VALMISTEYHTEENVETO
1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Fluorescite 100 mg/ml injektioneste, liuos

2.  VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

1 ml injektionesteliuosta sisdltdd 100 mg fluoreseiinia (113,2 mg fluoreseiininatriumia).
Yksi 5 mln mjektiopullo sisdltdd 500 mg fluoreseiinia (566 mg fluoreseiininatriumia).

Sisdltdd natriumia (fluoreseiininatriumia ja natriumhydroksidia) méérind, joiden osuus on enintdén 1,45 %
(noin 3,15 mmol) per annos.

Tédydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.
3. LAAKEMUOTO

Injektioneste, luos
Kirkas, punaoranssi liuos

4.  KLIINISET TIEDOT
4.1 Kaiyttoaiheet

Tama ladkevalmiste on tarkoitettu vain diagnostiseen kayttoon.
Silmédnpohjan fluoreseiiniangiografiatutkimuksim.

4.2 Annostus ja antotapa
Annostus

Aikuiset, myés vanhukset

Ruiskuta 5 ml Fluorescite 100 mg/ml injektionesteliuosta nopeasti kyynértaipeen laskimoon, sen jilkeen kun
varotoimenpiteet ekstravasaation vilttdmiseksi on tehty. Erittdin herkkid kuvantamismenetelmid, kuten
skannaavaa laseroftalmoskooppia, kiytettiessd Fluorescite 100 mg/ml injektionesteliuoksen annos on
pienennettidvd 2 mlaan.

Pediatriset potilaat

Fluorescite 100 mg/ml injektionesteliuoksen kayttod eiole tutkittu lapsipotilailla, joten tietoja annostuksen
muuttamisesta ei ole. Siksi Fluorescite 100 mg/ml injektionesteliuosta ei pidéd kéyttda alle 18-vuotiaille
potilaille, silli sentehoa ja turvallisuutta eiole varmistettu tdssi ikdryhmaéssa.

Munuaisten vajaatoimintaa (glomerulusfiltraatio (GFR) alle 20 ml/min) sairastavat potilaat

Rajalliset kokemukset munuaisten vajaatoimintaa sairastavista potilaista (GFR alle 20 ml/min) viittaavat
sithen, ettei annoksen muuttaminen ole yleensi tarpeen, vaikka erittyminen saattaa olla hitaampaa
munuaisten vajaatoiminnan yhteydessé (ks. kohta 5.2).

Dialyysipotilaat: Pienennd annos 2,5 mlaan (puolet injektiopullon sisdllostd).

Antotapa ja fluoresoiva angiografia




Fluorescite 100 mg/ml injektionesteliuosta saavat kiyttaéd vain ladkarit, joilla on fluoresoivan
angiografiatutkimuksen tekemiseen ja tulkintaan littyvdd teknistd asiantuntemusta.

Valmiste on tarkoitettu vain laskimonsisdiseen kayttoon.

Huuhtele laskimokanyylit steriililld natriumkloridiliuoksella (0,9 %) ennen lidkkeiden injisoimista ja
njisoimisen jilkeen fysikaalisten yhteensopimattomuusreaktioiden vilttdmiseksi. Annos injisoidaan nopeasti
(suositeltu nopeus on yleensd 1 ml/sekunti) kyynértaipeen laskimoon kdyttden 23 gaugen (G) siipineulaa,
kun varotoimenpiteet ekstravasaation vélttimiseksi on tehty. Verkkokalvon ja silmin suonikalvon suonissa
nékyy yleensd luminenssia 7-14 sekunnin kuluttua.

Lisdohjeita lidkevalmisteen oikeasta antotavasta ja kiytostd, ks. kohdat 6.2 ja 6.6.

4.3 Vasta-aiheet

Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.
Fluorescite 100 mg/ml injektionesteliuosta ei saa antaa intratekaalisesti eikd valtimoon.

4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyviit varotoimet

Fluoreseininatrium voi atheuttaa vakavia intoleranssireaktioita.

Jos potilas on saanut vakavia intoleranssireaktioita ensimméisen angiografian aikana, uuden
fluoreseiiniangiografian hyodtyéd on punnittava vaikeiden (mahdollisesti kuolemaan johtavien)
yliherkkyysreaktioiden riskid vastaan.

