VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Akineton 2 mg tabletti

2.  VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
1 tabletti siséltdd 2 mg biperideenihydrokloridia.
Apuaine, jonka vaikutus tunnetaan: laktoosimonohydraatti 38 mg.

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Tabletti

Valmisteen kuvaus: valkoinen, litted tabletti, toisella puolella ristiuurre, halkaisija 9 mm.

4. KLIINISET TIEDOT

4.1  Kayttoaiheet

Kaikki Parkinsonin taudin muodot, neuroleptisten aineiden aiheuttamat ekstrapyramidaalioireet.
4.2  Annostus ja antotapa

Optimaalisen hoitoannoksen madrittdminen: alkuannosta 1/2 tablettia 2 kertaa paiviisséd nostetaan
asteittain 1 tablettiin 3 kertaa pdivissé. Tétd annostusta jatketaan muutamia péivid, minka jalkeen
annosta nostetaan hitaasti, kunnes hoitovaste on saavutettu. Tdmén jidlkeen annosta alennetaan
véhitellen, kunnes potilaan tila uudelleen huononee. Optimaalinen hoitoannos on suurimman
kédytetyn annoksen ja sellaisen annoksen vililld, jota annettaessa potilaan tila huononi. Mikéli
Akineton-hoidon aikana ilmenee ns. kddnteisefektid, ts. parkinsonismioireiden voimistumista, se on
merkki siitd, ettd annostus on lian suuri.

Aivoarterioskleroottisille potilaille, vanhuksille ja sekavuuteen taipuvaisille potilaille suositellaan
annoksen suurentamista hitaasti, koska he reagoivat herkésti lidkeaineisiin.

Nopean vaikutuksen aikaansaamiseksi ja vaikeiden oireiden kumoamiseksi voidaan kéyttaa
lihakseen annettavaa injektiohoitoa. Valmisteen antoa laskimoon suositellaan vain vaikeissa
tapauksissa ja tdlloin erittdin hitaasti.

Edelld olevan mukaisesti hoitoannos on eri tapauksissa seuraava:

Parkinsonismi. 1/2-2 tablettia 3—4 kertaa pdivissa (enintddn 16 mg pdivdssid), 2(—4) injektiota i.m.
tai erittdin hitaasti i.v. tasaisin véilein vuorokauden aikana.

Lidkkeiden aiheuttamat ekstrapyramidaalioireet. Aikuiset: 1/2—1(-2) tablettia 1—4 kertaa pdivissa,
korkeintaan 9 tablettia vuorokaudessa; 1/2—1(-2) injektiota im. tai erittdin hitaasti i.v.
Lapset: 3—15-vuotiaille 1/2—1 tablettia 3 kertaa paivassd; 1/2—1 injektiota hitaasti i.v. osittain



glukoosiliuokseen kombinoiden.
4.3 Vasta-aiheet

Ehdottomat: Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle (biperideenihydrokloridille) tai kohdassa 6.1
mainituille apuaineille, hoitamaton ahdaskulmaglaukooma, ruoansulatuselimien mekaaninen
stenoosi, megakoolon.

Suhteelliset: Eturauhaskasvain.
4.4  Varoitukset ja kiyttoon liittyvit varotoimet

Haittavaikutuksia ilmenee etenkin hoidon alussa ja mikdli annosta suurennetaan lian nopeasti.
Hoidon &killistd keskeyttdmistd tulee valttda, paitsi jos on kyseessd henked uhkaava komplikaatio.

Vanhuspotilailla, erityisesti henkildilld, joilla on serebraalisia (vaskulaarisia tai degeneratiivisia)
leesioita, saattaa herkkyys usein lisdéntyd valmisteen terapeuttisillakin annoksilla. Eldintutkimusten
perusteella on havaittu, ettd Akinetonin kaltaiset sentraalisesti vaikuttavat lddkeaineet voivat lisdta
taipumusta epileptistyyppiseen kohtaukseen. Ladkéreiden pitdisi ottaa timé huomioon hoidettaessa
henkil6itd, joilla on taipumuksia ko. kohtauksiin. Tuoreen sydaninfarktin yhteydessd on syddmen
lyontitiheyttd seurattava tarkoin. Akinetonin vidrinkdytt6d on havaittu.

Tama lddke siséltdd laktoosia. Potilaiden, joilla on harvinainen perinndllinen galaktoosi-intoleranssi,
tdydellinen laktaasinpuutos tai glukoosi-galaktoosi-imeytymishdirid, ei pidd kayttaa tatd lddkettd.

