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Medel vid magsar och gastroesofageal refluxsjukdom
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Las mer om avregistrerade lakemedel

FASS-text: Denna text dr avsedd for vardpersonal.

Texten &r baserad pa produktresumé: 2020-02-01.

Indikationer

Vuxna
Duodenalsar, benigna ventrikelsar, stomala sar, refluxesofagit och

Zollinger-Ellisons syndrom.
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Symtomatisk korttidsbehandling av halsbranna och sura
uppstotningar vid gastroesofageal refluxsjukdom.
Underhallsbehandling av patienter med refluxesofagit.

Profylaktisk behandling av kroniskt recidiverande duodenalsar.
Profylax mot blédning fran ulcerationer eller erosioner i ventrikeln
och duodenum som uppkommer i samband med storre
brannskador, neurotraumata, neurokirurgiska ingrepp, respiratorisk
insufficiens samt multitrauma.

Barn (3 - 18 ar)

Korttidsbehandling av peptiskt sar.

Behandling av gastroesofageal reflux, inklusive refluxesofagit och
symtomatisk behandling av gastroesofageal refluxsjukdom

Kontraindikationer

® Overkéanslighet mot ranitidin eller mot ndgot hjalpamne.

Dosering

Dosering
Vuxna/ungdomar (12 ar och dver) :

Duodenal- och ventrikelsar: 300 mg per dygn, antingen 300 mg till
natten eller 150 mg morgon och kvall. Dosen kan vid behov okas
till 300 mg morgon och kvall. Behandlingstiden ar normalt 4
veckor, men hos enstaka patienter, t ex med pagaende NSAID
-behandling ger en behandlingslangd av 8 veckor battre sarlakning.
Vid profylaktisk behandling ar normaldosen 150 mg till kvallen.

Profylax mot blédning fran ulcerationer eller erosioner i ventrikeln
och duodenum (som uppkommer i samband med stérre
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brannskador, neurotraumata, neurokirurgiska ingrepp, respiratorisk
insufficiens samt multitrauma): Efter injektionsbehandling kan oral
behandling fortsatta for patienter som fortfarande befinner sig |
riskzonen for gastrointestinal blodning. Normaldosen ar 150 mg
morgon och kvall.

Refluxesofagit: 150 mg morgon och kvall, alternativt 300 mg till
natten i 4 - 8 veckor, men doseringen och behandlingstidens langd
bor individualiseras efter sjukdomens svarighetsgrad. | svara fall
kan dygnsdosen O0kas upp till 600 mg i uppdelade doser. Vid
underhallsbehandling rekommenderas 150 mg morgon och kvall.

Symtomatisk gastrooesofageal refluxsjukdom: Normaldosering ar
150 mg morgon och kvall i 2 - 4 veckor, alternativt 1 tablett vid
behov, dock hogst 2 tabletter per dygn. Om symtomen inte gatt
tillbaka efter 2-4 veckors behandling bor patienten undersokas
vidare.

Zollinger-Ellisons syndrom: 150 mg 3 ganger dagligen. Dosen 6kas
vid behov. Dygnsdoser upp till 6 g kan kravas i enstaka fall.

Pediatrisk population:

Barn fran 12 ar och uppat
Till barn fran 12 ar och uppat ges samma dos som for vuxna.

Barn fran 3 till 11 ar och 6ver 30 kg i kroppsvikt
Se avsnitt Farmakokinetiska egenskaper - Sarskilda
patientgrupper.

Akutbehandling av peptiska sar
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Rekommenderad daglig oral dos for behandling av peptiskt sar hos
barn ar 4 till 8 mg/kg per dag som delas pa tva doser, maximalt
300 mg ranitidin per dag under 4 veckor. For patienter som inte far
fullstandig lakning ges behandling i ytterligare 4 veckor eftersom
lakning vanligvis sker efter 8 veckors behandling.