Tallaiset intoleranssireaktiot ovat aina ennalta-arvaamattomia, mutta ne ovat yleisempid potilailla, joilla on
aikaisemmin todettu haittavaikutuksia fluoreseiini-injektion jilkeen (muita oireita kuin pahoinvointia ja
oksentelua), joilla on aiemmin ollut allergiaa, kuten ruoka-aineiden tai ladkkeiden aiheuttamaa urtikariaa,
astmaa, ihottumaa tai allergista nuhaa, tai joilla on aiemmin ollut keuhkoastmaa.

Thon intrakutaanikokeet eivédt ennusta luotettavasti niiden intoleranssireaktioiden ilmaantumista, joten niiden
kéyttd voi olla vaarallista. Tdmén diagnoosin tekeminen edellyttdéd allergiasairauksiin erikoistuneen lidkérin
konsultointia.

Angiografiatoimenpiteen riskien ja hyotyjen suhdetta on harkittava potilailla, joilla on ennestéén
sydinverisuonitauti, diabetes mellitus tai muita vastaavia sairauksia seké useita samanaikaisia ldkehoitoja
(etenkin beetasalpaajat, ks. kohta 4.5).

Potilaalla ennestéén oleva munuaistoimintaan vaikuttava systeeminen sairaus saattaa liséti potilaan riski.
Ladkérin on arvioitava seerumin kreatiinipitoisuuden suurenemista potilaan ikéén, sairaushistoriaan ja
tadménhetkiseen terveydentilaan ndhden ja mééritettdvd mahdolliset haitat ja hyddyt ennen fluoreseiinin
kéayton aloittamista.

Kirjallisuuden mukaan fluoreseiiniangiografia voi seerumin kreatiniinipitoisuuden nousun perusteella
aiheuttaa varjoainenefropatian. Varjoainenefropatia voi olla loppuvaiheen munuaissairauden etenemisen
riskitekijé.

sydin- ja keuhkosairaudet, allergiat tai muu samanaikainen laékitys (kuten beetasalpaajat, myds
silmétippaliuokset) (ks. kohta 4.5). Jos sellaisen potilaan, jolla tiedetddn olevan yliherkkyysreaktion riski, tai
beetasalpaajia (myds simétippaliuoksia) saavan potilaan angiografiatutkimus on ehdottoman vélttiméaton, se
on tehtdva tehohoitoon (elvytykseen) perehtyneen lidkérin valvonnassa. Beetasalpaajat voivat heikentda



verisuonten kompensaatioreaktioita anafylaktisen sokin aikana ja adrenaliinin tehoa mahdollisen
verenkiertokollapsin yhteydessd. Ladkérin on selvitettivd ennen fluoreseininatriuminjektion antamista,
saako potilas parhaillaan beetasalpaajalddkitysta.

Esilddkitystd voidaan antaa. Vaikeiden haittavaikutusten vaara on siitd huolimatta olemassa. Esilddkityksend
kéytetddn pddasiassa suun kautta annettavia H1-antihistamiineja, joiden jélkeen annetaan kortikosteroideja
ennen fluoreseiini-injektiota. Koska téllaiset haittavaikutukset ovat harvinaisia, titd esildékitystd ei suositella
kaikille potilaille.

Fluoreseiininatriumin kéyttoon littyvan yliherkkyysreaktioiden vaaran vuoksi:

e Tutkimusta tekevin simélddkdrin on seurattava tarkoin potilaan tilaa koko tutkimuksen ajan ja vdhintdan
30 minuuttia sen jilkeen,

o Infuusiokanyyli on jitettdva paikoilleen vahintddn 5 minuutin ajaksi, jotta mahdolliset vaikeat
haittavaikutukset voidaan hoitaa ilman viivytyksid,

e Saatavilla on oltava nopeaan elvytykseen tarvittava asianmukainen vilineistd, ja elvytys aloitetaan
asentamalla ensin toinen laskimokanyyli plasmatilavuuden korjaamista varten (vesiliuoksena polyionisia
tai kolloidisia plasman korvikkeita) ja jotta adrenaliinia voidaan antaa injektiona laskimoon suositeltuna
annoksena (ks. kohta 4.5).

Huomaa:

Ekstravasaatiota on viltettiva fluoreseiinilinoksen korkean pH-arvon vuoksi, silli se voi aiheuttaa vaikean
paikallisen kudosvaurion (useita tunteja kestévédd kovaa kipua kdsivarressa, ihon kuoriutumista, pinnallisen
laskimotulehduksen). On varmistettava, etté neulan kirki on laskimossa oikeassa asennossa.
Ekstravasaatiotapauksissa injektio on heti keskeytettavda. Kudosvauriota on hoidettava ja kipua lievitettavi
asianmukaisin toimin.

