VALMISTEYHTEENVETO
1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Metoclopramide G.L. Pharma 5 mg/ml injektioneste, liuos

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Yksi ampulli, jossa on 2 ml injektionestettd, sisdltdd 10 mg metoklopramidihydrokloridia
(monohydraattina).

Yksi ml injektionestettd sisdltdd 5 mg metoklopramidihydrokloridia (monohydraattina).

Téaydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Injektioneste, liuos

Kirkas, vériton vesiliuos injektiota varten, jossa ei ole nikyvid hiukkasia
pH 4,5-6,0

Osmolaalisuus 275-320 mOsm/kg

4. KLIINISET TIEDOT
4.1 Kayttoaiheet

Aikuiset

Metoclopramide G.L. Pharma on tarkoitettu aikuisille

- ehkdisemddn leikkauksen jdlkeistd pahoinvointia ja oksentelua (PONV)

- pahoinvoinnin ja oksentelun oireenmukaiseen hoitoon, my&s migreenikohtauksen aiheuttamaan
pahoinvointiin ja oksenteluun

- ehkdisemddn sddehoidon aiheuttamaa pahoinvointia ja oksentelua (RINV)

Pediatriset potilaat

Metoclopramide G.L. Pharma on tarkoitettu lapsille ja nuorille (1-18 -vuotiaat)

- ehkdisemddn kemoterapian aiheuttamaa viivéstynyttd pahoinvointia ja oksentelua (CINV) toisen
linjan hoitovaihtoehtona

- leikkauksen jdlkeisen todennetun pahoinvoinnin ja oksentelun (PONV) hoitoon toisen linjan
hoitovaihtoehtona.

4.2 Annostus ja antotapa

Annostus

Aikuiset

Leikkauksen jdlkeisen pahoinvoinnin ja oksentelun (PONV) ehkdisyyn suositeltu kerta-annos on 10
mg (2 ml). Pahoinvoinnin ja oksentelun oireenmukaiseen hoitoon, mukaan lukien migreenikohtauksen
aiheuttama pahoinvointi ja oksentelu sekéd sddehoidon aiheuttaman pahoinvoinnin ja oksentelun

(RINV) ehkdisyyn: suositeltu kerta-annos on 10 mg (2 ml), enintddn 3 kertaa vuorokaudessa.

Suositeltu enimmadisvuorokausiannos on 30 mg (6 ml) tai 0,5 mg (0,1 ml) /kg.



Pistoshoidon pitdd olla mahdollisimman lyhytkestoista ja oraaliseen tai rektaaliseen hoitoon on
siirryttdvd mahdollisimman pian.

Pediatriset potilaat

Metoklopramidin kéytté on vasta-aiheista alle 1-vuotiaille lapsille (ks. kohta 4.3).

Suositeltu annos on 0,1-0,15 mg (0,02—0,03 ml) /kg laskimoon enintdédn 3 kertaa vuorokaudessa.
Enimmaisvuorokausiannos on 0,5 mg (0,1 ml) /kg, enintddn 30 mg.

Annostaulukko
Ika Paino Annos (mg) Annos (ml) Antotiheys
1-3 vuotta 10-14 kg 1 mg 0,2 ml
3-5 vuotta 15-19 kg 2 mg 0,4 ml Enintdidn 3 kertaa
5-9 vuotta 20-29 kg 2,5 mg 0,5 ml vuorokaudessa
9-18 vuotta 30-60 kg 5mg 1 ml
15-18 vuotta yli 60 kg 10 mg 2ml

Erityisryhmét

Idkkdcit (65-vuotiaista alkaen)
Annoksen pienentdmistd pitdd harkita idkkailld potilailla munuaisten ja maksan toiminnan sekéa
yleistilan heikkouden perusteella.

Munuaisten vajaatoiminta

Vuorokausiannosta on pienennettdvéd 75 % potilailla, joilla on loppuvaiheen munuaissairaus
(kreatiniinipuhdistuma < 15 ml/min).

Annosta on pienennettdvad 50 % potilailla, joilla on keskivaikea tai vaikea munuaisten vajaatoiminta
(kreatiniinipuhdistuma 15-60 ml/min) (ks. kohta 5.2).

Maksan vajaatoiminta
Annosta on pienennettdvéd 50 % potilailla, joilla on vaikea maksan vajaatoiminta (ks. kohta 5.2).

Antotapa
Lihaksensisdisesti (i.m.) tai laskimoon (i.v.).

Laskimonsisdiset annokset on annettava hitaana bolusinjektiona (vdhintddn 3 minuutin aikana)
makuuasennossa olevalle potilaalle.
Alle 6-vuotiaille lapsille suositellaan vain i.m.-injektiota.

Annosten valilld on oltava vahintdédn 6 tuntia (ks. kohta 4.4).

Vakavien kardiovaskulaarireaktioiden, mukaan lukien syddnpyséhdys, mahdollisen riskin vuoksi
metoklopramidi-injektionesteen kdytt6 on rajoitettu tilanteisiin, jolloin tarvittavat elvytysvilineet ovat
saatavilla (ks. kohdat 4.4 ja 4.8).

Annostelun kesto
Leikkauksen jélkeisen todennetun pahoinvoinnin ja oksentelun (PONYV) hoito saa kestda enintddn 48
tuntia.

Kemoterapian aiheuttaman viivdstyneen pahoinvoinnin ja oksentelun (CINV) estohoito saa kestda
enintddn 5 vuorokautta.

4.3 Vasta-aiheet



- Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

- Ruoansulatuskanavan verenvuoto, mekaaninen obstruktio tai perforaatio, jolloin
ruoansulatuskanavan motiliteetin lisddmiseen liittyy riski

- Todettu tai epdilty feokromosytooma, koska siihen liittyy vaikeiden hypertensiojaksojen riski

- Psykoosilddkkeiden tai metoklopramidin kdyton yhteydessa esiintynyt tardiivi dyskinesia

- Epilepsia (kohtausten tiheys ja voimakkuus lisdéntyvét)

- Parkinsonin tauti, ekstrapyramidaaliset liikeh&iri6t

- Samanaikainen levodopan tai dopaminergisten agonistien kaytto (ks. kohta 4.5)

- Metoklopramidin kdyton yhteydesséa esiintynyt methemoglobinemia tai NADH-sytokromi-b5-
reduktaasin puute

- Prolaktiinista riippuvaiset kasvaimet (esim. rintarauhaskarsinooma, aivolisdkkeen adenooma)

- Kaytto alle 1-vuotiaille lapsille, koska siihen liittyy ekstrapyramidaalioireiden suurentunut riski
(ks. kohta 4.4)

4.4 Varoitukset ja kdayttoon liittyvat varotoimet

Neurologiset hdiriot
Ekstrapyramidaalioireita saattaa ilmeta etenkin lapsilla ja nuorilla aikuisilla ja/tai suuria annoksia

kéytettdessd. Namad oireet esiintyvat tavallisesti hoidon alussa ja voivat ilmetd kerta-annoksen jdlkeen.
Metoklopramidin kayttd pitda lopettaa valittdmaésti, jos ekstrapyramidaalioireita ilmenee. Oireet
héviavit yleensd kokonaan ladkityksen loputtua, mutta oireenmukainen hoito voi olla tarpeen
(bentsodiatsepiinit lapsille, ja/tai antikolinergiset Parkinsonin taudin ldadkkeet aikuisille).

