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ZUSAMMENFASSUNG DER MERKMALE DES ARZNEIMITTELS

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Mykronor 5 Mikrogramm/ml Injektions-/Infusionslésung

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG

Jeder ml Injektions-/Infusionslosung enthalt 10 Mikrogramm Norepinephrintartrgirextiend
5 Mikrogramm Norepinephrin (wasserfrei).

Jede 20ml-Durchstechflasche enthélt 200 Mikrogramm Norepinephrintartrat, entsprechend
100 Mikrogramm Norepinephrin (wasserfrei).

Jede 50ml-Durchstechflasche enthalt 500 Mikrogramm Norepinephrintartrat, entsprechend
250 Mikrogramm Norepinephrin (wasseijte

Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wirkung

Dieses Arzneimittel enthalt Natrium.

Jeder ml Injektions-/Infusionslésung enthalt 3,54 mg Natrium, entsprechend 0,15 mmol Natrium.
Jede 20ml-Durchstechflasche enthalt ungeféahr 71 mg Natrium, entsprechend 3 mmol Natrium.
Jede 50ml-Durchstechflasche enthalt ungefahr 177 mg Natrium, entsprechend 7,5 mmol Natrium.

Vollstandige Auflistung der sonstigen Bestandteile, sieche Abschnitt 6.1.

3. DARREICHUNGSFORM

Injektions-/Infusionslésung

Klare, farblose Lésung, praktisch frei von sichtbaren Partikeln
pH-Wert: 3,7 - 4,1

Osmolalitat: 260-320 mOsm/kg

4. KLINISCHE ANGABEN

4.1 Anwendungsgebiete

Wiederherstellung und Aufrechterhaltung des perioperativen Blutdrucks nach durch Spimal-
Allgemeinanasthesie induzierter Hypotonie bei Erwachsenen.

4.2 Dosierung und Art der Anwendung

Diese Darreichungsform ist fiir das perioperative Setting bestimmt, die Konzentriggaloch nicht
fur Notfallsituationen geeignet.

Dosierung



Dieses Arzneimittel darf vor der Anwendung nicht verdiinnt werden: es elnéugchsfertig geliefert
und darf nicht mit anderen Arzneimitteln gemischt werden. Es eignet sich fiur digidnj oder
Dauerinfusion tber einen peripheren Venenzugang.

Der Patient ist wahrend der Dauer der Norepinephrin-Therapie sorgféltig zu Uberwachen.
Norepinephrin darf nur von medizinischem Fachpersonal, das mit der Anwendung Erfadur,wnad

bei geeigneten Mdglichkeiten zur angemessenen Uberwachung des Patienten verabreicht werden.

Anfangsdosis

Die  Anfangsdosis der Infusion liegt  zwischen 0,02 Mikrogramm/kg/min und
0,05 Mikrogramm/kg/min Norepinephrin (entsprechend 0,04 Mikrogramm/kg/min bis
0,1 Mikrogramm/kg/min  Norepinephrintartrat). Nach Spinalandsthesie oder Induldinar
Allgemeinanésthesie kann vor Beginn der Infusion ein erster intravenoser Bolusvikro§ramm

bis 10 Mikrogramm Norepinephrin (10 Mikrogramm bis 20 Mikrogramm Norepineaintiat)
verabreicht werden.

Dosistitration

Wenn eine Norepinephrin-Infusion eingeleitet wurde, kann die Dosis nach Emtkesseustandigen
Arztes erhoht oder verringert werden, um wahrend des perioperativen Zeitraums aBhddatek-
Zielwerte aufrechtzuerhalten. Die Dosis ist dem Alter, Korpergewicht undsdtiem Zustand des
Patienten anzupassen.

Falls der Blutdruck schnell erhéht werden muss, kann ein intravenéser Bolus véno§ristinm bis
10 Mikrogramm  Norepinephrin (10 Mikrogramm bis 20 Mikrogramm  Norepinephrintartra
verabreicht werden.



