PRODUK TRESUME

1 LAKEMEDLETSNAMN
Adenosin Life Medical 5 mg/ml, Injektions-/infusionsvétska, 16sning.

2 KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

1 ml innehaller 5 mg adenosin.

For fullstandig forteckning 6ver hjd pdmnen se avsnitt 6.1.

3 LAKEMEDEL SFORM

I njektions-/infusionsvétska, |6sning.
Klar och farglés 16sning

4 KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Avbrytande av paroxysmal supraventrikuldr takykardi innefattande AV-noden. Astadkom-
mande av kortvarigt AV-block for pavisande och lokalisering av accessorisk retledningsbana
med preexcitation. Farmakologisk provokation av ischemi i hjartat i samband med
myocardscintigrafi (tallium eller teknetium) eller ekokardiografi, i de fall dar andra

farmakol ogiska provokationsmetoder € kan anvandas.

4.2 Dosering och administreringssatt

I ntravends injektion: Adenosin Life Medical bor endast anvandas pa akutmottagning,
intensivvardsavdelning eller motsvarande under kontinuerlig évervakning av hjartrytmen.
Nedanstéende doseringsanvisningar avser tillforsel i perifer ven. Mot bakgrund av adenosins
korta halveringstid, skall initialdosen reduceras med ca 50% vid tillforsel i central ven.
Intravends infusion: Understkningen bor utféras av 18kare med erforderlig specialistkompe-
tens och med erforderlig utrustning for akut hjartsjukvard inom rackhall.

For att undvika ténkbara boluseffekter bor infusionen administreras genom en separat
intravends infartskanyl. Blodtrycket bor métas pa den arm som g &r ansluten till

adenosi ninfusionen.

Dosering. Behandling vid paroxysmal supraventrikular takykardi, PSVT.

Vuxna: Initialt ges 5 mg som en snabb intravends injektion under 1-2 sekunder foljt av flush
med fysiologisk koksaltldsning (ca5 ml). Vid behov ges ytterligare 10 mg (foljt av flush)
inom 1-2 minuter. Om resultat dnd& inte uppnas, kan dosen Okas en gang tills AV-block
uppnas. Behandlingen far upprepas tva ganger med 1-2 minuters intervall. Doser storre an

15 mg krévs vanligtvis inte.

Soadbarn, barn och ungdomar: Behandling bér ges av specialist. Adenosin Life Medical ska
doserasi forhallande till kroppsvikten och tillforasi stigande dos, foljt av flush med
fysiologisk koksaltlosning. Initialt ges 50 mikrog/kg kroppsvikt. Dérefter 6kas dosen
varannan minut med 50 mikrog/kg kroppsvikt for varje dossteg (d v s 100, 150, 200, 250, 300
mikrog/kg kroppsvikt), tills en 6vergéende effekt pa AV-ledningen observeras eller ett



omslag till normal sinusrytm uppnas. Om omslaget till sinusrytm inte &r varaktigt, kan
behandlingen upprepas. Doser storre @n 15 mg kravs vanligtvis inte.

Eftersom méangder under 0,1 ml kan vara svara att dosera exakt, rekommenderas spadning av
Adenosin Life Medical till 2,5 mg/ml fér spadbarn under 5 kg. Adenosin Life Medical spades
lampligen med fysiologisk koksaltlésning (1 del Adenosin Life Medical + 1 del
koksaltlosning).

Antal ml utspadd 16sning (2,5 mg/ml) for barn:
Kropps Dosniva (mikrog/kg)

vikt
(kg)

50 100 150 200 250 300
1 0,02 0,04 006 008 010 012
2 004 008 012 016 020 0,24
3 006 0,12 018 024 030 0,36
4 008 0,16 024 032 040 048
5 0,10 0,20 0,30 040 0,50 0,60
>5 e Outspédd l6sning -------------

Antal ml outspadd 16sning (5 mg/ml) for barn:
Kropps-  Dosniva (mikrog/kg)

vikt (kg)

50 100 150 200 250 300
10 0,10 0,20 0,30 0,40 0,50 0,60
15 0,15 0,30 0,45 0,60 0,75 0,90
20 0,20 0,40 0,60 0,80 1,00 1,20
25 0,25 0,50 0,75 1,00 1,25 1,50
30 0,30 0,60 0,90 1,20 1,50 1,80
35 0,35 0,70 1,05 1,40 1,75 2,10
40 0,40 0,80 1,20 1,60 2,00 2,40
45 0,45 0,90 1,35 1,80 2,25 2,70
50 0,50 1,00 1,50 2,00 2,50 3,00

Barn som vager mer an 50 kg kan doseras som till vuxna.

