MELATONIN AGB®
PRODUKTRESUME

Melatonin AGB® er indiceret til kortvarig behandling
af jetlag hos voksne og insomni hos bgrn og unge

i alderen 6-17 ar med ADHD, hvor sgvnhygiejniske
foranstaltninger har vaeret utilstraekkelige.’
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PRODUKTRESUME
for Melatonin "AGB”, tabletter

0. D.SP.NR.
31947

1. LZAGEMIDLETS NAVN
Melatonin "AGB”

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSZATNING
En tablet indeholder 1 mg, 2 mg, 3 mg, 4 mg eller 5 mg melatonin.

Alle hjeelpestoffer er anfart under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM
Tabletter

Alle styrker

Hvide, runde, bikonvekse tabletter, diameter 9,5 mm.
Melatonin "AGB” 1 mg: Meerket 1.

Melatonin "AGB” 2 mg: Maerket 2.

Melatonin "AGB"” 3 mg: Meerket 3.

Melatonin "AGB"” 4 mg: Meerket 4.

Melatonin "AGB"” 5 mg: Meerket 5.

4. KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiske indikationer
Melatonin "AGB" er indiceret til:

— Kortvarig behandling af jetlag hos voksne (se pkt. 5.1).
— Insomni hos barn og unge i alderen 6-17 &r med ADHD, hvor sgvnhygiejniske

foranstaltninger har veeret utilstraekkelige.
4.2 Dosering og indgivelsesmade
Dosering

Voksne med jetlag
Den anbefalede dosis er 1-5 mg i maksimalt 5 dage.

Dosis skal tages pa et tidspunkt svarende til destinationens sengetid pa rejser,
der krydser 5 tidszoner eller mere, navnlig i gstlig retning.

Hvis melatonin indtages pa det forkerte tidspunkt, er der risiko for udebleven
effekt, eller der kan opsta en bivirkning, ved gensynkronisering efter jetlag. Derfor
ma Melatonin "AGB"-tabletter ikke tages fer kl. 20:00 eller efter kl. 04:00 pa
destinationen.

Alkohol kan forringe sevnen og potentielt forveerre visse symptomer pa jetlag
(f.eks. hovedpine, morgentraethed, koncentrationsbesveer). Derfor anbefales det,
at der ikke indtages alkohol, nar der tages Melatonin "AGB"-tabletter.

Der ma maksimalt foretages 16 behandlingsperioder om aret.

Insomni hos bgrn og unge med ADHD

Behandlingen ber pabegyndes af lzeger, der har erfaring med ADHD og/eller
sovemedicin til barn.

Den anbefalede startdosis af Melatonin "AGB"-tabletter: 1-2 mg 30-60 minutter
for sengetid.

Doseringen af melatonin kan @ges med 1 mg hver uge, indtil det har en virkning,
til et maksimum af 5 mg per dag, uafhaengigt af alder. Den laveste effektive dosis
bor anvendes.

Der foreligger kun begreensede data for op til 3 ars behandling. Efter mindst 3
maneders behandling skal lzegen evaluere behandlingens effekt og seponering
overvejes, hvis ingen klinisk relevant effekt er set. Patienten skal monitoreres i
regelmaessige intervaller (mindst hver 6. maned) for at undersege om Melatonin
"AGB" stadig er den mest relevante behandling. Under igangveerende behand-
ling, specielt hvis behandlingens effekt er usikker, ber der foretages seponerings-
forseg regelmeessigt f.eks. en gang arligt.

Hvis savnforstyrrelsen er startet under behandling med ADHD medicin, skal der
overvejes dosisjustering eller skift til anden medicin.

Seerlige populationer
Aldre
Da farmakokinetikken af melatonin (gjeblikkelig frigivelse) generelt er sammenlig-

nelig hos yngre voksne og aldre mennesker, gives der ingen specifikke doserings-
anbefalinger for seldre mennesker (se pkt. 5.2).

Nedsat nyrefunktion

Melatonins farmakokinetiske egenskaber er ikke undersegt hos patienter med
forskellige grader af nedsat nyrefunktion. Der ber udvises forsigtighed, nar
melatonin administreres til patienter med nedsat nyrefunktion.
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Nedsat leverfunktion

Begreensede data indikerer, at plasmaclearance af melatonin reduceres betydeligt
hos patienter med levercirrose. Melatonin "AGB"-tabletter anbefales ikke til
patienter med moderat eller sveert nedsat leverfunktion (se pkt. 5.2).

