PRODUKTRESUME
1. LAKEMEDLETS NAMN

Norardent 40 mg/ml + 5 mikrogram/ml injektionsvatska, 16sning
Norardent 40 mg/ml + 10 mikrogram/ml injektionsvatska, 16shing

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Norardent 40 mg/ml + 5 mikrogram/ml injektionsvatska, 16sning

1 ml injektionsvitska, 16sning innehaller 40 mg artikainhydroklorid och 0,005 mg (5 mikrogram)
adrenalin.

En cylinderampull om 1,7 ml injektionsvatska, 16sning innehaller 68 mg artikainhydroklorid och
0,0085 mg (8,5 mikrogram) adrenalin.

Norardent 40 mg/ml + 10 mikrogram/ml injektionsvatska, 16sning

1 ml injektionsvatska, l6sning innehaller 40 mg artikainhydroklorid och 0,010 mg (10 mikrogram)
adrenalin.

En cylinderampull om 1,7 ml injektionsvatska, 16sning innehaller 68 mg artikainhydroklorid och
0,017 mg (17 mikrogram) adrenalin.

Hjalpdmnen med kand effekt:
Innehaller natriummetabisulfit (E223) (se avsnitt 4.3 och 4.8).

For fullstandig férteckning 6ver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvatska, 16sning

Klar och farglos l6sning, i stort sett fri fran synliga partiklar.
pH =3,0-5,0

Osmolalitet: 230-300 mOsmol/kg.

4, KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Norardent 40 mg/ml + 5 mikrogram/mi
Rutiningrepp, sasom utdragning av en tand eller flera bredvidliggande tander, tandexkavering och
kronpreparation.

Norardent 40 mg/ml + 10 mikrogram/ml

- kirurgiska ingrepp pa slemhinna och benvavnad som kréaver kraftigare ischemi
- kirurgiska ingrepp pa pulpa (amputation och exstirpation)

- avlagsnande av parodontalt intakta tander eller frakturerade tdnder (osteotomi)
- Kirurgiska ingrepp som tar langre tid

- perkutan osteosyntes

- cystektomi

- mucogingivala ingrepp

- rotspetsresektion.



4.2  Dosering och administreringssatt

Dosering
En vestibulér injektion om 1,7 ml per tand &r vanligtvis tillrackligt for okomplicerad utdragning av

icke-inflammerade tander i 6verkédken. | individuella fall kan en ytterligare vestibulér injektion om
1-1,7 ml krévas for att uppna fullstandig anestesi. Vanligtvis kan en smartsam palatal injektion
undvikas.

Om det gors ett snitt eller satts stygn i tandkottet &r en palatal depotinjektion om ungefar 0,1 ml per
punktion tillréckligt.

Antalet vestibuléra injektioner kan oftast minskas vid utdragning av flera bredvidliggande ténder.

En injektion om 1,7 ml per tand ar i regel tillrackligt for utdragning av icke-inflammerade premolarer i
underkaken med rak tang. Om detta inte leder till fullstandig anestesi rekommenderas initialt en
ytterligare vestibulér injektion om 1-1,7 ml. Traditionell mandibularblockad &r endast indicerat om
inte heller detta leder till fullstdndig anestesi.

En vestibular injektion om 0,5-1,7 ml Norardent 40 mg/ml + 5 mikrogram/ml per tand ar indicerat for
tandexkavering och slipning av kronan, med undantag av molarer i underké&ken. Den exakta dosen
beror pa ingreppets omfattning och varaktighet.

For kirurgiska ingrepp rekommenderas det att dosen Norardent 40 mg/ml + 10 mikrogram/ml faststalls
pa individuell basis enligt ingreppets svarighetsgrad och varaktighet.

For vuxna kan upp till 7 mg artikain per kg kroppsvikt administreras under ett ingrepp. Upp till
500 mg (motsvarande 12,5 ml injektionsvatska, 16sning) har tolererats vél under 6vervakning av
aspiration.

Aldre patienter och patienter med svért nedsatt lever- och njurfunktion

Forhojda nivaer av artikain i plasma kan férekomma hos éldre patienter och patienter med svart
nedsatt lever- och njurfunktion. Hos dessa patienter ska sarskilda forsiktighetsatgérder vidtas for att
administrera den lagsta dos som leder till tillrdcklig anestesi.

Pediatrisk population

Om Norardent anvands till barn ska den minsta mangd som behdvs till tillracklig anestesi anvéandas.
Dosen som injiceras ska faststallas individuellt med hansyn till barnets alder och vikt. En maximal dos
om 7 mg artikain per kg kroppsvikt (0,175 ml/kg) far inte 6verskridas.

Anvandningen av detta lakemedel har inte studerats hos barn under 1 ars alder.

Administreringssatt
Norardent &r avsett for anvandning i munhalan.

For att undvika intravasal injektion ska ett aspirationstest i regel utforas i tva plan fore injektion, dvs.
genom att vrida nalen 90° eller annu hellre 180°. Uniject® K eller Uniject® K vario &r sarskilt lampliga
for detta nar cylinderampuller anvands.

