg propyleeniglykolia per aikuisen annos, joka vastaa 25,9 mg/ml.
Propyleeniglykolimdédrd per 6—12-vuotiaan annos on 194,2 mg ja propyleeniglykolin miird per 2—6-vuotiaan
annos on 97,1 mg. Yhtdaikainen anto alkoholidehydrogenaasin substraatin kuten etanolin kanssa saattaa
aiheuttaa vakavia haittavaikutuksia vastasyntyneille.

Tamd lddkevalmiste sisdltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) per aikuisten enimméisvuorokausiannos, eli sen
voidaan sanoa olevan “natriumiton”.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden lifike valmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Monoamiinioksidaasin (MAQO:n) estéjét

Dekstrometorfaanin ja MAOm estdjien kuten selegilinin (MAO-Bmn estdji) tai moklobemidin (MAO-Amn
estdji) samanaikainen kayttd voi johtaa serotoniinioireyhtymdén, johon lLittyy pahoinvointia, verenpaineen
laskua, jalkojen vapinaa, lihasspasmeja, ruumiinlimmon nousua ja pahimmillaan kooma tai sydanpysadhdys.
Dekstrometorfaanin kdyttd on kielletty MAO:n estdjidhoidon aikana ja 14 pdivan sisalld hoidon paéttymisesta.

CYP2D6:n estijit

Dekstrometorfaani metaboloituu CYP2D6:n vilitykselld ja silli on merkittivd ensikierron metabolia.
Voimakkaiden = CYP2D6-entsyymin  estdjien samanaikainen kiyttd voi suurentaa  elimiston
dekstrometorfaanipitoisuuden useita kertoja tavanomaista korkeammaksi. Tamd lisdd potilaan riskid
dekstrometorfaanin toksisille vaikutuksille (kithtymys, sekavuus, vapina, unettomuus, ripuli ja hengityslama) ja
serotonimioireyhtymin kehittymiselle. Voimakkaita CYP2D6-entsyymin estdjii ovat mm. fluoksetiini,
paroksetiini, kinidiini ja terbinafiini. Samanaikaisessa kidytossa kinidiinin kanssa dekstrometorfaanin pitoisuudet
plasmassa ovat nousseet jopa 20-kertaisiksi, mikd on lisdnnyt dekstrometorfaanin keskushermostoon
kohdistuvia haittavaikutuksia. Myos amiodaronilla, flekainidilla ja propafenonilla, sertralinilla, bupropionilla,
metadonilla, sinakalseetilla, haloperidolilla, perfenatsiinilla ja tioridatsiinilla on samankaltainen vaikutus
dekstrometorfaanin metaboliaan. Jos CYP2D6:n estijien ja dekstrometorfaanin samanaikainen kdytté on
vélttimatontd, potilasta tulee seurata ja dekstrometorfaanin annosta voidaan joutua pienentiméian.

Sedatiiviset lddkkeet, kuten bentsodiatsepiinit ja niiden kaltaiset lidkkeet:

Additiivisen keskushermostoa lamaavan vaikutuksen vuoksi opioidien ja sedatiivisten lddkkeiden, kuten
bentsodiatsepiinien ja niiden kaltaisten lddkkeiden samanaikainen kdytto lisid sedaation, hengityslaman,
kooman ja kuoleman riskid. Annostusta ja samanaikaisen hoidon kestoa on rajoitettava (ks. kohta 4.4).

Muut vhteisvaikutukset

Sibutramiini estdd serotoniinin takaisinottoa hermopéitteisiin. Yhteiskdyttod dekstrometorfaanin kanssa tulisi
valttdd, koska samanaikaiseen kdyttoon littyy serotoniinioireyhtymén kehittymisen riski.

Dekstrometorfaanin ja muiden keskushermostoa lamaavien lddkkeiden tai alkoholin samanaikainen kdytto
saattaa voimistaa molempien keskushermostovaikutuksia.

Dekstrometorfaanin ja mukolyyttien samanaikainen kdyttd saattaa vaimennetun yskadnrefleksin vuoksi johtaa
vaaralliseen eritteiden kertymiseen.