Gastroesofageal reflux

Rekommenderad daglig oral dos for behandling av gastroesofageal
reflux hos barn ar 5 till 10 mg/kg per dag som delas pa tva doser,
maximalt 600 mg (maximal dos tillampas sannolikt hos tyngre barn
eller ungdomar med allvarliga symptom).

Nyfodda
Sakerhet och effektivitet har inte faststallts hos nyfodda.

Patienter 6ver 50 ar
Se avshnitt Farmakokinetiska uppgifter-Sarskilda patientgrupper.

Nedsatt njurfunktion:

Halveringstiden i plasma forlangs vid nedsatt njurfunktion. Dosen
bor darfor i fall av patagligt nedsatt njurfunktion halveras enligt
nedanstaende tabell. Lampligen ges da 150 mg till natten vid
peroral behandling.

Kreatinin- Serum-kreatinin Dygnsdosering
clearance mikromol/I

ml/min

>50 <200 300 mg

5-50 200-900 150 mg
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Ranitidin elimineras fran kroppen vid hemodialys. Dialysbehandlad
patient bor darfor inta Ranitidin Mylan efter respektive
dialystillfalle.

Varningar och forsiktighet

Mojligheten av malignitet bor uteslutas innan behandling av
patienter med magsar paborjas, eftersom behandling med ranitidin
kan maskera symtom pa magcancer. Medelalders och aldre
patienter med nya eller nyligen forandrade dyspeptiska symtom
ska inkluderas.

Ranitidin utséndras via njurarna vilket leder till 6kade plasmanivaer
av lakemedlet hos patienter med njursvikt.

Doseringen ska anpassas enligt beskrivning ovan under avsnitt
Dosering och administreringssatt, Nedsatt njurfunktion.

Det finns ett fatal kliniska rapporter som tyder pa att ranitidin
skulle kunna utlosa akut porfyri. Ranitidin ska darfor undvikas av
patienter med akut porfyri i anamnesen.

Aldre patienter och patienter med kronisk lungsjukdom, diabetes,
hjartsvikt eller med forsvagat immunsystem kan |Opa en dkad risk
att utveckla samhallsforvarvad lunginflammation. En stor
epidemiologisk studie visar en riskokning for samhallsforvarvad
lunginflammation hos patienter under pagaende behandling med
ranitidin jamfort med patienter som har avslutat behandlingen. Den
observerade relativa riskokningen var 1,82 (95% konfidensintervall,
1,26-2,64).

Regelbunden uppfdljning rekommenderas for patienter som tar
icke-steroida anti-inflammatoriska lakemedel samtidigt som de
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anvander ranitidin, i synnerhet for aldre patienter och patienter
med peptiska sar i anamnesen.

Interaktioner

Ranitidin kan paverka absorptionen, metabolismen eller den renala
utsondringen av andra lakemedel. Detta kan i vissa fall gora att
dosen av det paverkade lakemedlet behdver justeras eller att
behandlingen maste avslutas.

Interaktioner intraffar genom flera olika mekanismer, exempelvis:

1) Forandring i magsackens pH:

Biotillgangligheten av vissa lakemedel kan paverkas. Detta kan
resultera i antingen dkad absorption (t ex triazolam, midazolam,
glipizid) eller en minskad absorption (t ex ketokonazol, atazanavir,
delaviridin, gefitnib).

Samtidig administrering av 300 mg ranitidin och erlotinib minskade
erlotinibs exponering [AUC] och den maximala koncentrationen [C
maX] med 33 % respektive 54 %.

Nar erlotinib doserades separat 2 timmar fore eller 10 timmar efter
150 mg ranitidin 2 ganger dagligen minskade daremot erlotinibs
exponering [AUC] och den maximala koncentrationen [Cmax]

endast med 15 % respektive 17 %.

2) Hamning av cytokrom P450-enzymer:

Vid terapeutiska doser av ranitidin har man inte sett forstarkta
effekter av nagra vanliga ldkemedel som bryts ner via cytokrom
P450-systemet; diazepam (CYP2C19), lidokain, fenytoin,
propranolol och teofyllin.

