VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Nicorette Microtab 2 mg resoribletti

2.  VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
Yksi resoribletti sisdltdd 17,1 mg nikotiinibeetadeksid, joka vastaa 2 mg nikotiinia.

Apuaine, jonka vaikutus tunnetaan:
Beetadeksi (B-syklodekstriini) (84,5 mg/resoribletti)

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Resoribletti.

Valkoinen tai ldhes valkoinen, pyored, litted, viistoreunainen tabletti, jonka toiselle puolelle on kaiverrettu
”NIC” ja toiselle puolelle 2.

4.  KLIINISET TIEDOT
4.1 Kaiyttoaiheet

Tupakkariippuvuuden hoito lievittimalld nikotiinihimoa ja vieroitusoireita ja siten tupakoinnin lopettamisen
helpottaminen tupakoijilla, jotka ovat motivoituneita lopettamaan tupakoinnin.

Neuvonta ja tuki parantavat yleensi tupakoinnin lopettamisen onnistumismahdollisuuksia.
4.2 Annostus ja antotapa

Pediatriset potilaat

Nuorten (12—17-vuotiaiden) ei pidd kdyttdad Nicorette Microtab -valmistetta ilman terveydenhuollon
ammattilaisen suositusta. Nicorette Microtab ei ole tarkoitettu alle 12-vuotiaille lapsille, koska turvallisuutta
ja tehoa ei ole varmistettu.

Nicorette Microtab -hoidon aikana on lopetettava tupakointi kokonaan.

Aikuiset ja idkkddt
Nicorette Microtab pannaan kielen alle, jossa se liukenee hitaasti (noin 30 minuutissa). Resoriblettid ei saa
nielld tai pureskella.

Aloitusannostus méaritetddn yksilollisesti potilaan nikotiiniriippuvuuden perusteella. Jos nikotiiniriippuvuus
on lievd (Fagerstromin testikriteeri tai < 20 savuketta/vrk), on kiytettivd 2 mg resoriblettid. Jos
nikotiiniriippuvuus on erittdin voimakas (Fagerstromin testikriteeri tai > 20 savuketta/vrk) tai jos tupakoinnin
lopettaminen ei ole onnistunut 2 mg vahvuudella, on kdytettavd 4 mg vahvuutta (kaksi 2 mg resoriblettid).
Alussa otetaan yksi resoribletti 1-2 tunnin vilein; 8—12 resoriblettid vuorokautta kohti on tavallisesti riittdva
madrd. Enimméisannos on kolmekymmentd 2 mg resoriblettid vuorokautta kohti.



Hoidon kesto vaihtelee yksilollisesti ja on normaalisti vahintddn 2—3 kuukautta. Tadmén jalkeen aloitetaan
asteittainen vieroitus resoribleteistd. Hoito lopetetaan, kun annos on endd 1-2 resoriblettid vuorokaudessa.

Nicorette Microtab -valmisteen sddnnollistd kayttod yli 6 kuukauden ajan ei yleensé suositella. Jotkut
tupakoinnin lopettaneista saattavat kuitenkin tarvita pitempiaikaista hoitoa tupakoinnin uudelleen
aloittamisen valttamiseksi.

4.3 Vasta-aiheet

o Yliherkkyys nikotiinille tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.
. Ei saa antaa alle 12-vuotiaille lapsille.
. Ei saa antaa tupakoimattomille henkildille.

4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyvit varotoimet

Tupakoinnin lopettamiseen littyvat hyddyt ovat suuremmat kuin mitkd4an nikotiinikorvaushoitoon liittyvat
riskit, kun valmistetta annostellaan oikein.

Terveydenhuollon ammattilaisen on tehtdva riski-hyGtyarvio potilaille, joilla on jokin seuraavista tiloista:

. Syddn- ja verisuonitaudit: Jos tupakasta rijppuvaisella henkildlld on ollut hiljattain sydéninfarkti,
epéstabiili tai paheneva angina mukaan lukien Prinzmetalin angina, vaikea syddmen rytmihiirio,
askettdin tapahtunut aivoverenkierron héirid tai hoitamaton hypertensio, henkilod on rohkaistava
lopettamaan tupakointi iman lddkeapua (esimerkiksi neuvonnan avulla). Jos timéa epdonnistuu,
Nicorette Microtab -valmisteen kiyttod voidaan harkita, mutta koska tiedot turvallisuudesta talld
potilasryhmélld ovat rajalliset, hoidon saa aloittaa vain tarkassa ldékérin valvonnassa.

o Diabetes mellitus: Diabetespotilaita on neuvottava tarkkailemaan veren sokeriarvoja sddnnéllisemmin,
kun tupakointi lopetetaan ja nikotiinikorvaushoito aloitetaan, silld nikotiinin indusoiman
katekoliamiinien vapautumisen viaheneminen voi vaikuttaa hiilihydraattimetaboliaan.

. Allergiset reaktiot: Alttius angioedeemaan ja nokkosihottumaan.

. Munuaisten tai maksan vajaatoiminta: Varovaisuutta on noudatettava, jos potilaalla on kohtalainen tai
vaikea maksan vajaatoiminta, tai vaikea munuaisten vajaatoiminta, silli nikotiinin tai sen
metaboliittien puhdistuma voi heikentyd ja haittavaikutukset lisdéntya.

. Feokromosytooma ja huonossa hoitotasapainossa oleva kilpirauhasen liikatoiminta: Varovaisuutta on
noudatettava, jos potilaalla on huonossa hoitotasapainossa oleva kilpirauhasen likatoiminta tai
feokromosytooma, silld nikotiini aiheuttaa katekoliamiinien vapautumista.

