PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN
Fluorescite 100 mg/ml injektionsvatska, 16shing
2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

1 ml 16sning innehaller 100 mg fluorescein (som 113,2 mg fluoresceinnatrium).
En 5 ml injektionsflaska innehaller 500 mg fluorescein (som 566 mg fluoresceinnatrium).

Innehaller natrium (fran fluoresceinnatrium och natriumhydroxid) i mangder upp till 1,45 % (ca. 3,15
mmol) per dos.

For fullstandig forteckning 6ver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.
3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvatska, 16sning

Klar, rod-orange 10sning

4, KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Detta lakemedel &r endast avsett for diagnostiskt bruk.
For fluoresceinangiografi av dgonbotten.

4.2  Dosering och administreringssatt

Dosering

Vuxna inklusive aldre

Injicera snabbt 5 ml Fluorescite 100 mg/ml injektionsvatska i venen i armvecket efter atgarder for att
motverka extravasering har vidtagits. I de fall da mycket kénsliga bildhanteringssystem anvands (t.ex.
scanning laser oftalmoskop) bor dosen minskas till 2 ml Fluorescite 100 mg/ml injektionsvatska.

Pediatrisk population

Fluorescite 100 mg/ml injektionsvatska har inte studerats pa barn och dos-responsdata &r inte
tillgangliga. Fluorescite 100 mg/ml injektionsvitska bor darfor inte anvandas till patienter under 18 ars
alder eftersom effekt och sékerhet inte har faststallt i denna aldersgrupp.

Njurinsufficiens (glomerulusfiltrationshastighet under 20 ml/min)

Begransad erfarenhet hos patienter med nedsatt njurfunktion (glomerulusfiltrationshastighet under 20
ml/min) tyder pa att ingen dosjustering i allmanhet kravs d&ven om en langre utséndringshastighet &r
mojlig hos patienter med njurinsufficiens (se avsnitt 5.2).

Dialyspatienter: Minska dosen till 2,5 ml (en halv injektionsflaska).

Administreringssétt och fluoresceinangiografi
Fluorescite 100 mg/ml injektionsvatska bor endast anvandas av lakare utbildade i utférande och
tolkning av fluoresceinangiografi.

Denna produkt ska endast tillféras intravendst.



Spola intravendsa kanyler med steril koksaltlosning (0,9 %) fore och efter Iakemedel injiceras for att
undvika inkompatibilitetsreaktioner. Injektionen bér utféras snabbt (1 ml per sekund rekommenderas
normalt) i venen i armvecket efter att atgarder for att minska risken for extravasering vidtagits.
Anvénd en 23 gauge fjarilskanyl for injektionen. Luminiscens upptrdader vanligen i retina och
koroideakarlen inom 7 till 14 sekunder.

For ytterligare instruktioner om korrekt administrering av lakemedlet, se avsnitt 6.2 och 6.6.

4.3 Kontraindikationer

Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjalpazmne som anges i avsnitt 6.1.
Fluorescite 100 mg/ml injektionsvatska ska inte injiceras intratekalt eller intraarteriellt.

4.4  Varningar och forsiktighet

Fluoresceinnatrium kan medfdra allvarliga intoleransreaktioner.

Om allvarlig intoleransreaktion uppkommer da angiografi utfors for forsta gangen bor nyttan av en
ytterligare fluoresceinangiografi vagas mot riskerna for svara overkanslighetsreaktioner (med i vissa
fall dodlig utgang).

Dessa intoleransreaktioner ar alltid oférutsagbara men ar vanligare hos patienter som tidigare har fatt
en biverkning efter en fluoresceininjektion (andra symtom &n illamaende och krékning), hos patienter
med allergi i anamnesen, t.ex. fododmnes- eller lakemedelsinducerad urtikaria, astma, eksem, allergisk
rinit och hos patienter som tidigare haft bronkial astma.

Dessa intoleransreaktioner kan inte tillforlitligt forutsdgas med intradermala hudtester och det kan
darfor vara farligt att forlita sig darpa. Allergispecialist ska konsulteras vid diagnostisering av
Overkanslighet.

Forhallandet mellan risk och nytta for angiografiproceduren maste beaktas nar det galler patienter med
befintliga sjukdomar som t.ex. hjart-karlsjukdom eller diabetes mellitus och flera samtidiga
lakemedelsbehandlingar (speciellt betablockerare, se avsnitt 4.5).

