VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Lederspan 20 mg/ml injektioneste, suspensio

2.  VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
Yksimillilitra siséltid 20 mg triamsinoloniheksasetonidia.

Apuaine(et), joiden vaikutus tunnetaan
1 millilitra sisdltdd 450 mg sorbitolia ja 9 mg bentsyylialkoholia.

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Injektioneste, suspensio

Valkoinen tai kermanvérinen suspensio.

4.  KLIINISET TIEDOT
4.1 Kaiyttoaiheet

Intra-artikulaarisesti, intrasynoviaalisesti ja periartikulaarisesti: Arthritis rheumatoides, traumaattinen
artriitti, synoviitti, bursiitti, osteoartroosi sekd muut subakuutit tai krooniset sairaudet, joissa
steroidihoidosta voidaan odottaa olevan hyotya.

4.2 Annostus ja antotapa
Annostus

Pediatriset potilaat
Lederspan-valmistetta ei saa antaa keskosille tai vastasyntyneille, ja se saattaa aiheuttaa toksisia ja
allergisia reaktioita alle 3-vuotiaille lapsille.

Intra-artikulaarinen injektio

On hyvin tirkeda, ettd injektio annetaan nivelvoidepussiin. Kussakin nivelessd injektio pitdéd antaa
kohtaan, jossa nivelvoidepussi sijaitsee mahdollisimman pinnalla ja jossa eiole suuria verisuonia tai
hermoja.

Annos 2-20 mg maaraytyy yksilollisesti nivelen koon ja nivelnesteen miardn mukaan. Suuriin niveliin
(esim. lonkka, polvi, olkapdd) tarvitaan yleensd 10-20 mg (0,5-1 ml), keskisuuriin (esim. kyynirpaa,
ranne) 5—-10 mg (0,25-0,5 ml) ja pienempiin nivelin 2—6 mg (0,1-0,3 ml). Jos nivelnestettd on
runsaasti, se voidaan aspiroida ennen ladkkeen antamista. Seuraava annos ja injektioiden mééra
riippuvat kliinisen tilan edistymisestd. Koska Lederspan on pitkdvaikutteinen, injektioiden antamista
yksittdisiin nivelin useammin kuin 3—4 vikkon vélein ei suositella. Ladkkeen kertymisté
injektiokohtaan on viltettidva, koska se voi aiheuttaa atrofiaa.

Peri-artikulaarinen injektio
Bursiitti: Yleensd 10—-20 mg (0,5-1 ml) riippuen bursan koosta ja sairauden vaikeusasteesta.
Useimmassa tapauksissa riittdé yksi hoitokerta.



Tendiniitti: Yleensd 10-20 mg (0,5-1 ml). Lisdinjektioiden tarve midritetddn hoitovasteen perusteella.

Antotapa

Lederspan on tarkoitettu ainoastaan intra- ja periartikulaariseen kéyttdon. Sitd ei saa antaa laskimoon,
ihon alle tai lihakseen.

Valmisteen kdytossd on noudatettava aseptiikkaa. Injektiopulloa ravistetaan hyvin ennen kdyttod tasa-
aineisen suspension varmistamiseksi. Injektiokohta steriloidaan kiyttden samaa tekniikkaa kuin
lumbaalipunktion yhteydesséd. Kunkin hoitokerran yhteydessi voidaan antaa injektio enintdén kahteen
niveleen.

Lederspan voidaan tarvittaessa sekoittaa 1 %:een tai 2 %:een lidokaiinihydrokloridiin tai muihin
vastaaviin paikallispuudutteisiin. Liuottimien, jotka siséltivit metyyliparabeenia, propyyliparabeenia,
fenolia ym., kiyttod on viltettdvd, koska ne voivat aiheuttaa steroidin saostumista. Lederspan vedetdédn
ruiskuun ennen puudutetta Lederspan-valmisteen kontaminaation estdmiseksi. Ruiskua ravistetaan
kevyesti, jonka jilkeen liuos kdytetdén heti.

Intra-artikulaarisen injektion aiheuttama kipu nivelessé voidaan estii tai lievittdd valttimalla
ylimdardistd likkumista 12 tunnin ajan injektion jélkeen.
4.3 Vasta-aiheet

Ylherkkyys vaikuttavalle amneelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.
Tuberkuloosi, herpes simplex -keratiitti, akuutit psykoosit, systeemiset sieni-infektiot.