. Ruoansulatuskanavan sairaus: Nikotiini voi pahentaa oireita potilailla, joilla on ruokatorvitulehdus,
maha- tai pohjukaissuolihaava. Talloin nikotiinikorvaushoitoa pitdd kayttdd varoen

. Kouristuskohtaukset: Kaytd varoen, jos potilas kayttda kouristuksia ehkéisevad ladkitystd tai jos
hénelld on anamneesissa epilepsia, silld nikotiinin kéyton yhteydessa on raportoitu
kouristuskohtauksia (ks. kohta 4.8).

Vaara lapsille: Tupakoitsijoiden sietdmait nikotiiniannokset voivat aiheuttaa lapsille vaikean myrkytyksen ja
johtaa jopa kuolemaan. Nikotiinivalmisteita eisaa jittda lasten ulottuville eikd nékyville, ks. kohta 4.9.

Riippuvuuden siirtyminen: Riippuvuuden siirtyminen on mahdollista mutta harvinaista.
Korvaushoitovalmisteiden kéytto ei vahingoita terveyttd yhtd paljon kuin tupakointi ja rijppuvuudesta eroon
padseminen on helpompaa.

Tupakoinnin lopettaminen: Tupakansavun sisdltiméat polysykliset aromaattiset hiilivedyt indusoivat
CYP1A2-entsyymin vilitykselli metaboloituvien lddkeaineiden hajoamista. Tupakoinnin lopettaminen voi
hidastaa metaboliaa, minkd seurauksena lidkeaineiden pitoisuudet plasmassa voivat nousta. Talld saattaa olla
kliinistd merkitystd sellaisten lddkeaineiden kohdalla, joilla on kapea terapeuttinen leveys, kuten
teofylliinilld, takrimnilla, klotsapinilla ja ropinirolilla. Muiden osittain CYP 1A2:n vilitykselld
metaboloituvien lddkeaneiden, kuten imipraminin, olantsapiinin, klomipramimnin ja fluvoksamiinin
pitoisuudet plasmassa saattavat myos suurentua tupakoinnin lopettamisen yhteydessé, vaikkakaan tété



tukevia tietoja eiole eikd timédn vaikutuksen mahdollista kliinistd merkitystd ndiden ladkkeiden osalta
tunneta. Suppeat tiedot viittaavat sithen, ettd tupakointi voi indusoida my6s flekainidin ja pentatsosiinin
metaboliaa.

Nicorette Microtab sisdltdd 84,5 mg beetadeksia (B-syklodekstriini) per resoribletti.
4.5 Yhteisvaikutukset muiden lidikevalmisteiden kanssa sekd muut yhteisvaikutukset

Klinisesti merkityksellisid nikotiinikorvaushoidon ja muiden lidkevalmisteiden vilisid yhteisvaikutuksia ei
ole aukottomasti osoitettu. Nikotiini saattaa kuitenkin voimistaa adenosiinin hemodynaamisia vaikutuksia eli
adenosiinin antamisesta johtuvaa verenpaineen nousua ja sydimen sykkeen tihentymistd samoin kuin
kipureaktioita (angina pectoriksen kaltainen rintakipu).

Katso kohdasta 4.4 lisétietoa tupakoinnin lopettamisen vaikutuksista tiettyjen lidkeaineiden metaboliaan.
4.6 Hedelmiillisyys, raskaus jaimetys

Hedelmdllisessd idissd olevat naiset / ehkdisy miehilld ja naisilla

Tupakoinnilla on tunnetusti haitallisia vaikutuksia hedelméllisyyteen ja raskauteen. Sen sijaan
nikotiinikorvaushoidon vaikutuksista eiole tietoja. Vaikka télld hetkelld eiole katsottu tarpeelliseksi antaa
erityisid ohjeita naisten ehkéisyn tarpeesta, raskautta suunnittelevien naisten on viisainta olla seka
tupakoimatta ettd kdyttdmaitta nikotiinikorvaushoitoa.

Vaikka tupakoinnilla voi olla haitallisia vaikutuksia michen hedelmillisyyteen, eiole niyttda siitd, ettd
erityisid ehkéisykeinoja tarvittaisiim miehille nikotiinikorvaushoidon aikana.

Raskaus

Tupakointi raskauden aikana voi aiheuttaa sikion kasvun hidastumista, lapsen syntymisen ennenaikaisesti tai
kuolleena. Tupakoinnin lopettaminen on ehdottomasti tehokkain yksittdinen keino parantaa seké raskaana
olevan tupakoitsijan ettd hianen lapsensa terveyttd. Mitd aiemmin tupakoinnin lopettaminen onnistuu, sen
parempi.

Nikotiini kulkeutuu sikioon ja vaikuttaa sikion verenkiertoon ja hengityslikkeisiin. Verenkiertoon
kohdistuva vaikutus riippuu annoksesta.

Raskaana olevaa tupakoitsijaa on aina kehotettava lopettamaan tupakointi kokonaan ilman
nikotiinikorvaushoitoa. Tupakoinnin jatkamisesta aiheutuvat riskit sikidlle saattavat olla suuremmat kuin
valvotussa tupakoinnin lopetusohjelmassa kaytetystd nikotiinikorvaushoidosta aiheutuvat haitat. Raskaana
oleva tupakoitsija ei saa aloittaa resoriblettien kdyttod ennen kuin hin on keskustellut siitd terveydenhuollon
ammattilaisen kanssa.

Imetys

Nikotiini kulkeutuu esteetté rintamaitoon madrind, jotka voivat vaikuttaa imevéiseen jo hoitoannoksilla.
Tamén vuoksi Nicorette Microtab -valmisteen kayttdd on valtettdvd imetyksen aikana. Jos tupakoinnin
lopettaminen ei ole onnistunut, imettdvien tupakoitsijoiden pitdisi aloittaa resoriblettien kaytto vain
terveydenhuollon ammattilaisen suosituksesta. Jos nikotiinikorvaushoitoa kéytetdin imetyksen aikana,
resoribletti on otettava heti imetyksen jilkeen ja sitd ei saa ottaa imetystd edeltivien kahden tunnin aikana.