Jos potilaalle tehddédn rontgentutkimus 36 tunnin (fluoreseiinin pisin eliminoitumisaika) kuluessa injektiosta,
kuona-aineiden poistoon littyvien elinten ylikorostuminen rontgenkuvassa voi johtaa vadrdén tulkintaan.

Tama lddkevalmiste sisdltdd 72,45 mg natriumia per 5 mln injektiopullo, joka vastaa 3,7 % WHO:n
suosittelemasta natriumin 2 g:n paivittdisestd enimméissaannista aikuisille.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden liiikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Fluoreseiini on suhteellisen reagoimaton viriaine eikd spesifisid yhteisvaikutuksia muiden lidkeaineiden
kanssa ole raportoitu. Joitakin harvoja raportteja on saatu mahdollisista yhteisvaikutuksista orgaanisten
anionitransporttereiden kanssa seké tiettyjen laboratoriokokeiden hédiriintymisestd. Fluoreseini voi vaikuttaa
tiettyihin veri- ja virtsa-arvoihin 3 tai 4 vuorokauden ajan kiyton jilkeen. Varovaisuus on tarpeen
seurattaessa sellaisten lddkeaineiden pitoisuuksia, joilla on kapea terapeuttinen leveys, kuten digoksiini ja
kinidiini. Yhdisteet, jotka estdvét orgaanisten anionien (esimerkiksi probenesidin) aktiivista kuljetusta tai
kilpailevat sen kanssa, voivat vaikuttaa fluoreseiinin systeemiseen profiiliin.

Fluorescite 100 mg/ml injektionesteliuoksen samanaikainen kaytto beetasalpaajien (myds silmétippaliuosten)
kanssa voi joissakin harvinaisissa tapauksissa johtaa vaikeisiin anafylaktisin reaktioihin. Beetasalpaajat
voivat heikentéd verisuonten kompensaatioreaktioita anafylaktisen sokin aikana ja adrenalinin tehoa
mahdollisen verenkiertokollapsin yhteydessd, mikd voi edellyttds tehohoitolddkitystd ja jopa elvytystd (ks.
kohta 4.4).

Muiden liuosten samanaikaista laskimonsisdistd antoa tai Fluorescite 100 mg/ml injektionesteliuoksen
sekoittamista muiden linosten kanssa on viltettdvd, koska yhteisvaikutusten mahdollisuutta ei voida sulkea
taysin pois.



4.6 Hedelmiillisyys, raskaus ja imetys

Raskaus

Tietoja Fluorescite 100 mg/ml injektionesteliuoksen kiytostd raskauden aikana eiole lainkaan taion lian
vahén. Eldinkokeissa eiole todettu teratogeenisia vaikutuksia (ks. kohta 5.3). Varmuuden vuoksi on
suositeltavaa vilttdd Fluorescite 100 mg/ml injektionesteliuoksen kéyttod raskauden aikana.

Imetys
Systeemisen annon jilkeen natriumfluoreseiinia erittyy didinmaitoon enintdén 7 pdivin ajan. Imevéiseen

kohdistuvia riskejd eivoida sulkea pois. Téstd syystd imetys on lopettava 7 vuorokauden ajaksi
fluoreseiiniangiografian jélkeen. Tand aikana didinmaito on pumpattava pois rinnoista ja hivitettava.

Hedelmillisyys
Fluoreseiinin laskimoannostelun vaikutuksia hedelméllisyyteen eiole tutkittu.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn

Jos mydriaasi on vilttiméiton fluoresoivassa angiografiatutkimuksessa, ndontarkkuus heikkenee, mika
vaikuttaa reaktiokykyyn likenteessd sekd kykyyn kdyttdd koneita. Potilaalle on kerrottava, ettd liuoksen
antamisen jilkeen ja sithen asti kunnes ndéntarkkuus on palautunut normaaliksi, ajoneuvon ajaminen tai
vaarallisten koneiden kéyttdminen on kiellettya.

4.8 Haittavaikutukset

Turvallis uus profiilin yhteenveto

Yleisimmin raportoituja hoitoon littyneitd haittavaikutuksia olivat pahoinvointi, oksentelu, pyortyminen ja
kutina. Harvinaisempia mutta vaikeampia haittavaikutuksia on raportoitu heti fluoreseini-injektion jilkeen:
angioedeema, hengityselinten oireet (bronkospasmi, kurkunpéin turvotus, hengitysvajaus), anafylaktinen
sokki, hypotensio, tajunnan menetys, kouristus, hengityspyséhdys ja syddnpysédhdys.

