VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Mykronor 5 mikrog/ml, injektio-/infuusioneste, luos

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

1 ml injektio-/infuusionestettd siséltdd 10 mikrogrammaa noradrenaliinitartraattimonohydraattia
vastaten 5 mikrogrammaa vedetontd noradrenaliinia.

Yksi 20 ml injektiopullo siséltdd 200 mikrogrammaa noradrenaliinitartraattimonohydraattia vastaten
100 mikrogrammaa vedetontd noradrenaliinia.

Yksi 50 ml injektiopullo sisdltdd 500 mikrogrammaa noradrenaliinitartraattimonohydraattia vastaten
250 mikrogrammaa vedetontd noradrenaliinia.

Apuaine, jonka vaikutus tunnetaan

Tamai ladkevalmiste sisdltid natriumia.

1 ml njektio-/infuusionestettd siséltdd 3,54 mg natriumia vastaten 0,15 mmol.
Yksi 20 ml injektiopullo siséltdd noin 71 mg natriumia vastaten 3 mmol.
Yksi 50 ml injektiopullo sisdltdd noin 177 mg natriumia vastaten 7,5 mmol.

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Injektio-/infuusioneste, liuos.

Kirkas ja vériton liuos, jossa eiole nékyvid hiukkasia.
pH: 3,7-4,1

Osmolaliteetti: 260—-320 mOsm/kg.

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kayttoaiheet

Perioperatiivisen verenpaineen palauttaminen ja yllipitiminen spinaali- tai yleisanestesian indusoiman
hypotension yhteydessé aikuisilla.

4.2 Annostus ja antotapa

Tama ladkemuoto ja vahvuus soveltuvat perioperatiiviseen kayttoon. Vahvuutta ei ole sdddetty
hétitilanteessa kdyttod varten.

Annostus

Tété ladkevalmistetta ei saa laimentaa ennen kiyttod. Se on kdyttovalmis eikd sitd saa sekoittaa
muiden lddkevalmisteiden kanssa. Ladkevalmiste soveltuu annettavaksi injektiona tai jatkuvana
infuusiona &dareislaskimokatetrin kautta.

Potilasta on valvottava tarkasti noradrenalinihoidon ajan.

Noradrenaliinia saa antaa vain sen kdyttoon perehtynyt terveydenhuollon ammattilainen
asianmukaisissa tiloissa, joissa potilasta voidaan seurata tarkasti.



Infuusionopeus hoitoa aloitettaessa

Infuusion aloitusannos on 0,02—0,05 mikrog/kg/min noradrenaliinia (vastaten 0,04—0,1 mikrog/kg/min
noradrenaliinitartraattia). 5—10 mikrogramman aloitusannos noradrenaliinia (10-20 mikrogrammaa
noradrenaliinitartraattia) iv.-boluksena voidaan antaa ennen infuusion aloittamista spinaalianestesian
tai yleisanestesian induktion jilkeen.

Annostitraus

Kun noradrenaliini-infuusio on aloitettu, annosta voidaan nostaa tai laskea hoitavan lddkérin harkinnan
mukaan riittdvén tavoiteverenpaineen ylldpitimiseksi perioperatiivisen jakson aikana. Annos tulee
sdétdd potilaan idn, painon ja klinisen tilan mukaan.

5-10 mikrogrammaa noradrenaliinia (10—20 mikrogrammaa noradrenaliinitartraattia) i.v.-boluksena
voidaan antaa, jos verenpaineen nopea nostaminen on tarpeen.

Noradrenalimi-infuusioliuos
5 mikrogrammaa/ml noradrenaliini-emas
Annostus Annostus Infuusionopeus
Potilaan paino (mikrog/kg/min) (mikrog/kg/min) (ml/h)
Noradrenalini-emas noradrenaliinitartraattia
0,01 0,02 6
0,02 0,04 12
0,03 0,06 18
0,04 0,08 24
S0 ke 0,05 0.1 31
0,06 0,12 36
0,07 0,14 42
0,08 0,16 48
0,01 0,02 72
0,02 0,04 14,4
0,03 0,06 21,6
0,04 0,08 28.8
60 kg 0,05 0,1 36
0,06 0,12 432
0,07 0,14 50,4
0,08 0,16 57,6
0,01 0,02 8.4
0,02 0,04 16,8
0,03 0,06 252
0,04 0,08 33,6
70 ke 0,05 0,1 0
0,06 0,12 50,4
0,07 0,14 58,8
0,08 0,16 67,2
0,01 0,02 9,6
0,02 0,04 19,2
0,03 0,06 28.8
0,04 0,08 384
80 ke 0,05 0,1 48
0,06 0,12 57,6
0,07 0,14 67,2
0,08 0,16 76,8
0,01 0,02 10,8
0,02 0,04 21,6
90 kg 0,03 0,06 324
0,04 0,08 43,6
0,05 0,1 54




Noradrenalimni-infuusioliuos
5 mikrogrammaa/ml noradrenaliini-emas
Annostus Annostus Infuusionopeus
Potilaan paino (mikrog/kg/min) (mikrog/kg/min) (ml/h)
Noradrenaliini-emas noradrenalinitartraattia
0,06 0,12 64,8
0,07 0,14 75,6
0,08 0,16 86,4

Hoidon kesto ja seuranta
Noradrenaliinin antoa on jatkettava niin kauan, kuin on tarpeen riittivin verenpaineen ja
kudosperfuusion ylldpitdmiseksi perioperatiivisen jakson aikana.

Hoidon lopettaminen
Infuusionopeutta on vihennettdvé asteittain, koska infuusion &killinen keskeyttiminen saattaa
aiheuttaa akuutin hypotension.

Maksan tai munuaisten vajaatoiminta
Kokemusta maksan tai munuaisten vajaatoimintaa sairastavien potilaiden hoidosta ei ole.

lakkddt potilaat

Annos on valittava yleensé varoen aloittaen annostusohjeiden pienemmaistd paastd, koska idkkailli on
useammin maksan, munuaisten ja syddmen vajaatoimintaa sekd litdnnéissairauksia tai muita
ladkehoitoja.