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyviit varotoimet

Lederspan on tarkoitettu ainoastaan intra- ja periartikulaariseen kayttoon. Injektion antamista
jinteeseen on viltettava.

Pitkdaikaista kortikosteroidihoitoa saavien lapsien kasvun ja kehityksen seurantaa suositellaan.

Suuret kortikosteroidiannokset voivat hdiritd aktiivista immunisaatiota ja heikentdd immuunivastetta
inaktivoituihin rokotteisiin. Juuri rokotteen saaneita potilaita ei pidd hoitaa Lederspan-valmisteella.

Valmistetta on kiytettiva varoen seuraavien tilojen yhteydessé: Cushingin oireyhtymi, infektiot, joita
eivoida hoitaa antibiooteilla, mahahaava, akuutti glomeruloneftiitti, psykoosi, myasthenia gravis,
divertikuliitti, tromboflebiitti, hypertonia, silmédn Herpes simplex -infektio, diabetes mellitus, akuutti
koronaaritauti, munuaisten ja syddmen vajaatoiminta, eksantemaattiset sairaudet, haavainen
paksusuolitulehdus ja osteoporoosi.

Varsinkin rasittuneiden nivelten kuormitusta tulee keventda heti injektion jélkeen liallisen
kuormittumisen vélttdmiseksi. Toistuvat injektiot voivat vaurioittaa niveltd. Lederspan-injektiota ei

pidd antaa epdvakaisiin niveliin.

Jos potilaalle kehittyy hoidon aikana vakavia reaktioita tai akuutteja infektioita, hoito on lopetettava ja
tarvittavista varotoimista on huolehdittava.

Kortikosteroidihoito saattaa johtaa hypotalamus-aivolisidke-lisdmunuaisakselin suppressioon, joten
hoito on lopetettava asteittain. Hoidon #killistd lopettamista on véltettava.

Urheilijoiden on oltava tietoisia siité, ettd glukokortikoidit voivat aiheuttaa positiivisen tuloksen
dopingtesteissa.

Epéasdannollistd kuukautiskiertoa voi esiintyd ja postmenopausaalisilla naisilla on huomattu eméttimen



verenvuotoa. Tastd mahdollisuudesta pitdd kertoa naispotilaille, mutta sen ei pidd estii tarpeellisten
hoitojen suorittamista.

Vaikutus hedelméllisyyteen, ks. kohta 4.6.

Systeemisesti tai topikaalisesti kéytettidvien kortikosteroidien kdyton yhteydessé saatetaan imoittaa
nékohdiridistd. Jos potilaalla esiintyy oireita, kuten nddn hdmértymisté tai muita ndkohéiriitd, potilas
on ohjattava siimildékarille, joka arvioi oireiden mahdolliset syyt. Niitd voivat olla kaihi, glaukooma
tai harvinaiset sairaudet, kuten sentraalinen seroosi korioretinopatia, joista on ilmoitettu systeemisten
tai topikaalisten kortikosteroidien kdyton jilkeen.

Tama ladkevalmiste sisdltdd 450 mg sorbitolia per millilitra. Tatd ldkevalmistetta ei pidd antaa
potilaille, joilla on perinnéllinen fruktoosi-intoleranssi (HFI).

Tama ladkevalmiste sisdltdd 9 mg bentsyylialkoholia per millilitra. Bentsyylialkoholi saattaa aiheuttaa
allergisia reaktioita. Suuria tilavuuksia tulee kdyttdd varoen ja vain, jos kdytto on valttamatontd. Tamad
koskee erityisesti potilaita, joilla on heikentynyt maksan tai munuaisten toiminta ja siten
kumuloitumisen ja toksisuuden riski (metabolinen asidoosi). Lederspan-valmistetta ei saa antaa
keskosille eikd vastasyntyneille. Lederspan saattaa aiheuttaa toksisia reaktioita ja allergisia reaktioita
alle 3-vuotiaille lapsille.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden liiikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset
Antikolinergit (esim. atropiini): Silménpaineen kohoaminen entisestédén on mahdollista.