4.6 Hedelmillisyys, raskaus ja imetys
Vaikkei dekstrometorfaanin kulkeutumisesta istukan lipi tai erittymisestd maitoon ole tietoa, on hyvin
epatodenndkoistd, ettd &idin raskauden tai imetyksen aikaisella tilapdiselld lddkkeenkéytolld olisi haitallisia

vaikutuksia sikioon tai imevéiseen.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kiyttokykyyn



Normaaliannostuksella dekstrometorfaanin ei tiedetd heikentdvén ajokykyd tai koneiden kdyttokykya.
4.8 Haittavaikutukset
Haittavaikutusten yleisyydet on luokiteltu seuraavasti:

hyvin yleiset (>1/10), yleiset (>1/100, <1/10), melko harvinaiset (=1/1000, <1/100), harvinaiset (>1/10000,
<1/1000), hyvin harvinaiset (<1/10000), yleisyys tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riitd arviointiin).

Hermosto

yleinen uupumus

harvinainen heitehuimaus

hyvin harvinaiset uneliaisuus, hallusinaatiot, vaarinkdyton aiheuttama rijppuvuus
yleisyys tuntematon sekavuus.

Syddn

yleisyys tuntematon syddmen nopealyOntisyys.

Verisuonisto
yleisyys tuntematon punastuminen.

Ruoansulatuselimisto
yleinen oksentelu
harvinaiset vatsavaivat, pahoinvointi

yleisyys tuntematon ummetus.

Tho ja ihonalainen kudos
hyvin harvinaiset ihoreaktiot kuten lidkkeen aiheuttama ns. toistopunoittuma.

Epiillyis ti haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tédrkedd imoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd haittavaikutuksista. Se
mahdollistaa lAdkevalmisteen hyoty-haitta —tasapainon jatkuvan arvioinnin. Terveydenhuollon ammattilaisia
pyydetddn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Léédkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea

Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 Fimea

4.9 Yliannostus

Ofireet ja 16ydokset

Dekstrometorfaanin yliannostukseen voi littyd pahoinvointia, oksentelua, dystoniaa, kithtymysté, sekavuutta,
uneliaisuutta, stuporia, nystagmusta, kardiotoksisuutta (takykardia, epdnormaali EKG pidentynyt QTc-aika
mukaan lukien), ataksiaa, toksista psykoosia johon liittyy visuaalisia hallusinaatioita, ylikithottumista.

Erittdin suuren yliannostuksen yhteydessd voidaan havaita seuraavia oireita: kooma, hengityksen
lamaantuminen, kouristukset.

Hoito



- Oireettomille potilaille, jotka ovat ottaneet dekstrometorfaaniyliannoksen edeltdvin tunnin aikana,
voidaan antaa aktiivihiilté.

- Potilaille, jotka ovat ottaneet dekstrometorfaania ja ovat sedatoituneita tai syvésti tajuttomia, voidaan
harkita kéytettdviksi naloksonia tavanomaisin opioidiyliannostuksen hoitoon kéytettivin annoksin.
Kouristuksiin voidaan kdyttad bentsodiatsepiineja ja serotoniinioireyhtymésté johtuvaan hypertermiaan
ulkoisia jadhdytystoimenpiteitd ja bentsodiatsepiineja.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmad: Yskénlidkkeet, yskdnérsytystd estdvit valmisteet.
ATC-koodi: ROSDA09

Dekstrometorfaani on synteettisesti valmistetun euforisoivan analgeetin levorfanolin dekstroisomeeri.
Dekstrometorfaanilla sekd sen O-demetylaation seurauksena syntyvilli pddmetaboliitilla, dekstrorfaanilla, on
sentraalinen yskda hillitsevd vaikutus, joka ei vility opiaattireseptoreiden kautta. Se hillitsee yskén drsytystéd
vahentimalld ydinjatkoksen ns. yskdnkeskuksen herkkyyttd afferenttien hermojen tuomalle &rsytykselle.
Ladkeaineen tdsmillinen vaikutusmekanismi ei kuitenkaan ole tiedossa. Sitoutumiskokeiden perusteella on
arvioitu, ettd osa dekstrometorfaanin toksisista vaikutuksista voisi vilittyd joko N-metyyli-D-
aspartaattireseptoreiden (NMDA) tai sigma-reseptoreiden kautta.