Hedelmdllisyys

Tupakointi lisid hedelmattomyyden riskid seké naisilla ettd miehilld. Tutkimukset thmisilld ja eldimilld ovat
osoittaneet, etti nikotiini voi heikentdd sperman laatua. Alentunut hedelméllisyys on osoitettu elédimilld.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkiyttokykyyn

Nicorette Microtab -valmisteella eiole haitallista vaikutusta taisilld on vain vdhdinen vaikutus ajokykyyn tai
koneidenkayttokykyyn.



4.8 Haittavaikutukset

Tupakoinnin lopettamisen vaikutukset

Tupakoinnin lopettamisen milld tahansa tavalla tiedetddn aiheuttavan erilaisia vieroitusoireita. Néihin
kuuluvat emotionaaliset ja kognitiiviset oireet, kuten epamiellyttdvi olo tai alakuloisuus, unettomuus,
artyneisyys, turhautuminen tai kiukuntunne, ahdistuneisuus, keskittymisvaikeudet, levottomuus tai
kérsimattomyys. Myos fyysisid oireita, kuten hidastunutta syddmen sykettd, lisdéntynyttd ruokahalua tai
painonnousua, heitehuimausta tai pyortymistd enteilevid oireita, yskdd, ummetusta, verenvuotoa ikenisti tai
aftamaisia haavaumia tai nenén ja niclun tulehdusta voi esiintyd. Liséksi nikotinihimo on kliinisesti
merkityksellinen oire, joka voi johtaa voimakkaaseen tupakanhimoon.

Nicorette Microtab voi atheuttaa samanlaisia haittavaikutuksia kuin muulla tavoin annosteltu nikotiini.
Haittavaikutukset ovat annoksesta riippuvaisia.

Useimmat potilaiden ilmoittamista haittavaikutuksista ilmenevét ensimmdiisten 3—4 hoitovilkkon aikana.
Hoidon ensimmaéisten péivien aikana voi ilmetd suun ja nielun drsytystd. Lahes kaikki potilaat tottuvat tdhin
tuntemukseen ensimméisten péivien jilkeen.

Allergisia reaktioita (kuten anafylaksian oireita) esiintyy harvoin Nicorette Microtab -valmisteen kdyton
aikana.

Klinisissd tutkimuksissa ja valmisteiden markkinoille tulon jilkeen havaitut haittavaikutukset potilailla, joita
on hoidettu suuontelon kautta annettavilla nikotiinivalmisteilla, on listattu alla. Yleisyydet on arvioitu
kliinisten tutkimusten perusteella haittavaikutuksille, jotka on raportoitu markkinoille tulon jilkeen.

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).

Immuunijirjes telmé

Yleinen Y liherkkyys

Tuntematon Anafylaktinen reaktio

PsyykKkiset hiiriot

Melko harvinainen | Epdnormaalit unet

Hermosto

Hyvin yleinen Padnsarky

Yleinen Makuaistin hairiét, tuntoharha (parestesia)

Tuntematon Kouristuskohtaukset*

Silmiit

Tuntematon | Naon himértyminen, lisdantynyt kyynelnesteen eritys

Sydin

Melko harvinainen Sydamentykytys, nopea syddmen syke

Harvinainen Eteisvirini

Verisuonisto

Melko harvinainen | Punastuminen, korkea verenpaine

Hengityselimet, rintake hi ja vilikarsina

Hyvin yleinen Yské, hikka, nielun drsytys

Melko harvinainen Bronkospasmi, nuha, dénen kéheys, hengenahdistus,
nenén tukkoisuus, suunielun kipu, aivastelu, kurkun
kuristaminen

Ruoans ulatus elimisto

Hyvin yleinen Pahoinvointi

Yleinen Vatsakipu, suun kuivuminen, ripuli,
ruoansulatushdirid, ilmavaivat, syljen likaeritys,
suutulehdus, oksentelu




Melko harvinainen Royhtiily, verta vuotavat ikenet, kielitulehdus,
rakkulat ja hilseily suun limakalvolla, suun
tuntoharha

Harvinainen Nielemishdirid, suun heikentynyt tunto, yokkaily

Tuntematon Kurkun kuivuminen, maha-suolikanavan vaivat,

huulten kipu

Iho ja ihonalainen kudos

Melko harvinainen Liikahikoilu, kutina, ihottuma, nokkosihottuma
(urtikaria)

Tuntematon Angioedeema, punoitus (eryteema)

Yleisoireet ja antopaikassa todettavat haitat

Yleinen Polttava tunne, visymys

Melko harvinainen Voimattomuus, rintakipu ja epdmiellyttdvd tunne

rinnassa, huonovointisuus

*) Kouristuskohtauksia on raportoitu potilailla, jotka kayttdvét kouristuksia ehkéisevéd ladkitystd tai jos
heilld on anamneesissa epilepsia.

Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen
On tirkedd ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epiillyistd haittavaikutuksista. Se
mahdollistaa ldidkevalmisteen hyGty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin. Terveydenhuollon ammattilaisia
pyydetddn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Léédkealan turvallisuus- ja kehittamiskeskus Fimea

Léédkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55, 00034 FIMEA

4.9 Yliannostus

Yliannostuksen oireita voi ilmeti, jos potilas on ennen hoitoa kdyttdnyt nikotiinia erittdin vihin tai jos hdn
kayttdd samanaikaisesti myds muita nikotiinia sisdltivid valmisteita.