Diabeteslddkkeet (esim. sulfonyyliureajohdokset) ja insuliini: Kortikosteroidit saattavat suurentaa
veren glukoosipitoisuutta.

Verenpainelddkkeet, mukaan lukien diureetit: Valtimoverenpainetta alentava vaikutus saattaa
heikentya.

Amfoterisiini B -injektio ja kaliumvajetta aiheuttavat aineet: Potilasta on seurattava additiivisen
hypokalemian varalta.

Digitalisglykosidit: Samanaikainen kéyttd saattaa suurentaa digitalismyrkytyksen todenndkoisyytté.

Maksaentsyymi-induktorit (esim. barbituraatit, fenytoiini, karbamatsepiini ja rifampisiini) indusoivat
glukokortikoidien mikrosomaalista oksidaatiota. Tasté syysté steroiditarve lisddntyy, kun potilasta
hoidetaan ladkkeilld, jotka ovat maksaentsyymi-induktoreja, ja vihenee hoidon jilkeen.

Yhteiskdyton CYP3A:m estédjien kuten ritonaviiria, ketokonatsolia tai kobisistaattia sisdltivien
valmisteiden kanssa odotetaan suurentavan systeemisten haittavaikutusten riskid. Tdmén yhdistelméan
kiyttod on viltettava, ellei hyoty ole suurempi kuin suurentunut systeemisten
kortikosteroidihaittavaikutusten riski, jolloin potilaita on seurattava systeemisten
kortikosteroidihaittavaikutusten varalta.

4.6 Hedelmillisyys, raskaus jaimetys

Raskaus

Valmiste lapiisee istukan. Kortikosteroidit ovat eldinkokeissa teratogeenisia. Tamén seikan merkitysta
ihmisille ei tarkkaan tunneta, mutta toistaiseksi raskaudenaikaisen kortikosteroidien kdyton ei ole
osoitettu suurentavan epamuodostumien insidenssid. Pitkdaikainen kdyttd ihmisille ja eldimille on
johtanut istukan ja vastasyntyneen painon alenemiseen.

Pitkdaikaishoitoon liittyy myos lisimunuaiskuoren suppression riski vastasyntyneelld. Valmistetta
tulee kayttdd raskauden aikana vain siind tapauksessa, etté didille koituva hydty on selvésti sikioon
kohdistuvaa riskid suurempi.



Imetys

Triamsinoloniheksasetonidi erittyy didinmaitoon, mutta hoitoannoksina silld ei todenndkoisesti ole
vaikutusta lapseen. Suurien annosten pitkdaikaisessa kdytdssa on noudatettava varovaisuutta.

Hedelmillisyys

Naisilla kortikosteroidihoito voi aiheuttaa kuukautishdiriditd ja amenorreaa. Michilld pitkdaikainen
kortikosteroidihoito saattaa estdd spermatogeneesid (vahentii siittituotantoa ja siittididen

likkuvuutta).

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkéiyttokykyyn

Lederspan-valmiste ei oletettavasti vaikuta ajokykyyn eikd koneidenkayttokykyyn.

4.8 Haittavaikutukset

Annos ja hoidon kesto vaikuttavat merkittdvasti seuraavien haittavaikutusten esiintymistiheyteen, joten

esiintymistiheyttd eivoida ilmoittaa.

Elinjérjestelmi

Haittavaikutus

Infektiot

Pillevd infektio

Infektion uudelleen aktivoituminen

Lisdantynyt infektioherkkyys (koskee virus-, sieni-,
bakteeri-, lois- tai opportunistisia infektioita)

Immuunijirjes telmé

Y liherkkyysreaktiot
Anafylaktinen reaktio

Umpieritys

Lisdmunuaisen suppressio
Cushingin oireyhtyma
Hyperglykemia

Aineenvaihdunta ja ravitsemus

Hypokalemia
Natriumin kertyminen elimistoon
Nesteretentio

Psyykkiset hiiriot

Unih&iriot

Olemassa olevien psyykkisten oireiden paheneminen
Masennus

Mielialan vaihtelut

Hermosto

Huimaus
Péédnsarky
Kohonnut kallonsisdinen paine

Silmiit

Glaukooma

Kaihi

N&on hdmértyminen

Sentraalinen seroosi korioretinopatia

Verisuonisto

Tromboembolia
Kohonnut verenpaine

Ruoansulatus elimisto

Peptinen haava (johon HLittyy perforaation ja
verenvuodon riski)