Baorn under 6 ar
Melatonin "AGB"-tabletter anbefales ikke til bern under 6 &r med ADHD.

Administration
Oral anvendelse.

Tabletten kan knuses og blandes med vand umiddelbart inden indtagelse.

Mad kan @ge stigningen i plasmakoncentrationen af melatonin (se pkt. 5.2).

Indtag af melatonin sammen med maltider, der er rige pa kulhydrater, kan svaekke
blodglucosekontrollen i flere timer (se pkt. 4.4). Det anbefales, at der ikke indtages
mad i 2 timer inden og 2 timer efter indtag af Melatonin "AGB"-tabletter.

4.3 Kontraindikationer
Overfglsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjeelpe-
stofferne anfert i pkt. 6.1.

4.4 Serlige advarsler og forsigtighedsregler vedrgrende brugen
Melatonin kan medfere desighed. Melatonintabletter skal anvendes med

forsigtighed, hvis effekten af desigheden kan indebzere en risiko for patient-
sikkerheden.

Aldre

Eksponeringen af melatonin efter oral administration er sammenlignelig hos unge
og moderat aldre voksne. Det er uklart om signifikant eeldre personer er specielt
sensitive over for eksogen melatonin. Der bgr derfor udvises forsigtighed i
behandling af denne aldersgruppe og individuel dosering anbefales.

Autoimmune sygdomme

Lejlighedsvise rapporteringer har beskrevet en forveerring af en autoimmun
sygdom hos patienter, der tager melatonin. Der findes ingen data vedrgrende
anvendelse af melatonintabletter hos personer med autoimmune sygdomme.
Melatonintabletter ber ikke anvendes til patienter med autoimmune sygdomme.

Epilepsi

Det er blevet rapporteret, at melatonin gger, mindsker og ingen effekt har pa
anfaldsfrekvensen. Pa grund af usikkerheden af effekten af melatonin pa epilepti-
ske anfald, skal der udvises forsigtighed hos personer med epilepsi.
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Diabetes

Begreensede data tyder pa, at melatonin, der tages teet pa indtagelse af maltider
med hgjt indhold af kulhydrater, kan sveekke blodglucosekontrollen i flere timer.
Melatonintabletter bar tages mindst 2 timer for og mindst 2 timer efter et maltid,
og ideelt set mindst 3 timer efter et maltid hos personer med signifikant nedsat
glucosetolerance eller diabetes.

4.5 Interaktion med andre laegemidler og andre former for interaktion

Farmakokinetiske interaktioner

Melatonin omszettes hovedsageligt af CYP1A-enzymer. Der kan derfor forekomme
interaktioner mellem melatonin og andre aktive stoffer som falge af deres
indvirkning pa CYP1A-enzymerne.

CYP1A2-heemmere

CYP1A2-heemmere kan @ge plasmakoncentrationerne af melatonin betydeligt.
Samtidig behandling med melatonin og CYP1A2-haemmeren fluvoxamin (der ogsa
er en CYP2C19-haemmer) skal undgas. Der ber udvises forsigtighed, nar melatonin
anvendes samtidig med de felgende CYP1A2-haemmere: Ciprofloxacin, norfloxa-
cin og verapamil.

Kombineret hormonel praevention: Preevention, der indeholder ethinylestradiol
og gestagen, kan heemme CYP1A2 og lede til en 4-5 gange @gning af melatonin-
koncentrationen. Det kan veere nadvendigt at reducere melatonin-dosen.

Hormonel substitutionsbehandling: Det er rapporteret, at hormonel substitutions-
behandling hos kvinder i den postmenopausale alder har forsinket T,,, uden
andre effekter pa melatonin-koncentrationen eller melatonin-rytmen.

Via interaktion med moderate haemmere af CYP1A2 forventes ggning af plasma-
koncentrationen af melatonin. Der skal derfor udvises forsigtighed hos patienter,
der tager 5- eller 8-methoxypsoralen (5 eller 8 MOP), cimetidin eller koffein.

Der skal udvises forsigtighed hos patienter, der tager cimetidin, eftersom dette
stof ger melatoninniveauerne i plasma ved at heemme dets metabolisme af
CYPIA.

CYP1AZ-induktorer

CYP1A2-induktorer kan nedszette plasmakoncentrationen af melatonin. Dosis-
justering af melatonin kan veere nedvendigt, hvis det tages samtidig med de
felgende CYP1A2-induktorer: Carbamazepin, phenytoin, rifampicin, omeprazol og
cigaretrygning (halveret eksponering sammenlignet med efter 7 dages rygestop).

