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4.1 Anwendungsgebiete

BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Robinul® zur Injektion
0,2 mg/ml, Injektionslésung

QUALITATIVE UND QUANTITATIVE
ZUSAMMENSETZUNG

Wirkstoff: Glycopyrroniumbromid
1 ml Injektionslésung enthalt:
Glycopyrroniumbromid 0,2 mg.

Vollstandige  Auflistung  der
Bestandteile siehe Abschnitt 6.1.

Enthalt Natriumchlorid (Siehe Abschnitt 4.4).

sonstigen

DARREICHUNGSFORM
Injektionslésung

Robinul zur Injektion ist eine farblose, klare
Injektionslésung.

Robinul zur Injektion ist eine isotonische In-
jektionslésung mit einem pH-Wert zwi-
schen 2,5-4,0.

KLINISCHE ANGABEN

Robinul zur Injektion wird angewendet bei
Erwachsenen, Kindern und Jugendlichen.

Andsthesiologie:

Vor Operationen zur Herabsetzung des
Speichelflusses, der Sekretion im Pha-
rynx, in der Trachea und im Bronchial-
system, Reduzierung der Magensaftme-
nge und der freien Saure. Blockade des
Verzdgerungsreflexes des Vagus auf das
Herz wahrend der Narkoseeinleitung und
der Intubation.

Zum Schutz vor Nebenwirkungen der Cho-
linergika, die zur Aufhebung der neuromus-
kuléaren Blockade nicht depolarisierender
Muskelrelaxantien gegeben werden.

4.2 Dosierung und Art der Anwendung

Dosierung

Anasthesiologische Operationsvorbereitung
Fir die Operationsvorbereitung ist die intra-
muskulare Gabe zu bevorzugen, eine intra-
vendse Gabe ist bei entsprechender Uber-
wachung des Patienten mdglich.

Erwachsene:

Empfohlene Dosierung 0,2-0,4 mg bzw.
0,004-0,005 mg/kg KG 30-60 min vor An-
asthesieeinleitung zur Pramedikation.

Die Maximaldosis von 0,4 mg sollte nicht
Uberschritten werden.

Kinder und Jugendiliche:

Empfohlene Dosierung 0,004-0,008 mg/kg
KG bis zur Maximaldosis von 0,2 mg.
(Hohere Dosierungen kénnen einen starken
und lang andauernden Speichelfluss hem-
menden Effekt hervorrufen, der flr den Pa-
tienten unangenehm sein kann.)

Wahrend der Narkoseeinleitung und Intubation
kann Glycopyrroniumbromid zur Beseiti-
gung von bradykarden Herzrhythmusstorun-
gen wiederholt in Einzeldosen von 0,1 mg
(intravends) verabreicht werden.

Zum Schutz vor Nebenwirkungen bei der
Aufhebung der neuromuskuléren Blockade
mit Cholinergika

Erwachsene:

Als empfohlene Dosis 0,2 mg Glycopyrro-
niumbromid pro 1,0 mg Neostigmin oder
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pro 5,0 mg Pyridostigmin gemeinsam in ei-
ner Mischspritze intravends.
Kinder und Jugendliche:

Die Dosierung sollte entsprechend dem
Koérpergewicht erfolgen.

Art der Anwendung

Anleitung zum Offnen der One-point-cut-
(OPC-) Ampullen:

Farbpunkt nach oben

Die im AmpullenspieB befindliche Lésung
durch Klopfen oder Schitteln nach unten
flieBen lassen.

L

Farbpunkt nach oben

Die Sollbruchstelle befindet sich unterhalb
des Farbpunktes. Den Ampullenspief3 nach
unten abbrechen.

Robinul zur Injektion kann unverdinnt oder
verdunnt intramuskulér oder intravends an-
gewendet werden. Intravendse Injektionen
sind fur Falle zu reservieren, die eine sofort
einsetzende Wirkung erfordern.