Haittavaikutusten taulukoitu yhteenveto

Seuraavien haittavaikutusten katsottiin littyneen hoitoon, ja niiden esiintyminen on luokiteltu seuraavalla
tavalla: hyvin yleinen (> 1/10), yleinen (= 1/100, <1/10), melko harvinainen (> 1/1000, <1/100), harvinainen
(= 1/10 000, < 1/1000), hyvin harvinainen (< 1/10 000) tai tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riitd
arviointiin). Haittavaikutukset on esitetty kussakin yleisyysluokassa haittavaikutuksen vakavuuden mukaan
alenevassa jirjestyksessa.

Elinjirjestelméiluokka MedDRA:n termi (v. 16.0)
Immuunijirjestelma Melko harvinaiset: yliherkkyys
Harvinaiset: anafylaktinen reaktio
Hyvin harvinaiset: anafylaktinen sokki
Hermosto Yleiset: pyOrtyminen
Melko harvinaiset: dysfasia, parestesia, huimaus,
padnsirky
Hyvin harvinaiset: kouristus
Tuntematon: aivoverisuonitapahtuma,
vertebrobasilaarisuonten vajaatoiminta, tajunnan
menetys, vapina, hypestesia, dysgeusia
Sydan Harvinaiset: sydanpysahdys
Hyvin harvinaiset: angina pectoris, bradykardia,
takykardia




Tuntematon: sydaninfarkti

Verisuonet Melko harvinaiset: tromboflebiitti

Harvinaiset: hypotensio, sokki

Hyvin harvinaiset: hypertensio, vasospasmi,
verisuonten laajeneminen, kalpeus, kuumat aallot
Hengityselimet, rintakeha ja Melko harvinaiset: Y ské, kurkun kireys
valikarsina Harvinaiset: bronkospasmi

Hyvin harvinaiset: hengityspyséhdys, keuhkoedeema,
astma, kurkunpdin turpoaminen, hengenahdistus,
aivastelu, nenédn turvotus

Tuntematon: kurkun drsytys
Ruoansulatuselimisto Hyvin yleiset: pahoinvointi

Yleiset: vatsavaivat, oksentelu

Melko harvinaiset: vatsakipu

Tuntematon: yokkdaminen

Tho ja ihonalainen kudos Yleiset: kutina

Melko harvinaiset: urtikaria
Tuntematon:ihottuma, kylmé hiki, ekseema, eryteema,
hyperhidroosi, ihon virin muuttuminen
Yleisoireet ja antopaikassa Yleiset: ekstravasaatio

todettavat haitat Melko harvinaiset: kipu, kuumuuden tunne
Tuntematon: rintakipu, edeema, huonovointisuus,
astenia, vilunvéristykset

Valikoitujen haittavaikutus ten kuvaus
Thon keltaisuutta saattaa ilmetd, mutta se hdvidd yleensd 6—12 tunnin kuluessa. Myds virtsa voi varjaytya
kirkkaankeltaiseksi, mutta véri palautuu normaaliksi 24—36 tunnin kuluessa.

Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On térkeéé ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdiillyistd haittavaikutuksista. Se
mahdollistaa lddkevalmisteen hydty—haitta-tasapainon jatkuvan arvioinnin. Terveydenhuollon ammattilaisia
pyydetédén ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea
Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 FIMEA

4.9 Yliannostus

Fluorescite 100 mg/ml injektionesteliuoksen yliannostusriski on hyvin pieni, joten sen kdytdstd ei odoteta
aiheutuvan myrkytysvaikutuksia.

5.  FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmé: DIAGNOSTISET AINEET; Viriaineet, ATC-koodi: SO1JAOI1



Fluoreseiininatrium on lidketieteessd diagnostisena viriaineena kaytettava fluorokromi. Fluoreseiinin avulla
siménpohjan verisuonet saadaan nékyviin (silmén verkkokalvon ja suonikalvon angiografia).

5.2 Farmakokinetiikka

Jakautuminen

Fluoreseiini on havaittavissa silmin keskusvaltimossa 7—14 sekunnin kuluttua laskimonsisdisesta
antekubitaaliseen laskimoon annostelusta. Tho alkaa kellertdd muutaman minuutin kuluessa annettaessa
fluoreseiininatriumia laskimonsisdisesti. Kellertdva véri alkaa haalistua 6—12 tunnin kuluttua annostelusta.
Jakautumistilavuuden eri arviot osoittavat, ettd fluoreseiini jakautuu hyvin interstitiaalitilaan (0,5 kg).

