Fachinformation (Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels/SPC)

[{{ APOGEPHA

Nocutil® 0,1 mg Tabletten
Nocutil® 0,2 mg Tabletten

1. Bezeichnung der Arzneimittel 0,1 bis 0,2 mg 3x taglich. In Einzelfal- Kinder und Jugendliche:
Nocutil® 0,1 mg Tabletten len wurden auch schon Dosen von bis Nocutil® Tabletten sind indiziert bei
Nocutil® 0‘2 mg Tabletten zu 1,2 mg bendtigt. zentralem Diabetes insipidus und pri-
’ Primire Enuresis nocturna mérgr Enuresis' nc?ctu'rna (siehg Ab-
2. Qualitative und quantitative Zusam- Die Dosierung ist individuell anzupas- schnitt 5.1 und indikationsspezifische
mensetzung sen. Sie liegt zwischen 0,1 und 0,4 mg. Informationen siehe Q_beq). Die Dosie-
Die initiale Dosierung bei Kindern tber rungsempfehlungen fir Kinder und Ju-

Nocutil® 0,1 mg Tabletten 5 Jahre resp. erwachsenen Patienten gendliche sind die gleichen wie fur Er-

1 Tablette enthalt 0,1 mg Desmopres- betragt 0,2 mg 1-2 Stunden vor dem wachsene.

sinacetat entsprechend 0,089 mg Des- Schlafengehen. Die Wirksamkeit wird Art der Anwendung

mopressin. durch eine eingeschrankte Flissig- Zum Einnehmen

Nocutil® 0,2 mg Tabletten keitszufuhr vor dem Zubettgehen er- Die Bruchkerbe dient nur zum Teilen

1 Tablette enthalt 0,2 mg Desmopres- héht. der Tablette fiir ein erleichtertes

sinacetat' entsprechend 0,178 mg Des- Bei Nichtansprechen auf die niedrigste Schlucken und nicht zum Aufteilen in

mopressin. Dosis empfiehlt sich eine Dosissteige- gleiche Dosen.

Sonstiger Bestandteil mit bekannter rung nach folgendem Schema: Be- Einfluss von Nahrung:

Wirkung: ginn mit 0,2 mg tiber 1 Woche, bei wei- Eine Nahrungsaufnahme kann die In-

Nocutil® 0,1 mg Tabletten terem Einnassen Steigerung auf bis zu tensitat und Dauer der antidiuretischen

Jede Tablette enthalt 60 mg Lactose- 0,4 mg (=Einsteliphase). Wirkung bei niedrigen Dosen von Des-

Monohydrat. Nocutil® Tabletten sind fiir einen Be- mopressin reduzieren (siehe Abschnitt

Nocutil® 0,2 mg Tabletten handlungszeitraum von bis zu .3 M.onz_?- 4.5).

Jede Tablette enthélt 120 mg Lactose- ten vorgesehen. Die Notwendigkeit fur Soliten Anzeichen oder Symptome ei-

Monohydrat, eine weitere Behandlung'sollte durch ner Wasserretention und/oder Hypo-

eine Unterbrechung der Einnahme von natriamie auftreten (Kopfschmerzen,

Vollstandige Auflistung der sonstigen mindestens einer Woche uberpruft Ubelkeit/Erbrechen, Gewichtszu-

Bestandteile, siehe Abschnitt 6.1. werden. nahme, und in schweren Fillen

. Nykturie Krampfe), muss die Behandlung unter-
3. Darreichungsform In Nykturie-Patienten sollte vor Beginn brochen werden, bis der Patient voll-

Tabletten einer Therapie ein Miktionsprotokoll stdndig genesen ist. Bei erneutem

WeiRe Tabletten ohne Uberzug, rund, zur Diagnose einer nachtlichen Poly- Therapiebeginn muss die Reduktion

konvex, mit einseitiger Bruchrille. urie Uber mindestens 2 Tage durchge- der Flussigkeitsaufnahme exakt einge-

Die Bruchrille in den Tabletten soll nur fuhrt werden. Eine nachtliche Harnpro- halten und die Natrium-Serumwerte in

in Ausnahmefzllen eine Teilung der Ta- duktion, die die funktionelle Blasenka- kurzen zeitlichen Abstanden kontrol-

blette ermdglichen, um sie leichter pazitat Ubersteigt oder mehr als ein liert werden (siehe Abschnitt 4.4).