Yskéd hillitsevdltd teholtaan dekstrometorfaani on kodeiinin luokkaa. Dekstrometorfaanilla tai sen aktiivisella
metaboliitilla ei ole analgeettista tai addiktoivaa vaikutusta eikd se suositusannoksilla lamaa vérekarvatoimintaa
tai kuivata limakalvoja.

5.2 Farmakokinetiikka

Dekstrometorfaani imeytyy hyvin ja nopeasti ruoansulatuskanavasta (tn,x n. 2 tuntia). Dekstrometorfaanin
vaikutus alkaa tavallisesti n. 15-30 minuuttia lidkkeenoton jilkeen ja on maksimissaan 5-6 tunnin kuluttua
ladkkeen ottamisesta. Suun kautta otetun dekstrometorfaanin vaikutusaika on n. 3-8 tuntia.

Suun kautta otettu dekstrometorfaani kiy lipi nopean ja laajan ensikierron metabolian maksassa, minkd vuoksi
oraalinen hydtyosuus jiid matalaksi. Perinnéllisesti méardytyvd O-demetylaatio (CYD2D6) on pidasiallinen
dekstrometorfaanin ~ farmakokinetikkaa — madédrittdvd  tekiji =~ vapaaehtoisilla  tutkittavilla.  Télle
oksidaatioprosessille ndyttdd olevan toisistaan erottuvia fenotyyppeji, mikd johtaa suureen vaihteluun
yksildiden vilisessd  farmakokinetikassa. Metaboloitumaton — dekstrometorfaani  yhdessd  kolmen
demetyloituneen morfinaanimetaboliitin (dekstrorfaani [tunnetaan my6s 3-hydroksi-N-metyylimorfinaanina], 3-
hydroksimorfinaani ja 3-metoksimorfinaani) kanssa on tunnistettu konjugaatteina virtsasta.

Dekstrorfaani, jolla on myos yskéa hillitseva vaikutus, on piddasiallinen metaboliitti. Joillakin yksiloilld metabolia
etenee hitaammin ja veresté ja virtsasta 10ytyy hallitsevana muuttumatonta dekstrometorfaania.
Dekstrometorfaanin kulkeutumisesta istukan Iipi tai erittymisestéd didinmaitoon ei ole tietoa.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Rotilla suoritetussa akuutissa toksisuuskokeessa on dekstrometorfaanin LDsp-arvoksi saatu 94 mg/kg.
Elaimilli suoritetuissa akuuteissa toksisuuskokeissa pddasiallisia myrkytysoireita ovat olleet kouristukset,
pronaatio, pakotettu hengitys, yleistynyt punoitus ja karvojen pystyyn nouseminen.

Dekstrometorfaani annoksella 360 mg vuorokaudessa kymmenen pidivin ajan aiheutti oireina mm.
uneliaisuutta, pahoinvointia, koordinaation heikentymisti ja tasapainovaikeuksia kdvellessa.



Rotilla ja kaneilla ei havaittu merkittivid teratologisia vaikutuksia kéytettdessd 2-100 kertaa suurempia
annoksia kuin ihmisille suositellut terapeuttiset annokset.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

natriumbentsoaatti (E211)
sitruunahappo, vedetoén (E330)
maltitoli, nestemdinen (E965)
sakkariininatrium
propyleeniglykoli
mansikka-aromi
Contramarum-aromi
puhdistettu vesi

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

3 vuotta

6.4  Siilytys

Séilytd alle 25°C.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Kullanruskea muovipullo (PET), jossa valkoinen HDP E-korkki.

Pakkauksissa on mukana polypropyleenista valmistettu CE-merkitty 5 mln muovinen mittalusikka jossa on

asteikko 1,25 mln, 2,5 mln ja 5 mln kohdalla.

