PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Profast 10 mg/ml injektionsvatska/infusionsvétska, emulsion.
Profast 20 mg/ml injektionsvétska/infusionsvéatska, emulsion.

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Profast 10 mg/ml

1 ml injektionsvatska/infusionsvatska, emulsion innehaller 10 mg propofol.
En injektionsflaska med 20 ml innehaller 200 mg propofol.

En injektionsflaska med 50 ml innehaller 500 mg propofol.

En injektionsflaska med 100 ml innehaller 1 000 mg propofol.

Profast 20 mg/ml
1 ml injektionsvatska/infusionsvatska, emulsion innehaller 20 mg propofol.
En injektionsflaska med 50 ml innehaller 1 000 mg propofol.

Hjalpamnen med kand effekt:
1 ml injektionsvatska/infusionsvatska, emulsion innehaller: 50 mg raffinerad sojaolja.

For fullstandig forteckning dver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvatska/infusionsvétska, emulsion.
Vit mjolkig olja-i-vatten-emulsion.

Osmolalitet: 250 till 390 mOsm/kg
pH mellan 6,00 och 8,50

4, KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer
Profast ar ett kortverkande intravendst anestetikum for:

Profast 10 mg/ml

- induktion och underhall av anestesi hos vuxna och barn 6ver 1 manads alder

- sedering av ventilerade patienter 6ver 16 ars alder under intensivvard

- sedering av vuxna och barn 6ver 1 manads alder vid kirurgiska och diagnostiska
ingrepp, ensamt eller i kombination med lokal eller regional anestesi.

Profast 20 mg/ml

- induktion och underhall av anestesi hos vuxna och barn éver 3 ars alder

- sedering av ventilerade patienter 6ver 16 ars alder under intensivvard

- sedering av vuxna och barn 6ver 3 ars alder vid kirurgiska och diagnostiska ingrepp, ensamt
eller i kombination med lokal eller regional anestesi.

4.2 Dosering och administreringssatt



Profast far endast administreras av lakare som ar uthildade i anestesi eller intensivvard. Sedering eller
anestesi med Profast far inte utféras av samma person som gor det kirurgiska eller diagnostiska
ingreppet.

Hjart- och andningsfunktionen ska dvervakas kontinuerligt (t.ex. EKG, pulsoximetri). Sedvanlig
utrustning for eventuella akutsituationer under anestesi och sedering maste hela tiden finnas
omedelbart tillgéngliga.

Dosen ska anpassas individuellt med hénsyn tagen till premedicinering och patientens reaktion.

Vanligen behover &ven smértstillande lakemedel ges.

Profast 10 mg/ml
Anestesi for vuxna
Induktion av anestesi

For induktion av anestesi ska Profast titreras och administreras med en hastighet pa 20-40 mg propofol
var 10:e sekund tills patienten natt medvetsloshet.

De flesta vuxna som &r yngre an 55 ar behover i normala fall en total dos om 1,5-2,5 mg propofol/kg
kroppsvikt.

For patienter i riskgrupperna ASA 111 och IV, sérskilt de med befintlig hjartmuskelskada och éldre
patienter, kan det bli nddvéandigt att minska den totala dosen Profast till 1 mg propofol/kg kroppsvikt.
Profast ska da administreras langsammare (cirka 20 mg propofol var 10:e sekund).

Underhall av anestesi
Anestesin kan uppréatthallas antingen genom langtidsinfusion eller upprepade bolusinjektioner av
Profast.

Kontinuerlig infusion

For underhall av anestesi genom kontinuerlig infusion maste dosen och infusionshastigheten anpassas
individuellt. Den vanliga dosen &r 4-12 mg propofol/kg kroppsvikt per timme for att uppratthalla en
tillfredsstallande anestesiniva.

Till &ldre patienter med forsamrat allméant halsotillstand eller med hypovolemi, samt till patienter i
riskgrupperna ASA 111 och 1V, kan dosen av Profast reduceras till 4 mg propofol/kg kroppsvikt per
timme.

Upprepad bolusinjektion
For underhall av anestesi genom upprepade bolusinjektioner injiceras sedan generellt 25-50 mg
propofol (2,5-5 ml Profast).

Anestesi for barn fran 1 manads alder

Induktion av anestesi

Vid induktion av anestesi ska Profast titreras langsamt tills kliniska tecken visar att anestesi har intrtt.
Dosen ska justeras efter alder och/eller kroppsvikt. De flesta barn 6ver 8 ar behover cirka 2,5 mg
propofol/kg kroppsvikt for induktion av anestesi. Till yngre barn, sarskilt mellan 1 manad och 3 ar,
kan en hogre dos behovas (2,5-4 mg propofol/kg kroppsvikt). Lagre doser rekommenderas till
patienter i riskgrupperna ASA 111 och 1V (se avsnitt 4.4).

Underhall av anestesi

Underhall av énskat anestesidjup kan uppnas genom administrering av Profast som infusion eller
upprepade bolusdoser. Doseringshastigheten varierar betydligt fran patient till patient men en
tillfredsstallande anestesi uppnas normalt vid doser mellan 9 och 15 mg Profast/kg kroppsvikt per
timme. Yngre barn, sérskilt i aldern 1 manad till 3 ar, kan behdva en hogre dos

Léagre doser rekommenderas till patienter i riskgrupperna ASA 111 och IV (se avsnitt 4.4).
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Sedering av patienter éver 16 ar under intensivvard

For sedering av ventilerade patienter under intensivvard ska Profast administreras som en kontinuerlig
infusion. Doseringen baseras pa onskat sederingsdjup. | normala fall kan 6nskad sedering uppnas med
doser fran 0,3 till 4,0 mg propofol/kg kroppsvikt per timme (se avsnitt 4.4).