Es durfen nur klare Lésungen verwendet
werden. Der Inhalt der Injektionsflasche ist
unmittelbar nach dem Offnen zu verwenden
und nur zur einmaligen Entnahme bestimmt.
Reste von Injektionslésungen sind zu ver-
nichten.

Robinul zur Injektion kann gleichzeitig mit
folgenden als Injektabilia vorliegenden Me-
dikamenten gemischt und injiziert werden:
5% und 10% Glukose-Losung in Wasser
oder einer Kochsalzldsung; Atropinsulfat;
Physostigminsalicylat; Diphenhydramin-
HCI;  Codeinphosphat; Hydromorphon-
HCI; Droperidol; Droperidol + Fentanylcit-
rat; Propiomazin-HCI; Benzquinamid-HClI;
LLevorphanol-Tartrat; Lidocain; Meperidin-HCI
+ Promethazin-HCI; Meperidin-HCI; Pyri-
dostigminbromid; Morphinsulfat; Alphapro-
din-HCI; Nalbuphin-HCI; Oxymorphon-HClI;
hydrochlorierte Opiumalkaloide; Procain-
HCI; Promethazin-HCI; Neostigminmethyl-
sulfat; Scopolamin-HBr; Promazin-HCI; Bu-
torphanol-Tartrat; Fentanylcitrat; Pentazocin-
laktat; Trimethobenzamid-HCI; Trifluproma-
zin-HCI; Hydroxyzin-HCI.

Robinul zur Injektion kann in den Schlauch
einer laufenden Infusion mit physiologischer
Kochsalzlésung oder Ringerlésung mit Lak-
tat-Zusatz gespritzt werden.

Obwohl das Mischen von Chlorpromazin-
HCI oder Prochlorperazin mit anderen Wirk-
stoffen von den Herstellern nicht empfohlen

wird, ist Robinul zur Injektion mit den ge-
nannten Substanzen kompatibel.

4.3 Gegenanzeigen

Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff
oder einen der in Abschnitt 6.1 genannten
sonstigen Bestandteile.

Glaukom, mechanische Stenosen der Harn-
wege (z.B. Verschluss des Harnblasenhal-
ses infolge von Prostatahypertrophie), me-
chanische Stenosen im Bereich des Ma-
gen-Darm-Traktes, wie Achalasie (frliher als
Kardiospasmus bezeichnet) und andere,
paralytischer lleus, Darmatonie bei &lteren
oder geschwachten Patienten, kardiovasku-
lare Labilitat bei akuten Blutungen, schwere
ulzerierende Colitis, ein toxisches Megako-
lon, wenn es eine ulzerierende Colitis ver-
kompliziert, Myasthenia gravis.

4.4 Besondere Warnhinweise und Vor-

sichtsmaBnahmen fiir die Anwendung

Jeder Fall von Tachykardie muss vor der
Anwendung von Robinul zur Injektion genau
untersucht werden, da das Praparat ein An-
steigen der Herzfrequenz verursachen kann.

Vorsicht ist geboten bei der Anwendung von
Robinul zur Injektion bei Patienten mit Koro-
narinsuffizienz, Stauungsinsuffizienz des
Herzens, Arrhythmien, Hypertonie oder Hy-
perthyreose.

Diarrhoe kann ein friihes Symptom eines
unvollstandigen Darmverschlusses sein,
insbesondere bei Patienten mit lleostomie
oder Kolostomie. In diesem Fall ware die
Behandlung mit Robinul zur Injektion un-
geeignet und moglicherweise schadlich.

Bei schwerer Niereninsuffizienz kann die
Wirkung von Robinul zur Injektion langer
anhalten, da Glycopyrroniumbromid haupt-
sachlich unverandert tber den Urin ausge-
schieden wird. Bei Patienten mit schwerer
Niereninsuffizienz sollte daher die Dosis von
Robinul zur Injektion entsprechend ange-
passt werden.

Robinul zur Injektion enthéalt Natrium, aber
weniger als 1 mmol (23 mg) Natrium pro
Ampulle.