Pakkauskoot 125 ml, 200 ml ja 300 ml.
Kaikkia pakkauskokoja ei valttdiméttd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hivittiimiselle

Ei erityisvaatimuksia.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

ratiopharm GmbH
Graf-Arco-Strasse 3
89079 Ulm

Saksa



8. MYYNTILUVAN NUMERO

21625

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA
Myyntiluvan myontdmisen paivimééra: 1.11.2007

Viimeisimméan uudistamisen paiviméaara: 4.7.2012

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

4.10.2022



PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Rometor ratiopharm 2 mg/ml oral I6sning

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Dextrometorfanhydrobromid 2 mg/ml.

Hjélpdmnen med kénd effekt:

Flytande maltitol 750 mg/ml, propylenglykol 25,9 mg/ml.

For fullstédndig forteckning 6ver hjalpdmnen, se avsnitt 6. 1.

3. LAKEMEDELSFORM

Oral l6sning.

Klar 16sning med smak och doft av jordgubbar.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Avsett som symtomlindrande likemedel vid rethosta.

4.2 Dosering och administreringss:tt

| Vuxna: | 15 ml vid behov 3—4 ganger dagligen.
Pediatrisk population: 6—12-aringar: 7,5 ml vid behov 3—4 ganger dagligen.
2—6-aringar: 3,75 ml vid behov 3—4 génger dagligen.
barn under 2 ar: endast enligt likarordination

Om symtomen inte lindras inom 1-2 veckor, om hostan héller i sig i mer &n 2 veckor, eller om den
aterkommer upprepade ganger, ska likare kontaktas. Lékare ska uppsokas ocksa vid fall av
andningssvarigheter eller brostsmértor vid andning samt vid Gvriga symtom sasom sura uppstotningar och
halsbranna, viktnedgang och blodiga eller variga upphostningar.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot dextrometorfan eller mot nigot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.

Dextrometorfan ska inte anvindas om patienten anvédnder, eller inom de senaste tva veckorna har anvént, s.k.
monoaminoxidashimmare (MAQO-hdmmare) (se dven avsnitt 4.5).

Lungastma eller svar respiratorisk insufficiens.

4.4 Varningar och forsiktighet



I vissa fall kan dextrometorfan oka friséttningen av histamin, vilket bor observeras vid behandling av barn med
atopisk sjukdom.

Eftersom dextrometorfan framst utséndras via levermetabolism, ska forsiktighet iakttas om patientens
leverfunktion dr svart nedsatt.

Detta likemedel dr avsett for symtomatisk behandling. En behandling av hosta ska i forsta hand riktas mot de
faktorer som orsakar symtomen, och den bakomliggande sjukdomen ska darfor behandlas pa sakenligt vis. Ett
dédmpande av hostreflexen ér inte adekvat vid fall av astmatisk hosta eller i fall dir hostan ér forknippad med
ytterst kraftig slemutsondring.

Fall av dextrometorfanmissbruk och -beroende har rapporterats. Forsiktighet rekommenderas sarskilt for
ungdomar och unga vuxna samt hos patienter med en historik med drogmissbruk eller psykoaktiva substanser.
Ett missbruk kan leda till symtom som paminner om en dverdosering (se avsnitt 4.9).

Risker forknippade med ett samtidigt bruk av sedativa likemedel, sdsom bensodiazepiner och liknande
substanser:

Ett samtidigt bruk av Rometor ratiopharm och sedativa likemedel, sésom bensodiazepiner och liknande
substanser, kan orsaka sedering, andningsdepression, koma och déd. Pa grund av dessa risker ska sedativa
medel av denna typ ordineras endast till patienter for vilka inga andra behandlingsalternativ dr lampliga.

Vid fall av beslut att ordinera Rometor ratiopharm i kombination med sedativa likemedel, ska minsta mojliga
effektiva dos och mdjligast korta behandling forskrivas.

Patienten ska observeras noggrant for eventuella tecken eller symtom pa andningsdepression eller sedering.
Det ar ytterst rekommendabelt att uppmana savil patienter som deras nirmaste att folja upp liget visavi
dessa symtom (se avsnitt 4.5).