Pediatriset potilaat

Tama ladkevalmiste on tarkoitettu vain aikuisille.

Noradrenaliinin turvallisuutta ja tehoa alle 18 vuoden ikdisten lasten hoidossa ei ole vield varmistettu.
Tietoja ei ole saatavilla.

Antotapa

Laskimoon.
Tama ladkevalmiste on kdyttovalmis liuos vain kertakdyttoon, eikd sitd saa laimentaa ennen kayttoa.

Ladkevalmiste voidaan antaa bolusinjektiona tai jatkuvana infuusiona &éreislaskimokatetrin kautta.

Infuusio voidaan antaa kontrolloidulla nopeudella joko ruiskupumppua, infuusiopumppua tai
tippalaskinta kéyttden.

Infuusiokohta

Tama lddkevalmiste on annettava infuusiona ddreis- tai keskuslaskimokatetrin kautta.

4.3 Vasta-aiheet

Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

Ei saa kdyttdd yhdessd syklopropaanin ja halotaanianestesia-aineiden kanssa. Yhteisvaikutukset, ks.
kohta 4.5.

4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyvit varotoimet

Tama ladkevalmiste voidaan antaa injektiona tai infuusiona Addreislaskimokatetrin kautta.

Infuusio on annettava kontrolloidulla nopeudella joko ruiskupumppua, infuusiopumppua tai
tippalaskinta kdyttden. Tamd lddkemuoto ja vahvuus soveltuvat perioperatiiviseen kdyttéon. Vahvuutta
eiole sdddetty hatitilanteessa kayttod varten.

Noradrenaliinia on kéytettdva vain yhdessa sopivan veren tilavuutta korvaavan hoidon kanssa.
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Jos noradrenaliinia annetaan jatkuvasti verenpaineen yllapitdmiseksi ilman veren tilavuutta korvaavaa
hoitoa, seurauksena saattaa olla vaikea periferaalinen ja viskeraalinen vasokonstriktio, alentunut
munuaisperfuusio ja virtsanerityksen viheneminen, heikentynyt systeeminen verenvirtaus
”normaalista” verenpaineesta huolimatta, kudoshypoksia ja maitohappoasidoosi. Veren tilavuutta
korvaavaa hoitoa voidaan antaa ennen ja/tai samanaikaisesti timén lddkevalmisteen kanssa. Jos
kuitenkin kokoverta tai veriplasmaa annetaan veritilavuuden lisiamiseksi, annetaan se
noradrenaliinista erilliin (esim. kdyttdmalld y-litosta ja erillisid sdili6itd samanaikaisesti annettaessa).
Voimakkaiden vasopressoreiden pitkdkestoinen anto saattaa aiheuttaa plasman volyymivajetta, mika
on jatkuvasti korjattava asianmukaisella neste-elektrolyyttikorvaushoidolla. Jos plasmatilavuutta ei
korjata, hypotensio voi palata noradrenaliini-infuusion lopettamisen jilkeen tai verenpaineen
ylldpitimisen vaarana on vaikea perifeerinen tai viskeraalinen vasokonstriktio (esim. alentunut
munuaisperfuusio) seki verenvirtauksen ja kudosperfuusion vaheneminen, mistd seuraa
kudoshypoksia ja maitohappoasidoosi sekd mahdollisia iskeemisid vaurioita. Raajojen kuoliota on
raportoita harvinaisissa tapauksissa.

Hoidossa on oltava erityisen varovainen, jos potilaalla on tromboosi sepelvaltimossa, suoliliepeessd tai
ddreisverisuonessa, koska noradrenaliini saattaa pahentaa iskemiaa ja laajentaa infarktialuetta.
Noradrenaliinia tulee antaa vain, jos hoitavan ladkdrin mielestd sen antaminen on tarpeen henked
pelastavana toimenpiteend. Erityistd varovaisuutta on noudatettava potilailla, joilla on maksan
vajaatoiminta, vaikea munuaisten vajaatoiminta, iskeeminen sydidnsairaus tai kohonnut kallonsisdinen
paine. Hypotensiivisten potilaiden hoidossa on oltava varovainen myos sydidninfarktin jilkeen ja
sepelvaltimotautipotilailla, etenkin jos potilas sairastaa Prinzmetalin anginaa, diabetesta,
verenpainetautia tai kilpirauhasen liikkatoimintaa (ks. kohta 4.8).

Iakkaat potilaat saattavat olla erityisen herkkid noradrenalinin vaikutuksille, koska heilldi on useammin
maksan, munuaisten ja syddmen toimintahdiriditd seka litdnnéissairauksia tai muita lddkehoitoja.

Noradrenaliinia ei suositella kdytettdvéksi lapsille (ks. kohdat 4.2 ja 5.2).

Noradrenaliinia saa antaa vain sen kdyttoon perehtynyt terveydenhuollon ammattilainen
asianmukaisissa tiloissa, joissa potilasta voidaan seurata tarkasti. Kun aiheellista, ennen timén
valmisteen antamista ja/tai koko hoidon ajan potilas pidetdéin makuulla, jalat kohotettuina ja annetaan
asianmukainen nestekorvaushoito (verta tai nesteitd). Noradrenaliinia infusoitaessa verenpainetta ja
virtausnopeutta on tarkkailtava sddnnéllisesti hypertension vélttdmiseksi. Siksi on toivottavaa, ettd
verenpainetta tarkkaillaan kahden minuutin vilein infuusion aloitushetkesti alkaen sihen asti, ettd
haluttu verenpainetaso on saavutettu, ja sen jilkeen viiden minuutin vélein, jos antamista jatketaan.
Virtausnopeutta on seurattava jatkuvasti, eikd potilasta saa koskaan jittda valvomatta noradrenaliinin
annon aikana. Hypertensio saattaa lopulta johtaa akuuttin keuhkoedeemaan, syddmen rytmihairiihin
ja sydanpyséhdykseen.

Sydédmen rytmihdirioitd saattaa esiintyd, kun noradrenaliinia kéytetéén yhdessé sydéntéd herkistédvien
ladkeaineiden kanssa, ja ne ovat todenndkoisempid potilailla, joilla on hypoksia tai hyperkapnia.