Profast far inte anvandas for sedering av barn som &r 16 ar eller yngre, i samband med intensivvard.

Administrering av Profast med hjalp av ett Target Controlled Infusion (TCI) system rekommenderas
inte for sedering under intensivvard.

Sedering av vuxna vid kirurgiska och diagnostiska ingrepp

Under administrering av Profast maste patienten 6vervakas kontinuerligt avseende pa tecken pa sankt
blodtryck, luftvagsobstruktion och syrebrist och sedvanlig akututrustning maste finnas omedelbart
tillganglig.

For induktion av anestesi kravs i de flesta fall 0,5-1 mg propofol/kg kroppsvikt administrerat under
1-5 minuter. Fér underhall av anestesi baseras dosen pa énskat sederingsdjup och ligger vanligen
mellan 1,5 och 4,5 mg propofol/kg kroppsvikt per timme.

I till&gg till infusionen kan 10-20 mg injiceras som bolus om snabb 6kning av sederingsdjupet &r
nddvandig.

Lagre dos och langsammare administrering kan vara nodvandigt for patienter i riskgrupperna ASA Il
och IV. Lagre dos kan ocksa vara nodvandigt for patienter dver 55 ar.

Observera

Aldre patienter behover lagre doser for induktion av anestesi med Profast. Patientens allmanna
halsotillstand och aldern ska beaktas. Den lagre dosen ska ges langsammare och titreras efter
patientens reaktion.

Infusionshastigheten och propofolkoncentrationen i blodet ska ocksa vara lagre nar Profast
anvands for underhall av anestesi och for sedering.

Ytterligare sankning av dosen och infusionshastigheten krévs for patienter i riskgrupperna
ASA 11 och IV. Bolusinjektioner (enstaka eller multipla) ska inte ges till aldre patienter
eftersom det kan leda till cirkulations- och andningsdepression.

Sedering av barn fran 1 manads alder vid kirurgiska och diagnostiska ingrepp

Dosering och tid mellan doserna valjs baserat pa 6nskat sederingsdjup och kliniskt svar. For induktion
av sedering behovs en dos pa 1-2 mg Profast/kg kroppsvikt for de flesta pediatriska patienter.
Underhall av sedering uppnas genom titrering av Profast via en infusion tills 6nskat sederingsdjup har
uppnatts. De flesta patienter behover 1,5-9 mg propofol/kg kroppsvikt per timme. Infusionen kan
kompletteras med bolusdoser upp till 1 mg propofol/kg kroppsvikt om en snabb 6kning av
sederingsdjupet erfordras.

Lé&gre doser kan vara nddvandigt for patienter i riskgrupperna ASA I11 och IV
Profast far inte anvandas for sedering av barn 16 ar eller yngre under intensivvard.

Administreringssatt

Fore anvandning maste gummiproppen rengoras med alkoholspray eller en servett doppad i alkohol.
Oppnade behallare ska forstoras efter anvandning. Profast ges intravendst, antingen outspéatt med
plastsprutor eller glasinjektionsflaskor eller som blandning med 5 % glukosl6sning i PVC-pasar eller
glasinjektionsflaskor.

Profast innehaller inte ndgra antimikrobiella konserveringsmedel och vaxt av mikroorganismer
underlattas pa grund av dess sammanséttning.



Emulsionen maste omedelbart dras upp i en steril spruta eller sterilt infusionsaggregat under aseptiska
forhallanden nar injektionsflaskans forsegling brutits. Administreringen maste inledas omedelbart.

Strikt aseptisk teknik maste anvéandas saval for Profast som for den infusionsutrustning som anvands
for infusionen. Tillsats av andra lakemedel eller vétskor i den pagaende infusionen av Profast maste
godras omedelbart intill kanylen.

Vid anvandning av Profast far inga mikrobiologiska filter anvandas.

Injektionsflaskans innehall och infusionssystemet ar endast avsett for engangsanvandning till en
patient.

Infusion av ej utspatt Profast
Vid infusion av ej utspatt Profast ska alltid en infusionspump eller volymetrisk pump anvéandas.

En infusion av Profast fran ett infusionssystem far paga i hogst 12 timmar, vilket & normal tidslangd
for fettemulsioner. Efter infusionens slut, dock senast efter 12 timmar, far aterstdende mangd Profast
eller infusionssystemet inte langre anvandas. Om sa ar nodvandigt maste infusionssystemet bytas ut.

Infusion av utspétt Profast
Infusion av utspatt Profast maste alltid ske med ett kontrollerbart infusionssystem (byrett eller
volymetrisk pump) for att forhindra oavsiktlig administrering av stora mangder Profast.

Detta lakemedel far inte blandas med andra lakemedel férutom de som namns under avsnitt 6.6.

Maximal spadning far inte dverskrida 1 del propofol per 4 delar glukoslésning 50 mg/ml (5 %) for
injektion, natriumkloridldsning 9 mg/ml (0,9 %) for injektion eller natriumkloridlosning 1,8 mg/ml
(0,18 %) och 40 mg/ml glukoslésning (4 %) for injektion (lagsta koncentration 2 mg propofol/ml).
Blandningen ska beredas under aseptiska forhallanden (hela tiden under kontrollerade och validerade
forhallanden) omedelbart fére administrering och maste administreras inom 12 timmar efter beredning.
For att minska smartan vid injektionsstéllet kan lidokain injiceras omedelbart fore anvandning av
Profast, alternativt kan Profast omedelbart fére anvandningen blandas med lidokain for injektion utan
konserveringsmedel (20 delar Profast med upp till 1 del lidokain for injektion 10 mg/ml

(1 %) injektionslosning) under kontrollerade och validerade aseptiska forhallanden. Blandningen
maste administreras inom 12 timmar.

Forvarningsanvisningar for lakemedlet efter spadning finns i avsnitt 6.3.