Biotransformaatio

Fluoreseiini metaboloituu nopeasti fluoreseimimonoglukuronidiksi. Kun fluoreseininatriumia (14 mg/kg)
annettiin laskimonsisdisesti seitsemélle terveelle henkilolle, noin 80 % plasman fluoreseiinista muuntui
glukuronidikonjugaatiksi yhden tunnin kuluttua annoksesta, miki on osoitus suhteellisen nopeasti
konjugoitumisesta.

Eliminaatio

Fluoreseiini ja sen metaboliitit erittyvit pddasiassa munuaisten kautta. Laskimonsisdisen annostelun jilkeen
virtsa pysyy lievasti fluoresoivana 24—36 tunnin ajan. Arvioitu munuaispuhdistuma on 1,75 ml/min/kg ja
arvioitu maksapuhdistuma (konjugaatiosta johtuen) on 1,50 ml/min/kg. Fluoreseiinin systemaattinen
puhdistuma on tdydellinen 48—72 tunnin kuluttua siitd, kun potilaalle on annettu 500 mg fluoreseiinia.
Vaikka erittyminen saattaa olla hitaampaa munuaisten vajaatoiminnan yhteydessa, rajalliset kokemukset
munuaisten vajaatoimintaa sairastavista potilaista (GFR alle 20 ml/min) viittaavat siihen, ettei annoksen
muuttaminen ole yleensi tarpeen.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Natriumfluoreseinin kerta-annosten toksisuutta koskevien tutkimusten tulokset eivét viittaa erityiseen
vaaraan thmisille.

Fluoreseiinilla ei todettu teratogeenisia vaikutuksia rotilla ja kaneilla. Fluoreseiini ldpéisee istukan. Kun
laskimonsisdinen annos oli 500 mg/kg, havaittiin seké sikidssa ettéd lapsivedessd voimakasta fluoresointia.

Mutageenisuustutkimuksissa ei todettu fluoreseiininatriumin mutageenisid vaikutuksia.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Natriumhydroksidi (pH-arvon séétéimisté varten)
Suolahappo (pH-arvon séétdmistd varten)
Injektionesteisiin kdytettdva vesi

6.2 Yhteensopimattomuudet

Koska yhteensopimattomuustutkimuksia ei ole tehty, lidkevalmistetta eisaa sekoittaa muiden
ladkevalmisteiden kanssa.



Fysikaalisten yhteensopimattomuusreaktioiden vilttimiseksi tatd lidkevalmistetta eisaa antaa samanaikaisesti
muiden happamien injektionesteliuosten (varsinkaan antihistamiinien) kanssa saman laskimoyhteyden kautta
(lisdtietoja kanyyleista, ks. kohta 4.2).

Injektiopullon siséltd on kédytettdva heti pullon avaamisen jilkeen.

6.3 Kestoaika

3 vuotta

6.4  Siilytys

Sailyta alle 25 °C.

Ei saa jadtya.

Séilytd injektiopullo ulkopakkauksessa. Herkké valolle.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)

Lasinen (tyypin I lasia) injektiopullo, jossa on harmaa klooributyylipinnoitettu kumitulppa ja alumiinisinetti
sekd polypropyleeninen napsautuskansi.

Pakkaus sisdltdd 12 injektiopulloa, joissa kussakin on 5 ml injektionesteliuosta

6.6 Erityiset varotoimet hiivittimiselle ja muut késittelyohjeet

Liuos on tutkittava silmdméaéréisesti ennen antamista hiukkasten ja varimuutosten varalta. Liuosta saa
kéyttad vain, jos se on kirkasta eiké sisdlld hiukkasia. Vain kertakédyttoon. Kayttimiton lidkevalmiste tai jite
on hévitettivé paikallisten vaatimusten mukaisesti. Al kidytd Fluorescite 100 mg/ml injektionesteliuosta, jos
injektiopullossa on halkeamia tai se on muulla tavoin vaurioitunut.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Alcon Nordic A/S

Edvard Thomsens Vej 14

2300 Koopenhamina S

Tanska

8. MYYNTILUVAN NUMERO

22592

9.  MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan myoOntdmisen pédivamddrd: 08. marraskuuta 2007
Vimeisimmédn uudistamisen pédivamiédra: 05. lokakuuta 2011

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

19.04.2022



PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN
Fluorescite 100 mg/ml njektionsvétska, losning
2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

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

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

For fullstindig forteckning 6ver hjilpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvétska, l6sning
Klar, r6d-orange 16sning

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer

Detta likemedel dr endast avsett for diagnostiskt bruk.
For fluoresceinangiografi av 6gonbotten.