4.5 Wechselwirkungen mit anderen

Arzneimitteln und sonstige
Wechselwirkungen

Robinul zur Injektion kann die tachykarde
Wirkung von B-Sympathomimetika verstar-
ken.

Anticholinergika kdnnen die Resorption an-
derer gleichzeitig verabfolgter Medikamente
verzégern.

Sehr ausgepragte anticholinerge Effekte
koénnen auftreten, wenn Robinul zur Injektion
gleichzeitig mit Belladonna-Alkaloiden oder
synthetischen Anticholinergika (wie Antipar-
kinsonmitteln), Phenothiazinen, trizyklischen
Antidepressiva, Disopyramid, Procainamid,
Chinidin, Antihistaminika oder zentralwirksa-
men Analgetika wie Meperidin gegeben
wird.

Die gleichzeitige Verwendung von Anticho-
linergika und Kortikosteroiden kann zu
einem erhdhten Augeninnendruck fuhren.
Die gleichzeitige Verwendung von Anti-
cholinergika und langsam freisetzenden
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Digoxintabletten kann zu erhdhten Digoxin-
Serumwerten fuhren.

4.6 Fertilitdt, Schwangerschaft und
Stillzeit

Schwangerschaft

Es liegen keine ausreichenden Erfahrungen
mit einer Anwendung von Robinul zur Injek-
tion in der Schwangerschaft vor. Robinul
zur Injektion sollte in der Schwangerschaft
nur angewendet werden, wenn dies unbe-
dingt erforderlich ist.

Stillzeit

Anticholinergika kénnen die Laktation unter-
drlicken. Es ist nicht bekannt, ob Glycopyr-
roniumbromid in die Muttermilch Ubertritt.
Daher sollte Robinul zur Injektion in der
Stillzeit nur nach sorgfaltiger Nutzen-Risiko-
Abwéagung angewendet werden.

Fertilitat

Es liegen keine Daten zur Fertilitat vor. In Tier-
versuchen wurde Glycopyrroniumbromid nur
unzureichend auf reproduktionstoxikologi-
sche Eigenschaften untersucht (siehe Ab-
schnitt 5.3).

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrs-
tiichtigkeit und die Fahigkeit zum
Bedienen von Maschinen

Nicht zutreffend, da die Anwendung aus-
schlieBlich im Rahmen einer Allgemeinan-
asthesie erfolgt, durch die bereits die Fahig-
keit zur aktiven Teilnahme am StraBenver-
kehr und zum Bedienen von Maschinen
beeinflusst werden.

4.8 Nebenwirkungen

Bei den Haufigkeitsangaben zu
Nebenwirkungen werden folgende
Kategorien zugrunde gelegt:

Sehr haufig: (= 1/10)

Haufig: (= 1/100 bis < 1/10)

Gelegentlich: (= 1/1.000 bis < 1/100)
Selten: (= 1/10.000 bis < 1/1.000)

Sehr selten: (< 1/10.000)

Nicht bekannt: (Haufigkeit auf Grundlage
der verflgbaren Daten nicht abschétzbar)

Die meisten Nebenwirkungen von Anticho-
linergika ergeben sich aus ihren pharmako-
logischen Wirkungen. Im Allgemeinen wer-
den unter Anticholinergika folgende Neben-
wirkungen beobachtet:

Erkrankungen des Immunsystems

Nicht bekannt: schwere allergische Reak-
tionen oder Idiosynkrasie mit Anaphylaxie,
Urtikaria und andere Hauterscheinungen,
Uberempfindlichkeit, Angioddem.

Psychiatrische Erkrankungen

Nicht bekannt: Nervositat, Schlaflosigkeit,
Verwirrtheit und/oder Erregtheit, insbeson-
dere bei dlteren Patienten.

Erkrankungen des Nervensystems
Nicht bekannt: Kopfschmerzen, Schlafrig-
keit, Mattigkeit, Schwindel.

Die Nebenwirkungsinzidenz im ZNS ist im
Vergleich zu der nach der Anwendung von
Anticholinergika vom Typ der tertiaren Amine
(z.B. Atropin, Scopolamin) geringer wegen
der verminderten Passage durch Lipid-
membranen wie die Blut-Hirn-Schranke.