Iho ja ihonalainen kudos

Hyperpigmentaatio
Hypopigmentaatio
Atrofia

Hypertrikoosi

Petekiat

Mustelmat

Purppura
Aknetyyppinen ihottuma
Juovat




Luusto, lihakset ja sidekudos Kasvun hidastuminen
Osteoporoosi
Lihasatrofia
Osteonekroosi
Janneruptuura

Sukupuolielimet ja rinnat Epdsdédnnollinen kuukautiskierto
Amenorrea
Emittimen verenvuoto postmenopausaalisilla naisilla

Yleisoireet ja antopaikassa todettavat Kalsinoosi

haitat Hidastunut paraneminen

Injektiokohdan reaktiot kuten absessit, eryteema, kipu,
turvotus ja nekroosit injektiokohdassa.

Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On térkedé ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lddkevalmisteen hydty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdan ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista
seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittdmiskeskus Fimea
Lidkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 FIMEA

4.9 Yliannostus
Suurten annosten antaminen saattaa suurentaa systeemisten haittavaikutusten riskié.

Jos pitkdlld aikavililli annetaan toistuvasti intra-artikulaarisia injektioita, saattaa ilmetd vaikea-asteista
niveltuhoa ja atrofiaa, johon littyy lukuoliota. Toipuminen voi lidkkeen pitkdaikaisen vaikutuksen
takia kestdd useita kuukausia.

5.  FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmai: systeemisesti kiytettidvat kortikosteroidit, glukokortikoidit, ATC-koodi:
HO02ABO0S

Lederspan on synteettinen glukokortikoidi, jolla on erittdin hyvé tulehdusta estiva vaikutus. Valmiste
on mikrokiteinen vesisuspensio, jolla on depot-vaikutus. Heksasetonidiesteri on ldhes veteen
liukenematon, joten liukeneminen on hidasta ja vaikutus injektiokohdan kudoksissa kestii pitkddn,
muutamasta vilkosta useisiin kuukausiin. Vaikutus alkaa yleensd n. 24 tunnin kuluttua ja kestda
tavallisesti 4—6 viikkoa.

Glukokortikoidien vaikutustapaa ei tdysin tunneta, mutta paikallisten injektioiden arvellaan
vaikuttavan tulehdusta estivisti. Triamsinololin anti-inflammatorinen teho milligrammakohtaisessa
vertailussa on noin viisi kertaa suurempi kuin hydrokortisonin.

Triamsinolonilla ei ole kiytdnnossé lainkaan mineralokortikoidivaikutusta, joten natriumretentiota ei
esiinny.

5.2 Farmakokinetiikka



Imeytyminen

Lederspan on intra-artikulaarisesti annettava mikrokiteinen suspensio, joten se imeytyy niveleen 100-
prosenttisesti.

Jakautuminen
Triamsinoloniheksasetonidi on suhteellisen liukenematon, miké johtaa hitaaseen eliminaatioon
injektiokohdasta ja pitkdkestoiseen vaikutukseen.

Biotransformaatio

Triamsinoloniheksasetonidi hydrolysoituu nivelkalvoissa véhitellen triamsinoloniksi. Triamsinolonin
puolintumisaika plasmassa on noin 3 tuntia ja biologinen puolintumisaika (kudoksessa)on 12—

36 tuntia. Triamsinoloni metaboloituu laajasti maksassa.

Eliminaatio
Metaboliitit erittyvét ldhinnd munuaisten kautta, vain pienid maarid erittyy sappeen. Vain 15 %
ladkeaineesta erittyy muuttumattomana.