Farmakodynamiske interaktioner

Adrenerge agonister/antagonister, opioide agonister/antagonister, antidepressiva,
prostaglandin-heemmere, tryptophan og alkohol pavirker den endogene sekretion
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af melatonin i epifysen, men pavirker ikke metabolismen af melatonin. Den kliniske
betydning af disse interaktioner er ukendt.

Alkohol

Alkohol bgr ikke indtages sammen med melatonin, da alkohol nedseetter
melatonins effekt pa sgvnen.

Nifedipin
Melatonin kan reducere den hypotensive effekt af nifedipin. Der skal udvises
forsigtighed ved samtidig brug af melatonin og dosisjustering af nifedipin kan

veere ngdvendig. Da det er ukendt om dette er en klasseeffekt, bar forsigtighed
udvises ved kombination af melatonin og kalcium-antagonister.

Warfarin

Case-rapporter har beskrevet, at samtidig brug af melatonin og vitamin K-antago-
nister, sdsom warfarin, kan medfere enten @get eller nedsat protrombin-niveau,
og et studie har vist et nedsat niveau af faktor VIII:C og fibrinogen. Kombinationen
af warfarin eller andre vitamin K-antagonister og melatonin kan kraeve dosisjustering
af det antikoagulerende leegemiddel og ber undgas.

Benzodiazepin-relaterede hypnotika

Melatonin kan forstaerke de beroligende egenskaber af benzodiazepin-relateret
hypnotika, som f.eks. zolpidem. Samtidig behandling med melatonin bar undgas.

NSAIDs

Inhibitorer af prostaglandin-syntesen (NSAIDs), sasom acetylsalicylsyre og
ibuprofen, taget om aftenen, kan undertrykke niveauet af endogen melatonin.
Hvis muligt, skal administrering af NSAID undgas om aftenen.

Betablokkere

Betablokkere kan undertrykke den endogene melatonin, og ber derfor
administreres om morgenen.

4.6 Graviditet og amning

Graviditet

Der er ingen data fra anvendelse af melatonin til gravide kvinder. Data fra dyrefor-
sag er utilstreekkelige hvad angar pavirkningen af graviditet, embryoets/fostrets
udvikling, fedslen og den postnatale udvikling (se pkt. 5.3). Eksogen melatonin
passerer hurtigt placenta hos mennesker. P4 grund af manglen pa kliniske data
ber Melatonin "AGB" ikke anvendes under graviditeten eller til kvinder i den
fertile alder, som ikke anvender sikker praevention.

Amning

Data fra dyrestudier indikerer maternel overfersel af melatonin til fostret via
placenta eller i maelken. Endogen melatonin er ogsa malt i modermaelken fra
ammende kvinder, og derfor udskilles eksogen melatonin hgjst sandsynligt ogsa
i human meelk. Melatonin frarades derfor til ammende kvinder.

Fertilitet

Der er ikke tilstreekkelige data, hvad angar effekten af melatonin pad menneskelig
fertilitet. Dyrestudier er ufuldsteendige, hvad angar effekten pa fertilitet. Haje
doser af melatonin og anvendelse i leengere perioder end angivet kan kompromit-
tere fertiliteten hos mennesker.

4.7 Virkninger pa evnen til at fore motorkeretgj eller betjene maskiner
Maerkning

Melatonin pavirker i moderat grad evnen til at fare motorkeretej eller betjene
maskiner. Melatonin kan medfere dagsighed, og skal derfor anvendes med
forsigtighed, hvis det er sandsynligt, at virkningerne af dasighed kan veere
forbundet med en sikkerhedsrisiko.

4.8 Bivirkninger

Resumé af sikkerhedsprofilen
Melatonin forarsager fa, og ingen alvorlige, bivirkninger pa kort sigt, i op til tre
maneder.

Langtidsvirkningen er ringe undersggt. De rapporterede bivirkninger af melatonin
udger hovedsageligt hovedpine, kvalme og treethed hos bade voksne og barn.
Disse bivirkninger er dog ogsa normale for patienter behandlet med placebo i
kliniske studier, og der er ingen signifikant forskel pa patienter, der modtog aktiv
behandling og placebo i disse studier.

Der er ikke rapporteret nogle almindelige eller meget almindelige bivirkninger.

