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SÚHRN CHARAKTERISTICKÝCH VLASTNOSTÍ LIEKU


1.	NÁZOV LIEKU

Fluorescite
100 mg/ml, injekčný roztok


2.	KVALITATÍVNE A KVANTITATÍVNE ZLOŽENIE

1 ml roztoku obsahuje 100 mg fluoresceínu (ako 113,2 mg dinátriumfluoresceinátu).
Jedna 5 ml injekčná liekovka obsahuje 500 mg fluoresceínu (ako 566 mg dinátriumfluoresceinátu).

Obsahuje sodík (z dinátriumfluoresceinátu a hydroxidu sodného) v množstve až do 1,45 % (približne 3,15 mmol) na dávku. 

Úplný zoznam pomocných látok, pozri časť 6.1.


3.	LIEKOVÁ FORMA

Injekčný roztok
Číry, červenooranžový roztok


4.	KLINICKÉ ÚDAJE

4.1	Terapeutické indikácie

Tento liek je určený len na diagnostické použitie.
Na fluorescenčnú angiografickú detekciu očného pozadia.

4.2	Dávkovanie a spôsob podávania

Dávkovanie

Použitie pre dospelých, vrátane starších osôb:
5 ml lieku Fluorescite 100 mg/ml injekčný roztok rýchle injektovať do antekubitálnej (predlakťovej) žily, pričom je potrebné dbať na to, aby sa zabránilo extravazácii. V prípadoch, keď sa použijú zobrazovacie systémy s vysokou citlivosťou, napr. snímací laserový oftalmoskop, je potrebné, aby sa dávka tohto prípravku znížila na 2 ml Fluoresciteu.

Použitie u detí:
Fluorescite sa neskúmal u detí a údaje pre úpravu dávky nie sú k dispozícii. Fluorescite  sa preto nemá používať u pacientov mladších ako 18 rokov, pretože účinnosť a bezpečnosť nebola pre túto skupinu stanovená.

Použitie u pacientov s renálnou insuficienciou (rýchlosť glomerulárnej filtrácie menej ako 20 ml/min):
Limitované skúsenosti u jedincov s renálnym poškodením (rýchlosť glomerulárnej filtrácie menej ako 20 ml/min) naznačujú, že vo všeobecnosti sa nevyžaduje úprava dávky, hoci u pacientov s renálnym poškodením je možná dlhodobejšia exkrécia (pozri časť 5.2).

Pacienti na dialýze: Je potrebné znížiť dávku na 2,5 ml (polovica injekčnej liekovky).

Spôsob podania a fluorescenčná angiografia

Je potrebné, aby Fluorescite bol používaný výhradne kvalifikovanými lekármi so špeciálnymi odbornými znalosťami v uskutočňovaní a interpretácii fluorescenčnej angiografie.

Tento liek možno podávať len intravenózne.

Intravenózne kanyly je potrebné vypláchnuť sterilným roztokom chloridu sodného (0,9%) pred a po injekčnom podaní lieku, aby sa zabránilo reakciám fyzikálnej inkompatibility. Injekciu je potrebné podať rýchle (bežne sa odporúča 1 ml za sekundu) do predlakťovej žily, pričom treba byť obozretným, aby sa zabránilo extravazácii, s použitím 23 kalibrovanej motýľovej ihly pre injekcie. Luminiscencia sa zvyčajne prejaví na cievach sietnice a cievovky v priebehu 7 až 14 sekúnd.

Pre ďalšie inštrukcie o správnom podávaní/použití tohto lieku, pozri časti 6.2 a 6.6.

4.3	Kontraindikácie

Precitlivenosť na liečivo alebo na ktorúkoľvek z pomocných látok uvedených v časti 6.1.

Fluorescite sa nesmie injektovať intratekálne alebo intra-arteriálne.

4.4	Osobitné upozornenia a opatrenia pri používaní

Fluoresceín-nátrium môže vyvolať závažné intolerančné reakcie.

U pacientov s už existujúcimi ochoreniami, ako je kardiovaskulárne ochorenie, diabetes mellitus, je potrebné zvážiť prínos a riziko angiografie a viacnásobnú súbežnú liečbu (pre konkrétne beta-blokátory pozri časť 4.5).