Svara systemiska reaktioner som kan férekomma vid oavsiktlig intravasal injektion kan oftast
undvikas med injektionsteknik. Efter aspiration ska 0,1-0,2 ml langsamt injiceras och darefter ska
resten av l6sningen langsamt administreras efter minst 20-30 sekunder. Injektionstrycket ska anpassas
till vavnadens kénslighet.

Lamplig funktion och optimalt skydd mot sprickor i glaset kan sakerstéllas genom att anvanda
lampliga beddvningssprutor (infiltrationsanestesi: Uniject® K eller Uniject® K vario; intraligamentar
anestesi: Ultraject®). Skadade cylinderampuller far inte anvandas for injektion.



For att undvika infektioner (t.ex. 6verforing av hepatit) maste oanvanda, sterila sprutor och nalar alltid
anvandas for uppdragning av l6sningen.

Detta lakemedel ska inte anvandas om det &r grumligt eller missfargat.
4.3 Kontraindikationer

Norardent ska inte anvandas

- vid dverkénslighet mot artikain (eller annat lokalanestetikum av amidtyp), mot adrenalin eller
mot nagot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1

- till patienter med otillrackligt behandlad epilepsi.

Pa grund av effekterna av artikain ska Norardent inte anvandas vid

- svara storningar i hjartats impulsbildning eller impulsledning (t.ex. andra eller tredje gradens
atrioventrikulart block, betydande bradykardi)

- akut dekompenserad hjartinsufficiens (akut hjartsvikt)

- svar hypotoni.

Pa grund av effekterna av artikain ska Norardent inte anvandas till

- patienter med trangvinkelglaukom

- patienter med hypertyreos

- patienter med paroxysmal takykardi eller annan absolut arytmi med snabb puls

- patienter som haft en hjartinfarkt inom de senaste 3-6 manaderna

- patienter som genomgatt koronar bypass inom de senaste 3 manaderna

- patienter som tar icke-kardioselektiva betablockerare (t.ex. propranolol) (risk for hypertensiv
kris eller svar bradykardi)

- patienter med feokromocytom

- patienter med svar hypotoni

- samtidig behandling med tricykliska antidepressiva medel eller MAO-hdmmare, eftersom dessa
aktiva substanser kan 6ka de kardiovaskulara effekterna av adrenalin. Detta kan gélla upp till
14 dagar efter att behandling med MAO-hdmmare har avslutats.

Intravends anvandning ar kontraindicerat.

P& grund av att Norardent innehaller adrenalin &r det inte indicerat for anestesi av distala falanger i
extremiteter, sasom fingrar och tar (risk for ischemi).

Norardent far inte anvandas till patienter med bronkialastma som &r dverkansliga mot sulfit. Hos dessa
personer kan Norardent utlosa akuta allergiska reaktioner med anafylaktiska symtom, sasom
bronkialspasmer.

Injektionsvatska, losning i flaska for flergangsbruk innehaller metyl-4-hydroxibensoat, och far darfor
inte anvandas till patienter som ar allergiska mot parabener.

4.4  Varningar och forsiktighet

Innan lakemedlet anvands ska foljande forsiktighetsatgarder vidtas:

- Ta reda pa patientens aktuella lakemedelshehandlingar och anamnes.

- Uppratthall muntlig kontakt med patienten.

- Vid risk for allergi ska en testinjektion som &r 5 eller 10 % av den planerade dosen
administreras.

- Ha aterupplivningsutrustning till hands (se avsnitt 4.9).

Varningar

Detta lakemedel maste anvandas med sarskild forsiktighet hos patienter med foljande sjukdomar, och
senarelaggning av tandingreppet bor 6vervagas om sjukdomen ar svar och/eller det allmanna
halsotillstandet ar ostabilt.



Patienter med kardiovaskuléra sjukdomar:

Den l&gsta dosen som leder till effektiv anestesi ska anvéndas i féljande fall:
- hypotoni

- patienter med instabil angina.

Norardent far endast anvandas med sarskild forsiktighet vid foljande sjukdomar:

Patienter med epilepsi (se avsnitt 4.8):
Pa grund av sin konvulsiva verkan ska alla lokalanestetika anvandas med yttersta forsiktighet.

Patienter med brist pa plasmakolinesteras:

Hos patienter med kolinesterasbrist maste strikta kriterier for indikation uppfyllas, eftersom forlangd
och ibland 6kad effekt kan forvantas. Brist pa plasmakolinesteras kan misstankas da kliniska tecken pa
overdosering forekommer vid administrering av vanlig dos av anestetika och da en injektion i blodkarl
kan uteslutas. | detta fall ska forsiktighet iakttas och dosen reduceras vid nasta injektion.

Patienter med njursjukdom:
Den lagsta dosen som leder till effektiv anestesi ska anvéndas.

Patienter med svar leversjukdom:
Detta lakemedel ska anvandas med forsiktighet hos patienter med svar leversjukdom, dven om 90 %
av artikainet inaktiveras forst genom ospecificerade plasmaesteraser i vavnad och blod.