Bivirkninger hos voksne er kategoriserede i henhold til MedDRA systemorgan-
klasse og er anfert indenfor hver frekvensgruppe pa felgende made: Meget almin-
delig (=1/10), almindelig (=1/100 til <1/10), ikke almindelig (=1/1.000 til <1/100),
sjeelden (21/10.000 til <1/1.000), meget sjeelden (<1/10.000), ikke kendt (kan ikke
estimeres ud fra forhdandenveerende data).
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Pzediatrisk population

En lav frekvens af generelt milde bivirkninger er blevet reporteret i den paedia-
triske befolkning. Antallet af bivirkninger har ikke veeret signifikant forskelligt
imellem bern der fik placebo sammenlignet med melatonin. Den mest almindelige
bivirkning var hovedpine, hyperaktivitet, svimmelhed og mavesmerter. Ingen
serigse bivirkninger var observeret.

Indberetning af formodede bivirkninger

Nar leegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig.
Det muligger lebende overvagning af benefit/risk-forholdet for lzegemidlet.
Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle formodede bivirkninger via:

Leegemiddelstyrelsen

Axel Heides Gade 1

DK-2300 Kgbenhavn S

Websted: www.meldenbivirkning.dk

4.9 Overdosering
Dgsighed, hovedpine, svimmelhed og kvalme er de mest almindeligt indberettede
tegn og symptomer pa overdosering med oral melatonin.

Daglig dosis af 20-50 mg savel som 300 mg i op til 2 ar er blevet rapporteret i
litteraturen, uden at dette har medfert klinisk betydende bivirkninger.

En dosis pa 250 mg taget 4 gange daglig i 25-30 dage er kun rapporteret at
medfere sevnighed/desighed. | flere rapporterede tilfeelde af overdosering var
let til moderat dgsighed den mest normale bivirkning.

Efter doser pa 3,0-6,6 gram i en periode pa 15-36 dage, har 6 ud af 11 patienter
rapporteret desighed i dagtimerne og 4 ud af 11 patienter har rapporteret
mavekramper, diarre og migraenehovedpiner.

Clearence af det aktive stof er forventet indenfor 12 timer efter indtagelse. En
leege skal vurdere om konventionelle overdoseringsforanstaltninger skal tages.

4.10 Udlevering
A

5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER

5.0 Terapeutisk klassifikation
ATC-kode: N 05 CH 01. Hypnotica og sedativa, melatonin-receptor-agonister.

5.1 Farmakodynamiske egenskaber
Melatonin er et hormon, der produceres i pinealkirtlen og strukturelt er relateret
til serotonin. Melatoninsekretionen @ges kort tid efter markets frembrud, nar sit
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maksimum ved 2-4 tiden om natten og falder i lebet af anden halvdel af natten.
Melatonin seettes i forbindelse med kontrol af degnrytmen og tilveenning til lys/
merke-cyklussen. Melatonin associeres ogsa med en hypnotisk og sgvnfremmende
virkning.

Virkningsmekanisme

Melatonins virkning pa MT1- og MT2-receptorer menes at bidrage til dens
sevnfremmende egenskaber, da disse receptorer er involveret i reguleringen af
degnrytmen og sgvnen.

Farmakodynamisk virkning

Melatonin har en hypnotisk/sedativ virkning og eger tilbgjeligheden til savn.
Melatonin kan, hvis det administreres tidligere eller senere end det natlige
hejdepunkt i melatoninudskillelsen, henholdsvis fremme eller forsinke degnrytmen
for melatoninudskillelsen. Administration af melatonin ved sengetid (mellem

kl. 22:00 og 24:00) ved destinationen efter hurtig transmeridian rejse (flyrejse)
fremskynder resynkroniseringen af degnrytmen fra “afgangstid” til “destinationstid”
og forbedrer de samlede symptomer, der kendes som jetlag, som er en konsekvens
af denne desynkronisering.

Klinisk virkning og sikkerhed

Typiske symptomer pa jetlag er sgvnforstyrrelser og treethed og udmattelse i
dagtimerne, men let nedsatte kognitive funktioner, irritabilitet og mave-tarm-
forstyrrelser kan ogsa forekomme.