4.2 Dosering och adminis treringss:itt

Dosering

Vuxna inklusive dldre

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

Pediatrisk population

Fluorescite 100 mg/ml injektionsvétska har inte studerats pa barn och dos-responsdata &r inte tillgingliga.
Fluorescite 100 mg/ml injektionsvitska bor dirfor inte anvindas till patienter under 18 ars alder eftersom
effekt och sékerhet inte har faststéllt i denna aldersgrupp.

Njurinsufficiens (glomerulusfiltrationshastighet under 2 0 ml/min)

Begriansad erfarenhet hos patienter med nedsatt njurfunktion (glomerulusfiltrationshastighet under 20
ml/min) tyder pa att ingen dosjustering i allménhet krdvs dven om en lingre utsondringshastighet &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 injektionsvitska bor endast anvindas av likare utbildade iutférande och tolkning av
fluoresceinangiografi.

Denna produkt ska endast tillféras intravendst.

Spola intravendsa kanyler med steril koksaltlosning (0,9 %) fore och efter likemedel injiceras for att undvika
inkompatibilitetsreaktioner. Injektionen bor utforas snabbt (1 ml per sekund rekommenderas normalt) i
venen i armvecket efter att atgidrder for att minska risken for extravasering vidtagits. Anvéind en 23 gauge
fjdrilskanyl for injektionen. Luminiscens upptridder vanligen i retina och koroideakérlen mom 7 till 14
sekunder.

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

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.

Fluorescite 100 mg/ml injektionsvitska ska inte injiceras intratekalt eller intraarteriellt.

4.4 Varningar och forsiktighet

Fluoresceinnatrium kan medfora allvarliga intoleransreaktioner.

Om allvarlig intoleransreaktion uppkommer da angiografi utfors for forsta gdngen bor nyttan av en
ytterligare fluoresceinangiografi vigas mot riskerna for svara 6verkénslighetsreaktioner (med i vissa fall
dodlig utging).

Dessa intoleransreaktioner ar alltid of6rutsdgbara men ar vanligare hos patienter som tidigare har fatt en
biverkning efter en fluoresceininjektion (andra symtom én illamaende och krékning), hos patienter med
allergi i anamnesen, t.ex. fododmnes- eller likemedelsinducerad 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 overkéanslighet.

Forhdllandet mellan risk och nytta for angiografiproceduren méaste beaktas nir det giller patienter med
befintliga sjukdomar som t.ex. hjart-kérlsjukdom eller diabetes mellitus och flera samtidiga
likemedelsbehandlingar (speciellt betablockerare, se avsnitt 4.5).

Alla befintliga systemiska tillstind som paverkar njurfunktionen kan innebdra ytterligare risk for patienten.
Lékaren méste 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 dr en mojlig riskfaktor for progression till terminal njursjukdom.

Noggrann utfragning av patienten maste utforas fore angiografin for att klargora eventuella hjart- och
lungsjukdomar eller allergier i anamnesen eller samtidig medicinering (av t.ex. betablockerare, inklusive
Ogondroppar) (se avsnitt 4.5). Om undersokningen &r absolut nddvindig for en patient med kind risk for
overkénslighetsreaktion eller en patient som behandlas med betablockerare (inklusive 6gondroppar) bor
undersokningen utforas tillsammans med likare med erfarenhet fran intensivvard (hjirt- och lungraddning).




Betablockerare kan minska vaskuldra kompensationsreaktioner mot anafylaktisk chock och minska effekten
av adrenalin vid hjirtkollaps. Innan injektion av fluoresceinnatrium sker bor likaren 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-likemedel) foljda av kortikosteroider fore injektion av fluorescein. Med tanke pa
den laga frekvensen av 6verkinslighetsreaktioner rekommenderas dock inte denna premedicinering till alla
patienter.

Risken for 6verkénslighetsreaktioner kriver:

e attpatienten noga Overvakas av dgonlikaren under undersokningen och under minst 30 minuter efter
undersokningen.

e attinfusionslinjen bibehélls dtminstone 5 minuter efter fluoresceininjektionen for att tillita snabb
behandling av en svér biverkan.

o tillgdng till lAmplig utrustning for akut aterupplivning vilket forst och framst kréver ytterligare en
infusionslinje for ateruppréttande 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. fluoresceinlosningens hoga pH-virde, vilket kan medfora allvarlig lokal
vavnadsskada (svdr smértaiarmen iflera timmar, skorpbildning pa huden, ytlig flebit). Man bor forsédkra sig
om att ndlens dnda sitter ritt i venen. Om extravasering intrdffar bor injektionen omedelbart avbrytas. Lampliga
atgarder skall vidtas for att skota vivnadsskadan och lindra smérta.