Noradrenaliini-infuusio on lopetettava asteittain, koska sen ékillinen keskeyttdminen saattaa aiheuttaa
verenpaineen voimakkaan laskun.

Iakkaille ja okklusiivista tautia sairastaville potilaille tulee vilttid valmisteen antamista alaraajojen
laskimoihin mahdollisen vasokonstriktion vuoksi (ks. kohta 4.2 — Infuusiokohta).

Ekstravasaatio

Infuusiokohtaa on tarkkailtava usein jatkuvan virtauksen varmistamiseksi. Varovaisuutta on
noudatettava, jotta noradrenaliinin ekstravasaatiota kudoksiin voidaan vilttdd, koska lidkkeen
verisuonia supistava vaikutus voi aiheuttaa paikallista nekroosia. Thon vaaleneminen kanyloidun
verisuonen ympdrilld, joskus ilman nékyvaa ekstravasaatiota, kertoo suonenseindmésuonten
supistumisesta ja verisuonen seindmén lapédisevyyden lisdéntymisestd, mikd saattaa aiheuttaa
noradrenaliinin vuotamisen suonesta ymparoividn kudokseen. TAma voi harvinaisissa tapauksissa



edetd pinnalliseen ihon kuoriutumiseen, etenkin kun infuusio annetaan idkkaille tai tukkeutuvia
verisuonisairauksia sairastaville potilaille jalan laskimoihin. Jos téllaista thon vaalenemista esiintyy,
tulisi harkita infuusiokohdan vaihtamista, jotta paikallisen vasokonstriktion vaikutukset hadvidvit.

TARKEAA — Ekstravasaatioiskemian antidootti

Thon kuoriutumisen ja nekroosin estimiseksi ekstravasaatiopaikalla, alue on infiltroitava niin pian kuin
mahdollista 10-15 mllla keittosuolaliuosta, jossa on 5-10 mg alfasalpaaja fentolamiinia. Ruiskuun
kiinnitetdédn ohut hypoderminen neula ja liuosta infiltroidaan koko alueelle, mikd on helposti
havaittavissa kylménd, kovana ja kalpeana alueena. Fentolamiinin aiheuttama sympaattisen hermoston
salpaus aiheuttaa valittomésti ndkyvin paikallisen hyperemisen vasteen, jos alue infiltroidaan

12 tunnin sisdlld. Fentolamiinia pitdd antaa mahdollisimman pian sen jilkeen, kun ekstravasaatio on
havaittu ja noradrenaliini-infuusio pitdd lopettaa.

Téama lidkevalmiste sisdltdd 71 mg natriumia per 20 ml injektiopullo, joka vastaa 3,6 % WHOmn
suosittelemasta natriumin 2 gn péivittdisestd enimméiissaannista aikuisille.

Téama ladkevalmiste sisdltdd 177 mg natriumia per 50 ml injektiopullo, joka vastaa 8,9 % WHO:n
suosittelemasta natriumin 2 g péivittdisestd enimmaéissaannista aikuisille.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden ldiikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Viilte ttiviit yhdis te Imét

o Hoyrystyvit halogenoidut anestesia-aineet: vaikeat kammioperéiset rytmihdiriét (syddmen
artyvyyden lisidntyminen).

. Imipramiini, guanetidiini, reserpiini: paroksysmaalinen hypertensio, rytmihéirididen
mahdollisuus (sympatomimeettien takaisinoton esto hermopéétteisiin).

. Serotonergiset ja adrenergiset masennuslddkkeet: paroksysmaalinen hypertensio,

rytmihdirididen mahdollisuus (sympatomimeettien takaisinoton esto hermopéétteisiin).

Yhdis telmiit, jotka edellyttiviit varovaisuutta

o Epdselektiiviset MAQ-estdjdt: sympatomimeettien pressorivaikutuksen voimistuminen, joka on
yleensi kohtalainen. Yhdistelméé tulee kéyttdéd vain huolellisessa valvonnassa.

o Selek tiiviset MAQO-A-estdjdt, linetsolidi, metyleenisini: ekstrapoloimalla ei-selektiivisisti MAO-
estéjistd: pressorivaikutuksen voimistumisen vaara.Y hdistelméa tulee kéyttda vain huolellisessa
valvonnassa.

Varovaisuutta on noudatettava, kun noradrenaliinia kdytetidn yhdessd beetasalpaajien kanssa, koska
seurauksena voi olla vaikea hypertensio.

Varovaisuutta on noudatettava, kun noradrenaliinia kidytetdan yhdessa seuraavien lidkeaineiden
kanssa, koska ne voivat lisitd syddnvaikutuksia: kilpirauhashormonit, sydidnglykosidit,
rytmihdiriladkkeet.

Torajyvéalkaloidit tai oksitosiini saattavat lisdtd verenpainetta kohottavaa ja verisuonia supistavaa
vaikutusta.

Propofolin ja noradrenalinin samanaikainen antaminen voi johtaa propofoli-infuusio-oireyhtyméiin
(PRIS).

Noradrenaliini-infuusiolinosta ei saa sekoittaa muiden lddkeaineiden kanssa.

4.6 Hedelmillisyys, raskaus jaimetys

Raskaus

Ei ole olemassa tietoja tai on vain vdhén tietoja noradrenaliinin kidytosti raskaana oleville naisille. Ei

ole tehty riittdvid eldinkokeita lisdédntymistoksisuuden selvittdmiseksi. Noradrenalini saattaa heikentda
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istukan perfuusiota ja aiheuttaa sikidlle bradykardiaa. Se saattaa myds aiheuttaa raskauden aikana
kohdun supistumisen ja aiheuttaa sikidlle asfyksiaa raskauden loppuvaiheen aikana. Néit sikiolle
mahdollisesti aiheutuvia riskejd on siksi punnittava didin mahdollisesti saamiin hy6tyihin ndhden.
Téamén lddkevalmisteen kayttoa ei suositella raskauden aikana ellei raskaana olevan potilaan kliininen
tilanne edellytd hoitoa noradrenaliinilla.