Jetlag er veerre, jo flere tidszoner man har krydset, og det er typisk veerre, nar man
er rejst mod gst. | otte ud af ti kliniske forsgg blev det konstateret, at melatonin,
der blev taget teet pa destinationens sengetid (kl. 22 til midnat), reducerede jetlag
fra flyrejser, der krydsede mindst fem tidszoner. Fordelen er sandsynligvis starre,
jo flere tidszoner der krydses, og mindre for rejser vestpa. Daglige doser af
melatonin pa mellem 0,5 og 5 mg er tilsvarende effektive, bortset fra at man falder
hurtigere i sgvn og sover bedre efter 5 mg end 0,5 mg.

| kliniske forseg er det konstateret, at melatonin reducerer de samlede patient-
vurderede symptomer pa jetlag med ~44 % og forkorter varigheden af jetlag.

| 2 studier af flyrejser over 12 tidszoner reducerede melatonin effektivt varigheden
af jetlag med ~33 %. P& grund af muligheden for forkert timet indtagelse af
melatonin, saledes at det ikke har nogen effekt, eller sa det giver en bivirkning,
ved resynkronisering af degnrytmen/jetlag, ber melatonin ikke tages for kl. 20:00
eller efter kl. 04:00 pa destinationen.

De bivirkninger, der blev rapporteret i jetlagstudier, der involverede melatonin-
doser pa 0,5 til 8 mg, var typisk milde og ofte sveere at skelne fra symptomer pa
jetlag. Forbigdende dgsighed/sedation, hovedpine og svimmelhed/desoriente-
ring blev rapporteret; de samme bivirkninger, plus kvalme, er dem, som typisk
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associeres med kortvarig brug af melatonin ved gennemgang af sikkerheden af
melatonin hos mennesker.

Pzediatrisk population

Melatoninbehandling er blevet undersggt i et 4-ugers randomiseret dobbeltblin-
det, placebokontrolleret forsesg med 105 bern i alderen 6-12 ar med ADHD og
kronisk insomni, nar de lagde sig til at sove (van der Heijden KB et al. 2007).
Deltagerne fik melatonin (3 mg, nar kropsveegten var <40 kg [n = 44], eller 6 mg,
nar kropsvaegten var >40 kg [n = 9]) i tabletter med hurtig frigivelse eller placebo.

Det gennemsnitlige actigrafiske estimat af sgvnindtraeden blev forbedret med
26,9 + 47,8 minutter med melatonin, hvorimod der var en forsinkelse pa 10,5 + 37,4
minutter med placebo (p <0,0001). 48,8 % af de barn, der fik melatonin, viste en
forbedring i sgvnindtreeden med >30 minutter sammenlignet med 12,8 % med
placebo (p = 0,001). Der var en stigning i den gennemsnitlige samlede sgvnperio-
de pa 19,8 £ 61,9 minutter med melatonin og et fald pa 13,6 + 50,6 minutter med
placebo (p = 0,01). Sammenlignet med placebo viste melatonin-gruppen et fald i
sevnlatens (p = 0,001) og en stigning i sgvneffektivitet (p = 0,01). Den gennemsnit-
lige score for sevnloggens punkt vedrgrende problemer med at falde i sgvn faldt
med 1,2 + 1,3 point (35,3 % i forhold til baseline) med melatonin og med 0,1 + 0,8
point (4,3 % i forhold til baseline) med placebo (p <0,0001).

Der var ikke nogen signifikant virkning pa adfeerd, kognition og livskvalitet.

Der var ingen seponeringer eller opher pa grund af bivirkninger.

5.2 Farmakokinetiske egenskaber

Absorption

Den absolutte biotilgeengelighed af melatonin er i to studier blevet estimeret til
gennemsnitligt at veere 13 % af dosis administreret via oplasning og 14-16 % af
dosis administreret som tablet. Den maksimale koncentration af oralt administreret
melatonin indtreeder efter 15-90 minutter (median for T, = 52 min).

Den maksimale koncentration og eksponering af melatonin efter oral administration
af tabletter stiger proportionalt med en dosis fra 0,25 op til 10 mg.

Data om virkningen af indtagelse af mad pa eller omkring tidspunktet for ind-
tagelsen af melatonin pa dets farmakokinetik er begraensede, men tyder p3, at
samtidig indtagelse af mad kan @ge absorptionen naesten 2 gange. Mad synes at
have en begraenset virkning pa t,,,, for melatonin med gjeblikkelig frigivelse. Dette
forventes ikke at pavirke virkningen eller sikkerheden af Melatonin "AGB”, men
det anbefales, at der ikke indtages mad ca. 2 timer for og 2 timer efter indtagelse
af melatonin.
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Fordeling

Plasmaproteinbindingen af melatonin in vitro er cirka 60 %. Distributionsvolumen i
den terminale elimineringsfase er proportional med kropsvaegt og er gennemsnit-
ligt lige over 1 L/kg.