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

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

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och évriga interaktioner

Fluorescein dr ett relativt inert firgimne och sérskilda interaktionsstudier har inte utforts. Néagra fa
fallbeskrivningar rapporterar om mojliga interaktioner med organiska anjontransportérer och interferens med
vissa laboratorietest. Det d&r mojligt att fluorescein kan paverka vissa blod- och urinvirden i upp till 3—4
dagar efter tillférseln. Forsiktighet bor iakttas dd man uppfoljer koncentrationen av likemedel med smal
terapeutisk bredd som t.ex. digoxin eller kinidin. Foéreningar som hammar eller konkurrerar med aktiv
transport av organiska anjoner (t.ex. probenecid) kan paverka systemprofilen av fluorescein.

Samtidig anvdndning av Fluorescite 100 mg/ml injektionsvitska och betablockare (inklusive 6gondroppar)
kan i séllsynta fall utlosa svéara anafylaktiska reaktioner. Betablockerande medel kan reducera de vaskulira
kompensationsreaktionerna mot anafylaktisk chock och dven reducera effekten av adrenalin nér det
foreligger kardiovaskuldr kollaps som kankréva intensiv likemedelsbehandling och dven atgarder i form av
aterupplivning (se avsnitt 4.4).

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

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet



Det finns inga eller begrdnsad méngd data fran anvéndningen av Fluorescite 100 mg/ml injektionsvitska i
gravida kvinnor. Djurstudier tyder inte pa teratogena effekter (se avsnitt 5.3). Som en forsiktighetsatgérd bor
man undvika anvindning av Fluorescite 100 mg/ml injektionsvétska under graviditet.

Amning

Fluorescemnatrium utsondras 1 brostmjolk efter systemisk administrering 1 upp till 7 dagar. En risk for det
ammade barnet kan inte uteslutas. Efter fluoresceinangiografi bor ett amningsuppehall pa 7 dagar goras.
Brostmjolken bor pumpas ur och kastas under denna period.

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

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Om mydriasis krdvs for undersokningen med fluoresceinangiografi sa paverkas synféormagan och dirigenom
mdjligheten att framféra fordon eller anvéinda maskiner. Patienten bor informeras om att framforande av
fordon och anvéndning av maskiner ska undvikas tills synskdrpan blivit aterstilld.

4.8 Biverkningar

Summering av séikerhetsprofilen

De vanligast rapporterade behandlingsrelaterade biverkningarna var illamédende, krékning, 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, andningsstillestind och hjirtstillestdnd.

Biverkningslista i tabellform

Foljande biverkningar bedémdes vara behandlingsrelaterade och har klassificerats i enlighet med foljande:
Mycket vanliga (>1/10), vanliga (>1/100, <1/10), mindre vanliga (>1/1 000, <1/100), séllsynta (>1/10 000,
<1/1 000), mycket séllsynta (< 1/10 000) eller ingen kind frekvens (kan inte berdknas fréan tillgédngliga data).
Biverkningarna presenteras inom varje frekvensgruppering enligt minskande allvarlighetsgrad.

Klassificering av organsystem Av MedDRA rekommenderad term (v. 16.0)
Immunsystemet Mindre vanliga: 6verkénslighet
Sédllsynta: anafylaktisk reaktion
Mycket sdillsynta: anafylaktisk chock
Centrala och perifera Vanliga: synkope
nervsystemet Mindre vanliga: dysfasi, parestesi, yrsel och huvudvérk
Mycket sdllsynta: konvulsioner
Ingen kdnd frekvens: cerebrovaskulir hindelse,
vertebrobasilir insufficiens, medvetsloshet, tremor,
hypoestesi och dysgeusi
Hjértat Sdllsynta: hjartstillestand
Mycket sdllsynta: angina pectoris, bradykardi och
takykardi
Ingen kdnd frekvens: myokardinfarkt
Blodkarl Mindre vanliga: tromboflebit
Sédllsynta: hypotension och chock
Mycket sdillsynta: hypertension, vasospasm,
vasodilatation, blekhet och virmevallning
Andningsvigar, brostkorg och Mindre vanliga: hosta, kénsla av tring strupe
mediastinum Sdllsynta: bronkospasm