Die Norepinephrin-Infusionslésung enthélt 5 Mikrogramm/ml NorepinagBase
Dosierung Dosierung
Korpergewicht (Mikrogramm (Mikrogramm Infusionsgeschwindigkei
des Patienten /kg/min) /kg/min) (ml/h)
Norepinephrin -Bas¢ Norepinephrintartrat

0,01 0,02 6
0,02 0,04 12
0,03 0,06 18
0,04 0,08 24

S0 kg 0,05 0,1 31
0,06 0,12 36
0,07 0,14 42
0,08 0,16 48
0,01 0,02 7,2
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 43,2
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 25,2
0,04 0,08 33,6

[ 0,05 0,1 42
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 38,4

80 kg 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
0,03 0,06 32,4
0,04 0,08 43,6

90kg 0,05 0,1 54
0,06 0,12 64,8
0,07 0,14 75,6
0,08 0,16 86,4

Behandlungsdauer und Uberwachung

Die Behandlung mit Norepinephrin ist wahrend des perioperativen Zeitraums solange igie not
fortzusetzen, um adaquate Blutdruckwerte und eine ausreichende Gewebeperfusion
aufrechtzuerhalten.



Beendigung der Behandlung
Die Infusion ist schrittweise zu reduzieren, um einen abrupten Behandlungsahbuacmeiden, der
zu einem plétzlichen Blutdruckabfall fiihren kdnnte.

Eingeschrankte Leber-/Nierenfunktion
Zur Anwendung bei Patienten mit eingeschrankter Leber- oder Nierenfunktion liegen keine
Erfahrungen vor.

Altere Patienten

Bei alteren Patienten ist die Dosis generell vorsichtig zu wahlen, wobei am unteren Ende des
Dosierungsbereichs begonnen werden soll, da bei diesen Patienten Einschrankungen der Leber-,
Nieren- oder Herzfunktion sowie Begleitkrankheiten oder eine andere medikamentdse Therapie
haufiger sind.

Kinder und Jugendliche

Dieses Arzneimittel ist nur zur Anwendung bei Erwachsenen bestimmit.

Die Sicherheit und Wirksamkeit von Norepinephrin bei Kindern unter 18 Jahreishist noch nicht
erwiesen. Es liegen keine Daten vor.

Art der Anwendung

Intraventse Anwendung

Dieses Arzneimittel ist eine zur einmaligen Anwendung bestimmte gebratefLosung, die vor
Anwendung nicht verdiinnt werden darf.

Es kann als Dauerinfusion oder Bolus-Injektion tber einen peripheren Venenzugahbgeicht
werden.

Die Infusion kann mit kontrollierter Geschwindigkeit Uber eine Spritzater Infusionspumpe ode
einen Tropfenz&hler erfolgen.

Infusionsstelle
Dieses Arzneimittel ist Gber einen peripheren oder einen zentralen Venenkatheter zu infundieren.

4.3 Gegenanzeigen

Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1 genannten sonstigen
Bestandteile.
Nicht zusammen mit Cyclopropan oder Halothan-Anasthetika anwenden. Wechselwirkungen siehe
Abschnitt 4.5.

4.4 Besondere Warnhinweise und VorsichtsmaRnahmen fir die Anwendung

Dieses Arzneimittel kann als Injektion/Infusion Uber einen peripheren nkatteeter verabreicht
werden.

Die Infusion soll mit kontrollierter Geschwindigkeit Uber eine Spritzeter Infusionspumpe oder
einen Tropfenzahler verabreicht werden. Diese Darreichungsform ist fipedaperative Setting
bestimmt, die Konzentration ist jedoch nicht fiir Notfallsituationen geeignet.

Norepinephrin soll nur in Verbindung mit einem angemessenen Blutvolumenersaweadgt
werden.

Wenn Norepinephrin kontinuierlich ohne Blutvolumenersatz zur Aufrechterhaltun@ldesucks
verabreicht wird, kann Folgendes auftreten: schwere periphere und viszerale eGafgng,



verminderte Nierenperfusion und Urinausscheidung, verringerte systemische Durchhhatizng
»hormalen® Blutdruckwerten, Gewebehypoxie und Laktatazidose. Der Blutvolumenersatz kann vor
und/oder gleichzeitig mit diesem Arzneimittel verabreicht werden; wenn jetfodblut oder
Blutplasma zur Erh6hung des Blutvolumens indiziert ist, ist es getrenngérabreichen (z. B. bei
gleichzeitiger Gabe Verwendung einer Y-Verbindung und Einzelbehalter).