Imetys

Ei tiedetd, erittyyko noradrenaliini ihmisen rintamaitoon. Noradrenaliini ei kuitenkaan imeydy suun
kautta annettuna, ja siten altistumisella rintamaidon kautta ei odoteta olevan haitallisia vaikutuksia
imetettiville lapselle. Tatd lddkevalmistetta voi kdyttdd varoen rintaruokinnan aikana.

Hedelmallisyys
Tutkimuksia noradrenaliinin vaikutuksesta hedelmillisyyteen eiole tehty.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkiyttokykyyn

Tietoja eiole saatavilla. Noradrenaliinia kdytetddn tilanteissa, joissa autolla ajaminen tai koneiden
kaytto ei ole mahdollista.

4.8 Haittavaikutukset

Taulukossa 1 esitetdén haittavaikutukset, joita on koettu noradrenaliinihoidon yhteydessd. Nama tiedot
on suureksi osaksi koottu spontaaneista haittavaikutusilmoituksista, ja koska niiden perusteella on
vaikea laskea esiintymistiheyttd, on alla mainittujen haittavaikutusten esiintymistiheys tuntematon
(koska saatavissa oleva tieto ei riitd esiintyvyyden arviointin). Haittavaikutukset on esitetty kussakin
elinjarjestelmidluokassa esiintymistiheyden mukaan alenevassa jirjestyksessa.

Taulukko 1: Spontaaneihin haittavaikutusilmoituksiin perustuvat noradrenaliinin haittavaikutukset

Elinjirjestelmiluokka Haittavaikutukset

PsyykKkiset hiiriot Ahdistuneisuus, unettomuus

Hermosto Ohimeneva padnsarky, vapina, heitehuimaus
Silmat Akuutti glaukooma

Sydén Bradykardia', sydimen rytmihdirit, EKG-

muutokset, takykardia, kardiogeeninen shokki,
stressin laukaisema syddnhalvaus

Verisuonis to Hypertensio, perifeerinen iskeemia? mukaan
lukien raajojen kuolio, plasman volyymivaje
pitkdaikaisen kdyton yhteydessa

Hengityselimet, rintake hi ja vilikarsina Hengenahdistus

Ruoansulatus elimisto Pahomvointi, oksentelu

Munuaiset ja virts atiet Virtsaumpi

Yleisoireet ja antopaikassa todettavat haitat | Extravasaatio, pistoskohdan kudosvaurio
(nekroosi)

! Bradykardia, joka on luultavasti verenpaineen kohoamisesta johtuva refleksi.
2 Iskemia, joka johtuu voimakkaasta verisuonia supistavasta vaikutuksesta ja kudoshypoksiasta.

Ylannostus tai tavanomaiset annokset yliherkilld henkil6illd (esim. potilailla, joilla on kilpirauhasen
likatoiminta) saattavat aiheuttaa vaikeaa hypertensiota, johon littyy voimakas pddnsirky,
valonarkuus, rintalastan takainen pistdva kipu, kalpeus, kuume, voimakas hikoilu ja oksentelu.
Hypertensio saattaa lopulta johtaa akuuttiin keuhkoedeemaan, sydimen rytmihéiridihin ja
syddnpysdhdykseen.

Epiillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On térkedé ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa ldékevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetddn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista
seuraavalle taholle:
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4.9 Yliannostus

Oireet

Yliannostus saattaa aiheuttaa paénsarkyd, vaikea-asteista hypertensiota, reflektorista bradykardiaa,
huomattavaa perifeerisen resistenssin lisadntymistd ja syddmen minuuttitilavauden pienenemista.
Naihin saattaa Littyd voimakasta pdansarkya, aivoverenvuotoa, valonarkuutta, rintalastan takaista
kipua, kalpeutta, kuumetta, voimakasta hikoilua, keuhkoedeemaa ja oksentelua.

Hoito
Y liannostustapauksissa (mikd havaitaan verenpaineen liallisena kohoamisena) infuusionopeutta on
hidastettava tai lidkkeen anto on keskeytettdvd, kunnes potilaan tila on vakaa.

5.  FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka
Farmakoterapeuttinen ryhmi: adrenergiset ja dopaminergiset ladkeaineet, ATC-koodi: COICAO03

Tavanomaisilla klimisesti kdytetyilld annoksilla saavutettava vaikutus verisuoniin on seurausta
noradrenaliinin samanaikaisesta alfa- ja beeta-adrenergisten reseptorien stimulaatiosta syddmessa ja
verisuonistossa. Sydantd lukuun ottamatta vaikutus kohdistuu ldhinnd alfareseptoreihin. Tdmén
seurauksena sydénlihaksen supistusvoima kasvaa ja (vagaalisen estovaikutuksen jiddessa pois)
sydamen syke kiihtyy. Perifeerinen resistenssi lisdéntyy ja diastolinen seké systolinen verenpaine
kohoavat.

5.2 Farmakokinetiikka

Imeytyminen

Laskimoon annetun noradrenaliinin puolintumisaika on noin 1—2 minuuttia.

Jakautuminen
Noradrenaliini poistuu nopeasti plasmasta soluunoton ja metabolian kautta. Se ei lipéise helposti veri-
aivoestetta.

Biotransformaatio

- Katekoli-o-metyylitransferaasi metyloi.

- Monoaminioksidaasi (MAQO) poistaa aminoryhmén.

- Molempien loppumetaboliitti on 4-hydroksi-3-metoksimantelihappo.

- Normetaneftiini ja 3,4-dihydroksimantelihappo ovat erditd vilimetaboliitteja.

Eliminaatio

Noradrenaliini erittyy virtsaan pddosin metaboliittien sulfaattikonjugaatteina ja vdhdisemmassd maérin
metaboliittien glukuronidikonjugaatteina. Vain pieni mééré noradrenaliinista erittyy muuttumattomana
virtsaan.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Prekliinisissd tutkimuksissa ei ole sellaista merkittavaa tietoa ladkkeen mééradjalle, jota eiolisi esitetty
tdmin valmisteyhteenvedon muissa osioissa.
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6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Natriumkloridi
Dinatriumedetaatti
Kloorivetyhappo (pH:n sééto)
Injektionesteisiin  kdytettdva vesi

6.2 Yhteensopimattomuudet

Koska yhteensopivuustutkimuksia ei ole tehty, tatd lidkevalmistetta ei saa sekoittaa muiden
ladkevalmisteiden kanssa.