Dextrometorfan bryts ner av leverenzymet cytokrom P450 2D6. Enzymets aktivitet dr genetiskt betingad.
Omkring 10 % av den allménna befolkningen dr daliga metaboliserare av CYP2D6. Daliga metaboliserare
och patienter som samtidigt anvinder CYP2D6-hdmmare kan fa forstarkt och/eller forlingd effekt av
dextrometorfan. Forsiktighet ska dirfor iakttas for patienter som ér langsamma metaboliserare av CYP2D6
eller anvinder CYP2D6-hdmmare (se dven avsnitt 4.5).

Serotonergt syndrom

Serotonerga effekter, inklusive utveckling av potentiellt livshotande serotonergt syndrom, har rapporterats for
dextrometorfan vid samtidig administrering av serotonerga likemedel, sdsom selektiva
serotoninaterupptagshdmmare (SSRI-preparat, likemedel som himmar metabolismen av serotonin (inklusive
monoaminoxidashammare (MAQO-himmare) och CYP2D6-hdammare.

Serotonergt syndrom kan inkludera foréndringar av psykiskt tillstand, autonom instabilitet och neuromuskulidra
avvikelser och/eller gastrointestinala symtom.

Om serotonergt syndrom misstdnks, bor behandling med Rometor ratiopharm avbrytas.
Pediatrisk population

Allvarliga biverkningar kan férekomma hos barn vid fall av 6verdosering, inklusive neurologiska stérningar.
Vardgivare ska instrueras att inte dverskrida den rekommenderade dosen.

Information gillande hjilpdmnen

Detta Iikemedel innehéller 750 mg maltitol per milliliter. Den engdngsdos som anges i1 doseringsanvisningarna
(3,75—15 ml) innehaller cirka 2,8—11,25 g maltitol. Maltitol kan orsaka magbesvér och diarré hos kénsliga
patienter.




Patienter med foljande séllsynta drftliga tillstdnd bor inte ta detta likemedel: fruktosintolerans.

Detta Iikemedel innehéller ocksé 388,5 mg propylenglykol per en engangsdos for vuxna, vilket motsvarar
25,9 mg/ml. Méangden propylenglykol i en dos for barn i dldern 612 ar dr 194,2 mg, medan en dos for barn i
aldern 2—6 ar innehéller 97,1 mg av detta &mne. Ett samtidigt bruk av substrat for alkoholdehydrogenas,
sdsom etanol, kan orsaka allvarliga biverkningar hos nyfodda.

Detta likemedel innehéller mindre dn 1 mmol (23 mg) natrium per maximal dygnsdos for vuxna, d.v.s. &r ndst
mtill “natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och 6vriga interaktioner

Monoaminoxidashdmmare (MAQO-himmare)

Ett samtidigt bruk av dextrometorfan och MAO-hdmmare, sdsom selegilin (MAO-B-hdmmare) eller
moklobemid (MAO-A-hdmmare), kan leda till uppkomsten av serotonergt syndrom med symtom som
illamaende, blodtrycksfall, skakningar i benen, muskelspasmer, forhdjd kroppstemperatur och i vérsta fall
koma eller hjértstillestind. Bruk av dextrometorfan dr kontraindicerat under pagaende behandling med MAO-
hdmmare samt innan 14 dagar forflutit efter avslutandet av en sddan behandling.

CYP2D6-hdmmare

Dextrometorfan bryts ner av CYP2D6 och har en betydande forsta-passage-metabolism. Samtidig
anvandning av potenta CYP2D6-hdmmare kan 6ka dextrometorfankoncentrationen i kroppen till flera gdnger
hogre 4n normalt. Detta okar risken for att patienten ska drabbas av toxiska effekter av dextrometorfan
(agitation, forvirring, tremor, insomni, diarré och andningsdepression) och utveckling av serotonergt syndrom.
Potenta CYP2D6-hdmmare dr fluoxetin, paroxetin, kinidin och terbinafin. Vid samtidig anvindning av kinidin
har plasmakoncentrationerna av dextrometorfan 6kat upp till 20 génger, vilket har okat likemedlets
biverkningar pé centrala nervsystemet. Amiodaron, flekainid och propafenon, sertralin, bupropion, metadon,
cinakalcet, haloperidol, perfenazin och tioridazin har ocksé liknande effekter pa nedbrytningen av
dextrometorfan. Om CYP2D6-hdmmare och dextrometorfan maste anvindas samtidigt ska patienten
overvakas och dextrometorfandosen reduceras vid behov.