Die langfristige Verabreichung eines starken Vasopressors kann zur Abnahme desdRiasemsy
fuhren, was durch eine geeignete kontinuierliche Flussigkeits- und Elektrolytstidrstitzu
korrigieren ist. Falls das Plasmavolumen nicht korrigiert wird, kann e&Hlimuch der Behandlung

mit Norepinephrin erneut zu einer Hypotonie kommen, oder der Blutdruck kann raerfhedten
bleiben, allerdings mit dem Risiko einer schweren peripheren und viszeralen Gefalkvgrend.
verminderte Nierenperfusion) mit verringerter Durchblutung und GewebeperfugiansohlieRender
Gewebehypoxie und Laktatazidose sowie maoglicher ischdmischer Schadigung; in seltenen Féllen
wurde Uber eine Gangran der Extremitaten berichtet.

Besondere Vorsicht ist bei Patienten mit Thrombosen der Koronar-, Méakenbeler peripheren
GeféalRRe gelten, da Norepinephrin die Ischdmie verstarken und den infarzierten BereitBeverg
kann, es sei denn, die Verabreichung von Norepinephrin ist nach Auffassung des behandetaden A
als lebensrettende MaRRnahme erforderlich. Besondere Vorsicht ist angezieiBatienten mit
Leberinsuffizienz, schwerer Nierenfunktionsstérung, ischamischer Herzkrankheit tddteen
intrakraniellem Druck.

Vorsicht ist auch geboten bei Patienten mit Hypotonie nach Myokardinfarkt sowRatienten mit
Angina pectoris, insbesondere Prinzmetal-Angina, Diabetes mellitus, Hypevtari¢lyperthyreose
(siehe Abschnitt 4.8).

Altere Patienten konnen besonders empfindlich auf die Wirkungen von Norepinephrinereagser
sie haufiger Leber-, Nieren- oder Herzfunktionsstérungen und Begleitkrankheiten bdér eine
andere medikamenttse Therapie erhalten.

Die Anwendung von Norepinephrin bei Kindern wird nicht empfohlen (siehe Abschnitte 4.2 und 5.2).

Norepinephrin darf nur von medizinischem Fachpersonal, das mit der Anwendung Erfadurwngd
bei geeigneten Moglichkeiten zur angemessenen Uberwachung des Patienten verabreicht werden.
Falls indiziert, muss vor und/oder wahrend der Behandlung mit diesem Arzneinnidedexignete
Blut- oder Flussigkeitssubstitutionstherapie zusammen mit der Einnahme der Riekeritag
Hochlagerung der Beine eingeleitet und aufrechterhalten werden. Wéahrend der Infaeion
Norepinephrin missen Blutdruck und Blutflussgeschwindigkeit regelmaf3ig Kiemtrelerden, um
eine Hypertonie zu vermeiden. Es wird daher empfohlen, die BlutdruckwertBeginn der
Verabreichung bis zum Erreichen des gewlnschten Blutdrucks alle zwei Minuten za;desseh
ist der Blutdruck, wenn die Infusion fortgesetzt wird, alle finf Minutemessen. Die Flussrate muss
kontinuierlich kontrolliert werden und der Patient darf wahrend der Verabreiclmmiyorepinephrin
niemals unbeaufsichtigt bleiben. Eine Hypertonie kann letztendlich zu einem akutembdem, zu
Herzrhythmusstérungen oder zum Herzstillstand fiihren.

Wenn Norepinephrin in Verbindung mit herzsensibilisierenden Substanzen angeweddkamnires
zu Herzrhythmusstérungen kommen, die bei Patienten mit Hypoxie oder Hyperkapnigehdaufi
auftreten konnen.