schlucken zu kénnen. Die Teilung der Drittel der 24h-Harnmenge ausmacht, Wenn innerhalb von 4 Wochen nach

Tabletten gewéhrleistet keine genaue wird als nachtliche Polyurie angese- einer entsprechenden Dosistitration

Halbierung der Dosis. Beide Tabletten- hen. keine ausreichende klinische Wirkung

halften sollten deshalb zusammen als Die empfohlene initiale Dosierung liegt erzielt wird, sollte die Therapie been-

eine Dosis eingenommen werden. bei 0,1 mg vor dem abendlichen Schia- det werden.
fengehen. Zeigt diese Dosis nach ei-
4.  Klinische Angaben ner Woche keine ausreichende Wirk- | 4.3 Gegenanzeigen
samkeit, kann sie auf 0,2 mg und dar- ] )
41 Anwendungsgebiete auffolgend nach einer weiteren Wo- Desmopressin darf nicht angewendet
che bis auf 0,4 mg gesteigert werden. werden bei:

- Zur Behandlung der primaren Enure- Eine Reduktion der Fliissigkeitsauf- - Uberempfindlichkeit gegen den Wirk-
sis nocturna bei Kindern ab einem nahme ist zu beachten. stoff oder einen der in Abschnitt 6.1
Alter von 5 Jahren nach Ausschluss Wenn innerhalb von 4 Wochen mit wé- genannten sonstigen Bestandteile
organischer Ursachen und wenn an- chentlichen Dosissteigerungen keine - habitueller und psychogener Polydip-
dere, nicht-medikamentése Thera- angemessene klinische Wirkung er- sie (mit einer Urinproduktion von
piemaflnahmen erfolglos waren . . . mehr als 40 ml/kg/24 Stunden)

zielt wird, sollte die Behandlung abge- - bekannter oder Verdacht auf Herzin-

- Zur Behandlung des Vasopressin- brochen werden. o ; .

sensitiven zentralen Diabetes insipi- i i . suffizienz sowie anderen Zustanden,
P Altere Patienten: die eine Behandlung mit Diuretika er-
dus Der Beginn einer Behandlung bei Pati- forderlich machen

- Symptomatische Behandlung der enten Uber 65 Jahren wird nicht emp- - bereits bestehender Hyponatridmie
Nykturie bei Erwachsenen, die mit fohlen. Sollten sich Arzte entscheiden, - Syndrom der inadaquaten ADH-Se-
nachtlicher Polyurie verbunden ist, eine Desmopressin-Behandlung bei kretion (SIADH)

d.h. wenn die néchtliche Harnmenge diesen Patienten zu beginnen, dann - Behandlung mit Diuretika
die Blasenkapazitat tibersteigt sollen die Natriumwerte im Serum vor - maRig starken bis schweren Nieren-

Nocutil® Tabletten sind bei Erwachse- Beginn der Behandlung und 3 Tage funktionsstorungen  (Kreatinin-

nen und Kindern ab einem Alter von nach Gabe der Initialdosis sowie nach Clearance unter 50 mi/min)

5 Jahren oder élter indiziert. jeder Dosiserhthung gemessen wer- - von-Willebrand-Jirgens-Syndrom

den. Die Natrium-Serumwerte sollten (Subtyp IIb)
4.2 Dosierung, Art und Dauer der zusatzlich nach 2 und 4 Monaten The- - thrombotisch-thrombozytopenischer

Anwendung rapiedauer gemessen werden. Purpura (TTP)

Dosierun Nierenfunktionsstérung:

zoslerung Siehe Abschnitt 4.3. 4.4 Besondere Warnhinweise und Vor-

Zentraler Diabetes insipidus Bei eingeschrankter Nierenfunktion ist sichtsmaBnahmen fiir die Anwendung

Die Dosi_v_erung betragt initial normaler- die Elimination von Desmopressin ver- Warnhinweise

weise fur Erwachsene und Kinder zégert, daher sind geringere Dosen - ) )