De muskelrelaxerande lakemedlen atrakurium och mivakurium far inte administreras via samma
intravendsa access som Profast utan foregaende genomspolning.

Injektionsflaskorna ska skakas fore anvandning.

Behandlingstid
Profast far inte anvandas pa patient i mer &n 7 dagar.

Profast 20 mg/ml
Administrering av bolusdoser av Profast rekommenderas inte.

Anestesi for vuxna

Induktion av anestesi

For induktion av anestesi ska Profast titreras och administreras med en hastighet pa 20-40 mg propofol
var 10:e sekund) med infusionspump tills patienten natt medvetsloshet.

De flesta vuxna som &r yngre an 55 ar behover i normala fall en total dos om 1,5-2,5 mg propofol/kg
kroppsvikt.



For patienter i riskgrupperna ASA 111 och IV, sarskilt de med befintlig hjartmuskelskada och éldre
patienter, kan det bli nédvandigt att minska den totala dosen Profast till 1 mg propofol/kg kroppsvikt.
Profast ska da administreras langsammare (cirka 20 mg propofol var 10:e sekund).

Underhall av anestesi
Anestesin uppratthalles genom kontinuerlig infusion och dos och infusionshastighet maste anpassas
individuellt.

Den vanliga dosen ar 4-12 mg propofol/kg kroppsvikt per timme for att uppratthalla en
tillfredsstallande anestesiniva.

Till &ldre patienter med nedsatt allmant halsotillstand eller med hypovolemi, samt till patienter i
riskgrupperna ASA 111 och 1V, kan dosen av Profast reduceras till 4 mg propofol/kg kroppsvikt per
timme.

Anestesi for barn fran 3 ars alder

Induktion av anestesi

Vid induktion av anestesi ska Profast titreras langsamt tills kliniska tecken visar att anestesi har intrtt.
Dosen ska justeras efter alder och/eller kroppsvikt. De flesta barn 6ver 8 ar behover cirka 2,5 mg
propofol/kg kroppsvikt for induktion av anestesi. Yngre barn kan behéva hégre doser (2,5-4 mg
propofol/kg kroppsvikt). Lagre doser rekommenderas till patienter i riskgrupperna ASA Il och 1V (se
avsnitt 4.4).

Underhall av anestesi

Underhall av énskat anestesidjup kan uppnas genom administrering av Profast som infusion.
Doseringshastigheten varierar betydligt fran patient till patient men en tillfredsstallande anestesi
uppnas normalt vid doser mellan 9 och 15 mg propofol/kg kroppsvikt per timme. Yngre barn kan
behodva en hogre dos.

Léagre doser rekommenderas till patienter i riskgrupperna ASA 111 och IV (se avsnitt 4.4).
Det finns dnnu inte tillracklig information om anvandning till barn under 3 ar.

Sedering av patienter 6ver 16 ar under intensivvard

For sedering av ventilerade patienter under intensivvard ska Profast administreras som en kontinuerlig
infusion. Doseringen baseras pa onskat sederingsdjup. | normala fall kan 6nskad sedering uppnas med
doser fran 0,3 till 4,0 mg propofol/kg kroppsvikt/timme (se avsnitt 4.4).

Propofol ska inte anvéandas for sedering av barn 16 ar eller yngre under intensivvard.

Administrering av Profast med hjélp av ett TCI-system rekommenderas inte for sedering under
intensivvard.

Sedering av vuxna vid kirurgiska och diagnostiska ingrepp

Under administrering av Profast maste patienten 6vervakas kontinuerligt avseende tecken pa sankt
blodtryck, luftvagsobstruktion och syrebrist och sedvanlig akututrustning maste finnas omedelbart
tillganglig.

For induktion av anestesi krédvs i de flesta fall 0,5-1 mg propofol/kg kroppsvikt administrerat under
1-5 minuter. For underhall av anestesi baseras dosen pa énskat sederingsdjup och ligger vanligen
mellan 1,5 och 4,5 mg propofol/kg kroppsvikt per timme.

Lagre dos och langsammare administrering kan vara nddvandigt for patienter i riskgrupperna ASA 111
och IV. Lagre dos kan ocksa vara nodvandigt for patienter Gver 55 ar.

Observera



Aldre patienter behover lagre doser for induktion av anestesi med Profast. Patientens allmanna
halsotillstand och aldern ska beaktas. Den lagre dosen ska ges langsammare och titreras efter
patientens reaktion.

Infusionshastigheten och propofolkoncentrationen i blodet ska ocksa vara lagre nar Profast
anvands for underhall av anestesi och for sedering. Ytterligare sankning av dosen och
infusionshastigheten ar nodvandigt till patienter i riskgrupperna ASA 111 och V. Bolusinjektioner
(enstaka eller multipla) ska inte ges till &ldre patienter eftersom det kan leda till cirkulations- och
andningsdepression.

Sedering av barn fran 3 ars alder vid kirurgiska och diagnostiska ingrepp

Dosering och tid mellan doserna véljs baserat pa 6nskat sederingsdjup och kliniskt svar. Fér induktion
av sedering behovs en dos pa 1-2 mg propofol/kg kroppsvikt for de flesta pediatriska patienter.
Underhall av sedering uppnas genom titrering av Profast via en infusion tills 6nskat sederingsdjup har
uppnatts. De flesta patienter behdver 1,5-9 mg propofol/kg kroppsvikt per timme.

Lagre doser kan krévas till patienter i riskgrupperna ASA 11l och 1V.
Profast far inte anvandas for sedering av barn 16 ar eller yngre under intensivvard.

Administreringssatt
Injektionsflaskorna ska skakas fore anvandning.

Profast innehaller inte nagra antimikrobiella konserveringsmedel och vaxt av mikroorganismer
underlattas tack pa grund av sammansattning. Emulsionen maste darfor anvandas omedelbart.