Die Norepinephrin-Infusion ist schrittweise zu beenden, da ein pl6tzlicher Abbruch der Behandlung zu
einem folgenschweren Blutdruckabfall filhren kénnte.

Eine Verabreichung in die Beinvenen bei alteren Patienten und Patienten mit Versahlissien
ist aufgrund mdoglicher Vasokonstriktion zu vermeiden (siehe Abschnitt ldfRBsionsstelle).



Extravasation

Die Infusionsstelle ist haufig auf Durchgangigkeit zu kontrollieren. Vorsichgj@bioten, um eine
Extravasation von Norepinephrin in das Gewebe zu vermeiden, da aufgrund der vasokossektori
Wirkung des Arzneimittels eine lokale Nekrose auftreten kdnnte. Ein Ausbleichen ed#ang
Verlaufs der zur Infusion verwendeten Vene, manchmal ohne offensichtliche Extravasatioayfwi
eine Verengung der Vasa vasorum mit erhdhter Durchléassigkeit der Venenwand zurtickgefuhrt, was zu
einer gewissen Undichtigkeit fuhrt. In seltenen Fallen kann dies zu einer oblkfién Ablosung der
Haut fuhren, insbesondere wéhrend einer Infusion in die Beinvenen bei alteren Patimmtdrei
Patienten mit obliterativen Gefal3erkrankungen. Bei Auftreten einer Ausbleichund\isttanden ein
Wechsel der Infusionsstelle in Erwagung zu ziehen, damit sich die Auswirkungerokaésnl
Vasokonstriktion zurtickbilden kénnen.

WICHTIG - Antidot gegen Ischamie durch Extravasation

Um eine Ablésung und Nekrose in Arealen, in denen es zur Extravasation gekomman ist, z
verhindern, muss der betreffende Bereich so schnell wie mdglich mit 10 ml imkKldchsalzldsung
infiltriert werden, die 5 mg bis 10 mg Phentolamin, einen adrenergen Rezeptorenblocket, enthal
Dazu ist eine Spritze mit einer feinen Subkutan-Nadel zu verwenden, wobei die LésRngggy im
gesamten betreffenden Bereich infiltriert wird; dieser Bereich ist anhand des kalten, hartensemd blas
Aussehens leicht zu identifizieren. Die Sympathikusblockade mit Phentolamin figotortigen und
deutlichen lokalen hyperamischen Veradnderungen, wenn der betreffende Bereich innerhalb von
12 Stunden damit infiltriert wird. Nachdem die Extravasation bemerkt wurdehésttolamin sobald

wie moglich zu verabreichen, und die Norepinephrin-Infusion muss gestoppt werden.

Dieses Arzneimittel enthalt 71 mg Natrium pror0Durchstechflasche, entsprechend 3,6 % der von
der WHO fur einen Erwachsenen empfohlenen maximalen taglichen Natriumaufnahme mit der
Nahrung von 2.

Dieses Arzneimittel enthalt 177 mg Natrium pro riBburchstechflasche, entsprechend 8,9 % der
von der WHO fir einen Erwachsenen empfohlenen maximalen taglichen Natriumaufnahme mit der
Nahrung von 2.

4.5 Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen

Kombinationen, die zu vermeiden sind

o Flichtige halogenhaltige Andasthetikachwere ventrikulare Arrhythmie (gesteigerte kardiale
Erregbarkeit).

o Imipramin-Antidepressiva, Guanethidin, Reserpjparoxysmale Hypertonie mit moglicher
Arrhythmie (Hemmung der Aufnahme von Sympathomimetika in die sympathischen Fasern).

o Serotonerg-adrenerg wirkende Antidepressivparoxysmale Hypertonie mit moglicher
Arrhythmie (Hemmung der Aufnahme von Sympathomimetika in die sympathischen Fasern).