Kohdan 4.2 mukaista vdhintdin 6 tunnin annosvélid on noudatettava jokaisen
metoklopramidiannoksen viélilld yliannostuksen vélttdmiseksi.

Metoklopramidin pitkdaikainen kayttd voi aiheuttaa etenkin idkkaille tardiivia dyskinesiaa, joka voi
olla pysyvéa. Hoito ei saa kestdd yli 3 kuukautta tardiivin dyskinesian riskin takia (ks. kohta 4.8).
Hoito on lopetettava, jos tardiivin dyskinesian kliinisid merkkeja ilmenee.

Malignia neuroleptioireyhtymé&a on raportoitu metoklopramidin ja psykoosilddkkeiden yhteiskdytdssa
sekd kaytettdessd metoklopramidia yksin (ks. kohta 4.8). Metoklopramidin kéytté on lopetettava
valittdmadsti, jos malignin neuroleptioireyhtymén oireita ilmenee ja aloitettava asianmukainen hoito.

Erityistd varovaisuutta on noudatettava niiden potilaiden kohdalla, joilla on neurologinen perustauti ja
joita hoidetaan toisilla keskushermostoon vaikuttavilla ladkkeilla (ks. kohta 4.3).

Metoklopramidi voi my6s pahentaa Parkinsonin taudin oireita.

Methemoglobinemia
Methemoglobinemiaa, joka voi liittyd NADH-sytokromi-b5-reduktaasin puutteeseen, on raportoitu.

Naéissd tapauksissa metoklopramidilddkitys pitdd lopettaa heti pysyvasti ja asianmukaiset toimenpiteet
on aloitettava (kuten hoito metyleenisinilld).

Sydédnhaitat
Etenkin laskimonsisdisesti annetun metoklopramidi-injektion jdlkeen on raportoitu vakavia

kardiovaskulaarisia haittavaikutuksia kuten verenkiertokollapsi, vaikea bradykardia, sydanpysahdys ja
QT-ajan piteneminen (ks. kohta 4.8).

Erityistd varovaisuutta on noudatettava, etenkin kun metoklopramidia annetaan laskimonsisdisesti
idkkaille tai potilaille, joilla on syddmen johtumish&iri6itd (mukaan lukien pidentynyt QT-aika), tai
joilla on korjaamaton elektrolyyttihdirio, tai bradykardia seké potilaille, jotka kdyttavat muita QT-
aikaa pidentavia ladkkeita.

Laskimonsisdiset annokset pitdd antaa hitaana bolusinjektiona (vahintddn 3 minuuttia kestavana
injektiona), jotta vihennetdén haittavaikutusten (esim. hypotension ja akatisian) riskié.



Munuaisten ja maksan vajaatoiminta
Annoksen pienentdmistd suositellaan, jos potilaalla on munuaisten vajaatoiminta tai vaikea maksan

vajaatoiminta (ks. kohta 4.2).

Atovakoni
Samanaikaista hoitoa atovakonin kanssa ei suositella (ks. kohta 4.5).

Tama ladkevalmiste siséltda alle 1 mmol natriumia (23 mg) ampullia kohti eli sen voidaan sanoa
olevan ”natriumiton”.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden lidkevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset

Yhteiskaytto, joka on vasta-aiheista
Levodopa tai dopaminergiset agonistit ja metoklopramidi vaikuttavat antagonistisesti toisiinsa (ks.

kohta 4.3).

Yhteiskdytto, jota pitdd valttaad
Alkoholi voimistaa metoklopramidin sedatiivista vaikutusta.

Atovakoni
Samanaikaiseen metoklopramidihoitoon on liittynyt atovakonin plasmapitoisuuksien merkittdva lasku
(noin 50 %). Yhdistelm&a on véltettdva (ks. kohta 4.4).

Yhteiskdyttd, joka pitdd ottaa huomioon
Metoklopramidin prokineettisen vaikutuksen vuoksi joidenkin lddkeaineiden imeytyminen voi

muuttua (esim. simetidiini, parasetamoli, antibiootit, litium).

Suun kautta otettavien ehkédisyvalmisteiden imeytyminen ja teho voivat heikentyd, jos niitd otetaan
samanaikaisesti metoklopramidin kanssa. Lisdehkdisytoimenpiteitd suositellaan.

Molemminpuolinen tehon heikkeneminen sympatomimeettien ja MAO:n estédjien kanssa on myos
mahdollista.

Antikolinergiset lddkkeet ja morfiinijohdokset
Antikolinergisten ladkkeiden ja morfiinijohdosten yhteiskaytto metoklopramidin kanssa voi estda
kummankin ladkkeen vaikutuksia suolen motiliteettiin.

Keskushermostoa lamaavat Iéidkkeet (morfiinijohdokset, anksiolyytit, sedatiiviset
H1-antihistamiinit, sedatiiviset masennuslddkkeet, barbituraatit, klonidiini ja muut
samankaltaiset Idicikkeet)

Keskushermostoa lamaavien lddkkeiden ja metoklopramidin sedatiiviset vaikutukset voimistuvat.

Psykoosilcidkkeet
Metoklopramidin samanaikainen kéyttd psykoosilddkkeiden kanssa voi lisétéd ekstrapyramidaalisten
haittavaikutusten esiintymistd.

Serotonergiset Iddkkeet
Metoklopramidin ja serotonergisten ladkkeiden, kuten SSRI-lddkkeiden, samanaikainen kaytto voi
lisdtd serotoniinioireyhtymaén riskia.

Digoksiini
Metoklopramidi voi vihentéd digoksiinin biologista hyotyosuutta. Digoksiinin pitoisuutta plasmassa

tulee seurata huolellisesti.

Siklosporiini



Metoklopramidi lisda siklosporiinin biologista hy&tyosuutta (Cmax Suurenee 46 % ja altistus 22 %).
Siklosporiinin pitoisuutta plasmassa tulee seurata huolellisesti. Kliininen merkitys on epdvarma.