Strikt aseptisk teknik maste anvéandas saval for Profast som for den infusionsutrustning som anvands
for infusionen. Tillsats av lakemedel eller vatska i den pagaende infusionen av Profast maste goras
omedelbart intill kanylen.

Vid anvandning av Profast far inga mikrobiologiska filter anvandas.

En infusion av Profast fran ett infusionssystem far paga i hogst 12 timmar, vilket ar normal tidslangd
for fettemulsioner. Efter infusionens slut, dock senast efter 12 timmar, far aterstaende mangd Profast
eller infusionssystemet inte langre anvandas. Om sa ar nédvandigt maste infusionssystemet bytas ut.

Profast far inte blandas med andra injektions- eller infusionslésningar. Samtidig administrering av

Profast och glukos 50 mg/ml (5 %) injektionsldsning, natriumklor 9 mg/ml (9 %) injektionsldsning
eller natriumklorid 1,8 mg/ml (0,18 %) och glukos 40 mg/ml (4 %) injektionsldsning och lidokain

10 mg/ml (1 %) for injektion, kan dock ges via Y-koppling néra injektionsstallet.

For att minska smartan vid injektionsstéllet ska Profast injiceras i en stor ven alternativt kan
lidokainldsning for injektion administreras fore induktion av anestesi med Profast.

De muskelrelaxerande lakemedlen atrakurium och mivakurium far inte administreras via samma
intravendsa access som Profast utan féregaende genomspolning.

Injektionsflaskans innehall och infusionssystemet ar endast avsett for engangsanvandning till en
patient.

Behandlingstid
Profast far inte anvandas pa patient i mer an 7 dagar.

4.3 Kontraindikationer

Ge inte Profast 10 mg/ml
) vid 6verkanslighet mot den aktiva substansen, sojabénor, jordnétter eller mot nagot av
hjalpdmnena i emulsionen som anges i avsnitt 6.1.
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o for sedering av patienter 16 ar eller yngre under intensivvard (se avsnitt 4.4).

Ge inte Profast 20 mg/ml

o vid dverkanslighet mot den aktiva substansen, sojabdnor, jordnétter eller mot nagot av
hjalpdmnena i emulsionen som anges i avsnitt 6.1.

o for anestesi av barn under 3 ar.

o for sedering av patienter 16 ar eller yngre under intensivvard (se avsnitt 4.4).

4.4  Varningar och forsiktighet

Under anvandning av Profast for sedering vid kirurgiska och diagnostiska ingrepp maste patienten hela
tiden 6vervakas avseende de forsta tecknen pa sankt blodtryck, luftvagsobstruktion och syrebrist.

I likhet med andra sederande lakemedel kan spontana rérelser forekomma hos patienten under
kirurgiska ingrepp nér Profast anvénds for sedering. Vid ingrepp som kraver en ororlig patient kan
sadana rorelser aventyra operationsresultatet.

Felaktig anvéndning och beroende av propofol har rapporterats, frimst bland halso- och
sjukvardspersonal. Liksom med alla lakemedel for generell anestesi far det inte anvandas utan att fria
luftvagar har sakerstéllts. Om sa ej sker finns det risk for dodliga andningskomplikationer.

Efter anvandning av Profast maste det sakerstallas att patienten har fullstandigt aterhamtat sig ur
anestesin fore utskrivningen.

| enstaka fall kan faser av postoperativ medvetsloshet forekomma nar Profast anvands, vilka kan vara
atfoljda av 6kad muskeltonus. Detta kan intraffa oberoende av om patienten redan vaknat upp eller
inte. Medvetandet atervander spontant, men trots detta ska patienter under den medvetslosa perioden
sta under noggrann observation.

Den nedsattning som orsakas av Profast varar oftast inte langre an 12 timmar. Nér effekterna av
Profast forklaras for patienten, och nar foljande rekommendationer ges, ska lakaren ta hansyn till typen
av ingrepp, samtidiga lakemedel samt patientens alder och allméantillstand.

o Patienten maste ha séllskap av en annan person pa hemresan.

o Patienten maste kanna till nar manuella aktiviteter eller aktiviteter som kréver fingerfardighet
eller &r riskfyllda (t.ex. framféra motorfordon) kan utforas igen.

) Patienten maste kanna till att intag av andra sedativa (t.ex. bensodiazepiner, opiater eller
alkohol) kan férlanga perioden med och ¢ka funktionsnedséttningen.

Liksom med andra intravendsa anestetika ska Profast administreras langsammare &n vanligt och
anvandas med sarskilt forsiktighet till patienter med nedsatt hjart-, lung-, njur- och leverfunktion,
hypovolemi eller nedsatt allméantillstand (se avsnitt 4.2).

Hjart-, cirkulations- eller lunginsufficiens, liksom hypovolemi, ska om mojligt kompenseras innan
lakemedlet administreras.

Profast maste administreras med stor forsiktighet och i kombination med intensiv 6vervakning till
patienter med allvarlig hjartmuskelskada.

Ett kraftigt blodtrycksfall kan géra det nddvandigt att ge plasmasubstitut, eventuellt vasokonstriktorer,
och att administrera Profast med langsammare hastighet. Risken for ett kraftig blodtrycksfall ska
beaktas for patienter med reducerad kranskarls- eller cerebral perfusion och for patienter med
hypovolemi.

Clearance av propofol &r beroende av blodflodet. Om lakemedel som minskar hjartminutvolymen
anvénds samtidigt minskar déarfor dven clearance av propofol.

Propofol har ingen vagolytisk effekt. Anvandning har associerats med bradykardi, stundtals med



allvarliga foljder (hjartstopp). | situationer dar patienten redan har en hog vagal tonus, eller dar Profast
anvands i kombination med andra lakemedel som kan minska hjartfrekvensen, ska darfor intravenos
administrering av ett antikolinergikum évervégas fore eller under anestesi med Profast.