6.3 Kestoaika
2 vuotta.

Kemiallisen ja fysikaalisen sdilyvyyden kdyton aikana on osoitettu olevan 24 tuntia 30 °C:n
lampdtilassa polypropyleenista valmistetussa ruiskussa sdilytettynd. Mikrobiologiselta kannalta
valmiste tulisi kuitenkin kéyttda heti. Jos valmistetta ei kdytetd heti, kiyttod edeltévé sdilytysaika

ja -olosuhteet ovat kdyttidjan vastuulla eivétka saisi ylittdd 24 tuntia 2 °C—8 °C:n limpdtilassa, paitsi
jos valmisteen késittely on tapahtunut aseptisesti validoiduissa olosuhteissa.

6.4 Sailytys

Séilytd alle 25 °C.
Pidd mjektiopullo ulkopakkauksessa. Herkka valolle. Ei saa jadtya.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

20 ml tai 50 ml kirkas injektiopullo tyypin II lasia, joka on suljettu klorobutyylikumitulpalla ja
alumiinik orkilla.

Saatavilla 1 ja 10 injektiopullon pakkauksissa.

Kaikkia pakkauskokoja ei vilttimaittd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle ja muut kisittelyohjeet

Vain kertakdyttoon. Havitd kiyttimattd jadnyt lvos.

Tama ladkevalmiste on jo valmiiksi laimennettu ja siten valmis kaytettdviksi. Sitd eisaa laimentaa
ennen kayttoa. Lidkevalmiste voidaan antaa joko ruiskupumppua, infuusiopumppua tai tippalaskinta
kéayttden, mikd mahdollistaa méaratyn vihimmaistilavuuden tdsméllisen ja jatkuvan annon tarkkaan
kontrolloidulla infuusionopeudella kohdassa 4.2 esitettyjen annosohjeiden mukaisesti. TAma
ladkevalmiste on kirkas ja viriton liuos, jossa eiole nikyvid hiukkasia. Liuosta eisaa kdyttdd, jos se

on hiukan kellertévéai tai vaaleanpunaista, sen viri on ruskea tai siind on hiukkasia tai saostumia.

Kéyttaméton lddkevalmiste taijdte on hédvitettdvd paikallisten vaatimusten mukaisesti.
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PRODUKTRESUME
1. LAKEMEDLETS NAMN

Mykronor 5 mikrogram/ml, injektions-/infusionsvitska, losning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Varje ml 16sning for injektion/infusion innehaller 10 mikrogram av noradrenalintartrat (monohydrat),
motsvarande 5 mikrogram av vattenfritt noradrenalin.

Varje injektionsflaska pa 20 ml innehéller 200 mikrogram av noradrenalintartrat (monohydrat),
motsvarande 100 mikrogram av vattenfritt noradrenalin.

Varje injektionsflaska pa 50 ml innehéller 500 mikrogram av noradrenalintartrat (monohydrat),
motsvarande 250 mikrogram av vattenfritt noradrenalin.

Hjélpdmne med kéind effekt

Detta likemedel innehaller natrium.

Varje ml 16sning for injektions-/infusionsvétska innehaller 3,54 mg motsvarande 0,15 mmol natrium.
Varje injektionsflaska pa 20 ml innehéller ungefér 71 mg motsvarande 3 mmol natrium.

Varje injektionsflaska pa 50 ml innehaller ungefédr 177 mg motsvarande 7,5 mmol natrium.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektions-/infusionsvétska, 16sning.

Klar och farglos 16sning, fri fran synliga partiklar.
pH: 3,7-4,1

Osmolalitet: 260-320 mOsm/kg.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Aterstilla och understddja blodtryck perioperativt efter hypotoni inducerat av spinal eller generell
anestesihos vuxna.

4.2 Dosering och adminis treringss:itt

Denna likemedelsform och styrka ar limplig for perioperativ anvindning, styrkan ar inte anpassad for
akutsjukvérd.

Dosering

Detta likemedel ska inte spiddas fore anvindning. Det dr fardigt for anvindning och ska inte blandas
med andra likemedel. Det dr lampligt for injektion eller kontinuerlig infusion via en perifer
venkateter.

Patienten ska dvervakas noggrant hela tiden behandlingen med noradrenalin pagar.

Noradrenalin ska endast administreras av hélso- och sjukvardspersonal som har erfarenhet av dess
anvandning och har limpliga resurser for att dvervaka patienten pé ett adekvat sétt.
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Initial infusionshastighet

Deninitiala dosen dr mellan 0,02 mikrog/kg/min och 0,05 mikrog/kg/min av noradrenalin
(motsvarande 0,04 mikrog/kg/min och 0,1 mikrog/kg/min av noradrenalintartrat). En initial intravends
bolusdos pa 5 mikrog till 10 mikrog av noradrenalin (10 mikrog till 20 mikrog noradrenalintartrat) kan
administreras innan infusionens start, efter spinalbeddvning eller induktion av generell anestesi.

Titrering av dosen

Nér infusionen av noradrenalin har startats kan den behandlande likaren 6ka och sidnka dosen efter
behov for att upprétthalla ett adekvat malblodtryck under den perioperativa perioden. Dosen bor
justeras med ledning av patientens alder, vikt och kliniskt tillstand.