Mivakuuri ja suksametoni
Metoklopramidi-injektio voi pitkittdd hermo-lihasliitoksen salpausta (estdamaélld plasman
koliiniesteraasia).

Voimakkaat CYP2D6-estdjdit

Metoklopramidin altistus lisdéntyy, kun sitd annetaan samanaikaisesti voimakkaiden CYP2D6-
estdjien, kuten fluoksetiinin ja paroksetiinin, kanssa. Potilaita pitdd seurata haittavaikutusten varalta,
vaikka kliininen merkitys onkin epdvarma.

4.6 Hedelmallisyys, raskaus ja imetys

Raskaus

Laajat tiedot (yli 1 000 raskaudesta) eivit viittaa siihen, ettd metoklopramidilla olisi epdmuodostumia
aiheuttavaa tai fetaalista toksisuutta. Metoklopramidia voi kéyttda raskauden aikana, jos se on
kliinisesti tarpeen. Jos metoklopramidia annetaan raskauden lopulla, vastasyntyneen
ekstrapyramidaalioireita ei metoklopramidin farmakologisten ominaisuuksien vuoksi (kuten
muidenkaan psykoosilddkkeiden kohdalla) voida poissulkea. Metoklopramidin kéaytt6a pitda valttaa
raskauden lopussa. Jos metoklopramidia kdytetdédn, pitdd vastasyntynyttd tarkkailla.

Imetys
Metoklopramidia erittyy vdhaisid méaarid didinmaitoon. Imetettdvadn vauvaan kohdistuvia riskeja ei

voida sulkea pois. Sen vuoksi metoklopramidin kayttoa ei suositella imetyksen aikana.
Metoklopramidin kadytdn keskeyttdmistd imettdvilld naisilla on syyta harkita.

Hedelmallisyys
Kliinisié tietoja vaikutuksesta miesten tai naisten hedelméllisyyteen ei ole saatavilla. Eldinkokeet eivat

viittaa suoriin tai epdsuoriin haitallisiin vaikutuksiin.
4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn

Metoklopramidi voi aiheuttaa uneliaisuutta, huimausta, dyskinesiaa ja dystoniaa, jotka voivat
vaikuttaa ndkokykyyn ja kykyyn ajaa ja kdyttda koneita.

4.8 Haittavaikutukset

Haittavaikutukset on lueteltu elinjarjestelmittdin. Yleisyydet on mééritelty seuraavasti:

hyvin yleinen (>1/10), yleinen (=1/100, < 1/10), melko harvinainen (>1/1 000, < 1/100), harvinainen
(1/10 000, < 1/1 000), hyvin harvinainen (< 1/10 000), tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riitd
esiintyvyyden arviointiin).

Elinjarjestelma Yleisyys Haittavaikutukset

Hyvin Methemoglobinemia, joka voi liittyd NADH-sytokromi-b5-
harvinainen reduktaasin puutokseen, erityisesti vastasyntyneilld (ks. kohta 4.4)
Sulfhemoglobiinin esiintyminen veressd, piddasiassa annettaessa
samanaikaisesti suuria annoksia rikkid vapauttavia lddkeaineita.

Veri ja imukudos

Melko Yliherkkyys
Immuunijdrjestel harvinainen
-md Tuntematon Anafylaktinen reaktio (mukaan lukien anafylaktinen sokki
etenkin laskimonsisdisesti annettaessa)
Melko Amenorrea
Umpieritys* harvinainen Hyperprolaktinemia

Harvinainen Galaktorrea




Elinjarjestelma Yleisyys Haittavaikutukset
Tuntematon Gynekomastia
Yleinen Depressio
P S lfklset Melko Hallusinaatiot
hdiriot harvinainen
Harvinainen Sekavuus
Hyvin yleinen | Uneliaisuus
Yleinen Ekstrapyramidaaliset hdiriot (etenkin lapsilla ja nuorilla aikuisilla
ja/tai kun suositusannos on ylitetty, kerta-annoksenkin jalkeen)
(ks. kohta 4.4), Parkinsonismi, Akatisia
Paansarky
Melko Dystonia (mukaan lukien ndk6hairi6t ja okulogyyrinen kriisi),
harvinainen Dyskinesia
Hermosto Alentunut tajunnan taso
Harvinainen Kouristus, etenkin epilepsiapotilailla
Vertigo
Ahdistuneisuus
Levottomuus
Tuntematon Tardiivi dyskinesia, joka voi olla jatkuvaa, pitkdaikaishoidon
aikana tai sen jdlkeen, etenkin idkkdilla potilailla (ks. kohta 4.4)
Maligni neuroleptioireyhtyma (ks. kohta 4.4)
Melko Bradykardia, takykardia etenkin laskimonsisdisesti annettaessa
harvinainen
Tuntematon Sydanpysahdys, joka ilmenee nopeasti injektoidun annoksen
Svdd jalkeen, ja jota voi edeltdd bradykardia (ks. kohta 4.4)
yddn . :
Eteiskammiokatkos
Sinuspysédhdys etenkin laskimonsisdisesti annettaessa
QT-ajan piteneminen EKG:ssé
Torsade de pointes
Yleinen Hypotensio, etenkin laskimonsisdisesti annettaessa
Tuntematon Sokki, pydrtyminen injektion jalkeen
Verisuonisto Akuutti hypertensio potilailla, joilla on feokromosytooma (ks.
kohta 4.3)
Ohimeneva verenpaineen kohoaminen
. Yleinen Ripuli
Ruoansulatuseli- - - P - T
misté Tuntematon Suun kuivuus (esiintyy yksittdistapauksissa erityisesti suurten
metoklopramidiannosten yhteydessa)
Tho ja Hyvin Thottuma
ihonalainen harvinainen
kudos
Yleisoireet ja Yleinen Voimattomuus
antopaikassa

todettavat haitat

* Hyperprolaktinemiaan liittyvat endokriiniset hairiot pitkdaikaishoidossa (amenorrea, galaktorrea,

gynekomastia).

Seuraavat reaktiot ilmenevit yleensd, kun on kaytetty suuria annoksia, ja ne voivat joskus esiintya yhta
aikaa:

Ekstrapyramidaalioireet: akuutti dystonia ja dyskinesia, Parkinsonin taudin kaltaiset oireet,
akatisia, ladkevalmisteen kerta-annoksenkin jélkeen, etenkin lapsilla ja nuorilla aikuisilla (ks.

kohta 4.4).

Uneliaisuus, tajunnan tason aleneminen, sekavuus, hallusinaatiot.