4.5  Yhteisvaikutukset muiden liiikevalmis teiden kanssa sekii muut yhteis vaikutukset

Yhdistettdessd Akineton muihin antikolinergisiin psykotrooppisiin ldékeaineisiin,
antihistamineihin, Parkinson-lidkkeisiin ja spasmolyytteihin keskushermostolliset ja perifeeriset
sivuvaikutukset voivat potentoitua. Kun Akinetonia annetaan samanaikaisesti kinidiinin kanssa,
antikolinerginen vaikutus (erityisesti AV-johtumiseen) saattaa potentoitua.

Levodopan ja Akinetonin samanaikainen anto voi potentoida dyskinesiaa. Akineton saattaa
vahvistaa neuroleptien aiheuttamaa tardiivia dyskinesiaa.

Sentraalisesti vaikuttavana valmisteena Akineton voi potentoida alkoholin vaikutuksia.
Antikolinergit kuten Akineton vihentévit metoklopramidin ja muiden samankaltaisten
gastrointestinaalikanavaan vaikuttavien yhdisteiden tehoa.

Biperideeni vihentdd suolen toimintaa ja voi hidastaa joidenkin lddkeaineiden, kuten erytromysiinin
ja penisilliinin, imeytymisti ja lisdtd niiden entsymaattista inaktivaatiota.

Biperideeni voi pahentaa kohtausoireita niilld epilepsiapotilailla, joiden kohtausoireet ovat olleet
hyvin kontrollissa antikonvulsiivisen lddkehoidon ansiosta.

4.6  Hedelmiillisyys, raskaus ja imetys

Raskaus

Klinistd tietoa biperideenin vaikutuksista raskauden aikana on rajoitetusti. Raskauden aikana ja
erityisesti ensimmaisen raskauskolmanneksen aikana Akinetonia tulisi kédyttda vain tarkasti
harkiten.

Imetys

Antikolinergit voivat estdd maidon eritystd, mutta nimenomaan biperideenistd ei ole riittdvasti
tutkimuksia. Akineton erittyy didinmaitoon, ja pitoisuudet saattavatolla yhtd suuret kuin didin
plasmassa. Koska vastasyntyneiden aineenvaihduntaa ei tunneta riittdvésti eikd farmakologisia ja
toksikologisia vaikutuksia voida sulkea pois, imetysté ei suositella Akinetonin kdyton aikana.



4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn

Varsinkin jos Akinetonia otetaan yhdessd muiden sentraalisesti vaikuttavien aineiden,
antikolinergien tai alkoholin kanssa, sentraaliset ja perifeeriset sivuvaikutukset voivat heikentda

ajokykya ja koneiden kayttokykya.
4.8 Haittavaikutukset

Haittavaikutusten esiintymistiheys 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 eiriitd arviointiin)

Haittavaikutuksia voi esiintyd erityisesti hoidon alussa ja jos annostusta suurennetaan lian nopeasti.
Spontaanisti ilmoitettujen haittavaikutusten esiintymistiheyttd ei voida méarittda tarkasti, koska
kayttdjien madrda eitiedetd.

Elinjiirjestelmiluokka Yleisyys Haittavaikutus

Infektiot Tuntematon parotiitti

Immuunijirjestelma Hyvin harvinainen yliherkkyys

Psyykkiset héiriot Harvinainen Suuremmilla annoksilla jénnitys,

levottomuus, pelko, sekavuus,
harhaisuus, hallusinaatiot, unettomuus.

Keskushermoston yliaktivaatiota on
harvinaisissa tapauksissa todettu
potilailla, joiden aivotoiminta on
heikentynyt; timé saattaa edellyttda
annoksen pienentdmista.

REM-unen (vilkeunen) viliaikaista
vihenemistd on raportoitu; tyypillisesti
REM-uneen siirtymiseen tarvittava
aika pitenee ja timéin univaiheen
prosenttiosuus kokonaisuniajasta
pienenee.