Alla befintliga systemiska tillstand som paverkar njurfunktionen kan innebéra ytterligare risk for
patienten. Lakaren maste gora en medicinsk bedémning baserad pa forhojt serumkreatinin, patientens
alder, sjukdomshistoria och nuvarande hélsostatus for att faststélla potentiell risk kontra nytta innan
fluorescein anvénds.

Litteraturen tyder pa att fluoresceinangiografi (FA) kan orsaka kontrastinducerad nefropati (CIN) pa
basis av forhojt serumkreatinin. CIN &r en mojlig riskfaktor for progression till terminal njursjukdom.

Noggrann utfragning av patienten maste utforas fore angiografin for att klargéra eventuella hjart- och
lungsjukdomar eller allergier i anamnesen eller samtidig medicinering (av t.ex. betablockerare,
inklusive dgondroppar) (se avsnitt 4.5). Om undersékningen &r absolut nédvandig for en patient med
kénd risk for dverkanslighetsreaktion eller en patient som behandlas med betablockerare (inklusive
ogondroppar) bor undersékningen utforas tillsammans med lédkare med erfarenhet fran intensivvard
(hjart- och lungraddning). Betablockerare kan minska vaskulara kompensationsreaktioner mot
anafylaktisk chock och minska effekten av adrenalin vid hjartkollaps. Innan injektion av
fluoresceinnatrium sker bor lakaren kontrollera om information om samtidig behandling med
betablockerare sker.

Premedicinering kan utforas. Risken for allvarliga biverkningar kvarstar dock. Premedicineringen kan
besta av orala antihistaminer (H1-lakemedel) féljda av kortikosteroider fore injektion av fluorescein.
Med tanke pa den laga frekvensen av dverkanslighetsreaktioner rekommenderas dock inte denna
premedicinering till alla patienter.

Risken for overkanslighetsreaktioner kraver:




e att patienten noga dvervakas av dgonlakaren under undersékningen och under minst 30
minuter efter undersékningen.

e att infusionslinjen bibehalls atminstone 5 minuter efter fluoresceininjektionen for att tillata
snabb behandling av en svar biverkan.

e tillgang till lamplig utrustning for akut aterupplivning vilket forst och framst kraver ytterligare
en infusionslinje for aterupprattande av plasmavolymen (med vattenbaserat polyjoniskt eller
kolloidalt plasmasubstitut) och intravends injektion av adrenalin i rekommenderad dos (se
avsnitt 4.5).

Observera:

Extravasering bor undvikas p.g.a. fluoresceinldsningens héga pH-vérde, vilket kan medféra allvarlig
lokal vavnadsskada (svar smarta i armen i flera timmar, skorpbildning pa huden, ytlig flebit). Man bor
forsakra sig om att nalens anda sitter ratt i venen. Om extravasering intraffar bor injektionen omedelbart
avbrytas. Lampliga atgarder skall vidtas for att skota vavnadsskadan och lindra smarta.

Om en réntgenundersdkning utfors inom 36 timmar efter injektionen (maximal duration for utséndring
av fluorescein fran kroppen), kan den ovanligt skarpa bilden av utséndringsorganen leda till
misstolkningar.

Detta lakemedel innehaller 72,45 mg natrium per 5 ml injektionsflaska, motsvarande 3,7 % av WHO:s
hdgsta rekommenderat dagligt intag (2 g natrium foér vuxna).

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Fluorescein &r ett relativt inert fargamne och sérskilda interaktionsstudier har inte utforts. Nagra fa
fallbeskrivningar rapporterar om méjliga interaktioner med organiska anjontransportorer och
interferens med vissa laboratorietest. Det ar mojligt att fluorescein kan paverka vissa blod- och
urinvarden i upp till 3—4 dagar efter tillforseln. Forsiktighet bor iakttas da man uppfoljer
koncentrationen av lakemedel med smal terapeutisk bredd som t.ex. digoxin eller kinidin. Féreningar
som hammar eller konkurrerar med aktiv transport av organiska anjoner (t.ex. probenecid) kan paverka
systemprofilen av fluorescein.

Samtidig anvandning av Fluorescite 100 mg/ml injektionsvatska och betablockare (inklusive
ogondroppar) kan i sallsynta fall utlosa svara anafylaktiska reaktioner. Betablockerande medel kan
reducera de vaskuléra kompensationsreaktionerna mot anafylaktisk chock och &ven reducera effekten
av adrenalin nér det foreligger kardiovaskular kollaps som kan krdva intensiv ldkemedelsbehandling
och aven atgarder i form av aterupplivning (se avsnitt 4.4).