Yliannostus aiheuttaa samanlaisia oireita kuin akuutti nikotimimyrkytys: pahoinvointia, oksentelua,
lisddntynyttd syljeneritystd, vatsakipua, ripulia, hikoilua, padénsédrkyi, heitehuimausta, kuulohdirioitd ja
huomattavaa voimattomuutta. Jos annos on ollut suuri, ndiden oireiden lisédksi voi esiintyd hypotensiota,
pulssin heikkenemistd ja epidsdénnollisyyttd, hengitysvaikeuksia, syvdd uupumusta, verenkiertokollapsia ja
kouristuksia.

Aikuisten tupakoitsijoiden hoidon aikana sietimét nikotiniannokset voivat aiheuttaa lapsille vaikean
myrkytyksen ja johtaa jopa kuolemaan. Lapsella epdilty nikotinimyrkytys on hitdtapaus ja vaatii vélitonta

hoitoa.

Y liannostuksen hoito: Nikotiinin kéyttd on lopetettava heti ja potilasta on hoidettava oireenmukaisesti. Jos
nikotiinia on nielty paljon, aktiivihiili vahentda nikotiinin imeytymistd maha-suolikanavasta.

Suun kautta nautitun nikotiinin pienimmén tappavan annoksen ihmiselle arvellaan olevan 40—60 mg.

5.  FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterape uttinen ryhma: Nikotiiniriippuvuuden hoitoon kiytettdvit lidkeaineet
ATC-koodi:NO7B A01

Pitkdén ja paivittdin jatkuneen tupakkaa siséltdvien tuotteiden kdyton ékillinen lopettaminen aiheuttaa
tyypillisesti vieroitusoireyhtymén, jossa esiintyy vdhintddn nelji seuraavista oireista: huonovointisuus tai



masentunut mieliala, unettomuus, drtyneisyys, turhautuneisuus tai kiukuntunne, ahdistus,
keskittymisvaikeudet, levottomuus tai kdrsimédttomyys, hidastunut syddmensyke, lisdédntynyt ruokahalu tai
painonnousu. Nikotiinin herdttimd mielihalu, joka on tunnustettu klinisesti tdrkedksi oireeksi, on tarked
tekijd myos nikotiinista vieroittautumisessa.

Kliniset tutkimukset ovat osoittaneet, ettd nikotiinikorvaushoitovalmisteet voivat auttaa tupakoijaa
pidittdytyméén tupakoinnista, koska ne lievittdvit edelld mainitunlaisia vieroitusoireita.

5.2 Farmakokinetiikka

Nicorette Microtab -valmisteesta imeytyvéan nikotiinin mééra riippuu suuonteloon vapautuvasta
nikotiinimAarastd ja siitd niellystd maaradstd. Suurin osa resoribletistd vapautuvasta nikotiinista imeytyy
elimistoon suoraan suuontelon limakalvojen lipi. Resoribletin annon jilkeen nikotiinin absoluuttinen
biologinen hy6tyosuus on noin 50 %. Niellyn nikotiinin systeeminen biologinen hydtyosuus on pienempi
alkureitin eliminaation vuoksi. Siksi hoito Nicorette Microtab -valmisteella tuottaa harvoin suuria ja nopeasti
suurenevia nikotiinipitoisuuksia, kuten tupakointi.

Kun potilaalle annostellaan yksi resoribletti kerran tunnissa kymmenen tunnin ajan, vakaassa tilassa mitattu
pienin nikotiinipitoisuus plasmassa on suuruusluokkaa 10 ng/ml. Ad libitum -kaytossé plasman
nikotiinipitoisuus on noin 8 ng/ml, joka vastaa noin puolta nikotiinitasosta, joka mitataan lievésti tai
keskivaikeasti tupakkariippuvaisilta tupakoijilta.

Kun potilaalle annetaan 1, 2 ja 3 resoribletin kerta-annoksia, AUC;,¢n ja C,aen annos-lineaarisuus on
hieman poikkeava. Poikkeama saattaa johtua siitd, ettd suuremmista annoksista nielliin suurempi osa, joka
sitten altistuu alkureitin eliminaatiolle.

Laskimoon annetun nikotinin jakautumistilavuus on noin 2-3 l’kg.

Alle 5 % nikotiinista sitoutuu plasman proteiineihin. Siksi muutokset nikotiinin sitoutumisessa, joita
samanaikainen ldékitys tai sairaustiloista johtuvat plasman proteiinien muutokset aiheuttavat, eivit
oletettavasti vaikuta merkittavilld tavalla nikotinin kinetiikkkaan.

Nikotiini eliminoituu péddasiassa maksassa. Nikotiinin keskiméérdinen plasmapuhdistuma on noin 70 V/h ja
puoliintumisaika noin 2 tuntia. Nikotiini metaboloituu myds munuaisissa ja keuhkoissa. Nikotiinilla on
tunnistettu yli 20 metaboliittia, joita kaikkia pidetddn vihemmén aktiivisina kuin kantayhdistetta.

Nikotiinin pddmetaboliitti plasmassa on kotiniini. Sen puolintumisaika on 15-20 tuntia ja pitoisuudet ovat
kymmenkertaiset nikotiiniin verrattuna.

Padmetaboliitit virtsassa ovat kotmiini (15 % annoksesta) ja trans-3-hydroksikotiniini (45 % annoksesta).
Noin 10 % nikotiinista kulkeutuu virtsaan muuttumattomana. Kuitenkin jopa 30 % nikotiinista voi kulkeutua
virtsaan muuttumattomana, jos virtsaneritys on runsasta ja virtsan happamuusaste on alle 5.

Munuaisten vajaatoiminta

Etenevddn munuaisten vajaatoimintaan littyy nikotiinin kokonaispuhdistuman pieneneminen. Vaikeaa
munuaisten vajaatoimintaa sairastavilla henkiloilli nikotiinin puhdistuma pieneni keskiméérin 50 %.
Tupakoivilla hemodialyysipotilailla on todettu suurentuneita nikotiinipitoisuuksia.