Intravenos bolusdos pa 5 mikrog till 10 mikrog noradrenalin (10 mikrog till 20 mikrog
noradrenalintartrat) kan ges om blodtrycket behover 6kas snabbt.
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Noradrenalin 16sning till infusion 5 mikrogram/ml (noradrenalinbas)

. . .Dosering . 'Dosering . Infusionshastighet
Patientens vikt (mlkrog/kg/mm) (rmkrog/kg/rmn) (ml/h)
noradrenalinbas noradrenalintartrat
0,01 0,02 6
0,02 0,04 12
0,03 0,06 18
0,04 0,08 24
S0 ke 0,05 0,1 31
0,06 0,12 36
0,07 0,14 42
0,08 0,16 48
0,01 0,02 72
0,02 0,04 144
0,03 0,06 21,6
0,04 0,08 28,8
60 kg 0,05 0.1 36
0,06 0,12 432
0,07 0,14 504
0,08 0,16 57,6
0,01 0,02 84
0,02 0,04 16,8
0,03 0,06 252
0,04 0,08 33,6
T0ke 0,05 0.1 4
0,06 0,12 504
0,07 0,14 58,8
0,08 0,16 672
0,01 0,02 9,6
0,02 0,04 192
0,03 0,06 28,8
0,04 0,08 384
80ke 0,05 0,1 48
0,06 0,12 57,6
0,07 0,14 672
0,08 0,16 76,8
0,01 0,02 10,8
0,02 0,04 21,6
0,03 0,06 324
0,04 0,08 43,6
Wke 0,05 0.1 54
0,06 0,12 64,8
0,07 0,14 75,6
0,08 0,16 86.4

Behandlingstidens ldngd och 6vervakning
Noradrenalin ska ges sa linge som det bedoms nddvéndigt for att uppratthalla adekvat blodtryck och
vavnadsperfusion under den perioperativa perioden.

Utsdittande av behandling
Infusionshastigheten ska sénkas gradvis for att undvika abrupt utséttning, vilket annars kan resultera i
akut hypotension.

Nedsatt lever/njurfunktion
Det finns ingen erfarenhet fran behandling av patienter med nedsatt lever- eller njurfunktion.
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Aldre patienter

Generellt ska valet av dosering till dldre patienter goras med forsiktighet. Inled med en
infusionshastighet i den ldgre delen av dosintervallet for att aterspegla den hogre forekomsten av
nedsatt lever-, njur- och hjartfunktion, samsjuklighet eller annan likemedelsbehandling.

Pediatrisk population

Detta likemedel dr endast indicerat till vuxna.

Sakerhet och effekt for noradrenalin till barn under 18 ar har 4nnu inte faststillts. Inga data finns
tillgdngliga.

Administreringssétt

Intravends anvandning.
Detta likemedel dr en 16sning fardig for administrering och endast avsett for en patient. Spad ej fore
anvéindning.

Infusionen kan administreras som bolusinjektion eller kontinuerlig infusion via perifer venkateter.
Infusionen kan ges med kontrollerad infusionshastighet, antingen via sprutpump, infusionspump eller
droppréiknare.

Infusionsstdlle

Infusionen ska administreras genom en perifer eller central venkateter.
4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.
Anvind inte med cyclopropan, halotanbeddvning. For interaktioner se avsnitt 4.5.

4.4 Varningar och forsiktighet
Detta lakemedel ges via injektion/infusion genom en perifer venkateter.

Infusionen ska ske med kontrollerad hastighet, antingen via sprutpump, infusionspump eller
droppriknare. Denna likemedelsform och styrka dr limplig for perioperativ anvindning, styrkan &r
inte anpassad for akutsjukvard.

Noradrenalin ska endast anvidndas tillsammans med lamplig blodvolymerséttning.

Om noradrenalin kontinuerligt administreras for att upprétthalla blodtrycket utan lamplig
blodvolymerséttning kan foljande intrdffa: svar perifer och visceral vasokonstriktion, minskad
renalperfusion och urinproduktion, daligt systemiskt blodflode trots normalt” blodtryck,
vavnadshypoxi och mjolksyraacidos. Blodvolymersdttning kan administreras fore och/eller samtidigt
som detta likemedel. Men om helblod eller blodplasma &r indicerat for att 6ka blodvolymen,
administrera dessa separat (t.ex. om det administreras samtidigt, anvind Y -tub och separata behéllare)
Langvarig administrering av nagon potent vasopressor kan leda till plasmavolymsbrist, som ska
korrigeras kontinuerligt med lamplig vétske- och elektrolyterséttningsterapi. Om plasmavolymerna
inte korrigeras, kan hypotension upptrida nér noradrenalin sétts ut eller att blodtrycket upprétthélls
med risk for svar perifer och visceral vasokonstriktion (t.ex. minskad renal perfusion) med minskat
blodflode och vévnadsperfusion med efterfoljande vavnadshypoxi och mjolksyraacidos och eventuell
ischemisk skada. Kallbrand av extremiteter har séllan rapporterats.

Sarskild forsiktighet bor iakttas hos patienter med kranskérlssjukdom, mesenteriska eller perifer
vaskuldr trombos eftersom noradrenalin kan 6ka ischemi och utvidga omradet for infarkt, savida inte
den behandlande likaren anser att det 4r nddvéndigt att ge noradrenalin som livriddande ingrepp.
Sérskild forsiktighet bor iakttas for patienter med leversvikt, svar njursvikt, ischemisk hjirtsjukdom
och forhojt intrakraniellt tryck.
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Liknande forsiktighet ska iakttas hos patienter med hypotension foljt av hjartinfarkt och hos patienter
med angina, sirskilt Prinzmetals variant av angina, diabetes, hypertension eller hypertyroidism (se
avsnitt 4.8).

Aldre patienter kan vara sirskilt kiinsliga for effekterna av noradrenalin d4 de i hdgre utstriickning har
nedsatt lever-, njur-, eller hjartfunktion och samtidig sjukdom eller annan likemedelsbehandling.

Noradrenalin dr inte rekommenderat till barn (se avsnitt 4.2 och 5.2).