0,1 mg 3x taglich und wird dann dem erforderlich Desmopressin ist wirkungslos bei re-

Ansprechen des Patienten individuell ) . . nalem Diabetes insipidus. Organische

angepasst. Fiir die Mehrheit der Pati- Leberfunktionsstorung: Ursachen der Nykturie sind vor Thera-

enten liegt die optimale Dosierung bei Siehe Abschnitt 4.5. piebeginn auszuschliefsen.
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Besonders bei sehr jungen und bei al-
teren Patienten, sowie bei Patienten
mit erhéhtem intrakraniellen Druck ist
Vorsicht vor Uberhydration geboten;
Wasserintoxikation und Hyponatriamie
sind durch reduzierte Wasserauf-
nahme vermeidbar.

Bei Patienten mit Enuresis nocturna
oder Nykturie, die unter Allgemeiner-
krankungen mit Erbrechen und Durch-
fall erkranken, ist die Anwendung von
Desmopressin solange zu unterbre-
chen bis sich der Flussigkeitshaushalt
wieder normalisiert hat.

Die Behandlung der Enuresis nocturna
mit Desmopressin darf nur bei Patien-
ten mit normalem Blutdruck durchge-
fuhrt werden.

Eine mdgliche Flissigkeitsretention
kann durch eine Gewichtskontrolle
bzw. durch Messung des Plasma-Na-
triumspiegels bzw. der Plasma-Osmo-
lalitat Gberprift werden.

Bei der Behandlung von Enuresis noc-
turna und der Nykturie sollte 1 Stunde
vor der Anwendung und 6 — 8 Stunden
danach keine ubermafige Flussig-
keitszufuhr erfolgen. Nur Durst 16-
schen ist erlaubt. Die Behandlung