Det har forekommit rapporter om en andrad (0kad/minskad)
protrombintid vid behandling med kumarinantikoagulantia (t ex
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warfarin) nar ranitidinbehandling har paborjats. Pa grund av snavt
terapeutiskt fonster rekommenderas tat monitorering av
protrombintiden vid samtidig ranitidinbehandling.

3) Hamning av renal tubular sekretion:

Eftersom ranitidin delvis elimineras genom aktiv sekretion med
katjontransportorer (OCT) i njuren kan det paverka clearance for
andra lakemedel som elimineras denna vag. Hoga doser av
ranitidin (t ex sddana som anvands vid behandling av
Zollinger-Ellison syndrom) kan minska sekretionen av prokainamid
och N-acetylprokainamid vilket resulterar i okade
plasmakoncentrationer av dessa lakemedel.

Det finns inga bevis for en interaktion mellan oralt administrerat
ranitidin och amoxicillin och metronidazol.

Absorptionen av ranitidin fran mag-tarmkanalen kan reduceras vid
samtidig behandling med antacida eller hoga doser av sukralfat
(29). Ranitidin bor darfor tas ca 2 timmar fore dessa lakemedel.

Ranitidin kan hos vissa individer ge forhojda halter av alkohol |
blodet, vid intag av sma mangder alkohol.

Graviditet

Klinisk erfarenhet fran behandling av gravida kvinnor ar begrénsad.
Djurstudier tyder inte pa direkta eller indirekta skadliga effekter
vad galler graviditet, embryonal/fosterutveckling, forlossning eller
utveckling efter fodsel.

Ranitidin gar 6ver till placenta. | likhet med andra lakemedel ska
ranitidin endast anvandas under graviditet nar det anses
nodvandigt.
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Amning

Ranitidin utsondras i brostmjolken i sadana mangder att det leder
till okad risk for paverkan pa barnet aven vid terapeutiska doser. |
likhet med andra lakemedel ska ranitidin endast anvandas av
ammande kvinnor nar det anses nodvandigt

Fertilitet

Det finns inga data pa effekterna av ranitidin pa human fertilitet.
Djurstudier har inte visat nagra effekter pa manlig eller kvinnlig
fertilitet (se avsnitt Prekliniska uppagifter).

Trafik

Vid behandling med ranitidin kan biverkningar som yrsel och
trotthet forekomma. Detta bor beaktas da skarpt uppmarksamhet
kravs, till exempel vid bilkorning.

Biverkningar

Frekvensintervallen ar definierade som mycket vanliga (=1/10),
vanliga (=1/100, <1/10), mindre vanliga (=1/1000, <1/100),
sallsynta (=1/10 000, <1/1000), mycket sallsynta (<1/10 000).

Biverkningsfrekvenserna har estimerats fran spontant rapporterade
fall efter marknadsgodkannande.

Blodet och lymfsystemet
Mycket sallsynta: Blodbildsforandringar (leukopeni, trombocytopeni
). Dessa ar vanligtvis reversibla. Agranulocytos eller pancytopeni

ibland med benmargshypoplasi eller benmargsaplasi.

Immunsystemet

Texten utskriven fran Fass.se 2024-04-26 13:43



Séllsynta: Overkanslighetsreaktioner (urtikaria, angioneurotiskt
odem, feber, bronkospasm, hypotension och brostsmarta).
Mycket sallsynta: Anafylaktisk chock.

Okéand frekvens: Dyspné

Dessa biverkningar har rapporterats efter en singeldos.

Psykiska storningar

Mycket séallsynta: Reversibel forvirring, depression och
hallucinationer. Dessa har huvudsakligen rapporterats hos svart
sjuka, aldre och patienter med nefropati.

Centrala och perifera nervsystemet
Mycket séllsynta: Huvudvark (ibland svar), yrsel och reversibelt
tillstand med ofrivilliga rérelser sasom tremor och myokloni.

Ogon
Mycket sallsynta: Reversibel dimsyn. Det finns rapporter om
dimsyn som kan tyda pa ackommodationsrubbningar.