Patienter med myasthenia gravis som behandlas med acetylkolinesterashdmmare:
Den lagsta dosen som leder till effektiv anestesi ska anvéndas.

Patienter med porfyri:

Norardent far endast anvandas hos patienter med akut porfyri om det inte finns nagot annat sakert
alternativ. Nodvandiga forsiktighetsatgarder ska vidtas hos alla patienter med porfyri da detta
lakemedel kan utlosa porfyri.

Patienter som samtidigt behandlas med halogenerade inhalationsanestetika:
Den lagsta dosen som leder till effektiv anestesi ska anvéndas (se avsnitt 4.5).

Patienter som behandlas med trombocytaggregationshdmmare/antikoagulantia eller som har
koagulationsstdrningar:

Norardent ska anvandas med forsiktighet hos patienter som behandlas med
trombocytaggregationshdmmare/antikoagulantia eller som har koagulationsstérningar, eftersom risken
for blédning ar hdgre. Den hogre risken for blodning orsakas vanligtvis av ingreppet sharare én av
lakemedlet.

Aldre patienter:
Forhojda lakemedelsnivaer i plasma kan forekomma hos &ldre patienter sarskilt efter upprepad

anvéandning. Ifall det krévs upprepade injektioner ska patienten gvervakas noggrant for att upptacka
tecken pa relativ dverdosering (se avsnitt 4.9).
Dérfor ska den lagsta dosen som leder till effektiv anestesi anvandas.

Om nagon av foljande sjukdomar foreligger ska anvandning av en injektionsvatska, l6sning med

40 mg/ml artikainhydroklorid + 5 mikrogram/ml adrenalin évervégas i stéllet for en injektionsvatska,
I6sning med 40 mg/ml artikainhydroklorid + 10 mikrogram/ml adrenalin, om tillganglig, pa grund av
lagre adrenalinhalt (5 mikrogram/ml).

- Patienter med kardiovaskul&ra sjukdomar (t.ex. hjartinsufficiens, kranskarlssjukdom, karlkramp,
tidigare hjartattack, hjartarytmi, hypertoni).
Arterioskleros




- Patienter med tidigare cirkulationsstérningar i hjarnan eller strokes: Det rekommenderas att
tandbehandling med artikain/adrenalin skjuts upp tills sex manader efter en stroke pa grund av
oOkad risk for aterkommande stroke.

- Kronisk bronkit

- Emfysem

- Patienter med diabetes mellitus: Detta lakemedel ska anvandas med forsiktighet pa grund av
adrenalins hyperglykemiska effekt.

- Svéra angeststérningar

- Patienter som l6per risk for akut trangvinkelglaukom: Detta lakemedel ska anvandas med
forsiktighet pa grund av att det innehaller adrenalin.

Den lagsta dosen som leder till effektiv anestesi ska anvéndas.
Detta lakemedel maste anvandas pa ett sakert och effektivt satt under lampliga forhallanden:

Adrenalin hammar blodflodet i tandkottet, vilket kan leda till lokal vavnadsnekros. Langvarig eller
irreversibel nervskada och smakforlust har i mycket séllsynta fall rapporterats efter anestesi med
mandibularblockad.

Det rekommenderas inte att injicera i inflammerade eller infekterade omraden (6kat intag av Norardent
med reducerad effekt).

Dosen maste aven minskas i fall av hypoxi, hyperkalemi eller metabolisk acidos. For att férebygga
biverkningar maste féljande iakttas:

- Anvand l&gsta mgjliga dos.

- Aspirera forsiktigt i tva plan fore injektion (forebyggande av oavsiktlig intravasal injektion).

Ingen mat far intas forran lokalanestesin har avtagit. Det finns en risk for bettskador (lappar, kinder,
slemhinna eller tunga), sérskilt hos barn. Patienten bér darfor informeras om att undvika att tugga
tuggummi eller ata tills normal kansel aterfatts.

Pediatrisk population
Personer som tar hand om sma barn ska varnas om risken for oavsiktliga mjukvavnadsskador,
eftersom barn kan bita sig till foljd av langvarig domning i mjukvévnad.

Forsiktighet

Risker med oavsiktlig intravasal injektion:

Oavsiktlig intravasal injektion kan plétsligt leda till en hdg koncentration av adrenalin och artikain i
blodomloppet. Detta kan atféljas av svara biverkningar sasom krampanfall, foljt av CNS-depression
och kardiorespiratorisk depression samt koma, som senare kan atfoljas av hjart- och andningsstopp.
Darfor ska ett aspirationstest utforas innan detta lokalanestetikum injiceras, for att sakerstalla att nalen
inte penetrerar ett blodkarl under injektionen. Franvaro av blod i sprutan garanterar dock inte att
intravasal injektion har forhindrats.