Augenerkrankungen

Nicht bekannt: Akkomodationsstérungen
infolge von Mydriasis, Akkomodationslah-
mung, erhéhter Augeninnendruck.

Herzerkrankungen

Haufig: Bei hoherer Dosierung (10 ug/kg
KG) und gemeinsamer Gabe mit indirekten
Parasympathomimetika wie Neostigmin
und Pyridostigmin werden Herzrhythmus-
stérungen wie Knotenrhythmus, Vorhof-
und Kammerextrasystolen und supraven-
trikulére Tachykardie beobachtet.

Nicht bekannt: Tachykardie, Palpitation.

Erkrankungen des Gastrointestinaltraktes
Sehr haufig: Mundtrockenheit.

Nicht bekannt: Geschmacksverlust, Ubel-
keit, Erbrechen, Obstipation, Vollegefuhl.

Erkrankungen der Haut und des Unter-
hautzellgewebes

Sehr haufig:

Verminderte Transpiration.

Nicht bekannt: Wahrend der Anwendung
von Robinul zur Injektion kann es bei hoher
AuBentemperatur infolge eingeschrankter
SchweiBentwicklung zu Hitzestauungen
kommen.

Erkrankungen der Nieren und Harnwege
Nicht bekannt: Verzdgerte Miktion und
Harnverhalten.

Erkrankungen der Geschlechtsorgane
und der Brustdriise

Sehr haufig: Laktationsunterdriickung.
Nicht bekannt: Impotenz.

Meldung des Verdachts auf Nebenwir-
kungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwir-
kungen nach der Zulassung ist von groBer
Wichtigkeit. Sie erméglicht eine kontinuier-
liche Uberwachung des Nutzen-Risiko-Ver-
héltnisses des Arzneimittels. Angehorige
von Gesundheitsberufen sind aufgefordert,
jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung
dem

Bundesinstitut fur Arzneimittel und
Medizinprodukte

Abt. Pharmakovigilanz
Kurt-Georg-Kiesinger-Allee 3
D-53175 Bonn

Website: www.bfarm.de
anzuzeigen.

4.9 Uberdosierung

Symptome der Intoxikation

Einzelfélle von Vergiftungserscheinungen
sind bekannt geworden. Bei Uberdosierung
kénnten anticholinerge Symptome wie Seh-
stérungen, Tachykardie, Mundtrockenheit
und Hautrétung auftreten.

Therapie von Intoxikationen

Um derartige periphere anticholinerge Er-
scheinungen zu bekéampfen, sollte ein Ace-
tylcholinesterase-Hemmer vom Typ der qua-
terndren Ammoniumverbindung wie Neo-
stigminmethylsulfat (das die Blut-Hirn-
Schranke nicht Uberwindet) intravends in
einer Dosis von 0,25 mg gegeben werden.
Diese Dosierung wird alle 5 bis 10 Minuten
so oft wiederholt, bis die anticholinergen
Symptome abgeklungen sind oder das Ma-
ximum von 2,5 mg AChE-Hemmer erreicht
ist.

. PHARMAKOLOGISCHE EIGEN-

5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften

Bei Kindern sollte entsprechend geringer
dosiert werden.

Die Behandlung einer Uberdosierung muss
unter standiger Kontrolle am EKG-Monitor
erfolgen.

FUr den unwahrscheinlichen Fall, dass ZNS-
Symptome auftreten (Aufgeregtheit, Rastlo-
sigkeit, Konvulsionen, Symptome einer Psy-
chose), sollte Physostigmin (als zentralgan-
giges Cholinergikum) angewendet werden.
Eine Dosis von 0,5 bis 2,0 mg Physostigmin
sollte langsam intravends injiziert und, falls
notwendig, bis zu einer Gesamtmenge von
5 mg (bei Erwachsenen) wiederholt werden.
Bei Kindern sollten entsprechend geringere
Mengen appliziert werden.