Om Profast ges till patienter med epilepsi kan eventuellt ett krampanfall framkallas.
Innan Profast ges med upprepade doser eller under langre tid (> 3 timmar) till sma barn (under 3 ar)

eller gravida kvinnor, ska nyttan och riskerna med det planerade ingreppet dvervagas eftersom
neurotoxicitet har rapporterats i prekliniska studier, se avsnitt 5.3.

Pediatrisk population
Profast rekommenderas inte till nyfodda eftersom denna patientgrupp inte har studerats tillrackligt.

Farmakokinetiska data (se avsnitt 5.2) tyder pa att clearance av propofol ar betydligt lagre hos nyfodda
och varierar kraftigt mellan olika individer. Vid anvandning av doser som rekommenderas for &ldre
barn kan éverdosering intraffa och leda till allvarlig cirkulationssvikt och andningsdepression (se
avsnitt 4.8).

Profast 20 mg/ml rekommenderas inte till barn under 3 ar eftersom en motsvarande titrering av Profast
till sma barn endast kan goras med svarighet beroende pa de extremt sma volymer som behovs.

Propofol far inte anvandas for sedering av patienter 16 ar eller yngre under intensivvard, eftersom
sakerheten och effekten av propofol inte har faststallts i denna aldersgrupp (se avsnitt 4.3).

Att notera avseende intensivvard
Infusion med propofol emulsion for sedering under intensivvard &r associerat med en rad metabola
rubbningar och organsvikt, vilket kan leda till doden

Dessutom har foéljande biverkningar rapporterats samtidigt: metabolisk acidos, rabdomyolys,
hyperkalemi, hepatomegali, njursvikt, hyperlipidemi, hjartarytmi, Brugada-liknande EKG (sadel- eller
taltformad ST-forhojning i hoger prekordiala avledningar [V1-V3] och konkava T-vagor) och/eller
snabbt progredierande hjartsvikt, som oftast inte svarade pa understddjande inotrop behandling.

Dessa biverkningar i kombination kallas aven for “propofolinfusionssyndromet”.

Dessa komplikationer sags oftast hos patienter med allvarliga skallskador och hos barn med
luftvagsinfektion, vilka hade fatt hogre doser an avsett for vuxna i avsikt att uppna sedering under
intensivvard.

Foljande faktorer antas vara viktiga riskfaktorer for utveckling av denna komplikation: lag
syreméttnad i vavnaderna, allvarlig neurologisk skada och/eller sepsis; hdga doser av ett eller flera av
foljande ldkemedel: vasokonstriktorer, steroider, inotropa lakemedel och/eller propofol (vanligtvis vid
doser dverstigande 4 mg propofol/kg kroppsvikt per timme i mer an 48 timmar).

Forskrivande lakare ska vara medveten om risken for dessa o0nskade effekter hos patienter som har de
riskfaktorer som beskrivs ovan, och omedelbart avbryta anvandningen av propofol om de symtom som
beskrivs ovan utvecklas. Alla sederande lakemedel och alla lakemedel som anvéands under
intensivvard ska titreras pa sadant satt att optimal syrgastillférsel garanteras och de hemodynamiska
parametrarna forblir optimala. Om sadana andringar av behandlingen sker ska patienter med férhojt
intrakraniellt tryck fa lamplig behandling som bidrar till den cerebrala perfusionen. Behandlande
lakare ska se till att den rekommenderade dosen pa 4 mg propofol/kg kroppsvikt per timme inte
overskrids, i storsta mojliga man.

Sarskild forsiktighet ska iakttas hos patienter som har rubbning i lipidmetabolismen eller andra
storningar som innebér att fettemulsioner maste anvandas med forsiktighet.



Kontroll av parametrar for lipidmetabolismen rekommenderas om Profast anvéands till patienter som
misstanks ha forhojda blodlipider. Administrering av Profast ska justeras pa lampligt satt om analysen
tyder pa en rubbning av lipidmetabolismen. Om patienten samtidigt far parenteral nutrition ska den
méangd lipider som ges i Profast inraknas. 1,0 ml Profast innehaller 0,1 g fett.

Ytterligare forsiktighetsatgarder

Forsiktighet ska iakttas vid behandling av patienter med mitokondriell sjukdom. Sjukdomen kan
blossa upp hos dessa patienter om anestesi anvénds, eller om ett kirurgiskt ingrepp eller
intensivvardsbehandling utfors. Hos dessa patienter rekommenderas uppratthallande av normal
kroppstemperatur, administrering av kolhydrater och tillracklig vatsketillforsel. De tidiga tecknen pa
en exacerbation vid en mitokondriesjukdom och propofolinfusionssyndromet kan vara lika varandra.

Profast innehaller inte nagra antimikrobiella konserveringsmedel och véxt av mikroorganismer
underlattas pa grund av dess sammanséttning.

Om Profast ges i kombination med lidokain maste det noteras att lidokain inte far ges till patienter med
arftlig akut porfyri.

Detta lakemedel innehaller mindre an 1 mmol (23 mg) natrium per 100 ml d.v.s. &r nast intill
“natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Profast ar kompatibelt med andra lakemedel fér anestesi (premedicinering, muskelrelaxantia,
inhalationsanestetika, analgetika, lokalanestetika). Vid procedurer med regional anestesi kan mindre
doser Profast behdvas. Inga tecken pa allvarliga interaktioner har observerats.

Vissa av de medel som omnamns kan sanka blodtrycket eller paverka andningsfunktionen och ge
kumulativa effekter med Profast. En kraftig blodtrycksminskning vid induktion av anestesi med
propofol har rapporterats hos patienter som behandlats med rifampicin.