Astadkommande av kortvarigt AV-block fér pavisande och lokalisering av accessorisk
retledningsbana med preexcitation.

Vuxna: Individuell dostitrering med snabba intravendsainjektioner (fran 5 till 15 mg hos
vuxna) for att astadkommakortvarigt (< 10 sekunder) AV-block. Behandlingen kan upprepas
med 1-2 minuters intervall.

Soadbarn, barn och ungdomar: Samma dosforfarande som vid behandling av PSVT.

Farmakologisk provokation av ischemi i hjartat i samband med myocardscintigrafi (tallium
eller teknetium) och ekokardiografi.

Adenosin Life Medical infunderas intravendst i perifer ven. Infusionshastigheten bor normalt
vara

140 mikrog/kg/min.Vid scintigrafisk utvardering ges adenosin under 4-6 minuter och den
aktuellaisotopen injiceras efter 3 minutersinfusion av adenosin.



Vanligtvis pagar infusionen i 2 minuter efter att isotopen injicerats. Infusionen kan
kombineras med |attare fysiskt arbete for att minska frekvensen biverkningar.

Antal milliliter Adenosin Life Medical som ges per minut i relation till kroppsvikt:

Kroppsvikt, kg ml/min
40 11
50 14
60 1,7
70 2,0
80 2,2
90 25
100 2,8
110 31
120 34
130 3,6
140 3.9
150 4,2

Vid forekomst av avsevért blodtrycksfall (mer an 25% av utgangsblodtrycket) bor
dosreduktion dvervéagas (forslagsvis en stegvis sankning med 30 mikrog/kg/min med en
minuts intervall) for att motverka ytterligare blodtrycksfall.

4.3 Kontraindikationer

Overkéanslighet mot adenosin eller mannitol. Biverkningar vid tidigare behandling med
adenosin. AV-block grad Il eller 111 samt sick sinus syndrom hos patienter som saknar
fungerande pacemaker. Svar hypotoni. Instabil angina pectoris. |cke-kompenserad hjartsvikt.
Endast for infusioner. Férhdjt intrakraniellt tryck. Hypovolemi. Samtidig behandling med
dipyridamol.

4.4 Varningar och forsiktighet

D& Adenosin Life Medical kan orsaka betydande hypotoni, bor forsiktighet iakttagas vid
administrering till patienter med okorrigerad hypovolemi, fortrangning av proximala aorta,
vanster/hoger shunt, perikardit, perikardiell utgjutning, stérningar i autonoma nervsystemet
eller karotisstenos med paverkat cerebralt blodflode. Adenosin Life Medical bor ges med
forsiktighet till patienter efter myokardinfarkt.

Adenosin Life Medical bor anvandas med forsiktighet som infusion vid diagnostistik hos
patienter med forsta gradens AV-block eller grenblock, eftersom en tillfallig forsamring kan
uppsta under infusionen. Patienter med formaksflimmer/fladder och en accessorisk
ledningsbana kan fa ckad dverledning via den accessoriska banan. Hos patienter med kronisk
obstruktiv lunggukdom kan adenosin utlésa eller forvarra bronkospasm.

Uttalad bradykardi har rapporteratsi séllsyntafall. En uttalad bradykardi ska uppfattas som en
varning for att en storning i impulsbildning och/eller retledningssystem féreligger.
Behandlingen bor avbrytas. En svér bradykardi skulle kunna tyda pa torsades de pointes, i
synnerhet hos patienter med forlangt QT-intervall. Injektion av adenosin till dessa patienter
bor ske med forsiktighet. Inget fall av torsade de pointes finns dock beskrivet vid kontinuerlig
infusion av adenosin i samband med farmakologisk provokation. En forklaring kan vara den




mycket |agre dos som ges per tidsenhet vid provokation jamfért med terapeutiska doser som
gesvid injektion av adenosin.

En 6kad kanslighet for adenosin har observerats hos patienter som nyligen har genomgétt en
hjarttransplantation (under det senaste aret).

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Adenosin interagerar med dipyridamol, koffein och teofyllin.

