Liite 111

Valmistetiedot

Huomautus:

Nama valmistetiedot ovat tulosta lahetemenettelystéd, johon tdma komission paatos liittyy.

Jasenvaltion toimivaltainen viranomainen voi mydhemmin paivittaa naita valmistetietoja,
yhteistydssa viitejasenvaltion kanssa soveltuvin osin ja niiden menettelyjen mukaisesti, jotka on
esitetty direktiivin 2001/83/EC |1l osaston Luvussa 4.
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LIITE 1

VALMISTEYHTEENVETO,
MYYNTIPAALLYSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE
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1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + 5 mikrogrammaa/ml, injektioneste,
liuos

{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + 10 mikrogrammaa/ml, injektioneste,
liuos

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

[{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + 5 mikrogrammaa/ml, injektioneste,
liuos]

1 ml injektionestettd siséltdd 40 mg artikaiinihydrokloridia ja 5 mikrogrammaa adrenaliinia
(adrenaliinitartraattina).

Yksi 1,7 ml:n sylinteriampulli injektionestetta sisaltdd 68 mg artikaiinihydrokloridia ja

8,5 mikrogrammaa adrenaliinia (adrenaliinitartraattina).

[{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + 10 mikrogrammaa/ml, injektioneste,
liuos]

1 ml injektionestetta sisaltdd 40 mg artikaiinihydrokloridia ja 10 mikrogrammaa adrenaliinia
(adrenaliinitartraattina).

Yksi 1,7 ml:n sylinteriampulli injektionestetta sisaltdd 68 mg artikaiinihydrokloridia ja

17 mikrogrammaa adrenaliinia (adrenaliinitartraattina).

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan: natriummetabisulfiitti (E223), natriumkloridi,
dinatriumedetaatti, natriumhydroksidi.

{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)}sisaltda 0,804 mg natriumia millilitrassa liuosta, eli
1,44 mg/1,7 ml.

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Injektioneste, liuos.

Kirkas, variton liuos.

4, KLIINISET TIEDOT

4.1 Kayttbaiheet

Paikallinen ja alueellinen puudutus hammaslaéketieteellisissa toimenpiteissa.

{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} on tarkoitettu aikuisille, nuorille ja yli 4-vuotiaille
(tai yli 20 kg [44 paunaa] painaville) lapsille.

4.2  Annostus ja antotapa

Vain ladkarien tai hammaslaakarien ammattikayttoon.
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Annostus

Kaikille potilasryhmille tulee kaytt4a pienintd annosta, jolla saavutetaan tehokas puudutus. Tarvittava
annostus on méaaritettava erikseen kullekin potilaalle.

Rutiinitoimenpiteessé normaali annos aikuispotilaille on 1 sylinteriampulli, mutta yhta
sylinteriampullia pienempi annos voi riittdd tehokkaan puudutuksen saavuttamiseen. Laajempiin
toimenpiteisiin voi olla tarpeen kayttaa useampia sylinteriampulleja hammaslaakérin harkinnan
mukaan niin kauan kuin suositeltua enimmaisannosta ei yliteta.

Useimmissa rutiinimaisissa hammaslaéketieteellisissd toimenpiteissé on suositeltavaa kayttaa
{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + 5 mikrogrammaa/ml -injektionestetta.
Monimutkaisemmissa, esimerkiksi voimakasta hemostaasia edellyttavissa toimenpiteissa on
suositeltavaa kayttaa {(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml +

10 mikrogrammaa/ml -injektionestetta.

Rauhoittavien 148kkeiden samanaikainen kayttd potilaan ahdistuneisuuden lievittémiseksi:
Additiivisen keskushermostoa lamaavan vaikutuksen vuoksi paikallispuudutteen suurin turvallinen
annos saattaa olla pienempi sedatoiduilla potilailla (ks. kohta 4.5).

e Aikuiset ja nuoret (12-18-vuotiaat)

Aikuisilla ja nuorilla enimmaéisannos artikaiinia on 7 mg/kg, ja absoluuttinen artikaiinin
enimmaisannos 500 mg, mika vastaa terveen vahintdan 70 kg painavan aikuisen artikaiinin
enimmaisannosta.