Risker med intraneural injektion:

Oavsiktlig intraneural injektion kan leda till att lakemedlet transporteras omvént langs nervbanor. For
att undvika intraneural injektion och forebygga nervskador i samband med nervblockader, ska nalen
alltid dras tillbaka ndgot om patienten upplever en kansla av elektrisk stét under injektionen eller om
injektionen ar sarskilt smartsam. Om nalen orsakar nervskador kan den neurotoxiska effekten tka av
artikains potentiellt neurotoxiska kemiska egenskaper. Férekomsten av adrenalin 6kar effekten
ytterligare, eftersom detta forsamrar det perineurala blodflédet och férhindrar artikainets lokala
distribution.

Detta lakemedel innehaller mindre an 1 mmol (23 mg) natrium per cylinderampull, d.v.s. ar nast intill
“natriumfritt”.



Detta lakemedel innehaller natriummetabisulfit (E223). Kan i séllsynta fall ge
Overkanslighetsreaktioner och kramp i luftréren.

Ett annat anestetikum ska valjas om det forekommer en risk for en allergisk reaktion (se avsnitt 4.3).
4.5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Interaktioner med artikain

Interaktioner som kraver forsiktighet:

Andra lokalanestetika:

Kombinationen av olika lokalanestetika inducerar ytterligare effekter som paverkar det
kardiovaskuléra systemet och CNS. Toxiciteten hos lokalanestetika &r additiv. Den totala dosen av alla
lokalanestetika som administreras ska inte dverstiga den maximala rekommenderade dosen for
lakemedlet som administreras.

Lugnande medel (med dampande effekt pa det centrala nervsystemet, t.ex. bensodiazepiner,
opioder):

Nar lugnande medel anvands for att minska patientens angest ska reducerade doser anestetika
anvandas da lokalanestetika, liksom lugnande medel, ar lakemedel som har dampande effekt pa det
centrala nervsystemet, och som tillsammans kan ha en additiv effekt (se avsnitt 4.2).

Interaktioner med adrenalin

Interaktioner som kraver forsiktighet:

Vissa inhalationsanestetika (t.ex. halotan):

Pa grund av sensibilisering av hjartat for katekolaminers arytmogena effekter ska reducerade doser av
detta lakemedel anvandas, eftersom det finns risk for svar ventrikelarytmi. Det rekommenderas att
diskutera med narkoslékaren innan administrering av lokalanestetika under generell anestesi.

Postganglionédra adrenerga blockerare (t.ex. guanadrel, guanetidin och rauvolfiaalkaloider):
Pa grund av risken for okad respons pa adrenerga vasokonstriktorer ska reducerade doser av detta
lakemedel anvéndas under noggrann ladkarévervakning, med noggrann évervakning av aspiration,
eftersom det finns risk for hogt blodtryck och andra kardiovaskuléra effekter.

Tricykliska antidepressiva medel och MAO-hammare:

Tricykliska antidepressiva medel eller MAO-hdammare kan 6ka den hypertensiva effekten av
karlsammandragande medel av typen sympatomimetika (sasom adrenalin), och darfor ar de
kontraindicerade (se avsnitt 4.3).

Icke-kardioselektiva betablockerare (t.ex. propranolol):
Norardent kan inte anvandas hos patienter som tar icke-kardioselektiva betablockerare (t.ex.
propranolol) (se avsnitt 4.3).

COMT-hammare (katekol-O-metyltransferashammare) (t.ex. entakapon, tolkapon):
Hjartarytmier, 6kad hjartfrekvens och blodtrycksvariationer kan forekomma. En reducerad mangd
adrenalin ska anvandas vid dental anestesi hos patienter som tar COMT-hdmmare.

Lakemedel som orsakar hjartarytmier (t.ex. antiarytmika sasom digitalis, kinidin):

Pa grund av den 6kade risken for hjartarytmier vid samtidig anvandning av adrenalin och
digitalisglykosider, bor dosen av detta lakemedel reduceras. Noggrann aspiration fore administrering
rekommenderas.



Oxytociska lakemedel av ergotamintyp (t.ex. metysergid, ergotamin, ergometrin):
Detta lakemedel ska administreras under noggrann medicinsk 6vervakning pa grund av additiv eller
synergistisk forhdjning av blodtryck och/eller ischemiska reaktioner.

Sympatomimetiska vasokonstriktorer (t.ex. sarskilt kokain, men dven amfetaminer, fenylefrin,
pseudoefedrin, oximetazolin):

Det finns en risk for adrenerg toxicitet. Om vasokonstriktorer med sympatomimetiska effekter har
anvants under de senaste 24 timmarna ska den planerade tandbehandlingen skjutas upp.

Fentiaziner (och andra neuroleptika):
Anvand med forsiktighet till patienter som tar fentiaziner pa grund av risken for hypotoni orsakad av
eventuell hdmning av adrenalins effekt.

Orala antidiabetika:
Adrenalin kan hdmma frisattningen av insulin i bukspottkdrteln, vilket minskar effekten av orala
antidiabetika.