Noradrenalin ska endast hanteras av sjukvardspersonal som har erfarenhet av dess behandling och har
lampliga faciliteter for att Gvervaka patienten pa ett adekvat sétt. Dar det behovs, maste lamplig
erséttningsterapi for blodvolym eller vétska tillsammans med rygglige och hojning av benen inledas
och upprétthallas fore och/eller under behandling med detta likemedel. Vid infusion av noradrenalin,
ska blodtrycket och flodeshastigheten kontrolleras regelbundet for att undvika hypertension. Darfor ar
det 6nskvirt att registrera blodtrycket varannan minut fran det att administreringen startar tills att det
onskade blodtrycket dr uppnatt och direfter var femte minut, om administreringen ska fortsétta.
Flodeshastigheten méste 6vervakas konstant och patienten ska aldrig limnas o6vervakad under tiden
da noradrenalin ges. Hypertension kan slutligen leda till akut lungddem, arytmier och hjirtstopp.

Hjértarytmier kan uppstd nér noradrenalin anvénds tillsammans med hjirtsensibiliserande likemedel
och kan vara mer sannolik hos patienter med hypoxi och hyperkapni.

Infusionen med noradrenalin ska sittas ut successivt eftersom plotsligt upphdrande kan leda till ett
katastrofalt blodtrycksfall.

Administrering i venerna i de nedre extremiteterna hos dldre och patienter med ocklusiva sjukdomar
ska undvikas p.g.a. eventuell vasokonstriktion (se avsnitt 4.2 — Infusionsstélle).

Extravasation

Infusionsstéllet ska dvervakas frekvent for fritt flode. Forsiktighet bor iakttas for att undvika
extravasation av noradrenalin till vivnad, da lokal nekros kan uppsté p.g.a. den vasokonstringerande
effekten av likemedlet. Blanchering lings den infunderade venen, ibland utan uppenbar extravasation,
har tillskrivits vasa vasorum-sammandragning med dkad permeabilitet i venvéiggen, vilket kan leda till
ett visst lackage. I séllsynta fall kan detta utvecklas till ytlig hudavlossning, sérskilt under infusion i
benvener hos édldre patienter eller hos dem som lider av obliterativ kdrlsjukdom. Om blanchering
uppstar bor man overvéga att byta infusionsstille med jimna mellanrum sé att effekterna av lokal
vasokonstriktion avtar.

VITKIGT- Antidot for ischemisk extravasation

For att forhindra hudavlossning och nekros i omrdden dir extravasation skett, bor omradet infiltreras
sé snart som mdjligt med 10-15 ml saltlésning innehéllande 5-10 mg av fentolamin, ett adrenergt
blockerande @mne. En spruta med en smal injektionsnal ska anvéndas med losningen infiltrerat rikligt
i hela omrédet, vilket litt kan identifieras av dess kalla, harda och bleka utseende. Sympatisk blockad
med fentolamin orsakar omedelbara och idgonfallande lokala hyperemiska forandringar om omradet
infiltreras inom 12 timmar. Fentolamin ska ges sa snart som mojligt efter det att extravasationen har
noterats och noradrenalinfusionen ska stoppas.

Detta lakemedel innehdller 71 mg natrium per 20 ml injektionsflaska, motsvarande 3,6 % av WHOs
hogsta rekommenderat dagligt intag (2 g natrium for vuxna).

Detta likemedel innehaller 177 mg natrium per 50 ml injektionsflaska, motsvarande 8,9 % av WHOs
hogsta rekommenderat dagligt intag (2 g natrium for vuxna).

4.5 Interaktioner med andra like medel och 6vriga interaktio ner

Kombinationer som bor undvikas

o Flyktiga halogenanestetika: allvarlig ventrikuldr arytmi (6kad excitabilitet i hjirtat).
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o Antidepressiva imipraminmedel, guanetidin, reserpin: paroxysmal hypertension med mdjlig
arytmi (himmar upptaget av sympatomimetika i sympatiska fibrer).

o Serotonerga-adrenerga antidepressiva medel: paroxysmal hypertension med mojlig arytmi
(hammar upptaget av sympatomimetika i sympatiska fibrer).

Kombinationer som kriver forsiktichet vid anvandning

o Icke-selektiva MAO hdmmare: kad pressorverkan hos sympatomimetika, vilken vanligtvis &r
mattlig. Bor endast anvidndas under noggrann medicinsk Gvervakning.
o Selektiva MAO-A hdmmare, linezolid och metylenblatt: genom extrapolering fran icke-selektiva

MAO-hdmmare, risk for 6kning av pressorverkan. Bér endast anvidndas under noggrann
medicinsk Overvakning.

Forsiktighet kravs vid anvéndning av noradrenalin och betablockerare eftersom allvarlig hypertension
kan uppsta.

Forsiktighet krévs vid anvidndning av noradrenalin med foljande likemedel eftersom 6kad paverkan pa
hjértat kan uppsté: tyreoideahormoner, hjirtglykosider, antiarytmitika.

Ergotalkaloider eller oxytocin kan forstérka blodtryckshdjande och vasokonstriktiva effekter.
Samtidig anvéndning av propofol och noradrenalin kan leda till propofol-infusionsyndrom (PRIS).
Infusionslosningar med noradrenalin ska inte blandas med andra likemedel.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns inga eller begrinsad méngd data fran anviindningen av noradrenalin i gravida kvinnor.
Djurstudier &r ofullstindiga vad géller reproduktionstoxikologiska effekter. Noradrenalin kan férsdmra
placentaperfusion och inducera bradykardi hos fostret. Det kan ocksa ha en kontraktil effekt pa
livmodern hos den gravida kvinnan och leda till fetal asfyxi under sen graviditet. Dessa mojliga risker
for fostret ska darfor 6vervigas mot den potentiella nyttan for modern.

Detta likemedel rekommenderas inte under graviditet sdvida inte kvinnans kliniska tillstdnd kréver
behandling med noradrenalin.

Amning
Det dr okdnt om noradrenalin utsondras i brostmjolk. Daremot absorberas inte noradrenalin oralt och

exponeringen 1brostmjolken forvintas darfor inte ha negativa effekter for barnet. Detta likemedel ska
anviandas med forsiktighet under amning.

Fertilitet
Inga studier har utforts for att samla in fertilitetsdata for noradrenalin.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Ingen information finns tillginglig. Forhallandena under vilka noradrenalin ges exkluderar
mojligheten att framféra fordon eller anvéinda maskiner.