Triamsinoloniheksasetonidi hydrolysoituu ihmisen seerumin vaikutuksesta in vitro (43 %
hydrolysoitunut 24 tunnin kuluttua), mutta intra-artikulaarisen injektion jilkeen aine ei hajoa in situ.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Triamsinoloni on voimakas teratogeeni monilla eldimilli. Muun muassa suulakihalkiota on raportoitu
hiirilld, rotilla, kaniineilla ja hamstereilla. Apinoilla on todettu keskushermostoanomalioita ja kallon
epdmuodostumia tiineyden aikana tapahtuneen altistumisen jilkeen. Toistaiseksi ei kuitenkaan ole
todettu merkkejd kortikosteroidien teratogeenisuudesta ihmisilla.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Sorbitoli 449,8 mg

Polysorbaatti (80) 4 mg

Bentsyylialkoholi 9 mg

Injektionesteisiin  kaytettdva vesiad 1 ml

6.2 Yhteensopimattomuudet

Livottimien, jotka siséltdvit metyyliparabeenia, propyyliparabeenia, fenolia ym., kiytt6d on véltettava,
koska ne voivat aiheuttaa steroidin saostumista.

6.3 Kestoaika

3 vuotta.

6.4 Sailytys

Sailyta alle 25°C. Ei saa jaatya.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Viriton lasinen, hydrolyyttinen tyyppi I -injektiopullo. Harmaa halogeeni-butyylikumitulppa, jonka

ympérilld alumiinisuojus.
Injektiopullot 1 ml, 5ml, 12 x 1 ml, 50 x 1 ml. Kaikkia pakkauskokoja ei valttimattd ole myynnissa.



6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle ja muut kisittelyohjeet

Parenteraalisesti annettavat valmisteet on tutkittava mahdollisten hiukkasten ja varimuutosten
toteamiseksi ennen niiden antamista. Ravistettava hyvin ennen kayttoa.

Kayttaimdton ladkevalmiste taijéte on hévitettdvi paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Viatris Oy

Vaisalantie 2—8

02130 Espoo

8. MYYNTILUVAN NUMERO

11556

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA
Myyntiluvan myontdmisen pdivimaara: 15.8.1994

Viimeisimmédn uudistamisen paivimdara: 13.2.2009

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

12.10.2022



PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Lederspan 20 mg/ml injektionsvitska, suspension

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
1 ml innehdller 20 mg triamcinolonhexacetonid.

Hjilpdmnen med kiind effekt
1 ml mnehaller 450 mg sorbitol och 9 mg bensylalkohol.

For fullstdndig forteckning over hjilpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Injektionsvétska, suspension

Vit eller graddvit suspension.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer

Intraartikuldr, intrasynovial och periartikuldr applikation: Arthritis rheumatoides, traumatisk artrit,
synovit, bursit, osteoartros samt andra subakuta eller kroniska sjukdomar dir behandling med steroider
kan forvéntas vara till nytta.

4.2 Dosering och administreringssétt

Dosering

Pediatrisk population
Lederspan far inte ges till prematurbarn eller nyfodda, och det kan ge upphov till toxiska och
allergiska reaktioner hos barn under 3 ar.

Intraartikuldr injektion
Det dr av stor vikt att injektionen sker i synovialsdcken. Injektionsstéllet ska for varje led vara den
plats, dir synovialsdcken ligger ytligast och ér fri fran stora kérl och nerver.

Dosen bestdms individuellt mellan 2 och 20 mg beroende pa ledens storlek och méngden ledvitska. |
stora leder (t.ex. hoft, knd, skuldra) behdvs vanligen 10—20 mg (0,5-1 ml), i medelstora leder (t.ex.
armbage, handled) 5—10 mg (0,25-0,5 ml) och i mindre leder 2—6 mg (0,1-0,3 ml). Nér det finns
mycket synovialvitska kan eventuellt aspiration goras fore administrering av likemedlet. Patientens
kliniska tillstand avgor efterfoljande dosering och antal injektioner. Eftersom Lederspan dr
langtidsverkande rekommenderas ett injektionsintervall i individuella leder pa minst 3—4 veckor.
Undvik ansamling av likemedlet vid injektionsstillet, eftersom det kan leda till atrofi.

Periartikuldr injektion
Bursit: Vanligen 10-20 mg (0,5-1 ml) beroende pé bursans storlek och sjukdomens svarighetsgrad.
Oftast ricker det med en behandling.



Tendinit: Vanligen 10-20 mg (0,5-1 ml). Behovet av ytterligare injektioner bestdms pa basis av det
terapeutiska svaret.