Hyvin harvinainen hermostuneisuus, euforia

Hermosto Harvinainen vasymys, huimaus, muistivaikeudet




Hyvin harvinainen padnsirky, dyskinesia, ataksia,
puhehiiridt, taipumus aivoperdisiin
lkohtausoireisiin ja kouristuksiin

Silmét Hyvin harvinainen akkomodaatiohdirid, mydriaasi,
ivaloherkkyys, ahdaskulmaglaukooma
(silmédnpaineen seuranta huomioitava)

Sydéan Harvinainen takykardia
Hyvin harvinainen bradykardia
Ruoansulatuselimisto Harvinainen suun kuivuminen, pahoinvointi,
imahaoireet
Hyvin harvinainen ummetus
[ho ja ithonalainen kudos Hyvin harvinainen hikoilun vidheneminen, allerginen
ithottuma
Luusto, lihakset ja sidekudos Harvinainen lihasten nykiminen
Munuaiset ja virtsatiet Hyvin harvinainen virtsaamishdiriot, erityisesti potilailla,

joilla on eturauhasen likakasvua
(annoksen pienentdminen), virtsaumpi
(hyvin harvinainen)

'Yleisoireet ja antopaikassa Harvinainen uneliaisuus
todettavat haitat

Epiillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On térkedé ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyista
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa Iddkevalmisteen hyoty—haitta-tasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdédn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista
seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Léadkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea
Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

FI-00034 Fimea

4.9 Yliannos tus

Ylannostuksen oireet ovat samanlaiset kuin atropiinimyrkytyksessd eli perifeeriset antikolinergiset
oireet (laajat, hitaasti reagoivat silméterit, kuivat limakalvot, kasvojen punoitus, sykkeen kithtyminen,
rakon ja suoliston toiminnan heikkous, limmdnnousu, etenkin lapsilla) ja keskushermostoperdiset
oireet (agitaatio, delirium, sekavuus, tajunnan hdmértyminen ja/tai hallusinaatiot). Voimakkaassa
myrkytyksessé on vaarana verenkierto- ja hengityskollapsi.

Hoitotoimet yliannostuksessa: suositeltavia antidootteja ovat asetyylikoliiniesteraasin estéjit, etenkin
fysostigmiini, joka tunkeutuu aivoselkdydinnesteeseen ja lievittdd keskushermostoperdisid oireita.
Tarvittaessa, riippuen oireiden vaikeusasteesta, tulee kardiovaskulaarista ja hengitystoimintaa (happi)
avustaa, ruumiinlimpod alentaa ja rakko tyhjentdd katetroimalla. Diatsepaami sopii potilaan
rauhoittamiseen. Koska biperideeni hidastaa mahan tyhjentymistd, mahahuuhtelusta voi olla hydtyd


http://www.fimea.fi/

vield kahdeksan tunninkin kuluttua yliannoksen ottamisesta.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka
Farmakoterapeuttinen ryhmé: parkinsonismiliikkeet, antikolinergit, ATC-koodi: NO4A A02

Biperideeni on antikolinerginen aine, joka vaikuttaa ldhinnd keskushermostoon. Sen perifeeriset
vaikutukset ovat véihéiset atropiiniin verrattuna. Biperideeni sitoutuu kilpailevasti perifeerisiin ja
sentraalisin muskariinireseptoreihin (etenkin M1-reseptoreihin).

Eldinkokeissa biperideenilld on vaikutus parkinsonismioireisiin (vapina, jiykkyys), joita sentraalisesti
vaikuttavat kolinergiset aineet aiheuttavat.

5.2 Farmakokine tiikka

Annettaessa oraalisesti 4 mg biperideenihydrokloridia kuudelle terveelle vapaaehtoiselle (ikd 20-33
vuotta) imeytyminen oli nopeaa 27 minuutin viiveelld, maksimaalinen pitoisuus plasmassa oli 5,1
ng/ml, ja se saavutettin 1,5 tunnin kuluttua. Namé ovat keskiarvoja. Muiden tutkimusten mukaan
maksimaaliset plasmapitoisuudet vaihtelivat valilld 1,01-6,53 ja 3,2-5,0 ng/ml, ja ne mitattin 0,5-2
tunnin kuluttua antamisesta.