Samtidig intravends injektion av andra losningar eller blandning av Fluorescite 100 mg/ml
injektionsvatska med andra l6sningar bor undvikas, eftersom mojligheten av interaktioner inte kan
uteslutas.

4.6  Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns inga eller begransad mangd data fran anvandningen av Fluorescite 100 mg/ml
injektionsvatska i gravida kvinnor. Djurstudier tyder inte pa teratogena effekter (se avsnitt 5.3). Som
en forsiktighetsatgard bor man undvika anvandning av Fluorescite 100 mg/ml injektionsvatska under
graviditet.

Amning
Fluoresceinnatrium utséndras i brostmjolk efter systemisk administrering i upp till 7 dagar. En risk for

det ammade barnet kan inte uteslutas. Efter fluoresceinangiografi bor ett amningsuppehall pa 7 dagar
goras. Brostmjolken bér pumpas ur och kastas under denna period.

Fertilitet



Inga studier har utforts for att utvardera effekten av intravends administrering av fluorescein pa
fertilitet.

4.7  Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Om mydriasis kravs for undersokningen med fluoresceinangiografi sa paverkas synférmagan och
darigenom mdojligheten att framfora fordon eller anvanda maskiner. Patienten bor informeras om att
framférande av fordon och anvandning av maskiner ska undvikas tills synskarpan blivit aterstalld.

4.8 Biverkningar

Summering av sakerhetsprofilen

De vanligast rapporterade behandlingsrelaterade biverkningarna var illamaende, krakning, synkope
och pruritus. Mindre frekventa men allvarligare biverkningar har rapporterats strax efter injektion av
fluorescein, sasom angioddem, andningspaverkan (bronkospasm, larynxddem och andningssvikt),
anafylaktisk chock, hypotension, medvetsloshet, kramper, andningsstillestand och hjartstillestand.

Biverkningslista i tabellform

Foljande biverkningar beddmdes vara behandlingsrelaterade och har klassificerats i enlighet med
féljande: Mycket vanliga (>1/10), vanliga (>1/100, <1/10), mindre vanliga (=1/1 000, <1/100),
séllsynta (>1/10 000, <1/1 000), mycket sallsynta (< 1/10 000) eller ingen ké&nd frekvens (kan inte
berdknas fran tillgangliga data). Biverkningarna presenteras inom varje frekvensgruppering enligt
minskande allvarlighetsgrad.

Klassificering av organsystem Av MedDRA rekommenderad term (v. 16.0)

Immunsystemet Mindre vanliga: dverkanslighet
Sallsynta: anafylaktisk reaktion
Mycket sallsynta: anafylaktisk chock

Centrala och perifera Vanliga: synkope

nervsystemet Mindre vanliga: dysfasi, parestesi, yrsel och huvudvéark
Mycket sallsynta: konvulsioner

Ingen kand frekvens: cerebrovaskulér handelse,
vertebrobasilar insufficiens, medvetsldshet, tremor,
hypoestesi och dysgeusi

Hjartat Sallsynta: hjartstillestand
Mycket sallsynta: angina pectoris, bradykardi och
takykardi
Ingen kand frekvens: myokardinfarkt

Blodkarl Mindre vanliga: tromboflebit

Sallsynta: hypotension och chock
Mycket sallsynta: hypertension, vasospasm,
vasodilatation, blekhet och virmevallning

Andningsvagar, brostkorg och Mindre vanliga: hosta, kansla av trang strupe
mediastinum Sallsynta: bronkospasm

Mycket sallsynta: andningsstillestand, lungédem,
astma, larynxddem, dyspné, nysningar och nasddem
Ingen kand frekvens: svalgirritation

Magtarmkanalen Mycket vanliga: illaméaende

Vanliga: obehag fran buken och krakning
Mindre vanliga: buksmarta

Ingen kand frekvens: ulkning, diarré

Hud och subkutan vévnad Vanliga: pruritus

Mindre vanliga: urtikaria

Ingen kand frekvens: utslag, kallsvettning, eksem,
erytem, hyperhidros och hudmissfargning




Allmanna symtom och/eller Vanliga: extravasering

symtom vid administreringsstallet Mindre vanliga: smarta och vdrmekansla

Ingen kand frekvens: bréstsmarta, 6dem, allman
sjukdomskansla, asteni, frossa

Beskrivning av selekterade biverkningar

En gulaktig missfargning av huden kan uppkomma men den férsvinner vanligen inom 6-12 timmar.
Urin, som ocksa erhaller en skarpt gul farg av fluorescein, aterfar sin naturliga farg efter 24-36
timmar.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning till