Administreringssatt

Lederspan dr endast avsedd for intra- och periartikuldrt bruk. Det far inte ges intravendst, subkutant
eller intramuskulirt.

Vid beredning av preparatet krdvs aseptiska forhallanden. Injektionsvitskan omskakas vil fore
anvandning for att garantera en jamn suspension. Injektionsstillet ska steriliseras med samma
steriliseringsteknik som vid lumbalpunktion. Preparatet kan injiceras i hogst tva leder per behandling.

Lederspan kan vid behov blandas med 1 % eller 2 % lidokainhydroklorid eller motsvarande
lokalanestetika. Losningsmedel innehdllande metylparaben, propylparaben, fenol osv. ska undvikas
eftersom dessa kan orsaka flockning av steroiden. Lederspan skall dras upp i sprutan fore
bedovningsmedlet for att forhindra kontamination av Lederspan. Sprutan omskakas [itt, varefter
blandningen anvénds omedelbart.

Smértan som en intraartikulér injektion orsakari en led kan forhindras eller lindras genom att onddiga
rorelser undvikas under 12 timmar efter injektionen.

4.3 Kontraindikationer

Overkiinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.
Tuberkulos, herpes simplex-keratit, akuta psykoser, systemiska svampinfektioner.

4.4 Varningar och forsiktighet
Lederspan dr endast avsedd for intra- och periartikulért bruk. Undvik injektion isenor.

For barn under langvarig behandling med kortikosteroider rekommenderas uppfoljning av tillvixt och
utveckling.

Kortikosteroider i hdg dos kan interferera med aktiv immunisering och medféra simre immunsvar pa
inaktiverade vacciner. Patienter som nyligen har vaccinerats ska inte behandlas med Lederspan.

Preparatet ska anvindas med forsiktighet i samband med foljande tillstdnd: Cushings syndrom,
infektioner som inte kan behandlas med antibiotika, magsar, akut glomerulonefrit, psykos, myasthenia
gravis, divertikulit, tromboflebit, hypertoni, herpes simplex-infektion i dgat, diabetes mellitus, akut
kransartirsjukdom, njurinsufficiens, hjartsvikt, exantematdsa sjukdomar, ulcerés kolit och osteoporos.

Sérskilt belastade leder ska avlastas den forsta tiden efter injektionen for att undvika Gverbelastning.
Upprepade injektioner kan orsaka skador pa leden. Lederspan ska inte injiceras i instabila leder.

Om patienten drabbas av allvarliga reaktioner eller akuta infektioner under behandlingen ska
behandlingen utsittas och nddvindiga sidkerhetsétgirder ska vidtas.

Léangvarig behandling med kortikosteroider kan resultera i suppression av hypotalamus-hypofys-
adrenal-axeln. Behandlingen ska darfor avslutas gradvis. Undvik plotslig utsdttning av behandlingen.

Idrottare ska vara medvetna om att glukokortikoider kan ge ett positivt utfall i dopingtester.
Menstruationsrubbningar kan férekomma och vaginal blodning har observerats hos postmenopausala
kvinnor. Kvinnliga patienter ska informeras om att detta kan intrdffa, men det ska inte utgéra ett hinder

for genomforande av nddvéindiga behandlingar.

Effekt pa fertilitet, se avsnitt 4.6.



I samband med systemisk eller topisk anvdndning av kortikosteroider kan synstérningar rapporteras.
Patienter som far symptom sdsom dimsyn eller andra synstorningar ska remitteras till dgonlékare for
utredning av mojliga orsaker till symptomen. Dessa kan innefatta katarakt, glaukom eller séllsynta
sjukdomar sasom central serds korioretinopati, som har rapporterats efter anvindning av systemiska
och topiska kortikosteroider.

Detta likemedel innehaller 450 mg sorbitol per ml. Patienter med hereditir fruktosintolerans bdr inte
anvianda detta likemedel.