ohne gleichzeitige Einschrankung der Die antidiuretische Wirkung von Des- | 4.6 Fertilitit, Schwangerschaft und
Flissigkeitsaufnahme kann zu einer mopressin kann durch Glibenclamid Stillzeit
Wasserretention und/ oder Hyponat- und Lithium verkiirzt, durch Clofibrat Schwangerschaft
ridmie fihren, die von warnenden An- und Oxytocin gesteigert werden. Daten Uber eine limitierte Anzahl
zeichen und Symptomen wie Kopf- Durch gleichzeitige Verabreichung von (n=53) von schwangeren Frauen mit
schmerzen, Ubelkeit/ Erbrechen und Indometacin kann die Wirkungsstérke, Diabetes insipidus zeigen keine Ne-
ﬁev‘ggm\slzel:gihn;zI?gﬁlell:';ielr;zanznﬁ nicht jedoch die Wirkdauer erhéht wer- benwirkungen von Desmopressin auf
. Lo . den. die Schwangerschaft oder auf die Ge-
Hirnodem, teilweise verbunden mit Substanzen, von denen bekannt ist, sundheit des Fotus bzw. des neugebo-
Krampfanféllen und/ oder Bewusst- dass sie SIADH (Syndrom einer inad- renen Kindes.
seinseinschrankungen bis hin zum Be- aquaten ADH-Sekretion) hervorrufen, Derzeit liegen keine anderen relevan-
wusstseinsverlust kommen. wie z. B. trizyklische Antidepressiva, ten epidemiologischen Daten vor. Tier-
Alle Patienten bzw. — wenn zutreffend selektive Serotoninwiederaufnahme- versuche weisen auf keine direkten
- deren Erziehungsberechtigte sollten Hemmer, Chlorpromazin und Carb- oder indirekten Schadigungen in Bezug
sorgféaltig instruiert werden, die Ein- amazepin sowie Indometacin und ei- auf Schwangerschaft, embryonale/fs-
schrankung der Flussigkeitsaufnahme nige Antidiabetika vom Sulfonylharn- tale Entwicklung, die Entbindung oder
einzuhalten. stoff-Typ (insbesondere Chlorpropa- die postnatale Entwicklung hin.
Vorsichtsmanahmen fir die Anwen- mid), konnen den antidiuretischen Ef- Desmopressin Tabletten sollten in der
dun fekt verstarken. Dies fuhrt zu einem . .
dung . L ; . Schwangerschaft mit Vorsicht ange-
Vorsichtsmafnahmen zur Vermeidung erhohten Risiko einer Wasserretenti- wendet werden. Die Uberwachung des
von Hyponatridmie missen in folgen- on/Hyponatriamie (siehe Abschnitt Blutdrucks wird wegen des erhohten
den Fallen getroffen werden: 4.4.). Risikos einer Praeklampsie empfohlen.
- Flussigkeits- und/ oder Elektrolytun- NSARs (nichtsteroidale Antirheuma- Stillzeit
gleichgewicht (wie systemische Infek- tika) kdnnen eine Wasserretention und N
tionen, Fieber und SIADH (Syndrom Hyponatriamie verursachen (siehe Ab- Ergebnisse von Analysen der Mutter-
der inadaquaten ADH-Sekretion)) schnitt 4.4.). milch von Frauen, die hohe Dosen
- Zustande, die eine begleitende Be- Die gleichzeitige Behandlung mit Desmopressin (300 pg intranasal) er-
handlung mit Diuretika erfordern Loperamid kann eine 3-fache Erhé- hielten, zeigen, dass Desmopressin in
- gleichzeitige Behandlung mit Sub- hung der Desmopressin-Plasmakon- die Muttermilch gelangt, aber die Men-
stanzen, von denen bekannt ist, dass zentration bewirken, was zu einem er- gen an Desmopressin, die an das Kind
sie SIADH hervorrufen, z.B.: trizykli- hohten Risiko einer Wasserretention abgegeben werden kbnnten, sind be-
sche Antidepressiva, selektive Sero- und Hyponatridmie fihren kann, deutend geringer als die zur'BeelanUS-
tonin-Wiederaufnahmehemmer o ) ) sung der Diurese notwendigen Men-
. Andere Arzneimittel, welche die Peri- en
(SSRI), Chlorpromazin und Carb- : N i . gen. )
amazepin staltik verzégern, kénnten den glei- Desmopressin kann wahrend der Still-
- gleichzeitige Behandlung mit NSARs chen Effekt haben. , zeit verwendet werden.
(nichtsteroidale Antiphlogistika) oder Glibenclamid und Lithium konnen die Fertilitat
Loperamid antidiuretische Wirkung abschwachen. Fertilitatsstudien wurden nicht durch-
Die Anwendung von Nocutil® in der In- D?e g!eichzeitige Vgrabreichgng von gefihrt.
dikation Enuresis nocturna sollte nur Dimeticon kann zu einer verminderten ] )
bei jenen Patienten erfolgen, deren Resorption von Desmopressin flhren. 4.7 Auswirkungen auf die Verkehrs-

produzierte Nachtharnmenge groR ist
und die aktuelle Blasenkapazitat tiber-
steigt (Durchfiuihrung eines Miktions-
protokolls).

4.5

Die Einnahme von Desmopressin-Ta-
bletten bei Kindern muss unter Auf-
sicht eines Erwachsenen erfolgen.

Dieses Arzneimittel enthalt Lactose.
Patienten mit der seltenen hereditaren
Galactose-Intoleranz, Lactase-Mangel
oder Glucose-Galactose-Malabsorp-
tion sollten Nocutil® Tabletten nicht
einnehmen.

Nocutil® sollte bei Patienten mit zysti-
scher Fibrose und Praeklampsie mit
Vorsicht angewendet werden.

Bei Patienten mit Herzleiden, hohem
Blutdruck und chronischem Nierenlei-
den mussen die unten angefiihrten
Nebenwirkungen in Betracht gezogen
werden.

Das Auftreten einer Angina pectoris
bei Patienten mit Koronarsklerose ist
moglich.

Die Anwendung des Arzneimittels
Nocutil® Tabletten kann bei Doping-
kontrollen zu positiven Ergebnissen
fuhren.

Wechselwirkungen mit anderen Arz-
neimitteln und sonstige Wechsel-
wirkungen

Obwohl Nocutil® tGber nahezu keine
Pressoraktivitat mehr verflgt, sollten
hohe Dosen zusammen mit anderen
blutdruckwirksamen Medikamenten

nur unter sorgfaltiger Beobachtung
des Blutdrucks, des Plasmanatrium-
spiegels und der Harnausscheidung
gegeben werden.