Vertailututkimuksessa kymmenelle nuorelle, terveelle koehenkilolle (24 + 4,7 vuotta) ja kahdeksalle
vanhemmalle Parkinsonin tautia sairastavalle potilaalle (77,4 + 4,8 vuotta) annettiin kerta-annoksena
suun kautta 4 mg biperideenid ja 7 pdivin kuluttua 2 mg biperideenid kahdesti pidivdsséd kuuden péivin
ajan. Biperideenin pitoisuus plasmassa médritettin 1. ja 15. pdivind. Maksimaalinen plasmapitoisuus
nuorilla vapaaehtoisilla oli 4,3 £ 2,6 ng/ml (t,. 0,9 h) 1. pdiviand ja 2,5 + 1,4 ng/ml (t,.x 0,8 h)

15. paivdnd. On muistettava, ettd 15. pdivind 2 mg biperideenid annettin ennen verindytteen ottoa.
Huippupitoisuudet plasmassa olivat vanhuspotilailla 7,2 + 4,4 ja 42 £22 ng/ml 1,6 £ 0,7 ja 1,6 £ 0,3
tunnin kuluttua annoksesta.

Systeeminen hydtyosuus on vain noin 30 %, luultavasti voimakkaan metabolian vuoksi. Biperideeni
sitoutui plasman proteiineihin 94-prosenttisesti naisilla ja 93-prosenttisesti miehilla.

Néenndinen jakautumistilavuus oli 24 + 4,1 ’kg. Térkein biperideenin metaboliitti syntyy sivusyklin
hydroksylaation kautta bisyklissd (60 %), ja jonkinasteista hydroksylaatiota tapahtuu myds
biperideenirenkaassa (40 %). Muuttumatonta biperideenid ei todettu virtsassa.

Terminaalinen eliminaation puolintumisaika plasmassa on 24,3 h (6 potilaan keskiarvo, ikd 23—

27 vuotta) annettaessa 4 mg biperideenilaktaattia kerta-annoksena laskimoon. Annettaessa
biperideenihydrokloridia kerta-annoksena suun kautta, arvot ovat 11-21,3 h nuorilla vapaachtoisilla ja
23,8-36,6 vanhuksilla. Vakaassa tilassa (2 x 2 mg biperideenihydrokloridia 6 péivin ajan)
puoliintumisajat olivat 15,7-33,3 h nuorilla vapaachtoisilla ja 26,3—40,7 h vanhuspotilailla.
Plasmapuhdistuma oli 11,6 + 0,8 ml/min/kg,

Biperideeni erittyy didinmaitoon, jossa pitoisuudet voivat olla samat kuin didin plasmassa.
5.3  Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Geenitoksisissa kokeissa ei havaittu erityistd vaaraa ihmiselle. Pitkdaikaisia
karsinogeenisuustutkimuksia eldimilld ei ole tehty.



6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

maissitdrkkelys

perunatirkkelys

laktoosimonohydraatti 38 mg
kalsiumvetyfosfaattidihydraatti

mikrokiteinen selluloosa

kopovidoni

talkki

magnesiumstearaatti

puhdistettu vesi

6.2  Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

5 vuotta

6.4  Sailytys

Tama ladkevalmiste ei vaadi erityisid sdilytysolosuhteita.
6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)
100 tablettia PV C/alumiinildpipainopakkauksessa.

6.6  Erityiset varotoimet hévittimiselle ja muut kisittelyohjeet

Kéyttdmiton lddkevalmiste tai jite on hivitettdvi paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Laboratorio Farmaceutico S.I.T. S.r.L

Via Cavour, 70

27035 Mede (PV) Italia

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

5413

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myontamisen pdivamadra: 29. toukokuuta 1968
Viimeisimman uudistamisen paivimaard: 11. kesdkuuta 2008

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

29.09.2023



PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Akineton 2 mg tablett

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
1 tablett innehaller 2 mg biperidenhydroklorid.
Hjilpamne med kind effekt: laktosmonohydrat 38 mg.

For fullstindig forteckning 6ver hjilpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Tablett

Beskrivning av likemedlet: vit, platt tablett med krysskara pé ena sidan, diameter 9 mm.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer

Alla former av Parkinsons sjukdom, extrapyramidala symtom orsakade av medel med neuroleptisk
effekt.

4.2 Dosering och adminis treringss:itt

Faststillande av optimal terapeutisk dos: dosen Okas stegvis fran startdosen 1/2 tablett 2 gdnger om
dagen till 1 tablett 3 gdnger om dagen. Denna dosering fortsitter nigra dagar, varefter dosen langsamt
oOkas tills behandlingssvar har uppnétts. Dérefter trappas dosen successivt ner tills patientens tillstand
igen forsdmras. Den optimala terapeutiska dosen ligger mellan den hogsta anvédnda dosen och den dos
vid vilken patientens tillstind forsémrades. Om det under behandlingen med Akineton uppkommer en
s.k. omvind effekt, d.v.s. att symtomen pé parkinsonism forstéarks, dr det ett tecken pa att dosen &r for
hog.