Biotransformation

Melatonin elimineres hovedsageligt via hydroxylering til 6-hydroxymelatonin i
leveren, dette foregar primeert via CYP1A2 (og i mindre grad via CYP1AT1). Derud-
over sker en kvantitativt mindre betydelig O-demethylering til N-acetyl-5-hy-
droxytryptamin medieret af CYP2C19. Metabolitter af melatonin elimineres
primaert via urinen, ~90 % som sulfat- og glucuronidkonjugat af 6-hydroxymelatonin.
Mindre end ~1 % af en melatonindosis udskilles usendret i urinen.

Elimination og akkumulering

Plasmaeliminationens halveringstid (T,,) er ~45 minutter (normalomrade ~30- 60
minutter) for raske voksne. Den gennemsnitlige halveringstid er sammenlignelig
eller lidt kortere hos bern sammenlignet med voksne. Daglig dosering i kombina-
tion med kort halveringstid resulterer i minimal akkumulering af melatonin ved
normal behandling.

Serlige populationer

#Eldre mennesker

| et sammenligningsstudie af serum-melatonin med og uden eksogen supplering
blev der fundet lavere koncentration hos moderat zeldre voksne uden behandling,
imens der blev observeret en tendens til en hgjere koncentration sammenlignet
med sunde yngre voksne efter behandlingen. Forskellen under behandling var
ikke statistik signifikant, og der anbefales den samme dosis til moderat eeldre som
for unge voksne.

Nedsat leverfunktion

Begreensede data tyder pa, at den endogene koncentration af melatonin i blodet
i dagtimerne er markant forhgjet hos patienter med levercirrose, sandsynligvis pa
grund af reduceret clearance (metabolisme) af melatonin.

Serum t%2 for eksogen melatonin hos cirrosepatienter var det dobbelte af kontrol-
lerne i et mindre studie. Da leveren er det primaere organ for metabolisering af
melatonin, kan nedsat leverfunktion forventes at medfere eget eksponering for
eksogen melatonin.

Nedsat nyrefunktion
Se pkt. 4.2 Seerlige populationer.
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5.3 Prakliniske sikkerhedsdata

Preekliniske data viser ingen speciel risiko for mennesker vurderet ud fra et
begreenset antal studier af toksicitet efter gentagne doser, genotoksicitet og
reproduktionstoksicitet.

Et studie i draegtige rotter viste ingen direkte eller indirekte skadelige virkninger,
nar det kom til graviditet, fosteroverlevelse og fosterudvikling.

Data fra dyrestudier indikerer, at melatonin overferes til fostret via moderkagen
og brystmeelk.

Der er ikke foretaget sikkerhedsstudier i unge dyr.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Hjezelpestoffer

Cellulose, mikrokrystallinsk
Calciumhydrogenphosphatdihydrat
Magnesiumstearat

6.2 Uforligeligheder
lkke relevant.

6.3 Opbevaringstid
2ar.

6.4 Serlige opbevaringsforhold

Ma ikke opbevares ved temperaturer over 25 °C.

Opbevares i den originale emballage for at beskytte mod lys.
6.5 Emballagetyper og pakningssterrelser

HDPE-beholder med polyethylen-lag, anbrudsanordning, indeholdende 30
eller 100 tabletter.

HDPE-beholder med polypropylen-lag, anbrudsanordning, barnesikret,
indeholdende 30 eller 100 tabletter.

lkke alle pakningssterrelser er nadvendigvis markedsfaort.

6.6 Regler for destruktion og anden handtering
Ingen szerlige forholdsregler.

lkke anvendte leegemidler samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale
retningslinjer.
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Melatonin AGB® er et melatoninlaegemiddel til behandling
af insomni hos barn og unge (6-17 ar) med ADHD, hvor
sevnhygiejniske foranstaltninger har veeret utilstraekkelige.

Pligttekst for Melatonin “AGB"” (melatonin) 1 mg, 2 mg, 3 mg, 4 mg og 5 mg tabletter.