Sedativa likemedel, sésom bensodiazepiner och liknande likemedel

P4 grund av additiv ddmpande inverkan pé det centrala nervsystemet okar ett samtidigt bruk av opioider och
sedativa likemedel (sdsom bensodiazepiner och liknande substanser) risken for sedering, andningsdepression,
koma och dod. Dosering och samtidig behandlingstid bor begrinsas (se avsnitt 4.4).

Ovriga interaktioner

Sibutramin forhindrar aterupptaget av serotonin i nervreceptorerna. Ett samtidigt bruk med dextrometorfan
ska undvikas, eftersom ett samtidigt bruk dr forknippat med en risk for serotonergt syndrom.

Ett samtidigt bruk av dextrometorfan och Gvriga likemedel som ddmpar det centrala nervsystemet eller
alkohol kan 6ka bagge substansernas effekter pa det centrala nervsystemet.

En samtidig behandling med dextrometorfan och mukolytika kan leda till en riskfylld ansamling av sekret till
foljd av den ddmpade hostreflexen.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning
Trots att man inte kinner till om dextrometorfan passerar placenta eller utséndras i brostmjolk, dr det ytterst
osannolikt att ett tillfalligt likemedelsbruk under graviditet eller amning skulle ha negativ inverkan pa foster

eller barn som ammas.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvénda maskiner
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Vid normal dosering har dextrometorfan inga kinda effekter pd formagan att framfora fordon eller anvanda
maskiner.

4.8 Biverkningar

Biverkningarna klassificeras enligt foljande:

mycket vanliga (> 1/10), vanliga (> 1/100, < 1/10), mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100), séllsynta (> 1/10 000,
< 1/1 000), mycket séllsynta (< 10 000), ingen kind frekvens (kan inte berdknas fran tillgdngliga data).

Centrala och perifera nervsystemet

vanliga: utmattning
séllsynta: svindel
mycket sillsynta: dasighet, hallucinationer, beroende till f6ljd av missbruk

ingen kénd frekvens:  forvirring.

Hjartat
ingen kind frekvens:  takykardi.

Blodkdrl
ingen kidnd frekvens:  flush (plotslig hudrodnad).

Magtarmkanalen
vanliga: krakningar
sallsynta: magbesvir, illamaende

ingen kiand frekvens:  forstoppning.

Hud och subkutan vivnad
mycket sillsynta: hudreaktioner, sasom fixt likemedelsutslag (erythema fixum).

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det ér viktigt att rapportera misstéinkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mdjligt att
kontinuerligt 6vervaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvérdspersonal uppmanas att
rapportera varje misstdnkt biverkning till:

Sékerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea

Biverkningsregistret

PB 55

00034 Fimea.

Webbplats: www.fimea.fi.

4.9 Overdosering

Symtom och tecken

Overdosering med dextrometorfan kan forknippas med illaméende, krikningar, dystoni, agitation, forvirring,
somnolens, stupor, nystagmus, kardiotoxicitet (takykardi, onormalt EKG inklusive QTc-forldngning), ataxi,
toxisk psykos med visuella hallucinationer, hyperexcitabilitet.

I héndelse av en massiv 6verdos kan foljande symtom observeras: koma, andningsdepression, konvulsioner.

Hantering

1"


http://www.fimea.fi/

- Aktivt kol kan administreras till asymtomatiska patienter som intagit 6verdoser av dextrometorfan den
senaste timmen.