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Webbplats: www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Inga toxiska effekter forvantas med tanke pa den minimala risken for 6verdosering av Fluorescite
100 mg/ml injektionsvétska.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Diagnostika, fargamnen
ATC-kod S01JA01

Fluoresceinnatrium &r en fluorokrom som anvénds inom medicinen som ett fargamne for diagnostiskt
bruk. Fluorescein anvénds for att synliggora blodkérl i dgonbotten (angiografi av retina och
choroidea).

5.2  Farmakokinetiska egenskaper

Distribution

Inom 7-14 sekunder efter intravends administration i venen i armvecket upptréder fluorescein
vanligen i den centrala artaren i 6gat. Inom nagra minuter efter intravenos tillforsel av
fluoresceinnatrium upptréder en gulfargning av huden; denna bérjar forsvinna 6-12 timmar efter
tillforseln. Olika uppskattningar av distributionsvolymen for fluorescein tyder pa att substansen
distribueras vél till interstitiella rum (0,5 liter/kg).

Metabolism

Fluorescein genomgar snabb metabolism till fluoresceinmonoglukuronid. Efter intravends
administration av fluoresceinnatrium (14 mg/kg) till 7 friska frivilliga hade ungefar 80 % av
fluorescein i plasma omvandlats till glukuronidkonjugat 1 timme efter tillforsel, vilket tyder pa relativt
snabb konjugering.

Eliminering

Fluorescein och dess metaboliter utséndras huvudsakligen via renal exkretion. Efter intravends
tillforsel forblir urinen latt fluorescerande i mellan 24 och 36 timmar. Uppskattningar tyder pa en renal
clearance pa 1,75 ml/min/kg och hepatisk clearance (beroende pa konjugering) pa 1,50 ml/min/kg.
Systemisk clearance av fluorescein ar i huvudsak komplett 48 till 72 timmar efter tillférsel av 500 mg
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fluorescein. Aven om en langre utsondringstid &r mojlig hos patienter med nedsatt njurfunktion, sa
innebar den begransade erfarenheten hos patienter med nedsatt njurfunktion
(glomerusfiltrationshastighet under 20 ml/min) att ingen dosjustering i allmanhet behéver genomforas.
5.3  Prekliniska sdkerhetsuppgifter

Prekliniska data for fluoresceinnatrium tyder inte pa nagra sarskilda risker for manniskor baserat pa
toxicitetsstudier med enstaka tillforsel.

Ingen teratogen effekt av fluorescein kunde visas hos ratta eller kanin. Fluorescein gar éver
placentabarriaren. Efter intravendés tillforsel av 500 mg/kg upptécktes intensiv fluorescens i bade foster
och amnionvatska.

Mutagenicitetsundersokningar visade inga tecken pa mutagena effekter av fluoresceinnatrium.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjalpamnen

Natriumhydroxid (for pH-justering)

Saltsyra (fér pH-justering)

Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter

Da blandbarhetsstudier saknas skall detta lakemedel inte blandas med andra lakemedel.

For att undvika fysikaliska inkompatibiliteter skall detta lakemedel inte tillféras samtidigt som andra
injektionsvétskor med surt pH (sérskilt antihistaminer) genom samma infusionslinje (se avsnitt 4.2 for
information om kanyler).

Oppnad injektionsflaska méste anvandas omedelbart.

6.3 Hallbarhet

3ar.

6.4  Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 25 °C.

Far ej frysas.

Ljuskansligt. Forvara injektionsflaskorna i ytterkartongen.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Injektionsflaska av glas (typ 1) med gra klorobutyléverdragen gummipropp och aluminiumférslutning
med flip-off av polypropylen.

Forpackningen innehaller 12 injektionsflaskor a 5 ml injektionsvatska.
6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Losningen skall inspekteras visuellt avseende partikelinnehall och missfargning fore anvandning.
L6sningen skall bara anvandas om den ar klar och fri fran partiklar. Endast for engangsbruk. Kassera



eventuell kvarvarande I0sning i enlighet med lokala foreskrifter. Anvand inte Fluorescite 100 mg/ml
injektionsvatska om injektionsflaskan ar sprackt eller skadad pa nagot satt.
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