Es ist unwahrscheinlich, dass Desmo-
pressin mit Arzneimitteln interagiert,
die den Leberstoffwechsel beeinflus-
sen, da in in-vitro Studien an menschli-
chen Mikrosomen gezeigt werden
konnte, dass Desmopressin nicht sig-
nifikant Uber die Leber metabolisiert
wird. Allerdings wurden formale in-vivo
Studien nicht durchgefihrt.

Eine gleichzeitige Nahrungsaufnahme
verringert Geschwindigkeit und das
Ausmal der Absorption von Nocutil®
Tabletten um 40 %. Im Hinblick auf die
Pharmakodynamik (Urinproduktion
oder Osmolalitat) wurde aber kein sig-
nifikanter Effekt beobachtet. Daher
darf Desmopressin, falls gewinscht,
gemeinsam mit einer Mahlzeit einge-
nommen werden. Bei einigen Patien-
ten kann jedoch nicht ausgeschlossen
werden, dass die antidiuretische Wir-
kung bei gleichzeitiger Nahrungsauf-
nahme verandert sein kann (siehe Ab-
schnitt 4.2).

tiichtigkeit und die Fahigkeit zum
Bedienen von Maschinen

Nach bisherigen Erfahrungen hat
Desmopressin im Allgemeinen keinen
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4.8

Einfluss auf die Konzentrations- und
Reaktionsfahigkeit. Durch das Auftre-
ten von Nebenwirkungen kann jedoch
gegebenenfalls das Reaktionsvermo-
gen verandert und die Fahigkeit zum
Lenken von Fahrzeugen und zum Be-
dienen von Maschinen beeintrachtigt
werden.

Nebenwirkungen

Zusammenfassung des Sicherheits-
profils

Die schwerwiegendste Nebenwirkung
von Desmopressin ist Hyponatridmie,
die Kopfschmerzen, Bauchschmerzen,
Ubelkeit, Erbrechen, Gewichtszunahme,
Schwindel, Verwirrtheit, Malaise, Ge-
dachtnisstérungen, Stirze und in

schweren Fallen Krampfe und Koma
zur Folge haben kann.

Bei einer Mehrzahl der Erwachsenen,
die fur Nykturie behandelt wurden und
eine Hyponatridmie entwickelten, tra-
ten niedrige Natrium-Serumwerte drei
Tage nach Verabreichung auf.

Bei Erwachsenen nimmt das Risiko ei-
ner Hyponatridmie mit steigender Do-
sis von Desmopressin zu. Das Risiko
fur das Auftreten einer Hyponatriamie
ist bei Frauen hoher.

In seltenen Fallen treten voruberge-
hend Kopfschmerzen, Ubelkeit und
leichte abdominelle Krampfe auf.
Diese Symptome hangen auch mit der
Wasserzufuhr zusammen und ver-
schwinden meist nach Dosisreduktion.

Folgende Nebenwirkungen von Des-
mopressin wurden beobachtet:

Erwachsene:

Auflistung basierend auf der Fre-
quenz von Nebenwirkungen in klini-
schen Studien mit oralem Desmo-
pressin, die bei Erwachsenen zur
Behandlung von Nykturie durchge-
fihrt wurden (N=1557) zusammen
mit Nebenwirkungen im Zuge der An-
wendung nach Zulassung fur alle In-
dikationen bei Erwachsenen (inkl.
zentraler Diabetes insipidus). Neben-
wirkungen, die bei Anwendung nach
Zulassung beobachtet wurden, wur-
den in der ,Nicht-bekannt“-Spalte
vermerkt.