Detta lakemedel innehaller 9 mg bensylalkohol per ml Bensylalkohol kan ge allergiska reaktioner.
Stora volymer ska anvdndas med forsiktighet och endast om absolut nddvandigt, sérskilt till patienter
med nedsatt leverfunktion eller nedsatt njurfunktion p.g.a. risken for ackumulering och toxicitet
(metabolisk acidos). Lederspan far inte ges till prematurbarn eller nyfodda. Lederspan kan ge toxiska
och allergiska reaktioner hos barn under 3 ar.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner
Antikolinergika (t.ex. atropin): En ytterligare 6kning av det intraokuldra trycket &r mdjligt.

Antidiabetika (t.ex. sylfonylureaderivat) och insulin: Kortikosteroider kan medfora dkad glukoshalt i
blodet.

Antihypertensiva medel, inklusive diuretika: Den blodtryckssdankande effekten kan férsvagas.

Amfotericin B-injektion och kaliumsénkande medel: Monitorering av mojlig additiv hypokalemi
krévs.

Digitalisglykosider: Samtidig anvdndning kan oka risken for digitalistoxic itet.

Inducerare av leverenzymer (t.ex. barbiturater, fenytoin, karbamazepin och rifampicin) inducerar den
mikrosomala oxidationen av glukokortikoider. Detta medfor ett 6kat steroidbehov under behandling
med leverenzyminducerare och minskat steroidbehov efter sédan behandling.

Samtidig behandling med CYP3A-hdmmare, sdsom likemedel som innehaller ritonavir, ketokonazol
eller kobicistat, véintas 6ka risken for systemiska biverkningar. Kombinationen ska undvikas savida
inte nyttan uppvager den dkade risken for systemiska biverkningar av kortikosteroider, och om sa ar
fallet ska patienten dvervakas avseende systemiska biverkningar av kortikosteroider.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Preparatet passerar placentabarridren. Kortikosteroider har teratogen verkan i djurférsok. Den exakta
relevansen av detta for mdnniska ar inte kéind, men anvindning av kortikosteroider under graviditet har
tills vidare inte pdvisats medfora en dkad incidens for missbildningar. Efter langtidsbehandling har hos
ménniska och djur konstaterats reducerad placenta- och fodelsevikt.

Dessutom foreligger vid Idngtidsbehandling risk for binjurebarkssuppression hos det nyfodda barnet.
Under graviditet ska likemedlet ges enbart om nyttan for modern ar klart storre dn risken for fostret.

Amning
Triamcinolonhexacetonid passerar 6ver i modersmjolk men risk for inverkan p& barnet dr osannolik

med terapeutiska doser. Vid langvarig behandling med stora doser ska forsiktighet iakttas.

Fertilitet
Hos kvinnor kan behandling med kortikosteroider leda till menstruationsstdrningar och amenorré. Hos
mén kan langvarig behandling med kortikosteroider forhindra spermatogenes (nedsatt



spermieproduktion och spermiemotilitet).

4.7 Effekter pa forméigan att framfora fordon och anvéiinda maskiner

Lederspan antas inte pdverka formagan att framfora fordon eller anvianda maskiner.

4.8 Biverkningar

Dos och behandlingsvaraktighet har betydande effekt pa frekvensen av foljande biverkningar, varfor

frekvens inte kan uppges.

Organklass

Biverkning

Infektioner

Latent infektion

Aktivering av latent infektion

Okad infektionskinslighet (virus-, svamp-, bakterie-,
parasit- eller opportunistiska infektioner)

Immunsystemet

Overkinslighetsreaktioner
Anafylaktiska reaktioner

Endokrina systemet

Binjurebarkssuppression
Cushings syndrom
Hyperglykemi

Metabolism och nutrition

Hypokalemi
Natriumretention
Vitskeretention

Psykiska storningar

Somnstorningar

Forsdmring av tidigare psykiska symptom
Depression

Humoérsvingningar

Centrala och perifera nervsystemet

Yrsel
Huvudvark
Okat intrakraniellt tryck

Ogon

Glaukom

Katarakt

Dimsyn

Central serds korioretinopati

Blodkirl

Tromboemboli
Hogt blodtryck

Mag-tarmkanalen

Ulcus pepticum (med risk for perforering och blodning)

Hud och subkutan vavnad

Hyperpigmentation
Hypopigmentation
Atrofi

Hypertrikos
Petekier

Blamérken

Purpura
Akneliknande utslag
Hudbristningar

Muskuloskeletala systemet och bindvéiv

Léngsammare tillvixt
Osteoporos
Muskelatrofi
Osteonekros
Senruptur

Reproduktionsorgan och bros tkortel

Menstruationsrubbningar
Amenorré
Mellanblédningar hos postmenopausala kvinnor




Allménna symptom och/eller symptom vid | Kalcinos

adminis trerings stillet Léngsammare likning

Reaktioner vid injektionsstéllet sdsom abscesser, erytem,
smdrta, svullnad och nekros vid injektionsstéllet.