Epdillyisté haittavaikutuksista ilmoittaminen
On tarkeda ilmoittaa myyntiluvan myéntdmisen jdlkeisistd 1ddkevalmisteen epdillyistd

haittavaikutuksista. Se mahdollistaa 1ddkevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdédn ilmoittamaan kaikista epdillyistéd haittavaikutuksista
seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittdmiskeskus Fimea
Laakkeiden haittavaikutusrekisteri
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4.9 Yliannostus

Oireet

Ekstrapyramidaalihdiri6itd, uneliaisuutta, tajunnan tason laskua, sekavuutta, hallusinaatioita ja
artyneisyyttd, levottomuutta tai levottomuuden pahenemista, hyperhidroosia, eryteemaa, kouristuksia,
sydédn- ja verenkiertoelimiston hairioitd, joihin liittyy bradykardiaa ja verenpaineen nousua tai laskua
sekéd syddn- ja hengityspysahdysta voi esiintyd.

Yksittdistapauksissa on raportoitu methemoglobinemiaa.

Hoito

Ekstrapyramidaalioireiden hoito, yliannostukseen liittyen tai ilman sité, on ainoastaan oireenmukaista
(bentsodiatsepiinit lapsille ja/tai antikolinergiset Parkinsonin taudin ladkkeet aikuisille).
Oireenmukainen hoito seka kardiovaskulaari- ja hengitystoiminnan jatkuva seuranta toteutetaan
kliinisen tilan mukaan.

Hoito, jos pahanlaatuisen neuroleptioireyhtymén oireita ilmenee
Nesteytys, jadhdytys, dantroleeni ja bromokriptiini.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma: Ruuansulatuskanavan toiminnallisten héirididen lddkkeet, suolen
liikkkuvuutta lisddvat ladkeaineet
ATC-koodi: AO3FAO01

Farmakodynaamiset vaikutukset
Metoklopramidihydrokloridi on keskushermostoon vaikuttava dopamiini-D,-reseptorin antagonisti,

jolla on lisdksi kolinergista vaikutusta. Sillda on kaksi padvaikutusta:
1. antiemeettinen teho,
2. nopeuttaa vatsan tyhjenemistd ja ohutsuolen ldpikulkuaikaa.

Lisdksi metoklopramidihydrokloridi on 5-HTs-reseptorin antagonisti ja 5-HT,-reseptorin agonisti.

Antiemeettinen vaikutus perustuu todenndkéisesti dopaminergisten neuronien estoon, joka johtaa
herkkyyskynnyksen nousuun aivorungon kemoreseptoreiden aktivoitumisvyohykkeella.
Ruoansulatuskanavan lisddntynyttd motiliteettia kontrolloidaan seka aivojen ylempien keskusten ettd
hermosolujen postganglionisten kolinergisten reseptorien perifeerisen stimulaation avulla.
Mahalaukun ja suoliston dopaminergisten reseptorien inhibitiolla voi mahdollisesti olla osuutta asiaan.

Haitalliset vaikutukset ovat pddasiassa ekstrapyramidaalioireita (tahattomia liikkeitd), jotka johtuvat
metoklopramidihydrokloridin dopamiinireseptoreita salpaavasta vaikutuksesta keskushermostossa.


http://www.fimea.fi

Pitkdaikainen kdyttd voi johtaa seerumin prolaktiinipitoisuuden nousuun, koska prolaktiinin erityksen
dopaminerginen esto puuttuu. Galaktorreaa ja kuukautiskierron héiriditd naisilla ja gynekomastiaa
miehilld on kuvattu; ne havidvat ladkityksen lopettamisen jalkeen.

5.2 Farmakokinetiikka

Jakautuminen

Metoklopramidihydrokloridin jakautumistilavuus on 2,2-3,4 1/kg.
Se sitoutuu heikosti plasman proteiineihin.

Metoklopramidi lapdisee veri-aivoesteen.

Metoklopramidi ldpaisee istukan ja erittyy didinmaitoon.

Biotransformaatio

24 tunnin kuluessa 78 % radioaktiivisesti leimatusta metoklopramidihydrokloridista erittyy ihmisen
virtsaan muuttumattomana metoklopramidihydrokloridina, konjugoituneena (sulfaatti- tai
glukuronidikonjugaatteina) ja 2-(2-metoksi-4-amino-5-kloori-bentsoyyli)-aminoetikkahappona.

Eliminaatio

Ihmisilld metoklopramidihydrokloridi ja sen metaboliitit erittyvét padasiallisesti munuaisten kautta.
Eliminaation puoliintumisaika on 2,6-4,6 tuntia lddkemuodosta riippuen. Pitkdaikainen hoito ei aiheuta
metoklopramidihydrokloridin kertymista.

Munuaisten vajaatoiminta

Metoklopramidin puhdistuma pienenee jopa 70 % potilailla, joilla on vaikea munuaisten
vajaatoiminta. Plasmapuhdistuman puoliintumisaika pitenee (noin 10 tuntia, kun
kreatiniinipuhdistuma on 10-50 ml/minuutti ja 15 tuntia, kun kreatiniinipuhdistuma on < 10
ml/minuutti).

Maksan vajaatoiminta
Maksakirroosipotilailla on havaittu metoklopramidin kertymistd, johon liittyy plasmapuhdistuman
vdheneminen 50 %:lla.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Farmakologista turvallisuutta, toistuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta, genotoksisuutta,
karsinogeenisuutta seka lisddntymistoksisuutta koskevien konventionaalisten tutkimusten tulokset
eivét viittaa erityiseen vaaraan ihmisille.

Metoklopramidihydrokloridin genotoksisia vaikutuksia ei ole tutkittu laajasti. Tutkimukset
mutageenisuudesta kolmella bakteerikannalla (salmonella) eivét antaneet viitteitd mutageenisista
ominaisuuksista.

Syopédmallissa, joka aiheutettiin rotilla 40 kertaa suuremmilla suun kautta otettavilla annoksilla kuin
ihmisten hoidossa kdytetyt annokset, ei havaittu merkittdvid poikkeamia lukuun ottamatta lisdéntyneita
prolaktiinitasoja.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Natriumkloridi

Suolahappo (pH:n sddtda varten)
Natriumhydroksidi (pH:n sdédtéa varten)

Injektionesteisiin kdytettdva vesi

6.2 Yhteensopimattomuudet



Koska yhteensopivuustutkimuksia ei ole tehty, tdtd 1adkevalmistetta ei saa sekoittaa muiden
ladkevalmisteiden kanssa.

6.3 Kestoaika

3 vuotta

Kun ampulli on avattu, kaytd valittomasti ja havitd kdyttdmaton liuos.
6.4 Sailytys

Sdilytd alkuperdispakkauksessa. Herkké valolle.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Kirkas, viriton lasiampulli (tyyppi I), joka sisdltdd 2 ml liuosta.
Pakkauskoot: 3, 5 ja 10 ampullia

Kaikkia pakkauskokoja ei valttdmattd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet havittamiselle ja muut kasittelyohjeet

Kaéytd vain, jos liuos on kirkas eika sisdlld saostumia.