Maksan vajaatoiminta

Nikotiinin farmakokinetikka ei muutu kirroosipotilailla, joilla maksan vajaatoiminta on lievdd (Child—
Pughin luokka 5). Nikotiinin puhdistuma pienenee 40—50 % kirroosipotilailla, joilla maksan vajaatoiminta on
keskivaikeaa (Child—Pughin luokka 7). Saatavana eiole tictoja potilaista, joilla Child—Pughin luokka on > 7.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Nikotiini oli positiivinen joissakin in vitro -genotoksisuustesteissd, mutta samoissa testeissa saatiin myds
negatiivisia tuloksia. Nikotiini oli negatiivinen in vivo -testeissé. Eldinkokeet ovat osoittaneet, ettd nikotiini



lisdd implantaation jilkeisid keskenmenoja ja heikentdd sikion kasvua. Karsinogeenisuustutkimukset eivit
osoittaneet selvid merkkejd nikotinin tuumorigeenisyydesta.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Beetadeksi (B-syklodekstriini)

Krospovidoni

Magnesiumstearaatti

Piidioksidi, kolloidinen, vedetén

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

3 vuotta.

6.4  Siilytys

Séilytd alle 30 °C.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Pakkauskoot:

Pahvikotelo, jossa on 30 tai 105 resoriblettid ja annostelija. Resoribletit on pakattu 15 resoribletin
lapipainoliuskoihin. Lépipainoliuska on valmistettu PVC/PVDC-kalvosta ja foliosta, joka koostuu

polyesteristd, alumiinista ja paperista. Annostelija on valmistettu polypropyleenista.

Pahvikotelo, jossa on 20, 30, 90, 100 tai 150 resoriblettid. Pakkauksessa voi olla erillinen séilytyskotelo.
Resoribletit on pakattu 10 resoribletin Idpipainoliuskoihin, jotka on valmistettu alumiini/alumiinista.

Kaikkia pakkauskokoja ei vélttiméttd ole myynnissa.
6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle

Ei erityisvaatimuksia.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
McNeil / INTL Consumer Health (Finland) Oy
PL 90

02601 Espoo

8. MYYNTILUVAN NUMERO

13759

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan my6ntdmisen pdivaméaérd: 7. joulukuuta 1998



Viimeisimman uudistamisen pdivimaara: 1. tammikuuta 2007

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

28.6.2023



PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Nicorette Microtab 2 mg resoriblett, sublingual

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
En resoriblett innehaller 17,1 mg nikotinbetadex som motsvarar 2 mg nikotin.

Hjilpdmne med kénd effekt:
Betadex (B-cyclodextrin) (84,5 mg/resoriblett)

For fullstindig forteckning over hjilpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Resoriblett, sublingual.

Vit till ndstan vit, rund, plan tablett med fasad kant, préglad med "NIC" pé ena sidan och "2" pa den andra.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer

Behandling av tobaksberoende genom att lindra nikotinbegér och abstinenssymptom och dirigenom
underldtta rokavvénjning hos rokare som dr motiverade att sluta roka.

R&d och stdd forbéttrar vanligen chansen att lyckas.
4.2 Dosering och administreringssitt

Pediatrisk population
Nicorette Microtab bor inte anvdndas av ungdomar (12—17 &r) utan rekommendation av hilsovardspersonal.
Nicorette Microtab ar inte avsett for barn under 12 ar eftersom sidkerhet och effekt inte har faststallts.

Under behandling med Nicorette Microtab bor anvindaren helt sluta roka.

Vuxna och dldre
Nicorette Microtab skall placeras under tungan dir den langsamt smélter (inom cirka 30 minuter). Resoriblett
far inte sviljas eller tuggas.

Startdosen bestdms individuellt utgadende fran patientens nikotinberoende. Rokare med lagt nikotinberoende
(Fagerstroms testkriterier eller < 20 cigaretter/dygn) bor anvidnda 2 mg resoriblett. Rokare med mycket hogt
nikotinberoende (Fagerstrom testkriterier eller > 20 cigaretter/dygn) eller rokare som har misslyckats med att
sluta roka med 2 mg resoriblett bor anvénda 4 mg resoriblett. I borjan av behandlingen tas en resoriblett med
1-2 timmars mellanrum. I de flesta fall 4r 8—12 resoribletter per dygn tillrickligt. Den maximala dygnsdosen
ar 30 stycken 2 mg resoribletter.

Behandlingstiden ar individuell; vanligtvis pagéar behandlingen minst 2—3 ménader. Darefter paborjas gradvis
avvanjning fran resoribletter. Behandlingen avslutas nér dosen har minskat till 1-2 resoribletter per dygn.
Eventuella Gverblivna resoribletter bor sparas och anvdndas i den hiandelse att ett plotsligt roksug uppstar.
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Regelbunden anvdndning under lingre tid 4n 6 manader rekommenderas 1 allmédnhet inte. Vissa fore detta
rokare kan dock behova lingre behandling for att inte atergé till rokning.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot nikotin eller mot nigot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.
. Far inte ges till barn under 12 &r.
Far inte ges till personer som inte roker.

4.4 Varningar och forsiktighet

Fordelarna med att sluta roka véger tyngre dn ndgra risker forknippade med nikotinersittningsbehandling da
produkten anviands korrekt.