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det dr viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt Overvaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje missténkt biverkning till:

webbplats: www.fimea.fi

Séakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 FIMEA

4.9 Overdosering
Administrering av stora méngder kan 6ka risken for systemiska biverkningar.

Allvarlig leddestruktion och atrofi med bennekros kan intrdffa om upprepade intraartikulira

injektioner ges under en lingre tidsperiod. Aterhimtning kan ta flera manader pa grund av likemedlets
langtidseffekt.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Kortikosteroider for systemiskt bruk, glukokortikoider, ATC-kod:
H02ABOS8

Lederspan dr en syntetisk glukokortikoid med mycket god inflammationshimmande verkan. Preparatet
ar en mikrokristallin vattensuspension med depotverkan. Hexacetondiester dr nidstan olosligt i vatten,
vilket resulterar i lAngsam upplosning och lang effektduration i vivnaden vid injektionsstillet, fran
nagra veckor till flera manader. Effekten upptrader oftast efter ca 24 immar och varar oftasti 4—

6 veckor.

Verkningsmekanismen for glukokortikoider drinte helt klarlagd, men effekten vid lokal injektion
anses bero pa glukokortikoidernas antiinflammatoriska effekt. Triamcinolon har ca fem ganger
kraftigare antinflammatorisk effekt per milligram jamfort med hydrokortison.

Triamcinolon har i praktiken ingen mineralkortikoid effekt, varfor natriumretention inte férekommer.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Lederspan dr en intraartikuldrt administrerad mikrokristallin suspension som absorberas 100-

procentigt i leden.

Distribution
Triamcinolonhexacetonid &r relativt olosligt, vilket resulterari en langsam eliminering fran
injektionsstéllet och lang eftektduration.

Metabolism
Triamcinolonhexacetonid hydrolyseras gradvis till triamcinolon iledmembran. Triamcinolon har en
halveringstid i plasma pa ca 3 timmar och en biologisk halveringstid (i vivnader) pd 12—36 timmar.



Triamcinolon metaboliseras i1 hog grad i levern.

Eliminering
Metaboliterna utsondras fridmst genom njurarna, med endast sma miangder i gallan. Endast 15 % av
substansen utsondras i ofordndrad form.

Triamcinolonhexacetonid hydrolyseras av humant serum in vitro (43 % hydrolyserat efter 24 timmar),
men vid mntraartikuldr injektion sker ingen nedbrytning av substansen in situ.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Triamcinolon har en kraftig teratogen effekt pA ménga djurarter. Bland annat gomspalt har rapporterats
hos mus, ratta, kanin och hamster. Hos apa har CNS-anomalier och skalimissbildningar rapporterats
efter exponering i samband med driktighet. Det har dock tills vidare inte upptickts nagra teratogena
effekter av kortikosteroider pd minniska.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjilpimnen

Sorbitol 449,8 mg

Polysorbat (80) 4 mg

Benzylalkohol 9 mg

Vatten for injektionsvatskor upp till 1 ml

6.2 Inkompatibilite ter

Losningsmedel innehédllande metylparaben, propylparaben, fenol osv. ska undvikas eftersom dessa kan
orsaka flockning av steroiden.

6.3 Hallbarhet

3ar

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

Forvaras under 25 °C. Far ej frysas.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Klarglas, hydrolytisk typ I injektionsflaska. Gra halogen-butyl gummipropp, forseglad med
aluminium.

Injektionsflaskor 1 ml, 5ml, 12 x 1 ml, 50 x 1 ml. Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar
att marknadsforas.

6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Preparat med parenteral administrering ska undersokas for eventuella partiklar och fargskiftningar fore
administrering. Omskakas vil fore anvindning.

Ej anvint likemedel eller avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.
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