OPC-ampullien (= one point cut) avaamista koskeva huomautus:

Avaa ampulli oikein asettamalla peukalo kérjen kohdalle ja irrota paa taittamalla se sivulle.

Kéytd mieluiten ampullinavauslaitetta.

Kéyttamaton ladkevalmiste tai jdte on hévitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

G.L. Pharma GmbH, Schlossplatz 1, 8502 Lannach, Itdvalta

8. MYYNTILUVAN NUMERO
42595
9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

[Taytetddn kansallisesti ]

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

28.08-2024



PRODUKTRESUME
1. LAKEMEDLETS NAMN
Metoclopramide G.L. Pharma 5 mg/ml injektionsvétska, 16sning
2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Varje ampull med 2 ml injektionsvatska, 16sning innehaller 10 mg metoklopramidhydroklorid (som
monohydrat).

Varje ml injektionsvitska, 16sning innehaller 5 mg metoklopramidhydroklorid (som monohydrat).
For fullstandig forteckning 6ver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.
3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvétska, 16sning

Klar, farglos vattenlosning utan synliga partiklar.
pH 4,5-6,0

Osmolalitet 275 - 320 mOsm/kg

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Vuxen population

Metoclopramide G.L. Pharma &r indicerat till vuxna for:

- Forebyggande av postoperativt illamaende och krakningar

- Sympomatisk behandling av illamdende och krikningar, inklusive illamdende och krikningar
inducerat av akut migran

- Forebyggande av illamdende och krdkningar inducerat av stralbehandling.

Pediatrisk population

Metoclopramide G.L. Pharma &r indicerat till barn och ungdomar (i aldern 1-18 ar) for:

- Forebyggande av cytostatikainducerat fordrojt illamaende och krakningar som andra
linjens behandlingsalternativ.

- Behandling av etablerat postoperativt illamdende och kridkningar som ett andra linjens
behandlingsalternativ.

4.2 Dosering och administreringssatt

Dosering

Vuxna

For férebyggande av postoperativt illaméende och kridkningar rekommenderas en engangsdos

pa 10 mg (2 ml).

For symptomatisk behandling av illamdende och krakningar, inklusive illamaende och

krakningar inducerat av akut migran och for férebyggande av illamaende och krakningar inducerat av
stralbehandling: &r den rekommenderade engangsdosen 10 mg (2 ml), vilken kan

upprepas upp till tre gdnger dagligen.

Den hogsta rekommenderade dagliga dosen ar 30 mg (6 ml) eller 0,5 mg (0,1 ml)/kg kroppsvikt.
Den totala behandlingstiden med injektioner bor vara sé kort som mojligt och 6vergangen till
peroral eller rektal behandling bor goras sa snart som mojligt.



Pediatrisk population
Metoclopramide G.L. Pharma ér kontraindicerat fér barn som ar yngre &n ett ar (se avsnitt 4.3).

Den rekommenderade dosen &r 0,1 till 0,15 mg (0,02 till 0,03 ml) /kg kroppsvikt, vilken kan upprepas
upp till tre ganger dagligen via intravends administrering. Den maximala dosen under 24 timmar &r 0,5
mg (0,1 ml) /kg kroppsvikt, med ett maximum pa 30 mg.

Doseringstabell
Alder Kroppsvikt Dos (mg) Dos (ml) Frekvens
1-3ar 10 - 14 kg 1 mg 0,2 ml
3-5ar 15 - 19 kg 2 mg 0,4 ml
5-9ar 20 - 29 kg 2,5 mg 0,5 ml Upp till 3 ganger dagligen
9-18ar 30-60kg 5mg 1ml
15- 18 ar over 60 kg 10 mg 2 ml

Sarskilda patientgrupper

Aldre patienter (fran 65 &r &lder)
Hos édldre patienter ska en dosreduktion 6vervigas baserat pa njur- och leverfunktionen samt efter
beddomning av patientens allmantillstand.

Nedsatt njurfunktion

Hos patienter med terminal njursjukdom (kreatininclearance < 15 ml/min) bor den dagliga

dosen reduceras med 75 %.

Hos patienter med mattligt till gravt nedsatt njurfunktion (kreatininclearance 15-60 ml/min) bér dosen
reduceras med 50 % (se avsnitt 5.2).

Nedsatt leverfunktion:
Hos patienter med gravt nedsatt leverfunktion ska dosen reduceras med 50 % (se avsnitt 5.2).

Administreringssatt
Losningen kan administreras intramuskulért (i.m.) eller intravendst (i.v.).

Intravendsa doser ska administreras som en langsam bolusinjektion (under minst 3 minuter) till patient
som ligger ner.
For barn under 6 ars alder rekommenderas endast i.m. injektion.

Ett minsta intervall om 6 timmar mellan tva administreringar ska respekteras (se avsnitt 4.4).
Pa grund av den eventuella risken for allvarliga kardiovaskulara reaktioner inklusive

hjartstillestand ska metoklopramidinjektion endast anvédndas da lamplig utrustning for
aterupplivning finns tillgdnglig (se avsnitt 4.4 och 4.8).

Administreringstid
Den maximala behandlingstiden ar 48 timmar for behandling av etablerat postoperativt

illamdende och krakningar.

Den maximala behandlingstiden &r 5 dagar for forbyggande av fordrjt illamaende och
krakningar inducerat av cytostatikabehandling.

4.3 Kontraindikationer



- Overkénslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjalpimne som anges i avsnitt 6.1.

- Gastrointestinal blédning, mekanisk obstruktion eller gastrointestinal perforation dar
stimulering av gastrointestinal motilitet utgor en risk

- Bekriftad eller misstidnkt feokromocytom, pa grund av risken for svara hypertoniepisoder

- Tidigare tardiv dyskinesi orsakad av neuroleptika eller metoklopramid

- Epilepsi (6kad anfallsfrekvens och intensitet)

- Parkinsons sjukdom, extrapyramidala storningar

- Kombination med levodopa eller dopaminagonister (se avsnitt 4.5)

- Tidigare kdnd methemoglobinemi orsakad av metoklopramid eller NADH cytokrom-b5-
reduktasbrist

- Prolaktinberoende tumorer (som tex. brostcancer, hypofysadenom)

- Anvindning hos barn yngre &n ett ar, pa grund av okad risk for extrapyramidala stérningar
(se avsnitt 4.4)

4.4 Varningar och forsiktighet

Neurologiska sjukdomar
Extrapyramidala stérningar kan férekomma sérskilt hos barn och ungdomar och/eller nédr hoga

doser anvénds. Dessa reaktioner intréaffar vanligtvis i borjan av behandlingen och kan
forekomma efter en enda administrering. Metoklopramid ska séttas ut omedelbart vid
extrapyramidala symptom. Dessa effekter &r i allmanhet helt reversibla efter utsattande av
behandling men kan krédva en symptomatisk behandling (bensodiazepiner till barn och/eller
antikolinerga ldkemedel mot Parkinsons sjukdom till vuxna).