Kombinationen, bei denen Vorsichtsmalnahmen erforderlich sind

o Nicht-selektive MAO-Hemmer Verstarkung der blutdrucksteigernden Wirkung des
Sympathomimetikums, die fiir gewdhnlich nur mafig ist. Sie dirfen nur unter engmaschiger
medizinischer Uberwachung angewendet werden.

o Selektive MAO-A-Hemmer, Linezolid und MethylenbEntsprechend der Wirkung der nicht-
selektiven MAO-Hemmer Risiko einer Verstarkung der blutdrucksteigerndenulgirkSie
dirfen nur unter engmaschiger medizinischer Uberwachung angewendet werden.

Vorsicht ist geboten, wenn Norepinephrin zusammen mit Betablockern angewendet wird, da dies eine
schwere Hypertonie zur Folge haben kann.



Vorsicht ist geboten, wenn Norepinephrin zusammen mit folgenden Arzneimitteln angeweddet wir
da sie zu verstarkten kardialen Wirkungen fuhren kénnen: Schilddrisenhormone, Herzglykoside,
Antiarrhythmika.

Ergotamin-Alkaloide oder Oxytocin koénnen die blutdrucksteigernden und vasokonstriktorischen
Wirkungen verstarken.

Die gleichzeitige Anwendung von Propofol und Norepinephrin kann zu einem Propofol-
Infusionssyndrom (PRIS) fuhren.

Norepinephrin-Infusionsldsungen dirfen nicht mit anderen Arzneimitteln gemischt werden.
4.6 Fertilitat, Schwangerschaft und Stillzeit

Schwangerschaft

Bisher liegt eine begrenzte Anzahl an Daten zur Anwendung von Norepinephrin bei Schwangeren vor
Es liegen keine ausreichenden tierexperimentellen Studien in Bezug auf eine Reprodukditiistoxi

vor. Norepinephrin kann die Plazentadurchblutung beeintréachtigen und eine fetale Bradykardie
hervorrufen. Es kann ebenso eine kontraktile Wirkung auf den schwangeren Uterus haben und in der
Spéatphase der Schwangerschaft zu Asphyxie des Fétus fuhren. Diese moéglicherfiRisig&eri-6tus

sind daher gegen den potenziellen Nutzen fur die Mutter abzuwagen.

Dieses Arzneimittel wird wahrend der Schwangerschaft nicht empfohlen, es sei denmnisieine|
Zustand der Frau macht eine Behandlung mit Norepinephrin erforderlich.

Stillzeit

Es ist nicht bekannt, ob Norepinephrin in die Muttermilch bergeht. Da Norepineptoichj nicht
oral resorbiert wird und daher keine Exposition Uber die Milch zu erwastensind keine
Nebenwirkungen beim gestillten Kind zu erwarten. Dieses Arzneimittel\wahrend der Stillzeit mit
Vorsicht angewendet werden.

Fertilitat
Fur Norepinephrin wurden keine Studien zur Erfassung von Daten zur Fertilitét durchgefthrt.

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrstichtigkeit und die F&higkeit zum Bedienen von
Maschinen

Es liegen keine Informationen vor. Die Situationen, in denen Norepinephrin angewendet wird,
schlielBen die Mdglichkeit einer aktiven Teilnahme am StraRenverkehr oder das Bedienen von
Maschinen aus.

4.8 Nebenwirkungen

In Tabelle 1 sind die Nebenwirkungen aufgelistet, die nach Behandlung mit Norepiraghgtreten

sind. Diese Daten stammen Uberwiegend aus Spontanmeldungen. Aufgrund der Schwierigkeiten bei
der Berechnung von Meldehaufigkeit aus Spontanmeldungen ist die Haufigkeit derilauéyef
Nebenwirkungen ,,nicht bekannt* (auf Grundlage der verfiigbaren Daten nicht abschéatzbar). Die
Nebenwirkungen sind in abnehmender Reihenfolge ihrer Haufigkeit innerhalb jeder
Systemorganklasse (SOC) angegeben.



Tabelle 1: Aus Spontanmeldungen berichtete Nebenwirkungen von Norepinephrin

Systemorganklasse (SOC) Nebenwirkungen

Psychiatrische Erkrankungen Angst, Schlaflosigkeit.

Erkrankungen des Nervensystems Voriibergehende Kopfschmerzen,
Tremor, Schwindel.