Koagulationshammare (sdsom heparin eller acetylsalicylsyra):

Det bor tas i beaktande att oavsiktlig punktering av blodkérl vid administrering av lokalanestetika kan
leda till allvarlig blédning hos patienter som behandlas med koagulationshammare (sasom heparin
eller acetylsalicylsyra), och att dessa patienter i allménhet har en 6kad tendens till blédning.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns inga rapporter fran anvandningen av artikain hos gravida kvinnor, férutom under
forlossningen. Data fran djurstudier med artikain tyder inte pa direkta eller indirekta skadliga effekter
pa graviditet, embryonal/fetal utveckling, fodelse eller postnatal utveckling. Data fran djurstudier med
adrenalin har visat reproduktionstoxikologiska effekter vid doser hdgre an maximal rekommenderad
dos (se avsnitt 5.3). Adrenalin och artikain passerar placentabarriaren, dven om artikain gor det till
mindre del &n andra lokalanestetika. Serumkoncentrationer med artikain uppmatta hos nyfédda var
ungefar 30 % av de hos modern. Efter oavsiktlig intravaskuldr injektion till modern kan adrenalin leda
till minskat blodflode till livmodern.

Detta lakemedel ska endast anvandas under graviditet efter att en noggrann analys av nyttan och
riskerna har utforts. Pa grund av lagre adrenalinhalt bor anvandning av en injektionsvitska, l6sning
med 40 mg/ml artikainhydroklorid + 5 mikrogram/ml adrenalin (Norardent

40 mg/ml + 5 mikrogram/ml) foredras fore en injektionsvatska, 16sning med 40 mg/mi
artikainhydroklorid + 10 mikrogram/ml adrenalin (Norardent 40 mg/ml + 10 mikrogram/ml), nar
tillganglig.

Amning
Till foljd av den snabba sénkningen av serumnivan och snabba elimineringen hittas inga kliniskt

relevanta nivaer av artikain i brostmjolk. Adrenalin passerar 6ver till brostmjolk, d&ven om det har en
kort halveringstid. Vid korttidsanvandning &r det oftast inte nédvandigt att upphdra med amningen.
Amning kan aterupptas 5 timmar efter anestesin.

Fertilitet

Djurstudier med artikain 40 mg/ml + adrenalin 10 mikrogram/ml har inte visat nagon effekt pa
fertilitet (se avsnitt 5.3). Vid terapeutiska doser forvantas inga negativa effekter pa fertilitet hos
manniska.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Kombinationen artikainhydroklorid och adrenalinhydroklorid som injektionsvatska, 16sning kan ha
mindre effekt pa formagan att framféra fordon och anvanda maskiner. Yrsel (inklusive vertigo, nedsatt
syn och utmattning) kan férekomma efter administrering av Norardent (se avsnitt 4.8 i
produktresumén). Darfor ska patienterna lamna tandlakarmottagningen forst efter att symtomen efter



ingreppet har avtagit (vanligtvis inom 30 minuter).
4.8 Biverkningar
a) Sammanfattning av sékerhetsprofilen

Biverkningar efter administrering av artikain/ adrenalin &r jamforbara med de som observerats med
andra lokalanestetika av amidtyp/vasokonstriktorer. Dessa biverkningar &r i allménhet dosberoende.
De kan aven orsakas av dverkanslighet, idiosynkrasi eller nedsatt tolerans hos patienten. De mest
frekvent forekommande biverkningarna ar neurologiska storningar, lokala reaktioner pa
injektionsstéllet, dverkanslighet och kardiovaskuléra sjukdomar.

Allvarliga biverkningar ar i allménhet systemiska.

b) Lista 6ver biverkningar

Frekvensen av biverkningar klassificeras enligt féljande:

Mycket vanliga (> 1/10)

Vanliga (> 1/100, < 1/10)

Mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100)

Sallsynta (> 1/10 000, < 1/1 000)

Mycket séllsynta (< 1/10 000)

Ingen kand frekvens (kan inte beréknas fran tillgangliga data)

Infektioner och infestationer
Vanliga: gingivit.

Immunsystemet
Sallsynta: allergiska? eller allergiliknande samt anafylaktiska/anafylaktoida overkanslighetsreaktioner.

Dessa kan yttra sig som dédematds svullnad och/eller inflammation vid injektionsstéllet och aven
utanfor injektionsstallet som rodnad, klada, bindhinneinflammation eller rinit, ansiktssvullnad
(angio6dem) med svullnad i 6verlapp och/eller underldpp och/eller kinder, glottisddem med
klumpkansla i hals och svaljningssvarigheter, urtikaria och andningssvarigheter upp till anafylaktisk
chock.

PsyKkiatriska tillstand
Sallsynta: oro/angest*.
Ingen kand frekvens: euforiskt stimningslage.

Centrala och perifera nervsystemet

Vanliga: neuropati: neuralgi (neuropatisk smarta), hypestesi/kénselforlust (oral och perioral),
hyperestesi, dysestesi (oral och perioral), inklusive rubbningar i smak (t.ex. metallsmak, férvrangd
smak), ageusi, allodyni, termohyperestesi, huvudvark, parestesi.

Mindre vanliga: sveda, yrsel.

Séllsynta: ansiktsnervssjukdom? (férlamning och pares), Horners syndrom (h&ngande 6gonlock,
enoftalmus, mios), somnighet (dasighet), nystagmus.