- For patienter som intagit dextrometorfan och 4r sederade eller komatdsa, kan naloxon, i vanliga doser
for behandling av opioidéverdos, overviagas. Bensodiazepiner for krampanfall, och bensodiazepiner
samt externa kylningséatgirder for hypertermi orsakad av serotonergt syndrom, kan anvéndas.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Medel mot hosta, hosthimmande medel
ATC-kod: ROSDA09

Dextrometorfan dr dextroisomeren av det syntetiskt framstéllda euforiserande analgetikumet levorfanol. Savil
dextrometorfan som dess huvudmetabolit dextrorfan, vilkken uppkommer via O-demetylering, innehar en
central hostddmpande effekt som inte medieras via opiatreceptorerna. Likemedlet ddmpar hostretningar
genom att minska kédnsligheten for afferenta nervimpulser i det s.k. hostcentrat i forlingda méirgen (medulla
oblongata). Den exakta verkningsmekanismen dr dock okénd. Pa basen av bindningstest har man antagit att
en del av de toxiska effekterna mojligen kunde medieras antingen via N-metyl-D-aspartatreseptorerna
(NMDA) eller sigmareceptorerna.

Den hostddmpande effekten hos dextrometorfan motsvarar den hos kodein. Dextrometorfan eller dess aktiva
metabolit innehar inga analgetiska eller beroendeframkallande effekter. Rekommenderade doser himmar inte
ciliernas funktion och torkar inte ut slemhinnorna.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Dextrometorfan absorberas snabbt och vél ur magtarmkanalen (tmax dr ca 2 timmar). Effekt observeras
vanligen inom ca 15-30 minuter efter doseringen och maximal effekt uppnas efter 5—6 timmar. Effekten av
en peroral dextrometorfandos varar i ca 3—8 timmar.

Dextrometorfan genomgar snabb och omfattande forsta-passage-metabolism ilevern efter peroral
administrering, vilket leder till en lag biotillgdnglighet. Genetiskt styrd O-demetylering (CYD2D6) ar den
viktigaste bestdmningsfaktorn for dextrometorfans farmakokinetik hos friska forsokspersoner. Det verkar
finnas olika distinkta fenotyper for denna oxideringsprocess, som leder till kraftigt varierande farmakokinetik
hos olika personer. Ej nedbrutet dextrometorfan, tillsammans med de tre demetylerade morfinanmetaboliterna
dextrorfan (dven kallat 3-hydroxi-N-metylmorfinan), 3-hydroximorfinan och 3-metoximorfinan, har aterfunnits
som konjugerade produkter i urinen.

Dextrorfan, som ocksé har hostddmpande verkan, &r den viktigaste metaboliten. Hos en del personer gér
nedbrytningen ldngsammare och oférdandrat dextrometorfan dominerar i blodet och urinen.

Information géllande eventuell passage genom placenta eller 1 brostmjolk saknas.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter
Akuta toxicitetsstudier hos rattor har uppvisat ett LDs-virde pa 94 mg/kg for dextrometorfan. De
huvudsakliga forgiftningssymtomen i samband med akuta toxicitetsstudier pa djur har varit kramper, pronation,

forcerad andning, generaliserad rodnad och piloerektion.

En dextrometorfandos pa 360 mg per dygn i 10 dagars tid ledde bl.a. till dasighet, illamaende, forsdmrad
koordinationsférmaga och balanssvarigheter vid gang.
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Inga betydande teratologiska effekter sags hos réatta och kanin vid doser som var 2—100 génger hogre dn de
rekommenderade terapeutiska doserna for méanniska.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning 6ver hjilpamnen
Natriumbensoat (E 211),

citronsyra, vattenfri (E 330),

maltitol, flytande (E 965),

sackarinnatrium,

propylenglykol,

jordgubbsarom,

Contramarum-arom
renat vatten.

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3 ar.

6.4 Sirskilda forvarings anvisningar

Forvaras vid hogst 25 °C.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Gyllenbrun plastflaska (PET) med vit kork av HDPE.

Forpackningarna innehaller en CE-mérkt méttsked av polypropylen pa 5 ml som ér férsedd med skalan

1,25 ml, 2,5 ml och 5 ml

Forpackningsstorlekar: 125 ml, 200 ml och 300 ml.
Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion

Inga sérskilda anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

ratiopharm GmbH
Graf-Arco-Strasse 3
89079 Ulm
Tyskland
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8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

21625

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for det forsta godkdnnandet: 1.11.2007

Datum for den senaste fornyelsen: 4.7.2012

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

4.10.2022
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