For att undvika 6verdosering ska tidsintervallet som anges i avsnitt 4.2 om 6 timmar mellan
varje metoklopramidadministrering respekteras.

Langvarig behandling med metoklopramid kan orsaka tardiv dyskinesi,

vilken potentiellt kan vara irreversibel, sarskilt hos dldre. Behandlingen bor inte dverstiga 3
manader p.g.a. risken for tardiv dyskinesi (se avsnitt 4.8). Behandlingen maste sattas ut om
kliniska tecken pa tardiv dyskinesi upptréder.

Malignt neuroleptikasyndrom har rapporterats med metoklopramid i kombination med
neuroleptika samt med metoklopramid som monoterapi (se avsnitt 4.8). Metoklopramid ska
sattas ut omedelbart vid symptom pa malignt neuroleptiskasyndrom och lamplig behandling
initieras.

Sarskild forsiktighet bor iakttas hos patienter med underliggande neurologiska tillstand och
for patienter som behandlas med andra centralt verkande ldkemedel (se avsnitt 4.3).

Symptomen vid Parkinsons sjukdom kan ocksa forvérras av metoklopramid.

Methemoglobinemi
Methemoglobinemi som kan vara relaterat till NADH cytokrom b5-reduktasbrist har

rapporterats. Om det intraffar ska metoklopramid omedelbart och permanent séttas ut och
lampliga atgédrder initieras (sdsom behandling med metylenblatt).

Hjértproblem
Det har forekommit rapporter om allvarliga kardiovaskuldra biverkningar inklusive fall av

cirkulationskollaps, svar bradykardi, hjartstillestdand och QT-forlangning efter administrering
av metoklopramid genom injektion, sarskilt vid intravends administrering (se avsnitt 4.8).

Sarskild forsiktighet bor iakttas vid administrering av metoklopramid, sarskilt vid intravenos
administrering till den dldre populationen, till patienter med kardiella éverledningsrubbningar
(inklusive QT-forlangning), till patienter med okorrigerad elektrolytrubbning, bradykardi och



till de patienter som tar andra likemedel som forlanger QT-intervallet.

Intravenosa doser ska administreras som en langsam bolusinjektion (under minst 3 minuter)
for att minska risken for biverkningar (t ex hypotension, akatisi).

Nedsatt njur- och leverfunktion
Hos patienter med nedsatt njurfunktion eller med gravt nedsatt leverfunktion, rekommenderas

en dosreduktion (se avsnitt 4.2).

Atovakvon
Samtidig behandling med atovakvon bor undvikas (se avsnitt 4.5).

Detta ldkemedel innehaller mindre d&n 1 mmol (23 mg) natrium per ampull, d.v.s. &r ndst
intill “natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra likemedel och évriga interaktioner
Kontraindicerad kombination
Levodopa eller dopaminerga agonister och metoklopramid har en 6msesidig antagonistisk

effekt (se avsnitt 4.3).

Kombination som bér undvikas
Alkohol forstarker den sedativa effekten av metoklopramid.

Atovakvon
Vid samtidig behandling med metoklopramid sjunker koncentrationen av
atovakvon i plasma med ca 50%. Kombinationen bor undvikas (se avsnitt 4.4).

Kombination som ska beaktas
Pa grund av den prokinetiska effekten av metoklopramid kan absorptionen av vissa likemedel
paverkas (t.ex. cimetidin, paracetamol, antibiotika, litium)

Absorption och effekt av orala preventivmedel kan minska om de administreras samtidigt med
metoklopramid. Ytterligare preventivmedel rekommenderas.

En 6msesidig forsvagning av effekten med sympatomimetika och MAO-hammare ar ocksa mojlig.

Antikolinergika och morfinderivat
Antikolinergika och morfinderivat kan bada ha en 6msesidig antagonistisk effekt med
metoklopramid pa mag-tarmkanalens motilitet.

CNS-ddmpande ldkemedel (morfinderivat, anxiolytika, sedativa H1 antihistaminer, sedativa
antidepressiva, barbiturater, klonidin och relaterade)

De lugnande effekterna av ldkemedel som hdmmar det centrala nervsystemet och metoklopramid
forstarks.

Neuroleptika
Metoklopramid kan ha en additiv effekt till andra neuroleptika med avseende pa
extrapyramidala stérningar.

Serotonerga Idkemedel
Anvéndningen av metoklopramid med serotonerga ldkemedel som SSRI kan ¢ka risken for
serotonergt syndrom.



Digoxin
Metoklopramid kan minska biotillgdngligheten av digoxin. Noggrann uppf6ljning av
plasmakoncentrationen for digoxin &r ndédvanding.

Ciklosporin

Metoklopramid 6kar biotillgdngligheten av ciklosporin (C.x med 46 % och exponeringen
med 22 %). Noggrann 6vervakning av plasmakoncentrationen for ciklosporin dr nédvéndig.
Den kliniska konsekvensen ar osdker.

Mivakurium och suxameton
Metoklopramidinjektion kan férlanga den neuromuskuléra blockaden (genom hdamning av
plasmakolinesteras)

Starka CYP2D6 hdmmare

Metoklopramids exponeringsnivaer 6kar vid samtidig administrering med starka CYP2D6-
hdmmare sdsom fluoextin och paroxetin. Aven om den kliniska signifikansen &r oklar, bér
patienter 6vervakas avseende biverkningar.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

En stor médngd data fran gravida kvinnor (mer &n 1000 graviditeter) tyder inte pa risk for
missbildningstoxicitet och inte heller pa fostertoxicitet. Metoklopramid kan anvédndas under
graviditet om det &r kliniskt nédvandigt. Pa grund av metoklopramids farmakologiska
egenskaper (som andra neuroleptika) kan inte extrapyramidala syndrom hos nyfédda uteslutas
vid administrering av metoklopramid i slutet av graviditeten. Metoklopramid bor undvikas i
slutet av graviditeten. Om metoklopramid anvénds bor neonatal uppféljning goras.

Amning

Metoklopramid utséndras i brostmjolk i laga nivaer. Biverkningar hos det ammade barnet kan
inte uteslutas. Metoklopramid rekommenderas dérfor inte under amning. Utséttning av
metoklopramid hos ammande kvinnor bor dverviagas.