Hjartat
Mycket sallsynta: Som med andra H2-receptorantagonister,
bradykardi, AV-block och takykardi.

Blodkarl
Mycket sallsynta: Vaskulit.

Magtarmkanalen

Mindre vanliga: Buksmartor, férstoppning, illamaende (dessa
symtom mildrades i allmanhet vid fortsatt behandling).
Mycket sallsynta: Akut pankreatit, diarré.
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Lever och gallvagar

Séllsynta: Overgdende och reversibla forandringar av
leverfunktionstest.

Leversvikt (fatala fall har rapporterats).

Mycket sallsynta: Hepatit (hepatocellular, hepatokanalikular eller

blandad), ibland med gulsot. Dessa ar vanligtvis reversibla.

Hud och subkutan vavnad
Séllsynta: Ospecifika hudreaktioner.
Mycket sallsynta: Erythema multiforme, alopeci.

Muskuloskeletala systemet och bindvav
Mycket sallsynta: Muskuloskeletala symtom som artralgi och
myalgi.

Njurar och urinvagar

Séllsynta: Okade nivaer av plasmakreatinin (vanligtvis latt
forhojning som normaliseras under fortsatt behandling).
Mycket sallsynta: Akut interstitiell nefrit.

Reproduktionsorgan och brdstkortel
Mycket sallsynta: Reversibel impotens, brostsymtom och

brostbesvar (som gynekomasti och galaktorré).

Pediatrisk population

Sakerheten for ranitidin har beddmts hos barn i aldrarna 0 till 16 ar
med syrarelaterade sjukdomar och tolererades i allmanhet bra med
en biverkningsprofil liknande den hos vuxna. Det finns begransade

langtidssakerhetsdata tillgangliga, sarskilt gallande tillvaxt och
utveckling.
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Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att
lakemedlet godkants. Det gor det mojligt att kontinuerligt overvaka
lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal
uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till
Lakemedelsverket, men alla kan rapportera misstankta
biverkningar till Lakemedelsverket, www.lakemedelsverket.se.
Postadress

Lakemedelsverket
Box 26
751 03 Uppsala

Overdosering

Symptom: Ranitidin har en mycket specifik verkningsmekanism och
inga sarskilda problem vantas efter overdosering med
ranitidinprodukter.

Behandling: Symtomatisk och stodjande terapi ska ges vid behov.

Farmakodynamik

Ranitidin, en kemiskt substituerad aminoalkylfuran, ar en H2

-receptorantagonist, som kompetitivt blockerar histaminets verkan
pa H,-receptorer. Darvid hammas basal och stimulerad

magsaftsekretion, saval till volym som till halt av saltsyra. Genom
minskningen av magsaftens volym minskas aven den totala
pepsinogensekretionen.

Farmakokinetik

Efter oral administrering har ranitidin en biotillganglighet pa 50 -
60% och plasmakoncentrationen okar proportionellt upp till 300
mg. Maximal plasmakoncentration (300 - 500 ng/ml) uppnas 1-3
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timmar efter en oral dos pa 150 mg. Tva tydliga toppar ses i
absorptionsfasen och ar ett resultat av en aterabsorption av
lakemedel som utsondrats i tunntarmen. Stora individuella
variationer forekommer.

Plasmaproteinbindningen ar ca 15%. Hos vuxna utgor
distributionsvolymen 1,2-1,8 I/kg och hos barn 2,5 I/kg. Matningar
av totala clearance visade pa medelvarden pa 570 - 710 ml/min
hos vuxna. Hos barn och ungdomar forekom ett totalt clearance pa
nastan 800 ml/min/1,73 m2 med stora interindividuella variationer.

Ranitidin metaboliseras i levern till ranitidin-N-oxid,
N-desmetylranitidin, ranitidin-S-oxid och till den analoga
furansyran. Efter oral administrering utsondras ranitidin inom 24
timmar via njurarna som cirka 30% oforandrat ranitidin, 6% N-oxid
samt i liten mangd som desmetyliserad och S-oxiderad form samt
som analog furansyra. Hos patienter med friska njurar paverkas
njurutsondringen till storsta delen genom tubular sekretion med ett
njurclearance pa omkring 490 - 520 ml/min. Ranitidin utséndras
dessutom via galla.