Pred angiografiou je potrebné uskutočniť podrobný rozhovor s každým pacientom, aby sa zistila anamnéza kardiopulmonálneho ochorenia alebo alergie alebo sprievodných medikácií (ako sú beta‑blokátory, vrátane roztokov očných instilácií). Ak sa preukáže, že vyšetrenie je pre pacienta s vysokým rizikom hypersensitívnych reakcií a pre pacienta liečeného beta‑blokátormi (vrátane roztokov očných instilácií) skutočne nevyhnutne potrebné, toto vyšetrenie sa musí uskutočniť pod dohľadom lekára so skúsenosťami v intenzívnej starostlivosti (resuscitácia). Beta‑blokátory by mohli znižovať reakcie vaskulárnej kompenzácie na anafylaktický šok a znižovať účinnosť adrenalínu v prípade kardiovaskulárneho kolapsu. Pred každým injekčným podaním dinátriafluoresceinátu je potrebné, aby lekár požadoval informácie o sprievodnej liečbe beta-blokátormi.

	V prípade závažných intolerančných reakcií počas prvého angiografického vyšetrenia je potrebné zvážiť prínos ďalšej fluorescenčnej angiografie v porovnaní s rizikom závažných reakcií precitlivenosti (v niektorých prípadoch s fatálnym dôsledkom).



Tieto reakcie intolerancie sú vždy nepredvídateľné, avšak častejšie sú u pacientov, ktorí už predtým mali skúsenosť s nepriaznivou reakciou po injekčnom podaní fluoresceínu (iné symptómy ako nauzea a vracanie), u pacientov s anamnézou alergie, ako je potravinami a liekmi vyvolaná urtikária, astma, ekzém, alergická rinitída alebo u pacientov s anamnézou bronchiálnej astmy. 

Intradermálne testy kože nie sú pri predikcii týchto intolerančných reakcií spoľahlivé a ich použitie môže byť nebezpečné. Na stanovenie tejto diagnózy je potrebné uskutočniť špeciálne konzultácie zamerané na alergiu.

Je možné uskutočniť premedikáciu. Avšak riziko výskytu závažných nežiaducich reakcií na lieky stále pretrváva. Premedikácia zahŕňa podanie predovšetkým orálnych antihistaminických H1 liečiv, a následne kortikosteroidov, pred injekčným podaním fluoresceínu. Z dôvodu nízkeho výskytu týchto nežiaducich reakcií sa takáto premedikácia neodporúča u všetkých pacientov.

Riziko reakcií precitlivenosti s fluoresceín-nátriom vyžaduje:
· Presné monitorovanie pacienta zo strany oftalmológa uskutočňujúceho vyšetrenie, v priebehu vyšetrenia a najmenej 30 minút po ňom.
· Udržiavanie vedenia infúzie počas najmenej 5 minút, tak aby sa bezodkladne ošetrila možná závažná nežiaduca reakcia.
· Mať k dispozícii vhodný materiál na núdzovú resuscitáciu, ktorý spočíva najskôr v zavedení druhej intravenóznej injekcie, umožňujúcej obnovenie objemu plazmy (vodný roztok polyiónovej alebo koloidnej náhrady plazmy) a intravenóznej injekcie adrenalínu v odporúčanej dávke (pozri časť 4.5).

Poznámka:
Extravazácii je potrebné zamedziť z dôvodu vysokého pH roztoku fluoresceínu, čo môže spôsobiť závažné lokálne poškodenie tkaniva (silná bolesť v ramene počas niekoľkých hodín, odlupovanie kože; povrchová flebitída). Je potrebné sa presvedčiť o správnosti intravenóznej polohy hrotu ihly. Ak sa vyskytne extravazácia, je potrebné okamžite prerušiť injekčné podávanie. Je potrebné prijať vhodné opatrenia na liečbu poškodeného tkaniva a k úľave od bolesti.

Ak sa v rozpätí 36 hodín po injekčnom podaní uskutočňuje röntgenografické vyšetrenie (maximálna doba vylučovania fluoresceínu z tela), výsledná vysoká viditeľnosť vylučovacích orgánov na röntgenovej snímke môže viesť k nesprávnej interpretácii.