For patienter med cerebral arterioskleros, dldre patienter samt patienter med bendgenhet for forvirring
rekommenderas att dosen Okas langsamt, eftersom de &r kénsliga for likemedel.

For att fa till stdnd en snabb effekt och &tgirda svira symtom kan intramuskulir injektionsbehandling
sdttas in. Intravends administrering av preparatet rekommenderas endast i svara fall och ska da ske
mycket langsamt.

I enlighet med ovanstaende ar den terapeutiska dosen i olika fall foljande:

Parkinsonism. 1/2-2 tabletter 3—4 ganger om dagen (hogst 16 mg om dagen), 2(—4) injektioner
intramuskulért eller mycket langsamt intravenost, jaimnt fordelade under dygnet.

Likemedelsinducerade extrapyramidala symtom. Vuxna: 1/2—1(=2) tabletter 1-4 ganger om dagen,
hogst 9 tabletter per dygn; 1/2—1(—2) injektioner intramuskulirt eller mycket ldngsamt intravendst.
Barn: For 3—15-aringar 1/2—1 tablett 3 ganger om dagen; 1/2—1 injektion langsamt intravendst, delvis
tillsammans med glukoslosning.



4.3 Kontraindikationer

Absoluta: Overkinslighet mot den aktiva substansen (biperidenhydroklorid) eller mot nigot hjilpimne
som anges i avsnitt 6.1, obehandlat trangvinkelglaukom, mekaniska stenoser i magtarmkanalen,
megakolon.

Relativa: Prostatatumor.
4.4 Varningar och forsiktighet

Biverkningar upptrader sérskilt i borjan av behandlingen och om dosen dkas for snabbt. Plotsligt
avbrytande av behandlingen ska undvikas, forutom om det ar fraga om en livshotande komplikation.

Hos dldre patienter, sarskilt hos personer med cerebrala (vaskulira eller degenerativa) lesioner, kan
kénsligheten ofta 6ka ocksa vid terapeutiska doser av likemedlet. I djurstudier har det observerats att
centralt verkande likemedel som liknar Akineton kan 6ka bendgenheten for epilepsiliknande anfall.
Lékare bor beakta detta vid behandling av personer med bendgenhet for sddana anfall. I samband med
nyligen intréffad hjirtinfarkt ska hjartfrekvensen kontrolleras noga. Missbruk av Akineton har
observerats.

Detta likemedel innehaller laktos. Patienter med ndgot av foljande séllsynta &rftliga tillstind bor inte
anvinda detta likemedel: galaktosintolerans, total laktasbrist eller glukos-galaktosmalabsorption.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner

Nér Akineton kombineras med andra antikolinerga, psykotropa likemedel, antihistaminer, likemedel
mot Parkinsons sjukdom samt spasmolytika kan CNS-biverkningarna och de perifera biverkningarna
potentieras. Vid samtidig administrering av Akineton och kinidin kan den antikolinerga effekten
(sdrskilt pa den atrioventrikuldra Overledningstiden) potentieras.

Vid samtidig administrering av Akineton och levodopa kan dyskinesi potentieras. Akineton kan
forstirka tardiv dyskinesi orsakad av neuroleptika.

Som ett centralt verkande preparat kan Akineton potentiera effekterna av alkohol. Antikolinergika
sasom Akineton minskar effekten av metoklopramid och andra liknande féreningar som paverkar
magtarmkanalen.

Biperiden forsvagar tarmfunktionen och kan bromsa upp absorptionen av vissa likemedel, sésom
erytromycin och penicillin, och 6ka den enzymatiska inaktiveringen av dem.

Biperiden kan forvirra anfallssymtomen hos de epilepsipatienter vars anfallssymtom har varit
vélkontrollerade tack vare antikonvulsiv likemedelsbehandling.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet
Kliniska data om biperidens effekter under graviditet 4r begransade. Under graviditet och i synnerhet
under den forsta trimestern ska Akineton anvidndas endast efter noggrant dvervigande.

Amning

Antikolinergika kan forhindra mjolkutsondring, men det finns inte tillrickliga studier specifikt
inriktade pé biperiden. Akineton utsondras i brostmjolk, och koncentrationerna kan vara lika hdga som
i moderns plasma. Eftersom dmnesomséttningen hos nyfodda inte &r tillrdckligt kénd, och
farmakologiska och toxikologiska effekter inte kan uteslutas, rekommenderas amning inte under
behandling med Akineton.