En risk-nyttabedomning skall goras av hdlsovardspersonal for patienter med foljande tillstdnd:

. Kardiovaskuldr sjukdom: Rokare med nyligen genomgéangen hjartinfarkt, instabil eller progredierande
angina pectoris, inklusive Prinzmetals angina, svéra hjirtarytmier, nyligen genomgéangen
cerebrovaskuldr hindelse eller okontrollerad hypertension skall uppmanas att sluta roka med hjilp av
icke-farmakologiska metoder (som t.ex. radgivning). Om detta misslyckas kan Nicorette Microtab
Overvigas, men eftersom data om sdkerhet i denna patientgrupp &r begransad skall behandlingen
endast inledas under noggrant ¢verinseende av likare.

. Diabetes mellitus: Patienter med diabetes skall uppmanas att kontrollera blodsockernivderna oftare dn
vanligt nidr man slutar réka och borjar anvdnda nikotinersittningsbehandling eftersom en minskad
frisdttning av nikotininducerade katekolaminer kan paverka kolhydratmetabolismen.

Allergiska reaktioner: Kinslighet for angioddem och urtikaria.

Nedsatt njur- eller leverfunktion: Forsiktighet krdvs om patienten har méttligt eller svart nedsatt
leverfunktion eller svart nedsatt njurfunktion. Hos dessa patienter kan clearance av nikotin eller dess
metaboliter vara reducerat, vilket i sin tur kan leda till 6kad risk for biverkningar.

. Feokromocytom och okontrollerad hypertyreos: Forsiktighet krdvs om patienten har okontrollerad
hypertyreos eller feokromocytom eftersom nikotin orsakar frisattning av katekolaminer.

. Sjukdom i magtarmkanalen: Nikotin kan forviarra symptomen hos patienter som lider av esofagit,
magsar eller duodenalsar. Nikotinerséttningsbehandling skall anvdndas med forsiktighet vid sadana
tillstdnd

. Krampanfall: Anvind med forsiktighet hos patienter som tar antikonvulsiva medel eller med epilepsi i

anamnesen eftersom krampanfall har rapporterats i samband med nikotin (se avsnitt 4.8).

Fara fér barn: Nikotindoser som rokare tal kan hos barn framkalla svar toxicitet som t.o.m. kan ha dodlig
utgang. Produkter som innehaller nikotin skall férvaras utom syn- och rackhall for barn, se avsnitt 4.9.

Overfort beroende: Overfort beroende 4r mjligt men séllsynt och nikotinersittningsbehandling ir inte lika
skadligt for hdlsan som rokning och beroendet dr littare att bryta dn rokberoende

Rékstopp: Polycykliska aromatiska kolvéten i tobaksrok 6kar metabolismen av likemedel som metaboliseras
via CYP1A2. Rokstopp kan leda till langsammare metabolism och dérigenom till férhdjda plasmanivaer av
dessa likemedel. Detta kan vara av klinisk betydelse for likemedel med ett snédvt terapeutiskt fonster, t.ex.
teofyllin, takrin, klozapin och ropinirol. Plasmanivierna av andra likemedel som delvis metaboliseras via
CYP1A2,t.ex. imipramin, olanzapin, klomipramin och fluvoxamin skulle ocksé kunna dka vid rokstopp.
Data som stoder detta saknas dock och den méjliga kliniska betydelsen av denna effekt for dessa likemedel
ar okdnd. Begrinsad data indikerar att metabolismen av flekainid och pentazocin ocksa skulle kunna
induceras av rokning,

Nicorette Microtab innehéller 84,5 mg betadex (B-cyclodextrin) per resoriblett.
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4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner

Inga kliniskt relevanta interaktioner mellan nikotinerséttningsbehandling och andra likemedel har definitivt
faststillts. Nikotin kan emellertid mojligen 6ka den hemodynamiska effekten av adenosin, dvs. 6kning av
blodtryck och hjartfrekvens samt smértreaktioner (angina pectoris typ av brostsmérta) framkallade av
adenosin.

Se avsnitt 4.4 for mer information om fordndrad metabolism av vissa likemedel vid rokstopp.
4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Fertila kvinnor/fédelsekontroll hos mén och kvinnor

Till skillnad franrokningens vilkédnda, negativa effekter pa fertilitet och graviditet hos méanniskan, ar
effekterna av nikotinersittningsbehandling okéinda. Aven om det hittills inte har ansetts vara nddvindigt med
nagra sérskilda rad betrdffande fodelsekontroll hos kvinnor, skall kvinnor som forsoker att bli gravida helst
varken roka eller anvénda nikotinerséttningsbehandling.

Aven om rokning kan ha negativa effekter pA mannens fertilitet, finns det inga beliigg for att miin behdver
anvénda sérskilda preventivimetoder under nikotinerséttningsbehandling.

Graviditet

Rokning under graviditet dr forenad med risker, sdsom forsdmrad intrauterin tillvixt, prematur fodsel eller
dodlighet. Attsluta roka dr den enskilt mest effektiva atgirden for att forbattra hilsan hos bdde den gravida
rokaren och hennes barn. Ju tidigare rokstopp uppnas desto béttre.

Nikotin passerar over till fostret och paverkar dess cirkulation och andningsmonster. Effekten pa
cirkulationen &r dosberoende.

Gravida rokare skall alltid uppmanas att sluta roka helt, utan att anviinda nikotinerséttningsbehandling.
Risken med fortsatt rokning kan dock utgéra en storre fara for fostret &n anvéndning av
nikotinerséttningsbehandling inom ramen for ett 6vervakat rokavvénjningsprogram. Resoribletter far endast
anvindas av gravida rokare efter inrddan av hdlsovardspersonal.