Tento liek obsahuje až 3,15 mmol (72,45 mg) sodíka v jednej dávke. Toto je potrebné vziať do úvahy u pacientov, ktorí majú diétu s regulovaným príjmom sodíka.

4.5	Liekové a iné interakcie

Fluoresceín je relatívne inertné farbivo a štúdie špecifických liekových interakcií neboli publikované. Je niekoľko málo údajov o možných interakciách s transportérmi organických aniónov a interferencie pri určitých laboratórnych testoch. Je možné, že fluoresceín môže ovplyvňovať určité hodnoty v krvi a moči počas 3 až 4 dní po aplikácii. Opatrnosť sa odporúča pri vykonávaní terapeutického monitorovania liečiv s úzkym terapeutickým rozsahom plazmatických koncentrácií, napríklad digoxín, chinidín. Zlúčeniny, ktoré inhibujú alebo konkurujú aktívnym transportom organických aniónov (napr. probenicid), môžu ovplyvňovať systémový profil fluoresceínu.

Súbežné použitie Fluoresciteu s beta-blokátormi (vrátane roztokov očných instilácií) môže zriedka vyvolať závažné anafylaktické reakcie. Beta-blokátory môžu zredukovať vaskulárne kompenzačné reakcie na anafylaktický šok, a tiež môžu znížiť účinnosť adrenalínu v prípade kardiovaskulárneho kolapsu, ktorý môže vyžadovať intenzívnu farmakologickú terapiu a taktiež použitie resuscitačných krokov (pozri časť 4.4).  

Súbežnej intravenóznej injekcii ďalších roztokov alebo zmesi Fluoresciteu s ďalšími roztokmi je potrebné zamedziť, pretože možnosť interakcií sa nedá vylúčiť.


4.6	Fertilita, gravidita a laktácia

Gravidita
Nie sú k dispozícii obmedzené ani iné údaje týkajúce sa používania Fluoresciteu v gravidite. Štúdie na zvieratách nepreukázali žiadne teratogénne účinky (pozri časť 5.3). Z preventívnych dôvodov je vhodné zamedziť podávaniu injekčného roztoku Fluorescite počas gravidity.

Laktácia
Dinátriumfluoresceinát sa po systémovom podaní vylučuje do materského mlieka počas 7 dní. Nie je možné vylúčiť riziko pre dojčené dieťa. Po fluorescenčnej angiografii je preto potrebné prerušiť dojčenie na 7 dní a počas tohto obdobia sa má mlieko odsávať a likvidovať.

Fertilita
Doposiaľ sa neuskutočnili žiadne štúdie zamerané na hodnotenie účinku intravenózne podávaného fluoresceínu na fertilitu.

4.7	Ovplyvnenie schopnosti viesť vozidlá a obsluhovať stroje

Ak je pre vyšetrenie fluorescenčnou angiografiou potrebná mydriáza, zraková ostrosť je ovplyvnená a týmto ovplyvňuje schopnosť reagovať v dopravnom ruchu alebo pri obsluhe strojov. Pacient musí byť upozornený, že po aplikácii a až do navrátenia normálnej zrakovej ostrosti je zakázané viesť vozidlá alebo obsluhovať nebezpečné stroje.

4.8	Nežiaduce účinky

Súhrnný bezpečnostný profil
Najčastejšie uvádzanými s liečbou spojenými nežiaducimi účinkami boli nauzea, vracanie, synkopa a pruritus. Menej častejšie, ale závažnejšie nežiaduce reakcie boli uvádzané krátko po injekčnom podaní fluoresceínu, ako sú: angioedém, respiračné poruchy (bronchospazmus, laryngálny edém, respiračné zlyhanie), anafylaktický šok, hypotenzia, strata vedomia, kŕče, respiračná zástava a zástava srdca.