Augenerkrankungen Akutes Glaukom.

Herzerkrankungen Bradykardié, Arrhythmie, EKG-

Veranderungen, Tachykardie,
kardiogener Schock, Stress-
Kardiomyopathie.

Gefalerkrankungen Hypertonie, periphere Ischarhie
einschlieB3lich Gangran der Extremitate
Abnahme des Plasmavolumens bei
langerer Anwendung.

Erkrankungen der Atemwege, des Dyspnoe.

Brustraums und Mediastinums

Erkrankungen des Gastrointestinaltrakts Ubelkeit und Erbrechen.
Erkrankungen der Nieren und Harnwege Harnretention.

Allgemeine Erkrankungen und Beschwerden | Extravasation, Nekrose an der
am Verabreichungsort Injektionsstelle.

1Bradykardie, wahrscheinlich als Reflex auf ein Ansteigen des Blutdrucks.
2Ischamie, aufgrund der starken vasokonstriktorischen Wirkung und Gewebehypoxie.

Uberdosierungen oder gebrauchliche Dosen bei iberempfindlichen Personen (z. B. Palitenten
Hyperthyreose) koénnen eine schwere Hypertonie mit heftigen Kopfschmerzen, Photophobie,
stechenden retrosternalen Schmerzen, Blasse, Fieber, starkem Schwitzen und Erbrechefemervorr
Eine Hypertonie kann letztendlich zu einem akuten Lungenddem, zu Herzrhythmusstérungen oder
zum Herzstillstand fuhren.

Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nach der Zulassung ist von grol3erkalictBig
ermoglicht eine kontinuierliche Uberwachung des Nutzen-Risiko-Verhaknides Arzneimittels.
Angehorige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer Nebenilxung
das nationale Meldesystem anzuzeigen:

Bundesinstitut fiir Arzneimittel und Medizinprodukte
Abt. Pharmakovigilanz

Kurt-Georg-Kiesinger-Allee 3

D-53175 Bonn

Website:http://www.bfarm.de

4.9 Uberdosierung

Symptome
Eine Uberdosierung kann zu Kopfschmerzen, starker Hypertonie, reflektorischer @chieyk

ausgepragtem Anstieg des peripheren GefalRwiderstands und Abnahme des Herzzeitvolumens fuhren.
Diese Symptome kdnnen von heftigen Kopfschmerzen, Gehirnblutung, Photophobie, retrosternalen
Schmerzen, Blasse, Fieber, starkem Schwitzen, Lungenddem und Erbrechen begleitet sein.

Behandlung

Bei versehentlicher Uberdosierung, erkennbar an einem iibermafRigen Blutdruckanstieg, ist die
Infusionsgeschwindigkeit zu reduzieren oder dieses Arzneimittel abzusetzen, bis sich der Zustand des
Patienten stabilisiert hat.


http://www.bfarm.de/

5. PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN
5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften
Pharmakotherapeutische Gruppe: Adrenergika und Dopaminergika, ATC-Code: CO1CA03

Die vaskularen Wirkungen von Norepinephrin in den Klinisch Ublicherweise angewendeten
Dosierungen resultieren aus der gleichzeitigen Stimulierung der alpha- und betaggarene
Rezeptoren im Herz und Gefal3system. AufRer im Herz wirkt Norepinephrin Uberdiegd
Alpharezeptoren. Dies fuhrt zu einer verstarkten Kontraktionskraft undF@dden einer vagalen
Hemmung) zu einer Zunahme der Frequenz der myokardialen Kontraktion. Der meripher
Gefal3widerstand nimmt zu und die diastolischen und systolischen Blutdruckwerte steigen an.

5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften

Resorption
Nach intraventser Verabreichung hat Norepinephrin eine Plasmahalbwertszeit von etwa 1 bis

2 Minuten.

Verteilung
Norepinephrin wird durch eine Kombination aus zellularer Wiederaufnahme und Metabolisierung

schnell aus dem Plasma entfernt. Es passiert die Blut-Hirn-Schranke nur schwer.