Amning

Nikotin passerar fritt over till brostmjolk i sddana méngder att barnet kan paverkas dven vid terapeutiska
doser. Nicorette Microtab skall darfor undvikas under amning. Om rokstopp inte har uppnatts, skall
ammande kvinnor borja anvidnda resoribletter endast efter inrddan av hdlsovardspersonal. Om
nikotinerséttningsbehandling anvdnds under amning skall resoribletten tas direkt efter amning och inte inom
tva timmar fore amning,

Fertilitet
Rokning Okar risken for infertilitet hos kvinnor och mén. Bade hos ménniska och djur har det visats att
nikotin kan paverka spermiernas kvalitet negativt. Nedsatt fertilitet har visats hos djur.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner
Nicorette Microtab har ingen eller férsumbar effekt pa formégan att framfora fordon och anviinda maskiner.
4.8 Biverkningar

Effekter av rokstopp

Oavsett rokavvianjningsmetod ar en mingd olika symptom forknippade med rokstopp. Dessa inkluderar
emotionella och kognitiva symptom, sdsom dysfori eller sdnkt sinnesstdmning, somnloshet, iritabilitet,
frustration eller ilska, dngest, koncentrationssvérigheter, rastldshet eller otalighet. Aven fysiska symptom kan
uppkomma, sdsom séinkt hjartfrekvens, okad aptit eller viktuppgang, yrsel eller presynkopala symptom,
hosta, forstoppning, gingival blodning eller aftosa munsér eller nasofaryngit. Dessutom, och av klinisk
relevans, kan nikotinbegér leda till kraftigt tobakssug.
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Nicorette Microtab kan orsaka biverkningar liknande dem som upptrdder nér nikotin administreras pa ett
annat sétt och dessa ér frimst dosberoende.

De flesta biverkningar som rapporterats av patienter upptriader vanligen under de forsta 3—4 veckorna efter
behandlingsstart. Under de forsta behandlingsdagarna kan irritation i mun och svalg upplevas. De flesta
patienterna vénjer sig vid kénslan efter dessa forsta dagar.

Allergiska reaktioner (inklusive symptom pa anafylaxi) ér sillsynt féorekommande vid anvéndning av
Nicorette Microtab.

De biverkningar som observerats hos patienter som behandlats med orala nikotinlikemedel 1 kliniska
provningar och efter marknadsintroduktion listas nedan. Frekvenskategorierna har uppskattats fran kliniska
provningar for de biverkningar som har identifierats efter marknadsintroduktion.

Mycket vanliga (> 1/10), vanliga (> 1/100, < 1/10), mindre vanliga (>1/1 000, < 1/100), sillsynta
(= 1/10 000, < 1/1 000), mycket sdllsynta (< 1/10 000), ingen kind frekvens (kan inte berdknas fran
tillgéngliga data).

Immunsys te met

Vanliga Overkinslighet

Ingen kénd frekvens Anafylaktisk reaktion

Psykiska storningar

Mindre vanliga | Onormala drémmar

Centrala och perifera nervsystemet

Mycket vanliga Huvudvirk

Vanliga Dysgeusi, parestesi

Ingen kénd frekvens Krampanfall*

Ogon

Ingen kénd frekvens | Dimsyn, 6kad lakrimation

Hjirtat

Mindre vanliga Hjirtklappning, snabb puls, formaksflimmer

Sallsynta Formaksflimmer

Blodkiirl

Mindre vanliga | Rodnad, hogt blodtryck

Andningsvigar, brostkorg och mediastinum

Mycket vanliga Hosta, hicka, halsirritation

Mindre vanliga Bronkospasm, snuva, hes rost, dyspné, ndstippa,
orofaryngeal smirta, nysningar, tranghet i halsen

Magtarmkanalen

Mycket vanliga Illamaende

Vanliga Buksmirta, muntorrhet, diarré, dyspepsi, flatulens,
hypersalivation, stomatit, krikningar

Mindre vanliga Rapningar, gingival blodning, glossit, blasbildning pa
munslemhinnan och exfoliering, oral parestesi

Sallsynta Dysfagi, oral hypoestesi, kvéljningar

Ingen kénd frekvens Torr hals, gastrointestinala besvir, lippsmaérta

Hud och subkutan vivnad

Mindre vanliga Hyperhidros, pruritus, hudutslag, ndsselutslag
(urtikaria)

Ingen kind frekvens Angioddem, rodnad huden (erytem)

Allmiinna symptom och/eller symptom vid adminis treringsstillet

Vanliga Brénnande kénsla, trétthet

Mindre vanliga Asteni, smirta och obehag i brostet, dysfori
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*) Krampanfall har rapporterats hos patienter som tar antikonvulsiva medel eller med epilepsi i anamnesen.

Rapportering av misstinkta biverkningar
Det dr viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mojligt att
kontinuerligt 6vervaka likemedlets nytta-riskforhdllande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstinkt biverkning till:

webbplats: www.fimea.fi

Sékerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea

Biverkningsregistret

PB 55, 00034 FIMEA

4.9 Overdosering

Symptom pa 6verdosering av nikotin kan upptrdda hos patienter med litet nikotinintag fore behandling eller
vid samtidig anvéndning av andra nikotink&llor.

Symptomen vid dverdosering dr samma som vid akut nikotinforgiftning och inbegriper illamaende,
krakningar, okad salivering, buksmérta, diarré, svettning, huvudvirk, yrsel, horselrubbningar och pataglig
kraftloshet. Vid hoga doser kan dessa symptom foljas av hypotension, svag och oregelbunden puls,
andningssvarigheter, total utmattning, cirkulatorisk kollaps och kramper.

Nikotindoser som tolereras av vuxna rokare under behandling kan hos barn framkalla svér forgiftning som
kan ha dodlig utgdng. Misstinkt nikotinforgiftning hos barn skall betraktas som ett akut tillstdnd och
behandlas omedelbart.

Behandling av 6verdosering: Anviandning av nikotin méaste avbrytas omedelbart och patienten skall
behandlas symptomatiskt. Om en stor mingd nikotin sviljs, minskar aktivt kol absorptionen av nikotin i
magtarmkanalen.