Atemwege, des
Brustraums und
Mediastinums

MedDRA Sehr haufig Haufig Gelegentlich Selten Nicht bekannt
Organklasse (=1/10) (=21/100 bis <1/10) | (=1/1.000 bis <1/100) | (=1/10.000 bis <1/1.000) | (Haufigkeit auf Grund-
lage der verfugbaren
Daten nicht abschatz-
bar)
Erkrankungen des Allergische Reaktionen | anaphylaktische
Immunsystems und Uberempfindlich- Reaktionen
_ _ _ keitsreaktionen (z.B.
Pruritus, Exanthem,
Fieber, Bronchospas-
mus, Anaphylaxie)
Stoffwechsel- und _ Hyponatridmie _ _ Dehydrierung,
Erndhrungsstérungen Hypernatriamie**
Psychiatrische _ _ Schlaflosigkeit Verwirrtheit* _
Erkrankungen
Erkrankungen des Kopfschmerzen | Schwindel Somnolenz, _ Krampfe*, Asthenie**,
Nervensystems Parasthesie Koma*
Augenerkrankungen - - Sehstoérung - -
Erkrankungen des Vertigo
Ohrs und des - - - -
Labyrinths
Herzerkrankungen - - Palpitationen - -
GefaRerkrankungen _ Hypertonie orthostatische _ _
Hypotonie
Erkrankungen der Dyspnoe

Erkrankungen des
Gastrointestinaltrakts

Ubelkeit*, Bauch- | Dyspepsie, Blahun-
schmerzen*, Durch-| gen und Voéllegefinhl,
fall, Verstopfung, Distension

Erbrechen*

Erkrankungen der
Haut und des Unter- -
hautzellgewebes

Schwitzen, Juckreiz,
- Ausschlag, Urtikaria

Skelettmuskulatur-,
Bindegewebs- und -
Knochenerkrankungen

Muskelkrampfe,
- Myalgie

Erkrankungen der
Nieren- und Harnwege -

Beschwerden der
Blase und der -
Harnréhre

Allgemeine
Erkrankungen und

Odeme, Miidigkeit | Malaise, Brust-

schmerzen, Grippe-

Beschwerden am artige Symptome
Verabreichungsort
Untersuchungen Gewichtszunahme*,

- Anstieg der Leberen-
zyme, Hypokalidmie

* Hyponatriamie kann Kopfschmerzen, Bauchschmerzen, Ubelkeit, Erbrechen, Gewichtszunahme, Schwindel, Verwirrtheit, Unwohlsein, Gedachtnissté-
rungen, Vertigo, Stiirze, Krampfe und Koma hervorrufen

** Nur bei der Indikation Diabetes insipidus beobachtet
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Kinder und Jugendliche:

Auflistung basierend auf der Frequenz
von Nebenwirkungen in klinischen
Studien mit oralem Desmopressin, die

bei Kindern zur Behandlung der prima-
ren Enuresis nocturna durchgefihrt
wurden (N = 1923). Nebenwirkungen,
die bei Anwendung nach Zulassung

beobachtet wurden, wurden in der
,Nicht-bekannt“-Spalte vermerkt.

MedDRA Sehr haufig Haufig Gelegentlich Selten Nicht bekannt

Organklasse (=1/10) (21/100 bis <1/10) | (=1/1.000 bis <1/100) | (=1/10.000 bis <1/1.000) | (Haufigkeit auf Grund-
lage der verfligbaren
Daten nicht abschatz-
bar)

Erkrankungen des _ _ _ _ anaphylaktische

Immunsystems Reaktionen

Stoffwechsel- und _ _ _ _ Hyponatriamie****

Erndhrungsstérungen

Psychiatrische Affektlabilitat*, Angstsymptome, Alb- Verhaltensauffallig-

Erkrankungen Aggressionen*** traume*, Stimmungs- keiten, emotionale

- - schwankungen* Stoérung, Depression,

Halluzination, Schlaf-
losigkeit

Erkrankungen des Kopfschmerzen Somnolenz Aufmerksamkeitssto-

Nervensystems _ _ rung, psychomotori-
sche Hyperaktivitat,
Krampfanfalle*

GefaRerkrankungen - - - Hypertonie -

Erkrankungen der Epistaxis

Atemwege, des _ _ _ _

Brustraums und

Mediastinums

Erkrankungen des Bauchschmerzen,

Gastrointestinaltrakts - - Nausea, Erbrechen, - -

Durchfall

Erkrankungen der Ausschlag, allergische

Haut und des Unter- - - - - Dermatitis, Schwitzen,

hautzellgewebes Urtikaria

Erkrankungen der Beschwerden der

Nieren- und Harnwege - Blase und der - - -

Harnréhre

Allgemeine periphere Odeme, | Reizbarkeit

Erkrankungen und _ Mudigkeit _ _

Beschwerden am

Verabreichungsort

*

stérungen, Vertigo, Stlrze, Krampfe und Koma verursachen

*k

Nach Markteinfiihrung gleichermafen bei Kindern und Jugendlichen (<18 Jahren) berichtet
*** Nach Markteinfiihrung fast ausschlieRlich bei Kindern und Jugendlichen (<18 Jahren) berichtet