Om é&ven opiater ges fore anestesi kan apné forekomma oftare och vara mer langvarigt.

Hos patienter som tar valproat har ett behov av lagre doser propofol observerats. Vid samtidig
anvandning kan minskning av propofoldosen 6vervagas.

4.6  Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Sékerheten av propofol under graviditet har inte pavisats. Profast ska darfor endast anvandas under
graviditet om det ar absolut nddvandigt. Profast passerar placenta och kan paverka vitala funktioner
hos nyfodda (se dven avsnitt 5.3). Propofol kan anvéndas som anestetikum vid avbrytande av
graviditet.

Ho6ga doser (mer an 2,5 mg propofol/kg kroppsvikt for induktion eller 6 mg propofol/kg
kroppsvikt/timme for underhall av anestesi) ska undvikas.

Djurstudier har visat reproduktionstoxicitet (se avsnitt 5.3).

Amning

Studier rérande ammande mdodrar visar att propofol passerar 6ver i brostmjolk i sma mangder.
Ammande maodrar ska darfor gora ett uppehall i amningen i upp till 24 timmar efter administrering av
propofol och kassera all brostmjolk under denna tid.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner



Efter administrering av Profast ska patienten 6vervakas under en I[dmplig tidsperiod. Patienten ska
informeras om att formagan att vistas sékert ute i trafiken och att anvanda maskiner kan vara nedsatt
under en tid efter administrering av Profast. Den nedséttning som orsakas av Profast varar oftast inte
langre an 12 timmar (se avsnitt 4.4). Vid utskrivning maste patienten ha sallskap hem av en annan
person, och far inte dricka alkohol.

4.8 Biverkningar

Induktion och underhall av anestesi och sedering med propofol &r oftast en lindrig procedur med
endast fa tecken pa excitation. De oftast rapporterade biverkningarna ar farmakologiskt forvantade
effekter av anestetika/sedativa, till exempel hypotoni och andningsdepression. De biverkningar som
observerats hos patienter vid anvandning av propofol &r av en typ, allvarlighetsgrad och frekvens som
beror pa patientens halsotillstand, typen av ingrepp och de behandlingsatgarder som satts in.
Biverkningsfrekvensen delas in i foljande kategorier:

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 kéand frekvens (kan inte beraknas fran tillgangliga data)

Foljande biverkningar har sérskilt observerats:

Organsystem Frekvens Biverkningar
Immunsystemet Mycket séllsynta Allvarliga allergiska reaktioner (anafylaxi),
som kan omfatta angiotdem, bronkospasm,
erytem och hypotoni

Metabolism och nutrition  |Ingen ké&nd frekvens  [Metabol acidos®, hyperkalemi®,
hyperlipidemi®

Psykiska storningar Ingen kand frekvens  [Eufori under uppvakningsfasen, missbruk och
beroende av lakemedlet®

Centrala och perifera nerv- |Vanliga Spontana rorelser och muskelryckningar
systemet under induktion av anestesi, huvudvark under
uppvakningsfasen

Séllsynta Yrsel, frossa och kdldkansla under
uppvakningsfasen, episoder liknande epilepsi
med krampanfall och opistotonus under
induktions-, underhdlls- och
uppvakningsfasen (kan i mycket sallsynta fall
vara fordrojda i nagra timmar till nagra dagar)

Mycket séllsynta Postoperativ medvetsloshet (se aven
avsnitt 4.4)

Ingen kénd frekvens  |Ofrivilliga rorelser

Hjéartat Vanliga Bradykardi?
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Mycket séllsynta

Lungddem

Ingen k&nd frekvens

Arytmi®, hjartsvikt>’

Blodkarl

Vanliga

Hypotoni?

Mindre vanliga

Trombos och flebit

Andningsvagar, brostkorg
och mediastinum

Vanliga

Hyperventilation och hosta under induktion av|
anestesi, 6vergaende apné under induktion av
anestesi

Mindre vanliga

Hosta under underhall av anestesi

Séllsynta

Hosta under uppvakningsfasen

Ingen kand frekvens

Andningsdepression (beroende pa dosen)

Magtarmkanalen

Vanliga

Hicka under induktion, illamaende och
krékningar under uppvakningsfasen

Mycket séllsynta

Pankreatit

Lever och gallvégar

Ingen k&nd frekvens

Hepatomegali®
Hepatit, akut leversvikt©

Muskuloskeletala systemet
och bindvav

Ingen kand frekvens

Rabdomyolys®®

Njurar och urinvagar

Mycket séllsynta

Missfargad urin efter langre tids
administrering av Profast

Ingen kand frekvens

Njursvikt®

Reproduktionsorgan och
brostkortel

Mycket séllsynta

Sexuell disinhibition

Ingen kand frekvens

Priapism

Allmanna symtom och/eller
symtom vid
administreringsstéllet

Mycket vanliga

Lokal smarta under forsta injektionen*

Vanliga

'Varmevallningar under induktion av anestesi

Mycket séllsynta

Allvarliga vavnadsreaktioner och
vavnadnekros® efter felaktig extravaskular
applicering

Ingen k&nd frekvens

Lokal smarta, svullnad efter felaktig
extravaskuldr applicering

Understkningar

Ingen kand frekvens

Brugada-liknande EKG>*

Skador och forgiftningar
och
behandlingskomplikationer

Mycket séllsynta

Postoperativ feber

Efter samtidig administrering av lidokain kan foljande biverkningar intréffa: yrsel, krakningar,

dasighet, konvulsioner, bradykardi, arytmi och chock.

Sojaolja kan i mycket sallsynta fall orsaka allergiska reaktioner.

1 Allvarlig bradykardi ar sallsynt; enstaka fall av progression som lett till asystole har

rapporterats.