Samtidig behandling med teofyllin kan medfdra att patienten behdver en ndgot storre dos for
induktion av AV-block. Koffein & en svag adenosinreceptorantagonist, vilket innebér att
inter-individuella variationer i dosbehov kan uppkomma i samband med koffeinintag. Mat
och dryck innehdllande koffein bor helst g intagasinom 12 timmar fore diagnostisk
anvandning av adenosin.

4.6 Graviditet och amning

Data fran ett begransat antal gravida kvinnor som behandlats med adenosin (33 st, varav 3
blivit behandlade under forsta trimestern), visar inga biverkningar under graviditeten eller
paverkan pafostret eller pa det nyfodda barnets hdlsa. For nérvarande finnsinga andra
epidemiol ogiska data tillgéngliga. Forsiktighet bor iakttagas nér gravida kvinnor behandlas
och andra mer studerade aternativ bor dvervagasi forsta hand.

Det & okant om adenosin passerar 6ver i modersmjdlk. Pagrund av adenosins korta
halveringstid forvantas ingen risk for barnet och adenosin kan darfor gestill ammande
kvinnor.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner
I nga sérskilda forsiktighetsmétt.

4.8 Biverkningar

Intravends injektion:

Eventuella biverkningar & lindriga och snabbt 6vergaende (oftast inom 30 sekunder).

De vanligaste biverkningarna ar dyspneé (ca 17%), flush (ca 17%) och bréstsmérta (ca 14%).
Omkring 50% av patienterna upplever inga symptomatiska effekter.

Vanlig >= 1/100, Mindrevanlig >= 1/1 | Séllsynt >=
<1/10 000, <1/100 1/10 000, <1/1 000
Allmanna symtom Huvudvark, yrsel, Svettning.

och/eller symtom vid | brdstsmartor.
administreringsstall et

Hjartat Flush, reflektorisk Palpitationer, Uttalad hypotoni och
takykardi hypotoni. arytmier

inkluderande
ventrikelflimmer.
Ventrikulér
extrasystole och
formaksflimmer

Magtarmkanalen Illamaende Metallsmak. Tryck i

[jumsken.
Andningsvégar Dyspné, tryckkénslai | Hyperventilering. Forsamring av astma

brostkorg och brostet bronkiale.




medi astinum

Psykiska stérningar Oro
Centralaoch perifera | Parestesier.

nervsystemet

Ogon Dimsyn.

I ntravends infusion:

Infusion ger en hogre frekvens av biverkningar. De flesta & dock lindriga och snabbt
overgaende (inom ett par minuter). Den vanligaste biverkan ar brostsmérta (ca 40%). For att
minska frekvensen biverkningar kan infusionen kombineras med |é&ttare fysiskt arbete.

Vanlig >= 1/100,
<1/10

Mindre vanlig >=
1/1 000, <1/100

Sallsynt >=
1/10 000, <1/1 000

Allmanna symtom

Brost-, huvud- och

och/eller symtomvid | kdksmarta, yrsel.
administreringsstéllet
Hjartat Flush, AV Block I-Il, | Palpitationer, Uttalad hypotoni och
ST-sénkning. hypotoni, AV Block | arytmier
1. inkluderande
ventrikelflimmer.
Ventrikul&r
extrasystole och
formaksflimmer.
Magtarmkanalen Illamé&ende,
epigastrisk smérta.
Andningsvégar Dyspné. Hyperventilation. Bronkospasm.
brdstkorg och
mediastinum

Aven hos patienter som inte har astma eller kronisk obstruktiv lungsjukdom har i enstaka fall
bronkospasm (&ven svéar sadan) férekommit.

4.9 Overdosering

Adenosin Life Medical bor endast anvandas pa kliniker med noggrann évervakning av

patienterna sa att Gverdosering i ordets vanliga bemérkelse g férekommer. Svara symptom
som uppstar till f6ljd av biverkningar kan dock behandlas med aminofyllin, svida det inte
hjélper att sdnka dosen Adenosin Life Medical . Klinisk erfarenhet har visat att behandling
med aminofyllin séllan & nédvandig.