4.8 Biverkningar

Tabell 1 listar biverkningar som har forekommit under behandling med noradrenalin. Denna
information har samlats in genom spontan rapportering och p.g.a. problem vid berdkning av
rapporteringsfrekvenser frén spontan rapportering &r frekvensen for de listade biverkningarna mte
kind (kan inte berdknas utifran tillgingliga data). Biverkningarna rapporteras i minskande
frekvensordning inom varje systemorganklass (SOC).
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Tabell 1: Biverkningar rapporterade med noradrenalin genom spontan rapportering

Systemorganklass (SOC) Biverkning

Psykiska storningar Angest, insomnia.

Centrala och perifera nervsystemet Overgiende huvudvirk, tremor, yrsel

Ogon Akut glaukom.

Hjértat Bradykardi', arytmi, EKG forandringar,
takykardi, kardiogen chock,
stresskardiomyopati.

Blodkirl Hypertension, perifer ischemi? inklusive

kallbrand av extremiteterna, minskad
plasmavolym vid lingvarig anvindning.

Andningsvigar, brostkorg och mediastinum | Dyspné.

Magtarmkanalen Illaméende och krdkningar.

Njurar och urinvigar Urinretention.

Allménna symtom och/eller symtom vid Nekros vid injektionsomradet pé grund av
administrerings stillet extravasering.

! Bradykardi, troligen reflektoriskt som ett resultat av blodtrycksstegring.
2 Ischemi, p.g.a. potent vasokonstringerande effekt och vavnadshypoxi.

Overdosering eller konventionella doser hos éverkiinsliga personer (t.ex. patienter med hypertyreos)
kan orsaka allvarlig hypertension med svar huvudvérk, ljuskinslighet, huggande retrosternal smérta,
blekhet, feber, intensiv svettning och kriakningar. Hypertension kan slutligen leda till akut lungédem,
arytmi eller och hjirtstopp.

Rapportering av biverkningar

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

webbplats: www.fimea.fi

Sakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 FIMEA

4.9  Overdosering

Symptom

Overdosering kan resultera i huvudvirk, allvarlig hypertension, reflektorisk bradykardi, kraftig Skning
av det perifera motstdndet samt minskad hjartminutvolym. Detta kan atfoljas av svar huvudvérk,
hjarnblodning, lLjuskénslighet, retrosternal smirta, blekhet, feber, intensiv svettning, lungédem och
krakningar.

Hantering

Vid oavsiktlig 6verdosering, vilkket framgar av for hog blodtryckshéjning, minska infusionshastigheten
eller avbryt behandling med detta likemedel tills patientens tillstind har stabiliserats.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: adrenerga och dopaminerga medel, ATC-kod: CO1CA03

Den vaskuldra effekten for doserna som normalt anvands kliniskt dr resultatet fran samtidig
stimulering av alfa- och beta-adrenerga receptorer i hjirtat och kérlsystemet. Forutom i hjértat, ar dess
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verkan frimst pé alfa-receptorer. Detta resulterar i en kraftigare hjartmuskelkontraktion och (i
avsaknad av vagala himningar) en hogre hjirtfrekvens. Perifert motstdnd 6kar och diastoliskt och
systoliskt tryck hojs.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Efter intravenés administrering har noradrenalin en plasmahalveringstid pa cirka 1 till 2 minuter.

Distribution
Noradrenalin elimineras snabbt fran plasma genom en kombination av celluldr dterupptagning och
metabolism. Det passerar inte Iitt dver blod-hjéarnbarridren.

Metabolism

- Metylering genom katekol-o-metyltransferas.

- Deaminering med monoaminoxidas (MAO).

- De slutliga metaboliterna fran bada &r 4-hydroxi-3-metoxymandelinsyra.

- Intermedidra metaboliter inkluderar normetanefrin och 3,4-dihydroximandelinsyra.

Eliminering
Noradrenalinmetaboliter utséndras huvudsakligen i urinen frimst som sulfatkonjugat och i mindre
utstrackning som glukuronidkonjugat. Endast sma méngder noradrenalin utséndras of6réndrat.

5.3 Prekliniska s iikerhetsuppgifter

Det finns inga prekliniska data som ar relevanta for forskrivaren som kompletterar det som redan ingér
i andra avsnitt av produktresumén.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjilpiamnen

Natriumklorid

Dinatriumedetat

Saltsyra (pH-justering)

Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibilite ter

Da blandbarhetsstudier saknas skall detta likemedel inte blandas med andra likemedel.

6.3 Hallbarhet

2 ar.

Kemisk och fysikalisk stabilitet vid anvindning har pavisats vid 30 °C i 24 timmar i en polypropylen-
spruta. Ur en mikrobiologisk synpunkt ska produkten anvdndas omedelbart. Om den inte anvédnds
omedelbart &r forvaringstid och forvaringsforhallanden fore anvéndning anvdndarens ansvar och ska
normalt inte vara lingre dn 24 timmar vid 2-8 °C, sdvida hantering inte har skett i kontrollerat och
validerat aseptiskt forhallande.

6.4 Sarskilda forvarings anvisningar

Forvaras vid hogst 25 °C.
Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen. Ljuskénsligt. Far ej frysas.
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6.5 Forpackningstyp och inne héll

Klar injektionsflaska om 20 ml eller 50 ml av typ II-glas, forsluten med klorobutylgummi och ett
aluminiumlock.

Forpackning med 1 eller 10 injektionsflaskor.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och évrig hantering

Endast for engdngsbruk. Oanvant likemedel ska kasseras.

Detta likemedel ska inte spddas fore anvindning, det dr redo att anvdndas. Infusionen kan
administreras antingen via sprutpump, infusionspump eller droppriaknare med kapacitet att adekvat
och konsekvent tillféra den minsta specificerade volymen med en strikt kontrollerad
infusionshastighet i linje med dosinstruktionerna som anges i avsnitt 4.2. Detta likemedel 4r en klar
och farglos 16sning, frifran synliga partiklar. Losningen ska inte anvéindas om losningen &r gulaktig

eller rosa eller har brun farg eller om den innehaller partiklar eller en fallning.

Ej anvént likemedel och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.
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