2 Det sjunkande blodtrycket kan ibland gora det nddvéndigt att ge plasmasubstitut och
administrera Profast langsammare.
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3 Rabdomyolys rapporterades som en mycket sallsynt biverkning om Profast gavs i sa hoga doser
som 4 mg propofol/kg kroppsvikt per timme for sedering under intensivvard.

4 Detta kan i de flesta fall undvikas genom samtidig administrering av lidokain och genom att
lakemedlet ges i storre vener i underarmen eller armvecket.

5 En kombination av dessa biverkningar, &ven kallat ”propofolinfusionssyndrom”, kan intraffa
hos mycket sjuka patienter som ofta har multipla riskfaktorer for dessa komplikationer (se dven
avsnitt 4.4).

6 Brugadas syndrom — forlangt ST-intervall och konkava T-vagor pa EKG.

7 Snabbt progredierande hjartsvikt (i vissa fall med dodlig utgang) hos vuxna, som inte kunde
behandlas med stddjande inotropa lakemedel.

8 Felaktig anvandning och beroende av propofol, framst av hélso- och sjukvardspersonal.

9 Nekros har rapporterats i fall med forsdmrat vavnadsstatus.

10  Efter bade lang och kortvarig behandling och hos patienter utan underliggande riskfaktorer.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkants. Det gor det mojligt
att kontinuerligt dvervaka lakemedlets nytta-riskférhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning till (se detaljer nedan).

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala
www.lakemedelsverket.se

49 Overdosering

Overdosering kan leda till cirkulationssvikt och andningsdepression. Vid apné kravs artificiell
ventilation. Vid cirkulationssvikt ska sedvanliga atgarder vidtas, sasom att sanka patientens huvudanda
och/eller ge plasmasubstitut och vasokonstriktorer.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: dvriga allménanestetika
ATC-kod: NO1AX10.

Efter intravends injektion satter Profasts hypnotiska effekt in snabbt. Induktionstiden beror pa
injektionshastigheten och ar normalt 30 till 40 sekunder. Effekten &r kortvarig pa grund av den snabba
metabolismen och utsondringen (4-6 minuter). Verkningsmekanismen &r inte helt kand, liksom med
alla generella anestetika. Man tror emellertid att propofol utdvar sin sederande eller anestetiska effekt
genom positiv modulering av den hdmmande effekten hos neurotransmittorn GABA via ligandstyrda
GABA-receptorer.

Nér doseringsriktlinjerna féljs kan en kliniskt relevant ackumulering av propofol efter multipla
upprepade injektioner eller infusion uteslutas.

Begransade studier av anestesins varaktighet hos barn som far propofol visar att sékerheten och
effekten kvarstar oforandrade i upp till 4 timmar.

Litteraturbaserade studier 6ver anvandning av propofol pa barn visar ocksa att det inte finns nagra
forandringar av sakerheten eller effekten nar propofol anvénds under langre behandlingar.

De flesta patienterna vaknar snabbt och &ar fullt medvetna.
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Den bradykardi och det sénkta blodtryck som vid en del tillfallen observeras vid induktion av anestesi
kan mest sannolikt tillskrivas en central vagoton effekt eller hamning av det sympatiska nervsystemets
aktivitet. Cirkulationen normaliseras oftast snabbt vid fortsatt anestesi.

5.2  Farmakokinetiska egenskaper
Upp till 98 % av propofol &r bundet till plasmaproteiner.

Efter intravenos administrering sjunker koncentrationen i blodet kraftigt initialt (alfa-fasen) pa grund
av snabb distribution i organismen. Halveringstiden i alfa-fasen &r 1,8-4,1 minuter.

Under elimineringsfasen, eller beta-fasen, minskar blodkoncentrationen langsammare. Halveringstiden
i denna fas ar 34-64 minuter.

Under en langre observationstid kan ett sa kallat djupt kompartment utvecklas. Halveringstiden i denna
fas (gamma-fasen) for blodkoncentrationen ar 184-382 minuter.

Den initiala distributionsvolymen V &r 22-76 liter och den totala distributionsvolymen Vdg ar
387-1 587 liter.

Propofol har en stor distributionsvolym och elimineras snabbt fran kroppen (total clearance 1,5 till
2 liter/min). Elimineringen sker genom metabolism, huvudsakligen i levern, dér inaktiva konjugat av
propofol och motsvarande hydrokinon bildas beroende pa blodflddet, och utsondras via njurarna.

Efter en intravends engangsdos av 3 mg propofol/kg 6kade clearance av propofol per kg kroppsvikt
beroende pa patientens alder pa foljande satt: genomsnittlig clearance hos nyfédda < 1 manads alder

(n = 25) med 20 ml/kg/min var betydligt lagre an hos aldre barn (n = 36, alder 4 manader till 7 ar). Hos
nyfodda sags dven en betydande variabilitet (3,7-78 ml/kg/min). P& grund av de begransade
studieresultaten, som tyder pa omfattande variabilitet, kan ingen dosrekommendation ges for denna
aldersgrupp.

Nér det galler dldre barn var genomsnittlig clearance av propofol efter en enstaka bolusadministrering
om 3 mg propofol/kg 37,5 ml/kg/min hos barn i aldern 4-24 manader (n = 8), 38,7 ml/kg/min hos barn
i aldern 11-43 manader (n = 6), 48 ml/kg/min hos barn i aldern 1-3 ar (n = 12) och 28,2 ml/kg/min hos
barn i dldern 4-7 ar (n = 10). Som jamforelse var genomsnittligt clearance hos vuxna 23,6 ml/kg/min
(n=16).

Propofol metaboliseras framst i levern. Glukuronider av propofol samt glukoronider liksom
sulfatkonjugat av 2,6-diisopropyl-1,4-kinol aterfinns som metaboliter. 40 % av den administrerade
dosen finns i form av glukuronid av propofol. Alla metaboliter &r inaktiva. Cirka 88 % av
administrerat propofol utséndras i urinen form av metaboliter, och cirka 0,3 % utsondras oférandrat i
avforingen.