Fieber sollte symptomatisch behandelt wer-
den.

Im Fall von Curare-&hnlicher Lahmung der
Atemmuskulatur sollte kunstlich beatmet
werden, bis die Eigenatmung wieder wirk-
sam funktioniert.

Bei Glaukomkranken kann lokal Pilocarpin
gegeben werden.

SCHAFTEN

Pharmakotherapeutische Gruppe:

Robinul zur Injektion ist ein synthetisches
Anticholinergikum.

ATC-Code: AO3A B02

Die chemische Bezeichnung ist
3-(2-Cyclopentyl-2-hydroxy-2-phenylace-
toxy)-1,1-dimethyl-pyrrolidiniumbromid

Robinul zur Injektion verhindert wie andere
Anticholinergika die Einwirkung von Acetyl-
cholin auf Strukturen, die von postganglio-
naren cholinergischen Nerven versorgt wer-
den, sowie auf die glatte Muskulatur, die auf
Acetylcholin anspricht, jedoch keine cho-
linergische Innervation besitzt. Solche peri-
pheren cholinergischen Rezeptoren befin-
den sich in den autonomen Effektorzellen
der glatten Muskulatur, des Herzmuskels,
dem Sinusknoten, dem Atrioventrikularkno-
ten, den exokrinen Drisen und in be-
schranktem MaB auch in den autonomen
Ganglien. Auf diese Weise reduziert Robi-
nul zur Injektion die freie Saure im Magen-
saft und dessen Menge. Im Pharynx, in der
Trachea und in den Bronchien wird eine
UberméaBige  Sekretproduktion  einge-
schrankt. Robinul zur Injektion wirkt muska-
rinartigen Symptomen wie Bronchorrhoe,
Bronchialkrdmpfen, Bradykardie und tber-
maBiger Darmtatigkeit, wie sie durch Cho-
linergika, z. B. durch Anticholinesterase-Mit-
tel, hervorgerufen werden kdnnen, entgegen.
In einer Anzahl von grundlegenden pharma-
kologischen Tierversuchen konnte die star-
ke antisekretorische Wirkung auf den Magen
nachgewiesen werden. Robinul zur Injektion
zeigte an Ratten einen bedeutenden Schutz-
effekt gegen Shay-Ulzerationen. Seine Wir-
kung auf die Magen-Darmmotilitét ist inso-
fern besonders hervorzuheben, als der
Darmtonus durch Dosen herabgesetzt wird,
die wenig oder keine Wirkung auf die Peri-
staltik zeigen.

Im Gegensatz zu Atropinsulfat und Scopo-
laminhydrobromid passiert Robinul zur In-
jektion als quaterndre Ammoniumverbin-
dung die Blutliquorschranke nur in be-
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grenztem MaBe. Daher sind sowohl
Wirkungen als auch die Nebenwirkungen
im ZNS im Vergleich zu Anticholinergika
vom Typ der tertidren Amine geringer.

5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften

Uber das Verteilungsverhalten von Glyco-
pyrroniumbromid ist wenig bekannt. Quater-
nare  Ammonium-Anticholinergika  sind
vollstandig ionisiert und somit wenig fettidslich.
Entsprechend schwer penetriert Glycopyr-
roniumbromid in das ZNS oder in das
Augengewebe. Glycopyrroniumbromid geht
in die Gallenflissigkeit Uber. Nach intra-
vendser Applikation sinkt die Serumkonzen-
tration von Glycopyrroniumbromid rapide.
Nach 5 Minuten werden weniger als 5%
im Serum gefunden; eine halbe Stunde bis
3 Stunden nach Applikation lasst sich tber-
haupt kein Glycopyrroniumbromid mehr
nachweisen. Geringe Mengen werden zu
verschiedenen Metaboliten umgesetzt. Gly-
copyrroniumbromid wird im wesentlichen
unverandert bilidr oder renal eliminiert.