Tabuľkový prehľad nežiaducich reakcií
Nasledujúce nežiaduce reakcie boli hodnotené ako súvisiace s liečbou a sú klasifikované podľa nasledujúceho hodnotenia: veľmi časté ( 1/10), časté (≥ 1/100 až  1/10), menej časté (≥ 1/1 000 až  1/100), zriedkavé (≥ 1/10 000 až  1/1 000), veľmi zriedkavé (< 1/10 000) alebo neznáme (z dostupných údajov). V rámci jednotlivých skupín frekvencií sú nežiaduce účinky usporiadané v poradí klesajúcej závažnosti.

	Trieda orgánových systémov
	Výraz podľa MedDRA (v. 16.0)

	Poruchy imunitného systému
	Menej časté: hypersenzitivita
Zriedkavé: anafylaktická reakcia
Veľmi zriedkavé: anafylaktický šok

	Poruchy nervového systému
	Časté: synkopa
Menej časté: dysfázia, parestézia, závrat, bolesť hlavy
Veľmi zriedkavé: kŕče
Neznáme: cerebrovaskulárna príhoda, vertebrobazilárna nedostatočnosť, strata vedomia, tremor, hypoestézia, dysgeúzia

	Poruchy srdca a srdcovej činnosti
	Zriedkavé: zástava srdca
Veľmi zriedkavé: angína pektoris, bradykardia, tachykardia
Neznáme: infarkt myokardu

	Poruchy ciev

	Menej časté: tromboflebitída
Zriedkavé: hypotenzia, šok
Veľmi zriedkavé: hypertenzia, vazospazmus, vazodilatácia, bledosť, nával horúčavy

	Poruchy dýchacej sústavy, hrudníka a mediastína
	Menej časté: kašeľ, zovreté hrdlo
Zriedkavé: bronchospazmus
Veľmi zriedkavé: respiračná zástava, pulmonálny edém, astma, edém hrtana, dyspnoe, kýchanie, nazálny edém
Neznáme: dráždenie v hrdle

	Poruchy gastrointestinálneho traktu
	Veľmi časté: nauzea
Časté: abdominálny diskomfort, vracanie
Menej časté: abdominálna bolesť
Neznáme: nevoľnosť

	Poruchy kože a podkožného tkaniva
	Časté: pruritus
Menej časté: urtikária
Neznáme: vyrážka, studený pot, ekzém, erytém, hyperhidróza, sfarbenie pokožky

	Celkové poruchy a reakcie v mieste podania
	Časté: extravazácia
Menej časté: bolesť, pocit tepla
Neznáme: bolesť na hrudi, edém, nevoľnosť, asténia, triaška



Popis niektorých nežiaducich reakcií.
Môže sa vyskytnúť žltkasté sfarbenie pokožky, ale zvyčajne zmizne v rozpätí 6 – 12 hodín. Moč, ktorý tiež môže vykazovať jasne žlté sfarbenie, bude mať svoju normálnu farbu po 24 – 36 hodinách.

Hlásenie podozrení na nežiaduce reakcie
Hlásenie podozrení na nežiaduce reakcie po registrácii lieku je dôležité. Umožňuje priebežné monitorovanie pomeru prínosu a rizika lieku. Od zdravotníckych pracovníkov sa vyžaduje, aby hlásili akékoľvek podozrenia na nežiaduce reakcie na národné centrum hlásenia uvedené v Prílohe V.

4.9	Predávkovanie

Vzhľadom na minimálne riziko predávkovania injekčným roztokom Fluorescite sa neočakávajú žiadne toxické účinky.


5.	FARMAKOLOGICKÉ VLASTNOSTI

5.1 	Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutická skupina: DIAGNOSTIKÁ V OFTALMOLÓGII, farbivá, ATC kód: S01JA01

Dinátriumfluoresceinát je fluorochromatické činidlo používané v medicíne ako diagnostické farbivo. Fluoresceín sa používa na zobrazenie krvných ciev očného pozadia (angiografia sietnice a cievovky).

5.2	Farmakokinetické vlastnosti

Distribúcia:
V rozpätí 7 až 14 sekúnd po intravenóznom podaní do antekubitálnej žily sa fluoresceín zvyčajne objaví v stredovej cieve oka. V rozpätí niekoľkých minút od intravenózneho podania fluoresceínu sa prejaví žltkasté sfarbenie kože, ktoré začne blednúť 6 až 12 hodín po podaní dávky. Rozličné odhady objemu distribúcie naznačujú, že fluoresceín sa dobre distribuuje do intersticiálneho priestoru (0,5 l/kg).