Alla olevassa taulukossa esitetdan suositellut enimmaisannokset:

[{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + 5 mikrogrammaa/ml, injektioneste,
liuos]

. Artikaiinihydro- Kokonaistilavuus (ml)
Potilaan . o .
R kloridin Adrenaliinin ja vastaava
ruumiinpaino L o .
(kg) enimmaisannos annos (mg) sylinteriampullien
(mg) (1,7 ml) lukuméara

40 280 0,035 7,0

(4,1 sylinteriampullia)
50 350 0,044 8,8

(5,2 sylinteriampullia)
60 420 0,053 10,5

(6,2 sylinteriampullia)
70 tai 490 0,061 12,3
painavampi (7,0 sylinteriampullia)

[{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + 10 mikrogrammaa/ml, injektioneste,
liuos]

. Avrtikaiinihydro- Kokonaistilavuus (ml)
Potilaan o - .
N kloridin Adrenaliinin ja vastaava
ruumiinpaino R Lo .
(kg) enimmaisannos annos (mg) sylinteriampullien
(mg) (1,7 ml) lukuméara

40 280 0,070 7,0

(4,1 sylinteriampullia)
50 350 0,088 8,8

(5,2 sylinteriampullia)
60 420 0,105 10,5

(6,2 sylinteriampullia)
70 tai 490 0,123 12,3
painavampi (7,0 sylinteriampullia)
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e Lapset (4-11-vuotiaat)

{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} -injektionesteen turvallisuutta ei ole varmistettu 4-
vuotiailla ja sitd nuoremmilla lapsilla. Tietoja ei ole saatavilla.

Injisoitava maard tulee maarittdd lapsen ian ja painon sekd toimenpiteen laajuuden mukaan.
Tutkimuksessa, johon osallistui 46 ialtdan 4-13-vuotiasta potilasta, tehokas annos oli keskimaarin

2 mg/kg yksinkertaisissa toimenpiteissa ja 4 mg/kg monimutkaisissa toimenpiteissd. On kéytettava
pienintd annosta, jolla saavutetaan tehokas hampaiden puudutus. Yli 4-vuotiailla lapsilla (yli 20 kg (44
paunaa) painavilla) enimmaisannosta, 7 mg/kg, mika vastaa 385 mg artikaiinia terveelld 55 kg
painavalla lapsella, ei saa ylittaa.

Alla olevassa taulukossa esitetdan suositellut enimmaisannokset:

[{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + 5 mikrogrammaa/ml, injektioneste,
liuos]

. Avrtikaiinihydro- Kokonaistilavuus (ml) ja
Potilaan . o
ruumiinpaino kl(_)rldlr_l_ Adrenaliinin vastaava _
(kg) enimmaisannos annos (mg) sylinteriampullien
(mg) lukumaara (1,7 ml)

20 140 0,018 3,5

(2,1 sylinteriampullia)
30 210 0,026 53

(3,1 sylinteriampullia)
40 280 0,035 7,0

(4,1 sylinteriampullia)
55 385 0,048 9,6

(5,6 sylinteriampullia)

[{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + 10 mikrogrammaa/ml, injektioneste,
liuos]

. Avrtikaiinihydro- Kokonaistilavuus (ml) ja
Potilaan o -
N kloridin Adrenaliinin vastaava
ruumiinpaino R . . .
(kg) enimmaisannos annos (mg) sylinteriampullien
(mg) lukumaara (1,7 ml)

20 140 0,035 35

(2,1 sylinteriampullia)
30 210 0,053 5,3

(3,1 sylinteriampullia)
40 280 0,070 7,0

(4,1 sylinteriampullia)
55 385 0,096 9,6

(5,6 sylinteriampullia)

e Erityispopulaatiot

lakkaat ja potilaat, joilla on munuaissairaus:

Kliinisten tietojen puuttuessa on pidettava erityistd huolta siita, etté idkkaille potilaille ja
munuaissairauksista karsiville potilaille kdytetdan pienint4 annosta, jolla saavutetaan tehokas puudutus
(ks. kohdat 4.4. ja 5.2).

Valmisteen pitoisuus plasmassa voi kohota néilla potilailla erityisesti toistuvan kayton jalkeen. Jos
injektio pitd4 toistaa, potilasta on tarkkailtava huolellisesti mahdollisten suhteellisen yliannostuksen
merkkien havaitsemiseksi (ks. kohta 4.9).
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Maksan vajaatoimintaa sairastavat potilaat

On pidettava erityistéd huolta siitd, ettd maksan vajaatoimintaa sairastaville potilaille kdytetdan pieninté
annosta, jolla saavutetaan tehokas puudutus, erityisesti toistuvan kéyton jalkeen, vaikka 90 %
artikaiinista inaktivoituukin ensin plasman epaspesifisten esteraasien vaikutuksesta kudoksessa ja
Veressa.

Potilaat, joilla on plasman koliiniesteraasin puutos

Valmisteen pitoisuus plasmassa voi kohota potilailla, joilla on koliiniesteraasin puutos tai joiden
hoidossa kadytetdan asetyylikoliiniesteraasin estdjia, koska valmisteesta 90 % inaktivoituu plasman
esteraasien vaikutuksesta; ks. kohdat 4.4 ja 5.2. Sen vuoksi tulee kéyttda pienintd annosta, jolla
saavutetaan tehokas puudutus.

Antotapa

Infiltraatio ja hermoa ympardivaan kudokseen suuhun.