Den minsta letala orala dosen av nikotin hos ménniska anses vara 40—60 mg

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Medel vid nikotinberoende,
ATC-kod: NO7B A0l

Abrupt avbruten anvéndning av tobaksprodukter efter en lang period av dagligt bruk kan ge karaktéristiska
abstinenssymptom innefattande fyra eller flera av foljande symptom: illamaende eller nedstdmdhet,
somnloshet, irritabilitet, frustration eller ilska, angest, koncentrationssvérigheter, rastloshet eller otélighet,
minskad hjartfrekvens, dkad aptit eller viktokning. Begiret orsakat av nikotin har erkénts vara ett kliniskt
viktigt symptom och &r en viktig faktor ocksa vid rékavvinjning.

Kliniska studier har visat att nikotinerséttningsprodukter kan hjilpa rokare att avsta fran rékning genom att
lindra abstinenssymptomen som beskrivs ovan.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Maingden nikotin som absorberas fran Nicorette Microtab beror pa den méngd nikotin som frisatts i
munhdlan och vad som férsvinner genom svéljning. Huvuddelen att det nikotin som frisdtts absorberas direkt
genom munslemhinnan. Den absoluta biotillgéingligheten for nikotin vid sublingual tillférsel &rca 50 %. Den
systemiska biotillgéngligheten for nedsvalt nikotin dr ligre pa grund av forsta passage-elimination. De hoga
och snabbt stigande nikotinkoncentrationer som ses vid rokning uppnas darfor sédllan vid behandling med
Nicorette Microtab.
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Minimikoncentrationen i plasma av nikotin vid steady state som uppnas efter 10 doser om en resoriblett per
timme, &r i storleksordningen 10 ng/ml. Efter ad libitum -anvindning &r plasmakoncentrationen av nikotin
omkring 8 ng/ml, vilket &r cirka hélften av den nikotinnivd som uppnds hos lag- till medelberoende rokare.

For enkeldoser om 1, 2 respektive 3 resoribletter foreligger en mindre avvikelse fran doslinearitet for AUC; ¢
och C... Avvikelsen kan forklaras av att en storre del av de hogre doserna nedsvéljs och ddrmed undergér
forsta passage-elimination.

Distributionsvolymen efter intravends administrering av nikotin ar ca 2—3 I’kg.

Mindre dn 5 % av nikotinet binds till plasmaproteiner. Andra sjukdomar eller samtidigt bruk av andra
likemedel som paverkar nivan av plasmaproteiner forviantas inte ha nagon signifikant effekt pa
nikotinkinetiken.

Nikotin metaboliseras huvudsakligen i levern och plasmaclearance ér i genomsnitt 70 1//timme och
halveringstiden &r ca 2 timmar. Nikotin metaboliseras ocksé injurarna och lungorna. Fler &n 20 metaboliter
av nikotin har identifierats, varav alla anses vara mindre aktiva &n nikotin.

Huvudmetaboliten av nikotin iplasma, kotinin, har en halveringstid pa 15—20 timmar och koncentrationen ar
10 ganger hogre dn nikotinkoncentrationen.

Huvudmetaboliterna i urin ar kotinin (15 % av dosen) och trans-3-hydroxikotinin (45 % av dosen). Cirka
10 % av nikotinet utsondras oforéndrat i urinen. Upp till 30 % av nikotinet kan utsondras oforidndrat i urinen
vid 6kad diures och surgérning av urinen till under pH 5.

Nedsatt njurfunktion

Progredierande njursvikt ar forenad med minskat totalt clearance av nikotin. Nikotinclearance minskade i
genomsnitt med 50 % hos personer med svar njursvikt. Forhdjda nikotinnivder har setts hos rokare som
genomgar hemodialys.

Nedsatt leverfunktion

Nikotins farmakokinetik &r opaverkad hos levercirrospatienter med lindrigt nedsatt leverfunktion (Child-
Pugh-klass 5) och ér nedsatt med 40—50 % hos levercirrospatienter med mattligt nedsatt leverfunktion
(Child-Pugh-klass 7). Det finns ingen information om patienter med Child-Pugh-klass > 7.

5.3 Prekliniska siikerhetsuppgifter

Nikotin har visat sig vara genotoxiskt i vissa in vitro-tester, men dven negativa resultat har erhallits med
samma testsystem. Nikotin var dock inte genotoxiskt in vivo. Djurforsok har visat att nikotin inducerar
avstotning efter befruktning och himmar fostrets tillvixt. Inga sdkra beligg for att nikotin ar
tumdrframkallande har framkommit i karcinogenicitetstester.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning over hjilpimnen

Betadex (B-cyclodextrin)

Krospovidon

Magnesiumstearat

Kiseldioxid, kolloidal, vattenfri

6.2 Inkompatibilite ter

Ej relevant.
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6.3 Hallbarhet

3 ar.

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

Forvaras vid hogst 30 °C.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Forpackningsstorlekar:

Pappkartong med 30 eller 105 sublinguala resoribletter tillsammans med en doseringsask. Resoribletterna ar
forpackade i blister med 15 resoribletter per blisterkarta. Blistret bestar av PVC/PVDC film och en folie

sammansatt av polyester, aluminium och papper. Doseringsasken dr gjord av polypropen.

Pappkartong med 20, 30, 90, 100 eller 150 sublinguala resoribletter med eller utan forvaringsfodral.
Resoribletterna ar forpackade i aluminium/aluminiumblister med 10 resoribletter per blisterkarta.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion

Inga sdrskilda anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
McNeil / INTL Consumer Health (Finland) Oy

PB 90
02601 Esbo

8. NUMMERPA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

13759

10. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for det forsta godkénnandet: 7 december 1998

Datum for den senaste fornyelsen: 1 januari 2007

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

28.6.2023