Mycket séllsynta: parestesi® (ihallande hypestesi och smakforlust) efter mandibulér nervblockad eller
inferior alveoldr nervblockad.

Ingen kand frekvens: beroende pa dos (sarskilt vid hoga doser eller vid oavsiktlig intravasal injektion)
kan rubbningar i centrala nervsystemet férekomma: rastléshet, oro, stupor, svindel upp till
medvetandeforlust, koma, andningssvarigheter upp till andningsstillestand, muskeltremor och
muskelryckningar upp till och inklusive generaliserade spasmer.

Nervskador kan forekomma vid alla tandingrepp om inte lamplig injektionsteknik anvands vid
administrering av lokalanestetika eller till foljd av anatomiska egenskaper vid injektionsstéllet. | dessa
fall kan ansiktsnerven skadas och ansiktsnervspares forekomma. Detta kan &ven leda till nedsatt smak.




Ogon

Sallsynta: ptos, mios, enoftalmus. Synnedsattning (dimsyn, dubbelseende [paralys i égonmuskler]?,
mydriasis, blindhet) kan férekomma under eller kort efter injektionen med lokalanestetika i
huvudomradet. Dessa ar vanligtvis 6vergaende.

Oron och balansorgan
Sallsynta: hyperakusis, tinnitus*.

Hjértat och blodkérl

Vanliga: bradykardi, takykardi, hypotoni (med svimning); ibland: hypertoni.

Sallsynta: hjartklappning, blodvallningar.

Ingen kand frekvens: hjartarytmier, ledningsrubbningar (AV-block), hjartsvikt och chock (ibland
livshotande), lokal/regional hyperemi, vasodilatation, vasokonstriktion.

Magtarmkanalen

Vanliga: illamaende, krakningar, svullnad i tunga, lappar och tandkott.
Mindre vanliga: stomatit, glossit, diarré.

Sallsynta: exfoliering (flagning) av tandkott/munslemhinnan, sar.
Ingen kand frekvens: dysfagi, svullna kinder, glossodyni.

Andningsvagar, bréstkorg och mediastinum
Sallsynta: bronkospasmer/astma, dyspné2.
Ingen kand frekvens: dysfoni (heshet)®.

Muskuloskeletala systemet och bindvav

Mindre vanliga: nacksmaérta.

Séllsynta: muskelryckningar*.

Ingen kand frekvens: férsamring av neuromuskuldra symtom vid Kearns-Sayre syndrom, trismus.

Allmanna symtom och/eller symtom vid administreringsstéllet

Mindre vanliga: smérta vid injektionsstéllet.

Séllsynta: nekros/flagning vid injektionsstéllet, utmattning, asteni (svaghet)/frossa.

Ingen kand frekvens: lokal svullnad, varmekansla, kéldkansla. Oavsiktlig intravasal injektion kan
orsaka ischemiska omraden vid injektionsstallet, upp till nekros i vavnader (se dven avsnitt 4.2).

Hud och subkutan vévnad

Mindre vanliga: Utslag, klada.

Séllsynta: angioddem (ansikte/tunga/lappar/hals/larynx/periorbitalt 6dem), urtikaria.
Ingen kand frekvens: erytem, hyperhidros.

Varningar
Natriummetabisulfit (E223) kan i séllsynta fall ge 6verkénslighetsreaktioner och kramp i luftroren.

Overkénslighetsreaktioner kan yttra sig som krakningar, diarré, vasande andning, akuta astmaattacker,
sénkt medvetandegrad eller chock.

Metyl-4-hydroxibensoat (Ph. Eur.) kan ge 6verkanslighetsreaktioner, inklusive fordréjda reaktioner
och i séllsynta fall kramp i luftroren.

¢) Beskrivning av valda biverkningar

T Allergiska reaktioner ska inte forvéxlas med synkope (hjartklappning orsakad av adrenalin).

2 Forekomst av ansiktsforlamning 2 veckor efter administrering av artikain i kombination med
adrenalin har rapporterats. Tillstdndet var oférandrat efter 6 manader.

3 Dessa nervdysfunktioner kan forekomma som olika obehagliga kanslor.

Parestesi kan definieras som spontan, onormal och vanligtvis icke-smartsam kansla (t.ex. sveda,
stickningar, krypningar eller klada) som forekommer efter anestetikumets forvantade varaktighet. De
flesta fall av parestesi som rapporterats efter tandbehandling har varit vergaende och forsvunnit inom




dagar, veckor eller manader. lhallande parestesi, i de flesta fall efter mandibular nervblockad,
karakteriseras av langsam eller ofullstandig aterhamtning, eller bristande aterhamtning.