Paikallispuudutteet tulee injisoida varoen, kun injektiokohdassa on tulehdus ja/tai infektio.
Injektionopeuden on oltava hyvin hidas (1 ml/min).

Ennen l48kkeen kasittelya tai antoa huomioon otettavat varotoimet

Tata ladkevalmistetta saavat kayttaa vain sellaiset ladkarit tai hammaslaédkarit, jotka ovat saaneet
riittdvan koulutuksen ja perehtyneet systeemisen toksisuuden diagnosoimiseen ja hoitoon, tai sitd on
kaytettava vain heidan valvonnassaan. Ennen alueellisen anestesian induktiota paikallispuudutteilla on
varmistuttava siitd, ettd asianmukaiset elvytysvalineet ja ladkitys ovat saatavilla, jotta mahdollisten
hengitykseen, syddmeen ja verenkiertojérjestelmaan liittyvien hatatilanteiden hoito voidaan aloittaa
valittdmasti. Potilaan tajunnantasoa on tarkkailtava jokaisen paikallispuuduteinjektion jalkeen.

Kun {(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} -injektionestetta k&ytetadn infiltraatio- tai
johtopuudutukseen, injektio tulee aina tehda hitaasti ja ennen injektiota on tehtévéa aspiraatio.

Ks. kohdasta 6.6 ohjeet ladkevalmisteen késittelysta ennen ladkkeen antoa.

4.3 Vasta-aiheet

- Yliherkkyys artikaiinille (tai jollekin amidityyppiselle paikallispuudutteelle), adrenaliinille tai
kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

- Patilaat, joilla on epilepsia, joka ei pysy hallinnassa hoidon avulla.

4.4  Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet

Ennen tdmén ladkevalmisteen kayttod on tarkeda:

- tiedustella potilaan nykyisista hoidoista ja hoitohistoriasta

- séilyttad keskusteluyhteys potilaaseen

- pitad elvyttamiseen tarkoitettu laitteisto kasilla (ks. kohta 4.9)

Erityisvaroitukset

Taman ladkevalmisteen kaytssa tulee noudattaa erityistd varovaisuutta, jos potilaalla on jokin
seuraavista sairauksista. Hammaskirurgian lykk&amista tulee harkita, jos tila on vakava tai epavakaa.
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Potilaat, joilla on sydan- tai verisuonisairauksia:

Seuraavissa tapauksissa on kéytettava pieninta annosta, jolla saavutetaan tehokas puudutus:

sydanimpulssien muodostumiseen ja johtumiseen liittyvét hairiot (esim. 2. tai 3. asteen eteis-
kammiokatkos, merkittava bradykardia)

akuutti dekompensoitunut sydamen vajaatoiminta (akuutti syddmen vajaatoiminta)
hypotensio

potilaat, joilla on kohtauksittainen takykardia tai absoluuttinen rytmihdirio, johon liittyy nopea
syke

potilaat, joilla on epéstabiili angina pectoris tai ollut &skettéin (alle 6 kuukautta sitten)
sydaninfarkti

potilaat, joille on tehty &skettéin (3 kuukautta) sepelvaltimon ohitusleikkaus

potilaat, jotka kéyttavat ei-kardioselektiivisia beetasalpaajia (esim. propranololia)
(hypertensiivisen kriisin tai vakavan bradykardian riski), ks. kohta 4.5

potilaat, joilla on hallitsematon hypertensio

samanaikainen hoito trisyklisilla masennusladkkeilld, sill4 niiden vaikuttavat aineet voivat
vahvistaa adrenaliinin kardiovaskulaarisia vaikutuksia (ks. kohta 4.5).

Tata ladkevalmistetta tulee kayttad varoen potilailla, joilla on jokin seuraavista sairauksista:

Potilaat, joilla on epilepsia:

Kaikkia paikallispuudutteita tulee kéyttaa erittain varoen niiden kouristusvaikutusten takia.

Potilaat, joilla plasman koliiniesteraasin puutos

Plasman koliiniesteraasin puutosta voidaan epailld, kun yliannoksen Kliinisia oireita esiintyy
tavanomaista anestesia-annostusta kaytettdessa ja kun verisuoni-injektion mahdollisuus on
poissuljettu. Seuraavaa injektiota annettaessa on talléin noudatettava varovaisuutta ja k&ytettava
pienempda annosta.

Potilaat, joilla on munuaissairaus:

On kéaytettava pienintd annosta, jolla saavutetaan tehokas puudutus.

Potilaat, joilla on vaikea maksasairaus:

Laakevalmistetta tulee kayttad varoen, jos potilaalla on maksasairaus, vaikka 90 % artikaiinista
inaktivoituukin ensin plasman epaspesifisten esteraasien vaikutuksesta kudoksessa ja veressé.