Mycket sdllsynta: andningsstillestand, lungédem,
astma, larynxddem, dyspné, nysningar och nisdédem
Ingen kdnd frekvens: svalgirritation
Magtarmkanalen Mycket vanliga: illamaende

Vanliga: obehag fran buken och krakning
Mindre vanliga: buksmérta

Ingen kdnd frekvens: ulkning

Hud och subkutan vdvnad Vanliga: pruritus

Mindre vanliga: urtikaria

Ingen kdnd frekvens: utslag, kallsvettning, eksem,
erytem, hyperhidros och hudmissfargning
Allménna symtom och/eller Vanliga: extravasering

symtom vid administreringsstéllet Mindre vanliga: smirta och virmekénsla

Ingen kdnd frekvens: brostsmirta, 6dem, allmén
sjukdomskénsla, asteni, frossa

Beskrivning av selekterade biverkningar
En gulaktig missfargning av huden kan uppkomma men den férsvinner vanligen inom 6—12 timmar. Urin,
som ocksé erhéller en skarpt gul firg av fluorescein, aterfar sin naturliga farg efter 24—36 timmar.

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det dr viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mojligt att
kontinuerligt 6vervaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstankt biverkning till:

Webbplats: www.fimea.fi

Sékerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 FIMEA

4.9 Overdosering

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

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Diagnostika, fargdmnen
ATC-kod SO1JAO1

Fluoresceinnatrium ar en fluorokrom som anvénds inom medicinen som ett fargdmne for diagnostiskt bruk.
Fluorescein anvénds for att synliggéra blodkérl i dgonbotten (angiografi av retina och choroidea).

5.2 Farmakokinetiska egenskaper
Distribution

Inom 7-14 sekunder efter intravends administration i venen i armvecket upptriader fluorescein vanligen i den
centrala artiren i 6gat. Inom nigra minuter efter intravends tillforsel av fluoresceinnatrium upptriader en


http://www.fimea.fi/

gulfirgning av huden; denna bdrjar forsvinna 612 timmar efter tillférseln. Olika uppskattningar av
distributionsvolymen for fluorescein tyder pé att substansen distribueras val 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 ungefér 80 % av fluorescein i plasma omvandlats
till glukuronidkonjugat 1 timme efter tillférsel, vilket tyder pa relativt snabb konjugering.

Eliminering

Fluorescein och dess metaboliter utsondras 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 ir i huvudsak komplett 48 till 72 timmar efter tillforsel av 500 mg fluorescein. Aven om en
langre utsondringstid &r mojlig hos patienter med nedsatt njurfunktion, sé innebdr den begriansade
erfarenheten hos patienter med nedsatt njurfunktion (glomerusfiltrationshastighet under 20 ml/min) att ingen
dosjustering i allmidnhet behover genomforas.

5.3 Prekliniska siikerhetsuppgifter

Prekliniska data for fluorescemnnatrium tyder inte pa nagra sérskilda risker for mianniskor baserat pa
toxicitetsstudier med enstaka tillforsel.

Ingen teratogen effekt av fluorescein kunde visas hos rétta eller kanin. Fluorescein gar dver
placentabarridren. Efter intravends tillforsel av 500 mg/kg upptacktes intensiv fluorescens i bade foster och

amnionvatska.

Mutagenicitetsundersokningar visade inga tecken pd mutagena effekter av fluoresceinnatrium.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjilpimnen

Natriumhydroxid (fér pH-justering)

Saltsyra (for pH-justering)

Vatten for injektionsvétskor

6.2 Inkompatibilite ter

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

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

Oppnad injektionsflaska mdste anviindas omedelbart.

6.3 Hallbarhet

3 éar.

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar



Forvaras vid hogst 25 °C.

Far ej frysas.

Ljuskénsligt. Forvara injektionsflaskorna i ytterkartongen.
6.5 Forpackningstyp och inne hall

Injektionsflaska av glas (typ 1) med gré klorobutyloverdragen gummipropp och aluminiumforslutning med
flip-off av polypropylen.

Forpackningen innehéller 12 injektionsflaskor a 5 ml injektionsvétska.

6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion och dvrig hantering

Losningen skall inspekteras visuellt avseende partikelinnehdll och missfargning fore anvéndning. Losningen
skall bara anvidndas om den dr klar och fri fran partiklar. Endast for engangsbruk. Kassera eventuell
kvarvarande I6sning i enlighet med lokala foreskrifter. Anvéind inte Fluorescite 100 mg/ml injektionsvéatska
om injektionsflaskan &ar sprackt eller skadad pa négot sétt.
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