Biotillganglighet
Intravends administrering: 100 %.

5.3 Prekliniska sakerhetsuppgifter

Akut toxicitet
Intravends LDs, hos mus &r 53 mg och hos ratta 42 mg propofol per kg kroppsvikt.

Kronisk toxicitet

Prévningar av kronisk toxicitet har utforts pa ratta och hund. Doser pa 10-30 mg propofol/kg
kroppsvikt administrerade dagligen eller 2-3 ganger i veckan i upp till en manad som infusion. Det
fanns inga indikationer pa toxiska effekter eller patologiska forandringar.

Mutagen effekt
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In vitro-studier pa Salmonella thyphimurium (Ames test) och Saccharomyces cerevisiae samt in vivo-
studier pa mus och kinesisk hamster visade inte nagra indikationer pa mutagena effekter.

Reproduktionstoxicitet
Profast passerar genom placenta. Embryotoxicitetsstudier pa ratta och kanin visade ingen indikation pa
teratogena effekter.

Publicerade studier pa djur (inklusive primater) med doser som resulterar i latt till mattlig anestesi
tyder pa att anvandning av anestesilakemedel under perioden da hjarnan har snabb tillvaxt eller under
synaptogenes resulterar i cellférlust under hjarnans tillvéxtperiod som kan vara férknippad med
langvariga kognitiva nedsattningar. Den kliniska betydelsen av dessa prekliniska fynd &r inte kand.

Profast passerar dver i brostmjolk. Det finns inga erfarenheter av anvandning pa manniska under
graviditet och amning.

Karcinogenitet
Inga langtidsstudier av potentialen att orsaka tumarer har utforts.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjalpdmnen

Sojaolja, raffinerad

Medellanga triglycerider

Glycerol

Agglecitin

Natriumoleat

Natriumhydroxid (fér pH-justering)
Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter

De muskelrelaxerande lakemedlen atrakurium och mivakurium far inte administreras via samma
intravendsa access som Profast utan féregaende genomspolning (se avsnitt 4.2).

Profast 10 mg/ml
Detta lakemedel far inte blandas med andra lakemedel férutom de som namns under avsnitt 6.6.

Profast 20 mg/ml
Profast far inte blandas med andra losningar for injektion eller infusion. For ytterligare detaljer se
avsnitt 6.6.

6.3 Hallbarhet

2ar.

Efter det forsta 6ppnandet: Anvand omedelbart.

Kemisk och fysikalisk stabilitet under anvandning har visats vara 12 timmar vid 25 °C.

Profast 10 mg/ml

Hallbarhet efter spadning: Blandningen ska beredas aseptiskt (hela tiden under kontrollerade och
validerade forhallanden) omedelbart fére administrering, maste ges inom 12 timmar efter beredningen.
6.4  Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 25 °C.
Far ej frysas.
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6.5 Forpackningstyp och innehall

Profast 10 mg/ml

Farglos injektionsflaska av glas (typ 11) om 20 ml med en gra bromobutylgummipropp och
aluminiumlock forsett med flip-off skiva av plast. Férpackningar om 1, 5 och 10 enheter.
Farglos injektionsflaska av glas (typ 1) om 50 ml med en gra bromobutylgummipropp och
aluminiumlock férsett med flip-off skiva av plast. Forpackningar om 1 och 10 enheter.
Farglos injektionsflaska av glas (typ 11) om 100 ml med en gra bromobutylgummipropp och
aluminiumlock forsett med flip-off skiva av plast. Forpackningar om 1 och 10 enheter.

Profast 20 mg/ml
Farglos injektionsflaska av glas (typ 11) om 50 ml med en gra bromobutylgummipropp och
aluminiumlock forsett med flip-off skiva av plast. Forpackningar om 1 och 10 enheter.

Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Endast for engangsbruk.
Behallaren ska skakas fore anvandning.
Ej anvant lakemedel och avfall skall hanteras enligt gallande anvisningar.

Profast 10 mg/ml

Profast far endast blandas med féljande produkter: glukoslésning 50 mg/ml (5 %),
natriumkloridlésning 9 mg/ml (0,9 %) eller natriumkloridlésning 1,8 mg/ml (0,18 %) och 40 mg/mi
glukosldsning (4 %), och lidokain I6sning for injektion 10 mg/ml (1 %) utan konserveringsmedel (se
avsnitt 4.2 Administreringssétt, Infusion av utspadd Profast). Den slutliga koncentrationen av propofol
far inte vara lagre an 2 mg propofol/ml.

Samtidig administrering av Profast tillsammans med glukoslésning 50 mg/ml (5 %),
natriumkloridlosning 9 mg/ml (0,9 %) eller natriumkloridlésning 1,8 mg/ml (0,18 %) och 40 mg/ml
glukosldsning (4 %) via en Y-koppling néra injektionsstéllet &r mojlig.

Profast 20 mg/ml

Profast far inte blandas med andra I6sningar for injektion eller infusion. Samtidig administrering av
glukosldsning 50 mg/ml (5 %), natriumkloridldsning 9 mg/ml (0,9 %) eller natriumkloridldsning
1,8 mg/ml (0,18 %) och 40 mg/ml glukosldsning (4 %) och lidokain I6sning for injektion 10 mg/ml
(1 %) utan konserveringsmedel kan administreras via en Y-koppling néra injektionsstéllet.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING
Baxter Holding B.V.

Kobaltweg 49

3542CE Utrecht

Nederlanderna

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

10 mg: 43111

20 mg: 43112

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

15



Datum for det forsta godk&nnandet: 2012-12-14
Datum for den senaste férnyelsen: 2016-04-28

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2024-09-26
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