5 FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

51 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: Ovrigamedel vid hjértsjukdomar, ATC-kod: CO1EB10

Adenosin & en endogen nukleosid, som finnsi kroppens alla celler. Adenosins effekter medi-
eras via purin-1-receptorer (P;-receptorer). Adenosin har bl a hammande inverkan pa savél
overledningstiden i hjartats AV-nod som i sinusknutan samt relaxerande inverkan pa karl-
muskelceller, speciellt i arterioler. Adenosin kan hdmma 6verledningen i AV-noden, vilket
bryter re-entry takykardi innefattande AV-noden, och déarmed &terstéllanormal sinusrytm hos




patienter med supraventrikul&r takykardi, inklusive de med WPW-syndrom (Wolff-
Parkinson-White). Adenosinbehandling hdmmar g dverledningstiden i accessoriska
retledningsbanor. Effektdurationen pa AV-6verledningen vid intravends injektion ar extremt
kort (ca 30 sekunder). Hos patienter med WPW-syndrom och antedrom éverledning via den
accessoriska banan erhalles vid adenosintillforsel maximal preexcitation vid blockering i AV-
noden.

Maximal preexcitation registrerat med 12-avlednings EKG kan anvandas for att |okalisera den
accessoriska banan. Hos patienter med intermittent normal EK G-bild kan adenosintillforsel
anvandas for att pavisa preexcitation.

Adenosinets potenta resistanskarlvidgande egenskaper | hjartat medfor en dosberoende kérl-
vidgning av framfor allt icke aterosklerotiska karlbaddar. Detta medfér att intravends infusion
av adenosin &stadkommer flodesredistribution av blodet fran aterosklerotiska karlbaddar till
mer normala omraden (koronéra stoldfenomenet) hos patienter med kardioskleros. Samtidigt
astadkommer adenosinets generella karldilatationseffekt en reflexogen kning av hjartats ino-
tropi och kronotropi, ledande till 6kat hjartarbete.

52 Farmakokinetiska uppgifter

Exogent tillfort adenosin forsvinner snabbt fran systemkretsloppet, primart genom cellul art
upptag, men ocksa genom metabolism. Adenosin elimineras dels genom fosforylering i blod-
och endotelceller till AMP och vidare till ADP och ATP, dels genom deaminering till inosin,
som vidare kan metaboliseras till hypoxantin, xantin och slutprodukten urinsyra. Vid forsok
pa humanblod in vitro har adenosin i plasma en halveringstid pa <10 sekunder (i viss man
beroende av blodets hematokrit), varfor alla sedvanliga farmakokinetiska parametrar inte har
kunnat faststéllas. En liten méngd adenosin kan utsdndras via urinen, men huvudsakligen
utsondras adenosin som metaboliter.

5.3 Prekliniska sdker hetsuppgifter

Eftersom adenosin & naturligt férekommande i allalevande celler, har inga djurstudier gjorts
for att utvardera @mnets karciogenicitet.

6 FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjéalpamnen

1 ml isoton injektions-/infusionsvéatska innehaller: Mannitol 50 mg, vatten for
injektionsvétskor 1 ml.

6.2 Inkompatibiliteter

Adenosin Life Medical skall g blandas med andra lékemedel férutom dem som angesi
avsnitt 4.2 och 6.6.

6.3 Hallbar het

Ooppnade forpackningar: 5 ar.

Efter dppnande eller rekonstitution: Anvéandes omedelbart. Endast for engangsbruk.
6.4 Sar skilda for varingsanvisningar

Forvarasi skydd mot kyla. Far g frysas.



6.5 Forpackningstyp och innehall

10 ml och 50 ml: injektionsflaskor (klart glas, Typ 1) med gummipropp (réd klorbutyl gummi)
1x10 ml, 10x10ml, 1x50 ml, 10x50 ml

2ml: ampuller (klart glas, Typ )
10x2 ml

Eventuellt kommer inte alla férpackningar att marknadsféras.

6.6 Sar skilda anvisningar for destruktion
Kan blandas med 0,9% NaCl-l6sning, se avsnitt 4.2.

Innan administrering ska ldsningen inspekteras visuellt med avseende pa partiklar och
missfargning. Anvands g om losningen & grumlig eller innehdller fallning. Om kristallisering
har skett, 16s kristallerna genom uppvarmning i rumstemperatur. L 6sningen maste varaklar
vid anvandning.

Ur mikrobiologisk synvinkel bor produkten anvandas omedel bart efter Oppnandet. Felaktig
anvandning eller forvaring sker pa anvandarens ansvar.

Ej anvant |akemedel och avfall skall hanteras enligt géllande |okala foreskrifter.

7 INNEHAVARE AV GODK ANNANDE FOR FORSALJNING

Life Medical Sweden AB
Svanholmsvagen 2A
182 74 Stocksund

8 NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING
19361

9 DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
2003-06-06/2006-05-10

10 DATUM FOR OVERSYN AV PRODUK TRESUMEN
2008-06-25
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