**** Nach Markteinfihrung hauptsachlich bei Kindern (<12 Jahren) berichtet

Andere besondere Patientengruppen:
Altere Patienten (>65 Jahre) und Pati-
enten mit erniedrigten Natrium-Serum-
werten kdénnen ein erhohtes Risiko zur
Entwicklung einer Hyponatriamie ha-
ben (siehe Abschnitt 4.4).

Die Behandlung ohne gleichzeitige
Reduktion der Flussigkeitsaufnahme
kann zu einer Wasserretention und
Hyponatriamie flhren, die von war-
nenden Anzeichen und Symptomen

wie Kopfschmerzen, Ubelkeit/ Erbre- Symptome einer schweren Flissig- | 5. Pharmakologische Eigenschaften
chen, Gewichtszunahme und in keitsretention/Hyponatridmie:
schweren Fallen Krampfen begleitet Kréampfe und Bewusstlosigkeit. 5.1 Pharmakodynamische

wird.

Meldung des Verdachts auf Nebenwir-

kungen
Die Meldung des Verdachts auf Ne-

benwirkungen nach der Zulassung ist
von groRer Wichtigkeit. Sie ermdglicht
eine kontinuierliche Uberwachung des
Nutzen-Risiko-Verhaltnisses des Arz-
neimittels. Angehdrige von Gesund-
heitsberufen sind aufgefordert, jeden
Verdachtsfall einer Nebenwirkung dem

4.9

Bundesinstitut fur Arzneimittel und
Medizinprodukte, Abt. Pharmakovigi-
lanz, Kurt-Georg-Kiesinger Allee 3,
D-53175 Bonn, Website: www.bfarm.de
anzuzeigen.

Uberdosierung

Uberdosierung von Nocutil® Tabletten
fUhrt zu einer verlangerten Wirkung
mit einem erhéhten Risiko einer Was-
serretention und Hyponatriamie.

Behandlung:
Obwohl die Hyponatriamie eine indivi-

duelle Behandlung erfordert, kdnnen
folgende allgemeine Empfehlungen
gegeben werden: Im Falle einer Hypo-
natriamie soll die Therapie mit Desmo-
pressin abgebrochen werden, die
Flussigkeitszufuhr eingeschrankt und,
falls nétig, symptomatisch behandelt
werden.

Im Falle einer Uberdosierung soll die

Hyponatriamie kann Kopfschmerzen, Bauchschmerzen, Ubelkeit, Erbrechen, Gewichtszunahme, Schwindel, Verwirrtheit, Unwohlsein, Gedachtnis-

Dosis reduziert, die Haufigkeit der An-
wendung herabgesetzt oder, je nach
Zustand, das Medikament abgesetzt
werden. Ein spezifisches Antidot fur
Nocutil® ist nicht bekannt. Ein Salureti-
kum wie Furosemid kann eine Diurese
induzieren.

Alle Verdachtsfélle auf Hirnédem er-
fordern eine sofortige Einweisung zur
Intensivtherapie.

Eigenschaften

Pharmakotherapeutische Gruppe: An-
tidiuretika - Vasopressin und Analoga

ATC Code: HO1BAO2

Desmopressin ist ein synthetisches
Polypeptid, das ein Strukturanalogon
des nativen Hypophysenhinterlappen-
hormons Arginin-Vasopressin dar-
stellt. Es weist eine wesentlich langere
antidiuretische Wirkungsdauer auf,
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wobei die den Gebarmuttertonus stei-
gernde und die vasopressorische Wir-
kung sehr gering sind. Die Wirkung tritt
nach Applikation innerhalb 1 Stunde
ein und halt zwischen 6 und 14 Stun-
den an.