Terapeutiske indikationer* Melatonin "AGB" er indiceret til kortvarig behandling af jetlag hos voksne og insomni hos bern og unge i alderen
6-17 ar med ADHD, hvor sgvnhygiejniske foranstaltninger har veeret utilstreekkelige. Dosering*: Voksne med jetlag: Den anbefalede dosis er
1-5 mg i maksimalt 5 dage. Dosis skal tages pa et tidspunkt svarende til destinationens sengetid pa rejser, der krydser 5 tidszoner eller mere,
navnlig i estlig retning. Hvis melatonin indtages pa det forkerte tidspunkt, er der risiko for udebleven effekt, eller der kan opsta en bivirkning,
ved gensynkronisering efter jetlag. Derfor ma Melatonin "AGB"-tabletter ikke tages fer kl. 20:00 eller efter kl. 04:00 pa destinationen. Alkohol
kan forringe sevnen og potentielt forveerre visse symptomer pa jetlag (f.eks. hovedpine, morgentraethed, koncentrationsbesvaer). Derfor an-
befales det, at der ikke indtages alkohol, nér der tages Melatonin "AGB"-tabletter. Der ma maksimalt foretages 16 behandlingsperioder om
aret. Insomni hos bern og unge med ADHD: Behandlingen ber pabegyndes af leger, der har erfaring med ADHD og/eller sovemedicin til
barn. Anbefalet startdosis: 1-2 mg 30—-60 minutter for sengetid. Doseringen af melatonin kan eges med 1 mg hver uge, indtil det har en virk-
ning, til et maksimum af 5 mg per dag, uathzengigt af alder. Den laveste effektive dosis ber anvendes. Hvis sgvnforstyrrelsen er startet under
behandling med ADHD medicin, skal der overvejes dosisjustering eller skift til anden medicin. Effekten skal evalueres efter mindst 3 maneders
behandling og patienten skal monitoreres i regelmaessige intervaller (mindst hver 6. maned), mhp. at vurdere om Melatonin "AGB” stadig er
den mest relevante behandling, se produktresumeet. Seerlige populationer: Nedsat nyrefunktion: Der ber udvises forsigtighed, nar melatonin
administreres til patienter med nedsat nyrefunktion. Nedsat leverfunktion: Melatonin “AGB"-tabletter anbefales ikke til patienter med moderat
eller sveert nedsat leverfunktion. Bern under 6 ar: Melatonin "AGB"-tabletter anbefales ikke til bern under 6 ar med ADHD. Administration*:
Oral anvendelse. Tabletten kan knuses og blandes med vand umiddelbart inden indtagelse. Kontraindikationer: Overfglsomhed over for
det aktive stof eller over for et eller flere af hjaelpestofferne. Saerlige advarsler og forsigtighedsregler vedrarende brugen*: Melatonin
kan medfere desighed. Skal anvendes med forsigtighed, hvis effekten af desigheden kan indebaere en risiko for patientsikkerheden. Zldre:
Eksponeringen af melatonin efter oral administration er sammenlignelig hos unge og moderat zldre voksne. Det er uklart om signifikant
2eldre personer er specielt sensitive over for eksogen melatonin. Der ber derfor udvises forsigtighed i behandling af denne aldersgruppe og
individuel dosering anbefales. Autoimmune sygdomme: Ber ikke anvendes til patienter med autoimmune sygdomme. Epilepsi: Pa grund af
usikkerheden af effekten af melatonin pa epileptiske anfald, skal der udvises forsigtighed hos personer med epilepsi. Diabetes: Tabletterne
bar tages mindst 2 timer for og mindst 2 timer efter et maltid, og ideelt set mindst 3 timer efter et maltid hos personer med signifikant nedsat
glucosetolerance eller diabetes. Interaktioner*: Farmakokinetiske interaktioner: Samtidig behandling med melatonin og CYP1A2-haemmeren
fluvoxamin (der ogsa er en CYP2C19-haemmer) skal undgas. Der ber udvises forsigtighed ved samtidig anvendelse af CYP1A2-haeemmerne:
Ciprofloxacin, norfloxacin og verapamil. Ved brug af kombineret hormonel praeventation, kan det vaere nadvendigt at reducere melatonin-do-
sis. Via interaktion med moderate haemmere af CYP1A2 forventes agning af plasmakoncentrationen af melatonin og der skal derfor udvises
forsigtighed hos patienter, der tager 5- eller 8-methoxypsoralen (5 eller 8 MOP), cimetidin eller koffein. Dosisjustering af melatonin kan veere