Biotransformation

- Methylierung durch Catechol-O-Methyltransferase.

- Desaminierung durch Monoaminooxidase (MAO).

- Der Endmetabolit von beiden ist 4-Hydroxy-3-Methoxymandelséaure.

- Zu den intermediaren Metaboliten gehéren Normetanephrin und 3,4-Dihydroxymandelsaure.

Elimination

Norepinephrin wir hauptsachlich in Form von Glucuronidkonjugaten und, in einem geringeren
Ausmal, in Form von Sulfatkonjugaten ausgeschieden.

5.3 Préaklinische Daten zur Sicherheit

Zusatzlich zu den bereits in anderen Abschnitten der Fachinformation aufgefuihrten liegen keine
weiteren fur den verordnenden Arzt relevanten praklinischen Daten vor.

6. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN

6.1 Liste der sonstigen Bestandteile

Natriumchlorid

Natriumedetat (Ph.Eur.)

Salzséaure 3,65 % (zur pH-Wert-Einstellung)

Wasser fir Injektionszwecke

6.2 Inkompatibilitaten

Da keine Kompatibilitdtsstudien durchgefiihrt wurden, darf dieses Arzneimittel nicht mit anderen
Arzneimitteln gemischt werden.



6.3 Dauer der Haltbarkeit

2 Jahre

Die chemische und physikalische Stabilitat wahrend der Anwendung wurde fur 24 Stungeri®ei

in einer Polypropylen-Spritze nachgewiesen. Aus mikrobiologischer Sicht sollte das Prddukt so
angewendet werden. Wenn es nicht umgehend angewendet wird, liegen die Aufbewahrungszeiten
und -bedingungen vohnwendung in der Verantwortung des Anwenders und sollten normalerweise
nicht langer als 24 Stunden bei 2 bis 8 °C betragen, sofern die Handhabung nickbonintdirerten

und validierten aseptischen Bedingungen erfolgt ist.

6.4 Besondere VorsichtsmalRnahmen fir die Aufbewahrung

Nicht Gber 25 °C lagern.

Die Durchstechflasche im Umkarton aufbewahren, um den Inhalt vor Licht zu schiitzen.

Nicht einfrieren.

6.5 Art und Inhalt des Behéltnisses

20-ml- oder 50ml-Durchstechflasche aus transparentem My@las mit Chlorbutyl-Stopfen und
Aluminiumkappe.

Umkarton mit 1 oder 10 Durchstechflaschen.
Es werden mdglicherweise nicht alle Packungsgréf3en in den Verkehr gebracht.

6.6 Besondere VorsichtsmaRnahmen fur die Beseitigung und sonstige Hinweise zur
Handhabung

Nur zur einmaligen Anwendung bestimmt.
Nicht verwendetes Arzneimittel entsorgen.

Dieses Arzneimittel ist bereits verdinnt und gebrauchsfertig. Es muss ohne woMeriijinnung
angewendet werden. Es kann uber eine Spritzen- oder Infusionspumpe oder einen Tropfenzahler
verabreicht werden, die/der genau und konstant das spezifizierte Mindestvotainestreng
kontrollierter Infusionsgeschwindigkeit entsprechend den Anweisungen zur Dasierung in
Abschnitt 4.2 abgeben kann. Dieses Arzneimittel ist eine klare und farblose Losuptgpldisch frei

von sichtbaren Partikeln ist. Die Losung darf nicht angewendet werden, wenn die Lésung Ieicht gel
oder rosa erscheint, eine braune Farbe hat oder wenn sie Partikel oder einen Niederschlag enthalt.

Nicht verwendetes Arzneimittel oder Abfallmaterial ist entsprechend demalaiio Anforderungen
zu beseitigen.

7. INHABER DER ZULASSUNG

Laboratoire Aguettant

1 rue Alexander Fleming

69007 Lyon
Frankreich
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8. ZULASSUNGSNUMMER

7000289.00.00

9. DATUM DER ERTEILUNG DER ZULASSUNG

12/07/2022

10. STAND DER INFORMATION

07/2022
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