Metabolizmus:
Fluoresceín podlieha rýchlemu metabolizmu na fluoresceín‑monoglukuronid. Po intravenóznom podaní dinátriumfluoresceinátu (14 mg/kg) siedmym zdravým osobám, približne 80 % fluoresceínu v plazme konvertovalo na konjugát glukuronidu po uplynutí 1 hodiny po podaní dávky, čo naznačuje relatívne rýchlu konjugáciu.

Exkrécia:
Fluoresceín a jeho metabolity sa vylučujú hlavne renálnou exkréciou. Po intravenóznom podaní moč zostáva mierne fluorescentný počas 24 až 36 hodín. Bol stanovený klírens obličiek 1,75 ml/min/kg a klírens pečene (z dôvodu konjugácie) 1,50 ml/min/kg. Systémový klírens fluoresceínu je v podstate ukončený o 48 až 72 hodín po podaní 500 mg fluoresceínu. I keď je u pacientov s renálnym poškodením možná dlhodobejšia exkrécia, limitované skúsenosti u subjektov s renálnym poškodením (rýchlosť glomerulárnej filtrácie menej ako 20 ml/min) naznačujú, že vo všeobecnosti nie je potrebná úprava dávky.

5.3	Predklinické údaje o bezpečnosti

Predklinické údaje získané pre dinátriumfluoresceinát na základe štúdií toxicity jednotlivej dávky neodhalili žiadne osobitné riziko pre ľudí.

Fluoresceín nevykazoval teratogénne účinky u potkanov a králikov. Fluoresceín prechádza cez bariéru placenty. Po intravenóznej aplikácii 500 mg/kg sa intenzívna fluorescencia dala detegovať ako vo féte tak aj v amniotickej tekutine.

Štúdie mutagenicity nepreukázali žiadne klinicky relevantné mutagénne účinky dinátriumfluoresceinátu.


6.	FARMACEUTICKÉ INFORMÁCIE

6.1	Zoznam pomocných látok

Hydroxid sodný (na úpravu pH)
Kyselina chlorovodíková (na úpravu pH)
Voda na injekcie

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa štúdie kompatibility, preto sa tento liek nesmie miešať s inými liekmi.

Aby sa zabránilo fyzikálnym nekompatibilitám, tento liek sa nesmie podávať simultánne s inými roztokmi pre injekcie s kyslým pH (predovšetkým antihistaminikami) rovnakou intravenóznou cestou (informácie o kanylách, pozri časť 4.2).

Len čo sa injekčná liekovka otvorí, je potrebné ihneď ju použiť.

6.3	Čas použiteľnosti

2 roky

6.4	Špeciálne upozornenia na uchovávanie

Uchovávajte pri teplote neprevyšujúcej 25 °C.

Neuchovávajte v mrazničke.

Uchovávajte injekčnú liekovku vo vonkajšom obale na ochranu pred svetlom.



6.5	Druh obalu a obsah balenia

Sklenená (typ I) injekčná liekovka so šedou, chlórbutylom potiahnutou gumenou zátkou a hliníkovým hermetickým uzáverom s polypropylénovým otočným viečkom.

Balenie obsahujúce 12 injekčných liekoviek po 5 ml injekčného roztoku.

6.6	Špeciálne opatrenia na likvidáciu a iné zaobchádzanie s liekom

Pred podaním je potrebné roztok vizuálne prekontrolovať, pokiaľ ide o konkrétnu látku a sfarbenie. Roztok je možné použiť len vtedy, ak je roztok číry a neobsahuje častice. Len na jednorazové použitie. Nepoužitý liek alebo odpad vzniknutý z lieku treba vrátiť do lekárne. Nepoužívajte Fluorescite, ak je injekčná liekovka prasknutá alebo akýmkoľvek spôsobom poškodená.


7.	DRŽITEĽ ROZHODNUTIA O REGISTRÁCII

Alcon Pharmaceuticals (Czech Republic) s.r.o.
Na Pankráci 1724/129
140 00 Praha 4
Česká republika 
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