nedvendigt, hvis det tages samtidig med de felgende CYP1A2-induktorer: Carbamazepin, phenytoin, rifampicin, omeprazol og cigaretryg-
ning. Farmakodynamiske interaktioner: Alkohol ber ikke indtages sammen med melatonin, da alkohol nedsaetter melatonins effekt pa sgvnen.
Der skal udvises forsigtighed ved samtidig brug af melatonin og nifedipin og dosisjustering kan veere nadvendig. Kombinationen af warfarin
eller andre vitamin K-antagonister og melatonin kan kreeve dosisjustering af det antikoagulerende leegemiddel og ber undgas. Hvis muligt,
skal administrering af NSAID undgas om aftenen. Betablokkere kan undertrykke den endogene melatonin, og ber derfor administreres om
morgenen. Graviditet og amning*: Bor ikke anvendes under graviditet eller til kvinder i den fertile alder, som ikke anvender sikker praevention.
Melatonin frarades til ammende kvinder. Heje doser af melatonin og anvendelse i leengere perioder end angivet kan kompromittere fertiliteten
hos mennesker. Virkninger pa evnen til at fare motorkaretgj eller betjene maskiner*: Melatonin pavirker i moderat grad evnen til at fore
motorkeretgj eller betjene maskiner. Melatonin kan medfere desighed, og skal derfor anvendes med forsigtighed, hvis det er sandsynligt, at
virkningerne af desighed kan vaere forbundet med en sikkerhedsrisiko. Bivirkninger*: Almindelig: Hovedpine. Somnolens. lkke almindelig:
Irritabilitet. Nervesitet. Rastleshed. Sevnlashed. Abnorme dremme. Mareridt. Angst. Migreene. Letargi. Psykomotorisk hyperaktivitet. Svim-
melhed. Hypertension. Mavesmerter. @vre mavesmerter. Dyspepsi. Mundsar. Mundterhed. Kvalme. Hyperbilirubineemi. Dermatitis. Natli-
ge svedeture. Pruritus. Udsleet. Generaliseret pruritus. Ter hud. Smerter i ekstremiteterne. Glykosuri. Proteinuri. Menopausale symptomer.
Asteni. Brystsmerte. Abnorm leverfunktionstest. Vaegtforagelse. Sjaelden: Herpes zoster. Leukopeni. Trombocytopeni. Hypertriglyceridaemi.
Hypokalcaemi. Hyponatrizemi. Z£ndret sindsstemning. Aggression. Agitation. Grad. Stresssymptomer. Desorientering. Tidlig opvagnen. @get
libido. Nedtrykt sindstilstand. Depression. Synkope. Hukommelsessvaekkelse. Opmaerksomhedsforstyrrelse. Dremmende sindstilstand. Uro
i benene (restless legs syndrome). Darlig sevnkvalitet. Pareestesier. Nedsat synsskarphed. Slaret syn. @get taresekretion. Positionsvertigo.
Vertigo. Angina pectoris. Palpitationer. Hedeture. Gastrogsofageal reflukssygdom. Mave-tarm-sygdom. Blister i mundslimhinden. Tunge-
ulceration. Mave-tarm-forstyrrelse. Opkastning. Abnorme tarmlyde. Flatulens. Hypersekretion af spyt. Halitose, Abdominalt ubehag. Ga-
strisk forstyrrelse. Gastritis. Eksem. Erytem. Handdermatitis. Psoriasis. Generaliseret udsleet. Klgende udsleet. Neglelidelser. Arthritis. Mu-
skelspasmer. Nakkesmerter. Nattekramper. Polyuri. Heematuri. Nykturi. Priapisme. Prostatitis. Treethed. Smerte. Tarst. Forhgjet leverenzym.
Abnorme blodelektrolytter. Abnorm laboratorietest. Hyppighed ikke kendt: Hypersensitiv reaktion. Hyperglykeemi. Angiogdem. Mundadem.
Tungeadem. Galactorrhoea. Overdosering*: Dasighed, hovedpine, svimmelhed og kvalme er de mest almindeligt indberettede tegn og
symptomer pé overdosering med oral melatonin. Clearence af det aktive stof er forventet indenfor 12 timer efter indtagelse. En leege skal
vurdere om konventionelle overdoseringsforanstaltninger skal tages. Pakninger: 30 eller 100 tabletter. Pris: Se venligst den dagsaktuelle
pris pa www.medicinpriser.dk Tilskud: Ikke tilskudsberettiget. Udlevering: A Indehaver af markedsfaringstilladelsen:
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AGB-Pharma er en svensk medicinalvirksomhed med fokus pa sgvnbesveer. :%B
Vores mission er at arbejde for god sgvnhygiejne. agb-pharma.com Pharma
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