Fertilitet
Det finns inga kliniska data om effekten pa manlig eller kvinnlig fertilitet. Djurstudier tyder inte pa
direkta eller indirekta skadliga effekter.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Metoklopramid kan orsak ddsighet, yrsel, dyskinesi och dystoni som kan paverka synen och
dven paverka férmagan att framféra fordon och anvanda maskiner.

4.8 Biverkningar

Biverkningar klassificerade efter organsystem. Frekvenserna definieras enligt f6ljande:
mycket vanliga (>1/10), vanliga (=1/100, <1/10), mindre vanliga (>1/1000, <1/100), séllsynta
(=1/10 000, <1/1000), mycket sdllsynta (<1/10 000), ingen kédnd frekvens (kan inte berdknas
fran tillgédngliga data).

Organsystem Frekvens Biverkningar
Mycket sdllsynta | Methemoglobinemi, vilket kan vara relaterad till NADH
Blodet och cytokrom b5 reduktasbrist, sarskilt hos nyfodda (se avsnitt 4.4).
lymfsystemet Sulfhemoglobinemi, frimst med samtidig administrering av hoga
doser svavelfrisidttande 1dkemedel




Organsystem Frekvens Biverkningar
Mindre vanliga | Hypersensitivitet
Immunsystemet Ingen kénd Anafylaktisk reaktion (inklusive anafylaktisk chock sarskilt vid
frekvens intravends administering)
Mindre vanliga | Amenorré,
. Hyperprolaktinemi
Endokrina " .
Séllsynta Galaktorré
systemet* — -
Ingen kénd Gynekomasti
frekvens
Psykiatriska . Vanliga . Depres'sior.l
T Mindre vanliga | Hallucination
tillstand " TR
Séllsynta Forvirringstillstand
Mycket vanliga | Somnolens
Vanliga Extrapyramidala stérningar (sdrskilt hos barn och ungdomar

och/eller nir den rekommenderade dosen 6verskrids, d4ven
efter administrering av en enda dos av ldkemedlet) (se avsnitt
4.4), Parkinsonism, Akatisi

Huvudvérk
Centrala och Mindre vanliga Dystqni (?nklusive synstdrningar och okulogyr kris)
perifera Duyskmem
i Sankt medvetandegrad
Séllsynta Kramper speciellt hos patienter med epilepsi
Vertigo
Angest
Rastldshet
Ingen kand Tardiv dyskinesi som kan vara ihallande under eller efter
frekvens langvarig behandling, sarskilt hos dldre patienter (se avsnitt 4.4),
Malignt neuroleptikasyndrom (se avsnitt 4.4)
Mindre vanliga | Bradykardi, sdrskilt vid intravends administrering
Ingen kénd Hjartstillestdnd, som intraffar strax efter injektion, och kan vara
frekvens en f6ljd av en bradykardi (se avsnitt 4.4)
Hjdrtat Atrioventrikular block
Sinusarrest sarskilt vid intravents administrering
EKG QT-forlangning
Torsade de Pointes
Vanliga Hypotension, speciellt vid intravends administrering
Blodkiirl Ingen kénd Chock, synkope efter injektion.
frekvens Akut hypertoni hos patienter med feokromocytom (se avsnitt 4.3)
Overgdende 6kning av blodtrycket
Vanliga Diarré
Magtarmkanalen Ingen kand Xerostomi (férekommer i enstaka fall, séarskilt med hégdos
frekvens metoklopramid)
Hud och Mycket sdllsynta | Exantem
subkutan vivnad
Allmdnna Vanliga Asteni
symtom och/eller
symtom vid

administreringsst
dllet

* Endokrina storningar under férlangd behandling i association till hyperprolaktinemi
(amenorré, galaktorré, gynekomasti)




Foljande reaktioner, ibland associerade, forekommer oftare nar hoga doser anvénds:

- Extrapyramidala symptom: akut dystoni och dyskinesi, parkinsonism, akatisi, &ven efter
administrering av en enda dos av ldkemedlet, sdrskilt hos barn och ungdomar (se avsnitt 4.4)

- Dasighet, nedsatt medvetandegrad, forvirring, hallucinationer

Rapportering av missténkta biverkningar
Det ar viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det

mojligt att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och
sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till (se detaljer nedan):

webbplats: www.fimea.fi

Séakerhets- och utvecklingscentret for
lakemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55,

00034 FIMEA

4.9 Overdosering

Symptom
Extrapyramidala storningar, dasighet, nedsatt medvetandeniva, férvirring, hallucinationer och

irritabilitet, rastloshet eller férvarring av rastldshet, hyperhydros, erytem, kramper, stérningar i det
kardiovaskuldra systemet med bradykardi och férhojt eller sankt blodtryck och hjart- och
andningsstillestand kan intréffa.

I enstaka fall har methemoglobinemi rapporterats.

Behandling
I héndelse av extrapyramidala symptom relaterade till 6verdos eller inte, ges enbart

symptomatisk behandling (benzodiazepiner till barn och/eller antikolinerga lakemedel mot
Parkinsons sjukdom till vuxna).

Symptomatisk behandling och en kontinuerlig 6vervakning av kardiovaskuldra och
respiratoriska funktioner ska utféras med hansyn till den kliniska bilden.

Behandling om symtom pa ett malignt neuroleptikasyndrom uppstar
Hydrering, kylning, dantrolen och bromokriptin

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Motilitetsstimulerande medel.
ATC-kod: AO3FAO01

Farmakodynamisk effekt
Metoklopramid ér &r en central dopamin D,-receptorantagonist med ytterligare kolinerg aktivitet.

Det finns tva huvudeffekter:

1. antiemetisk effekt,
2. accelererad magtdmning och transittid i tunntarmen.


http://www.fimea.fi/

Vidare fungerar metoklopramidhydroklorid som en 5-HT;-receptorantagonist och en 5-HT -
receptoragonist.

Den antiemetiska effekten &r troligen baserad pa en hamning av dopaminerga neuroner som leder till
en Okad kanslighetstroskel i kemoreceptorns triggerzon i hjarnstammen. Den 6kade motiliteten i mag-
tarmkanalen kontrolleras bade av 6verordnade centra i hjdrnan och perifer stimulering av neuronala
postganglioniska kolinerga receptorer. Himningen av dopaminerga receptorer i mage och tarm kan
mojligen spela en roll.

Biverkningar ar fraimst extrapyramidala symtom (ofrivilliga kramper) orsakade av den
dopaminreceptorblockerande effekten av metoklopramidhydroklorid i CNS.