Pharmakokinetische Eigenschaften

Resorption
Die absolute Bioverfugbarkeit von oral

verabreichtem Desmopressin variiert
zwischen 0,08 und 0,16 %. Mittlere
maximale Plasmakonzentrationen
werden innerhalb von 2 Stunden er-
reicht.

Die gleichzeitige Nahrungsaufnahme
verringert sowohl die Geschwindigkeit
als auch das AusmalR der Absorption
um 40 %.

Verteilung

Das Verteilungsvolumen betragt 0,2 —
0,37 I/kg. Desmopressin passiert die
Blut-Hirn-Schranke nicht. Die orale
terminale Halbwertszeit variiert zwi-
schen 2 und 3 Stunden. Desmopressin
weist eine moderate bis hohe Variabili-
tat der Bioverflgbarkeit auf, sowohl in-
tra— als auch interindividuell.

Biotransformation

In vitro-Untersuchungen an menschli-
chen Mikrosomen haben gezeigt, dass
in der Leber keine signifikante Des-
mopressinmenge metabolisiert wird.
Es ist daher unwahrscheinlich, dass
Desmopressin in der Leber in vivo me-
tabolisiert wird.

Elimination

Ungefahr 45% einer intravendsen
Desmopressindosis werden innerhalb
von 24 Stunden im Urin gefunden.

Es wurden keine geschlechtsabhangi-
gen Unterschiede in der Pharmakoki-
netik von Desmopressin beobachtet.

Préaklinische Daten zur Sicherheit

Praklinische Effekte wie z.B. Nephro-
toxizitat wurden nur bei Expositionen,
die weit Uber der maximalen huma-
nen Exposition lagen, beobachtet und
sind von geringer klinischer Relevanz.
Studien zur Kanzerogenitat bzw. Muta-
genitat (mit Ausnahme eines negati-
ven Ames-Tests) liegen nicht vor.

In vitro-Analysen von humanen Coty-
delo-Modellen haben gezeigt, dass
kein transplazentarer Transport von
Desmopressin auftritt, wenn es bei ei-
ner therapeutischen Konzentration
entsprechend der empfohlenen Dosis
verabreicht wurde.

Pharmazeutische Angaben

Liste der sonstigen Bestandteile

Lactose-Monohydrat, Kartoffelstarke,
Povidon (K25), Magnesiumstearat,
Hochdisperses Siliciumdioxid
Inkompatibilitaten

Nicht zutreffend.
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Dauer der Haltbarkeit
3 Jahre

Besondere VorsichtsmalRnahmen
fiir die Aufbewahrung

Nicht Gber 25 °C lagern.

In der Originalverpackung aufbewah-
ren. Das Behaltnis fest verschlossen
halten.

Art und Inhalt des Behéltnisses

30 ml Plastikflasche aus HD-Polyethy-
len und kindersichere Verschluss-
kappe aus Polypropylen mit integrier-
ter Trockenmittelkapsel gefullt mit Sili-
kagel als Trockenmittel.

Jede Flasche enthalt 15, 28, 30, 90
bzw. 100 Tabletten.

Es werden moglicherweise nicht alle
Packungsgréfen in den Verkehr ge-
bracht.

Besondere VorsichtsmalRnahmen
fiir die Beseitigung

Keine

Inhaber der Zulassung

APOGEPHA Arzneimittel GmbH
Kyffhauserstr. 27

01309 Dresden

Tel.: 0351 3363-3

Fax: 0351 3363-440
inffo@apogepha.de
www.apogepha.de

Zulassungsnummern

Nocutil® 0,1 mg Tabletten
63188.00.00

Nocutil® 0,2 mg Tabletten
63189.00.00

Datum der Erteilung der
Zulassungen/Verldangerung der
Zulassung

10.05.2006/22.12.2010

Stand der Information
05.2024

Verkaufsabgrenzung
Verschreibungspflichtig

Ausflhrliche Informationen zu diesem
Arzneimittel sind auf der Internetseite
des Bundesinstituts fur Arzneimittel
und Medizinprodukte www.bfarm.de
verflgbar.
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