Plasmakoncentrationen minskar bi-exponentiellt, med slutlig
halveringstid pa 2 - 3 timmar. Ranitidin elimineras till storsta delen

via renal utsondring. Efter intravenos administrering av 150 mg 3
H-ranitidine, dterfanns 98% av dosen, inklusive 5% i feces och 93%
| urinen, av vilket 70% var oforandrat modersubstans. Efter oral

administrering av 150 mg 3H-ranitidin &terfanns 96% av dosen,
26% i feces och 70% i urinen av vilket 35% var oforandrad
modersubstans. Mindre an 3% av dosen utsondras via gallan. Renal
clearance ar ungefar 500 ml/min, vilket overstiger den glomerulara
filtrationshastigheten och indikerar aktiv renal tubular sekretion.
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Hos patienter med njurinsufficiens férlangs halveringstiden tva till
tre ganger.

Ranitidin passerar over till cerebrospinalvatskan i mycket liten
grad.

Ranitidin kan passera placentabarriaren. Efter en i.v. injektion,
saval som efter en per oral dos av ranitidin under graviditet,
motsvarar ranitidinkoncentrationen i navelstrangen
serumkoncentrationerna hos mamman. 12 timmar efter
forlossningen ar blodkoncentrationerna av ranitidin i spadbarn
valdigt 1ag.

Ranitidin passerar over till brostmjolken. 2 timmar efter intag ar
kvoten mellan mjolk- och plasmakoncentrationen 1,9 (range
0,6-20,9).

Vid kraftigt nedsatt leverfunktion minskar forsta-passage-
metabolismen av ranitidin, vilket resulterar i en nagot forhojd
biotillganglighet samt serumkoncentration.

Sarskilda patientgrupper

Barn (fran 3 ar)

Begransad mangd farmakokinetiska data visar inga signifikanta
skillnader i halveringstid (intervall fér barn fran 3 ar: 1,7 - 2,2
timmar) och plasmaclearence (intervall for barn fran 3 ar: 9 - 22
ml/min per kg i kroppsvikt) mellan barn och friska vuxna som fick
oral dos ranitidin med korrigering for kroppsvikt.

Patienter éver 50 ar
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Hos patienter aldre &n 50 ar ar halveringstiden forlangd (till 3 - 4
timmar) och clearance reducerat enligt den aldersberoende
tillbakagangen av njurfunktionen. Systemisk exponering och
ackumulering ar dock 50 % hogre. Den har skillnaden dverstiger
effekten av aldersrelaterad forsamrad njurfunktion och indikerar en
okad biotillganglighet hos aldre patienter.

Prekliniska uppgifter

Gangse studier avseende sakerhetsfarmakologi, allmantoxicitet,
gentoxicitet, karcinogenicitet, reproduktionseffekter, effekter pa
utveckling visade inte nagra sarskilda risker for manniska.

Innehall

Kvalitativ och kvantitativ sammansattning
En tablett innehaller ranitidinhydroklorid motsvarande ranitidin 150
mg.

For fullstandig forteckning 6ver hjalpamnen, se avsnitt Innehall.

Forteckning dver hjalpamnen
Mikrokristallin cellulosa, magnesiumstearat, hypromellos,
titandioxid (fargamne E 171), polydextros, trietylcitrat, makrogol.

Blandbarhet

Ej relevant

Hallbarhet, forvaring och hantering
Hallbarhet

Plastburk: 2 ar
Tryckférpackning: 4 ar
Sarskilda forvaringsanvisningar
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Inga sarskilda forvaringsanvisningar

Sarskilda anvisningar for destruktion
Inga sarskilda anvisningar

Forpackningsinformation

Filmdragerad tablett 150 mg runda, vita till beiga, kupade,
filmdragérade, markta 0030 och G
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