4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anviinda maskiner

Centrala och perifera biverkningar kan forsdmra formagan att framfora fordon och anvédnda maskiner,
sérskilt om Akineton tas tillsammans med andra centralt verkande medel, antikolinergika eller alkohol.

4.8 Biverkningar

Biverkningsfrekvenserna definieras pa foljande sitt:

Mycket vanliga (> 1/10)

Vanliga (> 1/100, < 1/10)

Mindre vanliga (= 1/1 000, < 1/100)

Séllsynta (> 1/10 000, < 1/1 000)

Mycket sdllsynta (< 1/10 000)

Ingen kénd frekvens (kan inte beréknas fran tillgingliga data)

Biverkningar kan upptréda sarskilt 1 borjan av behandlingen och om dosen 6kas for snabbt. D4 antalet
anviandare dr okdnt kan frekvensen av spontant rapporterade biverkningar inte bestimmas exakt.

Organsystem Frekvens Biverkning

Infektioner och infestationer Ingen kénd frekvens parotit

Immunsystemssjukdomar Mycket sillsynta overkénslighet

Psykiatriska sjukdomar Séllsynta Vid hégre doser spdnning, rastloshet,

rddsla, forvirring, delirium,
hallucinationer, s6mnlGshet.

Overaktivering av centrala
nervsystemet har i séllsynta fall
konstaterats hos patienter vars
hjarnfunktion &r nedsatt; detta kan
krdva en minskning av dosen.

Det har forekommit rapporter om
tillfalligt minskad REM-s6mn
(somnfas med snabba 6gonrérelser);
kdnnetecknande dr att den tid som
behdvs for att nd REM-s6mn
forlings, och den ifrigavarande
somnfasens procentuella andel av den|
totala somnen minskar.

Mycket sillsynta nervositet, eufori
Centrala och perifera Séllsynta trotthet, yrsel, minnesstorningar
nervsystemet

Mycket sillsynta huvudvirk, dyskinesi, ataxi,

talsvarigheter, 6kad benédgenhet for
cerebrala kramper och konvulsioner




Organsystem Frekvens Biverkning

Ogon Mycket sillsynta ackommodationsstorning, mydriasis,
ljuskénslighet, trangvinkelglaukom
(det intraokuldra trycket ska
kontrolleras)

Hjértsjukdomar Séllsynta takykardi

Mycket sdllsynta bradykardi
Magtarmkanalen Séllsynta muntorrhet, illamaende, magbesvér
Mycket sillsynta forstoppning

Sjukdomar i hud och subkutan | Mycket séllsynta minskad svettning, allergiskt eksem

vévnad

Muskuloskeletala systemet och | Sillsynta muskelryckningar

bindvidv

Njur- och urinvigssjukdomar Mycket sillsynta miktionsstorningar, sérskilt hos
patienter med prostatahypertrofi
(dosreduktion), urinretention (mycket
séllsynt)

Allménna sjukdomar och Séllsynta somnolens

tillstand pa

administreringsstille

Rapportering av misstdnkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt Overvaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvirdspersonal uppmanas
att rapportera varje missténkt biverkning till:

webbplats: www.fimea.fi

Sakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret
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4.9 Overdosering

Symtomen pé dverdosering dr desamma som vid atropinforgiftning, d.v.s. perifera antikolinerga
symtom (vidgade, lingsamt reagerande pupiller, torra slemhinnor, ansiktsrodnad, snabbare hjirtrytm,
nedsatt blas- och tarmfunktion, 6kad kroppstemperatur, sérskilt hos barn) och CNS-symtom (agitation,
delirium, forvirring, sédnkt medvetandegrad och/eller hallucinationer). Vid kraftig intoxikation finns
risk for cirkulations- och andningskollaps.