Die Wirkung nach intramuskularer Injektion
tritt nach 20—-40 Minuten ein. Das Wirkungs-
maximum wird nach 30-45 Minuten er-
reicht, die Wirkungsdauer betragt 2—-3 Stun-
den. Die Speichelfluss hemmende Wirkung
héalt 7 Stunden an (weitaus langer als nach
Atropingabe).

Nach intravendser Injektion setzt die Wir-
kung gewdhnlich schon innerhalb einer Mi-
nute ein. Die Wirkungsdauer wechselt, ist
jedoch bei intravendser Injektion betrachtlich
kurzer.

5.3 Praklinische Daten zur Sicherheit

Experimentelle Tierstudien zur akuten Toxi-
zitat und zur Toxizitat nach wiederholter Ap-
plikation zeigen keine relevanten Effekte, die
nicht bereits an anderer Stelle der Fach-
information beschrieben sind.

Experimentelle Untersuchungen zur Ermitt-
lung des Kanzerogenitéts- bzw. Mutagenitats-
potenzials von Glycopyrroniumbromid sind
bisher nicht durchgefthrt worden. Aufgrund
der nur einmaligen Anwendung von Robinul
zur Injektion ist dies fur die hier beantragte
Indikation akzeptabel.

Glycopyrroniumbromid ist hinsichtlich re-
produktionstoxikologischer Wirkungen nur
unzureichend untersucht worden. Vorliegen-
de Daten aus Studien an Ratten und Mau-
sen zeigten keine teratogenen Wirkungen.

In Reproduktionsstudien an Ratten wurde
weiterhin beobachtet, dass die Empfangnis-
rate und die Uberlebensrate bei den mit
Glycopyrroniumbromid behandelten Tieren
dosisabhangig geringer waren. Studien an
Hunden lassen vermuten, dass die vermin-
derte Konzeptionsrate mit der verminderten
Spermasekretion zusammenhéngt, die un-
ter hochdosiertem Glycopyrroniumbromid
beobachtet wird.

6. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN

6.1 Liste der sonstigen Bestandteile

Natriumchlorid, Wasser flr Injektionszwecke.

6.2 Inkompatibilitaten

Die Robinul zur Injektion-Injektionslésung
hat einen pH-Wert von 2,5-4,0. Da die
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Stabilitat des Wirkstoffes mit zunehmendem
pH-Wert (ab pH 6) abnimmt, sollte Robinul
zur Injektion nicht mit pH-Wert erhéhenden
Wirkstoffen wie Chloramphenicolnatrium-
succinat, Natriumhydrogencarbonat, Nat-
riumcarbonat, Diazepam, Natriumpentobar-
bital, Natriumthiobarbital, Natriumsecobarbi-
tal, verschiedenen Phenothiazinen, Dimen-
hydrinat, Dexamethasondinatriumphosphat
oder gepufferter Ringer-Laktat-Losung ge-
mischt werden.

6.3 Dauer der Haltbarkeit

30 Monate.

6.4 Besondere VorsichtsmaBnahmen

fiir die Aufbewahrung

FUr dieses Arzneimittel sind keine besonde-
ren Lagerungsbedingungen erforderlich.

6.5 Art und Inhalt des Behéltnisses

OP mit 5 Ampullen (Typ 1 Glas) zu 1 ml.
OP mit 10 Ampullen (Typ 1 Glas) zu 1 ml.

6.6 Besondere VorsichtsmaBnahmen

10.

11.

fiir die Beseitigung

Keine besonderen Anforderungen.

. INHABER DER ZULASSUNG

Esteve Pharmaceuticals GmbH
Hohenzollerndamm 150-151
14199 Berlin

phone +49 30 338427-0

e-mail info.germany@esteve.com

. ZULASSUNGSNUMMER

6739722.00.00

. DATUM DER VERLANGERUNG DER

ZULASSUNG
12.11.2012

STAND DER INFORMATION
11/2023

VERKAUFSABGRENZUNG
Verschreibungspflichtig.

Zentrale Anforderung an:
Rote Liste Service GmbH

Fachinfo-Service

Mainzer LandstraBe 55
60329 Frankfurt
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