Langvarig anviandning kan leda till en 6kning av prolaktinkoncentrationen i serum pa grund av att den
dopaminerga hdmningen av prolaktinutséndringen misslyckas. Galaktorré och stérningar i
menstruationscykeln hos kvinnor och gynekomasti hos mén har beskrivits; de 19ser sig efter att ha
avslutat medicineringen.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Distribution

Distributionsvolymen for metoklopramid &r mellan 2,2 och 3,4 I/kg.
Det ar svagt bundet till plasmaproteiner.

Metoklopramid passerar blod-hjarnbarridren.

Metoklopramid passerar placentan och utséndras i brostmjolk.

Metabolism

Inom 24 timmar upptrader 78 % av radioaktivt markt metoklopramidhydroklorid i ménsklig urin som
oforandrad metoklopramidhydroklorid, konjugerad (som sulfat- eller glukuronidkonjugat) och som 2-
(2-metoxi-4-amino-5-klor-bensoyl)-aminodttiksyra.

Eliminering

Hos ménniskor dr den huvudsakliga utséndringen av metoklopramidhydroklorid och dess metaboliter
via njurarna. Halveringstiden ar mellan 2,6 och 4,6 timmar beroende pa liakemedelsform.
Langtidsbehandling orsakar inte ackumulering av metoklopramidhydroklorid.

Nedsatt njurfunktion

Clearance av metoklopramid reduceras med upp till 70 % hos patienter med gravt nedsatt
njurfunktion, medan plasma halveringstiden ar 6kad (cirka 10 timmar for en kreatininclearance 10-50
ml/minut och 15 timmar fér kreatininclearance < 10 ml/minut).

Nedsatt leverfunktion
Hos patienter med levercirros har ackumulering av metoklopramid observerats i samband med en 50
% minskning av plasmaclearance.

5.3  Prekliniska sidkerhetsuppgifter

Icke-kliniska data visar ingen speciell risk for manniskor baserat pa konventionella studier av
sakerhetsfarmakologi, toxicitet vid upprepad dosering och reproduktionstoxicitet.

De genotoxiska effekterna av metoklopramidhydroklorid har inte studerats omfattande.
Undersokningar av mutagenicitet i 3 bakteriestammar (salmonella) visade inga indikationer pa
mutagena egenskaper.

En cancermodell inducerad hos rattor med 40 ganger hogre orala doser dn som anvéndes for human
terapi indikerade inga signifikanta avvikelser forutom ckade prolaktinnivaer.



6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning 6ver hjilpamnen

Natriumklorid

Saltsyra (for pH-justering)

Ntriumhydroxidlésning (fér pH-justering)

Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter

I avsaknad av kompatibilitetsstudier far detta 1akemedel inte blandas med andra likemedel.

6.3 Hallbarhet

3ar
Nér ampullen har éppnats, anvdand den omedelbart och kassera eventuell oanvand 16sning.

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar
Forvars i originalférpckningen. Ljuskéansligt.
6.5 Forpackningstyp och innehall

Klar, farglos glasampull (typ 1) innehallande 2 ml injektionslsning.
Forpackningsstorlekar: 3, 5 och 10 ampuller.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och évrig hantering

Anvind endast om l6sningen ér klar och inte innehaller nagon féllning.

Anmaérkning om att 6ppna OPC-ampuller (= enpunktssnitt):

Oppna ampullen korrekt genom att placera tummen pé spetsen och ta bort &nden genom att vika den &t
sidan. Anvand helst en ampulldppnare.

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt gédllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

G.L. Pharma GmbH, Schlossplatz 1, 8502 Lannach, Osterrike

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

42595

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

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN



28.08.2024



	4.1 Käyttöaiheet
	4.2 Annostus ja antotapa
	Erityistä varovaisuutta on noudatettava niiden potilaiden kohdalla, joilla on neurologinen perustauti ja joita hoidetaan toisilla keskushermostoon vaikuttavilla lääkkeillä (ks. kohta 4.3).
	Metoklopramidi voi myös pahentaa Parkinsonin taudin oireita.
	Methemoglobinemia
	Methemoglobinemiaa, joka voi liittyä NADH-sytokromi-b5-reduktaasin puutteeseen, on raportoitu. Näissä tapauksissa metoklopramidilääkitys pitää lopettaa heti pysyvästi ja asianmukaiset toimenpiteet on aloitettava (kuten hoito metyleenisinillä).
	Sydänhaitat
	Etenkin laskimonsisäisesti annetun metoklopramidi-injektion jälkeen on raportoitu vakavia kardiovaskulaarisia haittavaikutuksia kuten verenkiertokollapsi, vaikea bradykardia, sydänpysähdys ja QT-ajan piteneminen (ks. kohta 4.8).
	Erityistä varovaisuutta on noudatettava, etenkin kun metoklopramidia annetaan laskimonsisäisesti iäkkäille tai potilaille, joilla on sydämen johtumishäiriöitä (mukaan lukien pidentynyt QT-aika), tai joilla on korjaamaton elektrolyyttihäiriö, tai bradykardia sekä potilaille, jotka käyttävät muita QT-aikaa pidentäviä lääkkeitä.
	Laskimonsisäiset annokset pitää antaa hitaana bolusinjektiona (vähintään 3 minuuttia kestävänä injektiona), jotta vähennetään haittavaikutusten (esim. hypotension ja akatisian) riskiä.
	Munuaisten ja maksan vajaatoiminta
	Annoksen pienentämistä suositellaan, jos potilaalla on munuaisten vajaatoiminta tai vaikea maksan vajaatoiminta (ks. kohta 4.2).
	Atovakoni
	Samanaikaista hoitoa atovakonin kanssa ei suositella (ks. kohta 4.5).
	Tämä lääkevalmiste sisältää alle 1 mmol natriumia (23 mg) ampullia kohti eli sen voidaan sanoa olevan ”natriumiton”.
	4.5 Yhteisvaikutukset muiden lääkevalmisteiden kanssa sekä muut yhteisvaikutukset
	4.6 Hedelmällisyys, raskaus ja imetys
	4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden käyttökykyyn
	4.8 Haittavaikutukset
	4.9 Yliannostus
	Farmakoterapeuttinen ryhmä: Ruuansulatuskanavan toiminnallisten häiriöiden lääkkeet, suolen liikkuvuutta lisäävät lääkeaineet
	ATC-koodi: A03FA01
	5.2 Farmakokinetiikka
	5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta
	6.1 Apuaineet
	6.2 Yhteensopimattomuudet
	6.3 Kestoaika
	6.4 Säilytys
	6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot
	6.6 Erityiset varotoimet hävittämiselle ja muut käsittelyohjeet
	10. TEKSTIN MUUTTAMISPÄIVÄMÄÄRÄ
	28.08-2024