4 Olika biverkningar, sasom agitation (rastloshet), angest/oro, tremor, talstérningar, kan vara
varningstecken pa begynnande CNS-depression. Om dessa tecken forekommer ska patienten
uppmanas att andas snabbt och djupt (hyperventilering), och lamplig évervakning bor inforas (se
avsnitt 4.9).

d) Pediatrisk population

I publicerade studier var sakerhetsprofilen for barn och ungdomar i aldern 4-18 ar likartad den hos
vuxna. Dock observerades en hogre frekvens av oavsiktliga mjukvavnadsskador (hos upp till 16 % av
barnen), sarskilt hos barn i aldern 3-7 ar. Detta var pa grund av den langvariga domningen i
mjukvavnad. | en retrospektiv studie pa 211 barn i aldern 1-4 ar administrerades upp till 4,2 ml
Norardent vid tandbehandling, och inga biverkningar rapporterades.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det 4r viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning (se detaljer nedan).

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Webbplats: www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Typer av 6verdosering
Overdosering av lokalanestetika i dess vidaste bemarkelse anvands ofta for att beskriva
- absolut dverdosering
- relativ 6verdosering, sasom:
- oavsiktlig intravasal injektion
- onormalt snabb absorption till hjart-kéarlsystemet
- fordréjd metabolism och foérdrojd utséndring av de aktiva substanserna.

Vid relativ dverdosering uppvisar patienten i allménhet symtom inom de forsta minuterna, medan vid
absolut verdosering kan tecken pa toxicitet beroende pa injektionsstallet upptrada senare efter
injektionen.

Symtom pa 6verdosering
Vid en 6verdosering (absolut eller relativ) kan agitation vara 6vergaende eller obefintlig. Darmed kan
de forsta symtomen vara dasighet som évergar i medvetsloshet och andningsstillestand.

Orsakade av artikain:

Symtomen ar dosberoende och har tilltagande svarighetsgrad i form av neurologiska symtom
(presynkope, synkope, huvudvark, rastloshet, agitation, forvirringstillstand, desorientering, yrsel
(svindel), tremor, stupor, djup CNS-depression, medvetandefdrlust, koma, kramper (inklusive
tonisk-kloniska anfall), talrubbningar (t.ex. dysartri, logorré), vertigo, balansrubbningar (ojamnvikt)),
O6gonsymtom (pupilldilatation, dimsyn, ackommodationsrubbningar) foljt av vaskulér (blekhet (lokal,
regional, generell)), respiratorisk (apné (andningsstillestand), bradypné, takypné, gaspningar,
andningsdepression) och slutligen kardiell (hjartstillestand, myokarddepression) toxicitet.

Acidos forvarrar de toxiska effekterna av lokalanestetika.

Orsakade av adrenalin:
Symtomen ar dosberoende och har tilltagande svarighetsgrad i form av neurologiska symtom
(rastloshet, agitation, presynkope, synkope) foljt av vaskulér (blekhet (lokal, regional, generell)),
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respiratorisk (apné (andningsstillestand), bradypné, takypné, andningsdepression) och slutligen
kardiell (hjartstillestand, myokarddepression) toxicitet.

Behandling av éverdosering

Tillganglighet till aterupplivningsutrustning och ldkemedel bor sakerstéllas fore administrering av
regional anestesi med lokalanestetika for att mojliggéra omedelbar behandling av respiratoriska och
kardiovaskuléra nodsituationer.

Overdoseringens svarighetsgrad bor & lakare/tandldkare att implementera protokoll som forutser
nodvéndigheten i att i ratt tid sakra luftvdgarna och sékerstalla assisterad ventilation.

Patientens medvetandetillstand bor dvervakas efter varje injektion med lokalanestetika. Vid tecken pa
akut systemisk toxicitet bor injektionen av lokalanestetika omedelbart avbrytas.

Andra vid behov patientens lage till ryggléage.

CNS-symtom (kramper, CNS-depression) maste omedelbart behandlas med lampligt
luftvégs-/respiratoriskt stod och administrering av antikonvulsiva lakemedel. Optimal syrséttning och
ventilering samt cirkulationsstod och behandling av acidos kan forhindra hjartstillestand.

Om kardiovaskular depression intraffar (hypotoni, bradykardi) ska l[&mplig behandling med
intravendsa vatskor, kdrlsammandragande och/eller inotropa medel 6vervégas.

Barn ska ges doser som &r i proportion till deras alder och vikt.

Vid hjartstillestand ska hjart-lungraddning omedelbart inledas.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: Lokalanestetika, amider, ATC-kod: NO1BB58

Norardent &r ett lokalanestetikum av amidtyp som anvénds for infiltrationsanestesi och
ledningsanestesi vid tandvard. Dessa lakemedel har snabbt insattande effekt (latenstid pa 1-3 minuter)
och stark smartstillande effekt, dessutom &r de vél tolererade av vavnader. Effektiv varaktighet av
anestesi ar ungefar 45 minuter for Norardent 40 mg/ml + 5 mikrogram/ml och ungefar 75 minuter for
Norardent 40 mg/ml + 10 mikrogram/ml.

Artikains verkningsmekanism anses bero pa att det hammar signalledning till nervtradar genom att
blockera spénningsstyrda natriumkanaler i cellmembranet.