Behandlingséatgéirder vid dverdosering: rekommenderade antidoter &r acetylkolinesterashdmmare,
sarskilt fysostigmin, som nar cerebrospinalvitskan och lindrar CNS-symtom. Vid behov, beroende pa
symtomens svérighetsgrad, ska den kardiovaskuldra funktionen stddjas och andningen assisteras
(syre), kroppstemperaturen sénkas och bldsan tommas genom kateterisering. Diazepam é&r lAmpligt for
att lugna patienten. Eftersom biperiden gor ventrikeltomningen langsammare kan ventrikelskoljning
vara till nytta dnnu étta timmar efter en 6verdos.


http://www.fimea.fi/

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: medel vid parkinsonism, antikolinergika, ATC-kod: NO4AA02

Biperiden &r ett antikolinergikum som i huvudsak paverkar centrala nervsystemet. I jimforelse med
atropin ar dess perifera effekter ringa. Biperiden binder kompetitivt till perifera och centrala
muskarinreceptorer (i synnerhet M1-receptorer).

I djurstudier har biperiden visat effekt pa symtom pa parkinsonism (tremor, rigiditet) orsakade av
centralt verkande kolinerga medel.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Efter oral administrering av 4 mg biperidenhydroklorid till sex friska frivilliga (&lder 20—33 &r) var
absorptionen snabb, med en fordréjning pa 27 minuter; den maximala plasmakoncentrationen var
5,1 ng/ml, ochden uppndddes efter 1,5 timmar. Dessa dr medelvarden. I andra studier varierade de
maximala plasmakoncentrationerna mellan 1,01 och 6,53 ng/ml respektive 3,2 och 5,0 ng/ml, och de
uppméttes 0,5-2 timmar efter administreringen.

I en jimforande studie gavs 10 unga, friska studiedeltagare (24 + 4,7 ar) och 8 éldre patienter med
Parkinsons sjukdom (77,4 +4.8 ar) 4 mg biperiden som en oral engangsdos. Efter 7 dagar gavs 2 mg
biperiden 2 ganger om dagen i 6 dagar. Koncentrationen av biperiden iplasma faststilldes pa dag 1
respektive dag 15. Den maximala plasmakoncentrationen hos de unga frivilliga var4.,3 + 2,6 ng/ml
(tuax 0.9 t)pa dag 1 och 2,5 + 1,4 ng/ml (tx 0,8 t) pa dag 15. Det bor noteras att pa dag 15 gavs 2 mg
biperiden fore blodprovstagningen. De maximala plasmakoncentrationerna hos de dldre patienterna var
7,2 £ 4.4 ng/ml respektive 4,2 £2.2 ng/ml 1,6 £ 0,7 timmar respektive 1,6 £ 0,3 timmar efter
administrering,

Den systemiska biotillgingligheten var endast cirka 30 %, sannolikt pa grund av omfattande
metabolism. Biperidens bindningsgrad till plasmaproteiner var 94 % hos kvinnor och 93 % hos mén.
Den skenbara distributionsvolymen var 24 + 4,1 Vkg. Den viktigaste biperidenmetaboliten uppkommer
genom hydroxylering vid bicykloheptanringen (60 %), men viss hydroxylering sker ocksa vid
piperidinringen (40 %). Ofordndrat biperiden konstaterades inte i urin.

Den terminala elimineringshalveringstiden iplasma var 24,3 timmar (medeltal for 6 patienter, alder
23-27 ar) vid intravends administrering av 4 mg biperidenlaktat som en engéngsdos. Vid
administrering av biperidenhydroklorid som en oral engangsdos var motsvarande viarden 11—

21,3 timmar hos unga frivilliga och 23,8-36,6 timmar hos &ldre patienter. Vid steady state (2x 2 mg
biperidenhydroklorid i 6 dagar) var halveringstiderna 15,7-33,3 timmar hos unga frivilliga och 26,3—
40,7 timmar hos dldre patienter. Plasmaclearance var 11,6 + 0,8 ml/min/kg.

Biperiden utsondras i brostmjolk, déir koncentrationerna kan vara desamma som i moderns plasma.

5.3 Prekliniska siikerhetsuppgifter

I tester avseende gentoxicitet observerades inte nagra sérskilda risker for ménniska. Léngtidsstudier
avseende karcinogenicitet hos djur saknas.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjilpimnen

majsstirkelse
potatisstirkelse



laktosmonohydrat 38 mg
kalciumvétefosfatdihydrat
mikrokristallin cellulosa

kopovidon

talk

magnesiumstearat

renat vatten

6.2 Inkompatibilite ter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

5ar

6.4 Sirskilda forvaringsanvis ningar
Inga sédrskilda forvaringsanvisningar.
6.5 Forpackningstyp och innehall
100 tabletter i PV C/aluminiumblister.

6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Ej anvént likemedel och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.
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