Pediatrisk population

Hos barn i dldern 3,5-16 ar har kliniska studier med 210 patienter visat att Norardent

40 mg/ml + 5 mikrogram/ml vid doser om upp till 5 mg artikain per kg och Norardent

40 mg/ml + 10 mikrogram/ml vid doser om upp till 7 mg artikain per kg racker for att framkalla
lokalbeddvning nér lakemedlet anvénds som infiltrationsanestesi (i underkéken) eller som
ledningsanestesi (i 6verkaken). Beddvningens varaktighet var jamforbar i alla aldersgrupper och var
beroende av den administrerade dosen.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper
95 % av artikain binds till plasmaproteiner i serum. Eliminationshalveringstiden &r 25,3 + 3,3 minuter

efter submukds administrering i munnen. 10 % av artikain utsondras i levern, dock huvudsakligen av
plasma- och vavnadsesteraser. Darefter utséndras artikain i njurarna, huvudsakligen som artikainsyra.
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Den totala exponeringen hos barn efter vestibular infiltrationsanestesi ar jamférbar med den hos
vuxna, aven om den maximala plasmakoncentrationen uppnas snabbare.

5.3  Prekliniska sékerhetsuppgifter

Prekliniska uppgifter fran gangse studier avseende sikerhetsfarmakologi, allmantoxicitet,
reproduktionseffekter och gentoxicitet visade inte nagra sarskilda risker fér manniska vid terapeutiska
doser. Vid hogre an terapeutiska doser har artikain kardiodepressiva egenskaper och kan uppvisa
vasodilaterande effekter. Adrenalin uppvisar sympatomimetiska effekter. Subkutana injektioner av
artikain kombinerat med adrenalin inducerade biverkningar fran 50 mg/kg/dag hos ratta och

80 mg/kg/dag hos hund efter 4 veckors daglig administrering. Dessa resultat har dock liten relevans
for klinisk anvandning som akut administrering.

Embryotoxicitetsstudier med artikain visade ingen 6kning i vare sig fosterdddlighet eller
missbildningar vid administrering av dagliga intravendsa doser om upp till 20 mg/kg (ratta) och

12,5 mg/kg (kanin).

Vid doser om 0,1-5 mg/kg (flera ganger den maximala dosen av adrenalin vid administrering av
Norardent) visade adrenalin reproduktiv toxicitet hos djur med tecken pa medfédda missbildningar
och rubbningar i uteroplacentalt blodfléde. Teratogenicitet hos djur som behandlades med adrenalin
observerades endast vid exponeringar som anses tillréckligt 6verstiga den maximala exponeringen hos
manniska, vilket indikerar liten relevans for klinisk administrering.

Embryofetala toxicitetsstudier med artikain och adrenalin visade ingen 6kning i missbildningar vid
dagliga subkutana doser av artikain upp till 80 mg/kg (ratta) och 40 mg/kg (kanin). | en studie av
fertilitet och tidig embryonal utveckling hos ratta observerades inga oavsiktliga effekter pa han- eller
honrattors fertilitet vid doser som var toxiska fér modern.

Reproduktiva toxicitetsstudier som utforts med artikain 40 mg/ml + adrenalin 10 mikrogram/ml
administrerat subkutant vid doser upp till 80 mg/kg/dag visade inga negativa effekter pa fertilitet,
embryonal utveckling/fosterutveckling eller pre- och postnatal utveckling.

Inga genotoxiska effekter observerades i in vitro- och in vivo-studier med artikain ensamt eller i en
in vivo-studie med artikain i kombination med adrenalin. Motségelsefulla resultat erholls fran in vitro-
och in vivo-genotoxicitetsstudier med adrenalin.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjalpdmnen

Natriumklorid

Natriummetabisulfit (E223)

Saltsyra (fér pH-justering)

Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

2ar

6.4 Sarskilda férvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 25 °C.

Far ej frysas.
Forvara cylinderampullerna i ytterkartongen. Ljuskénsligt.
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6.5 Forpackningstyp och innehall

Cylinderampull av farglost typ I-glas

Gra kolv av bromobutylgummi

Aluminiumforseglat lock med en skiva av gra bromobutylgummi pa insidan
Cylinderampullerna skyddas av blisterkartor av PVC/aluminium
Forpackning med 1 cylinderampull om 1,7 ml.

Forpackning med 50 cylinderampuller om 1,7 ml.

Forpackning med 100 cylinderampuller om 1,7 ml.

Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion

For att forebygga risken for infektion (t.ex. éverforing av hepatit) maste sprutor och nalar som
anvénds for uppdragning av l6sningen alltid vara oanvanda och sterila.

Anvand inte detta lakemedel om lsningen ar grumlig eller missfargad.

Cylinderampullerna ar avsedda for engangsbruk. Om endast en del av cylinderampullen anvands
maste 6verblivet lakemedel kasseras.

Anvand omedelbart efter att cylinderampullen 6ppnats.

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Laboratorios NORMON, S.A.

Ronda de Valdecarrizo 6

28760 Tres Cantos

Madrid

Spanien

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Norardent 40 mg/ml + 5 mikrogram/ml: 67965

Norardent 40 mg/ml + 10 mikrogram/ml; 67966

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

2026-04-24

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2026-04-24
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