Myasthenia gravista sairastavat potilaat, jotka saavat hoitoa asetyylikoliiniesteraasin estajilla:

On kéaytettava pieninta annosta, jolla saavutetaan tehokas puudutus.

Porfyriapotilaat
{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} -injektionestetta tulee kdyttad akuuttia porfyriaa

sairastaville potilaille vain silloin, kun turvallisempaa vaihtoehtoa ei ole saatavilla. Asianmukaiset
varotoimet on otettava kayttoon kaikkia porfyriapotilaita varten, silla tdmé ld&kevalmiste voi laukaista

porfyrian.

Potilaat, jotka saavat samanaikaisesti halogenoituja inhalaatioanesteetteja:

Valmisteesta on kdytettdva pienintd annosta, jolla saavutetaan tehokas puudutus (ks. kohta 4.5).

Potilaat, jotka saavat verihiutaleiden estdjia tai antikoagulantteja:

Suurentuneen verenvuotoriskin vuoksi {(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} -
injektionestettd tulee annostella varoen potilaille, jotka kdyttavat verihiutaleiden estdjia tai
antikoagulantteja tai joilla on veren hyytymishairié. Suurentunut verenvuotoriski liittyy pikemminkin
toimenpiteeseen kuin ladkevalmisteeseen.
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I1&kkaat potilaat:

lakkaill potilailla saattaa esiintya ladkevalmisteen kohonneita pitoisuuksia plasmassa erityisesti
toistuvan kayton jalkeen. Jos injektio pitd4 toistaa, potilasta on tarkkailtava huolellisesti mahdollisten
suhteellisen yliannostuksen merkkien havaitsemiseksi (ks. kohta 4.9).

Sen vuoksi on kéytettdva pienintd annosta, jolla saavutetaan tehokas puudutus.

{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + 5 mikrogrammaa/ml -injektionesteen
kayttoa {(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + 10 mikrogrammaa/ml -
injektionesteen sijasta tulee harkita sen pienemman adrenaliinipitoisuuden (5 mikrogrammaa/ml)
vuoksi seuraavissa tapauksissa:

. Potilaat, joilla on sydan- ja verisuonitauteja (esim. syddmen vajaatoiminta, iskeeminen
sydénsairaus, aiempi sydaninfarkti, sydamen rytmihairio, hypertensio)

. Potilaat, joilla on aivoverenkiertohdiriditd, aiempia aivohalvauksia
Hammasladketieteellistd toimenpidetta, jossa kaytetdan artikaiinia/adrenaliinia, on suositeltavaa
siirtad kuuden kuukauden paahén aivohalvauksen jalkeen uusiutuvien aivohalvausten riskin
VUOKSI.

o Potilaat, joilla on hallitsematon diabetes:
Tata ladkevalmistetta tulee kayttaa varoen adrenaliinin hyperglykeemisen vaikutuksen takia.

. Potilaat, joilla on tyreotoksikoosi:
Tata ladkevalmistetta tulee kayttad varoen, koska se siséltad adrenaliinia.

° Potilaat, joilla on feokromosytooma:
Tata ladkevalmistetta tulee kayttad varoen, koska se siséltaa adrenaliinia.

. Potilaat, joilla on alttius akuuttiin ahdaskulmaglaukoomaan:
Tata ladkevalmistetta tulee kayttdd varoen, koska se siséltad adrenaliinia.

On kéaytettava pieninta annosta, jolla saavutetaan tehokas puudutus.

Tata ladkevalmistetta on kaytettava turvallisesti ja tehokkaasti asianmukaisissa olosuhteissa:
Adrenaliini heikentda verenkiertoa ikenissa ja saattaa aiheuttaa paikallisen kudoskuolion.
Alaleuan johtopuuduksen jalkeen on raportoitu erittdin harvinaisissa tapauksissa pitkittyneité tai
peruuttamattomia hermovauriota ja makuaistin menetysta.

Paikallispuudutteen vaikutukset saattavat heikentyd, jos ladkevalmistetta ruiskutetaan tulehtuneelle tai
infektoituneelle alueelle.

Annosta on myds pienennettava, kun potilaalla on hypoksia, hyperkalemia ja metabolinen asidoosi.

Puremisvamman vaara (huulet, posket, limakalvot ja kieli) on olemassa, erityisesti lapsilla. Potilasta
tulee kehottaa valttdmaéan purukumin puremista tai syomistd, kunnes normaali tunto on palautunut.

Tama ladkevalmiste sisaltdaa natriummetabisulfiittia, sulfiittia, joka voi aiheuttaa harvoin
yliherkkyysreaktioita ja bronkospasmia.

Tama ldékevalmiste sisaltdd alle 1 mmol natriumia (23 mg) per sylinteriampulli, eli se on
olennaisesti natriumiton.

Jos on olemassa vahéainenkin allergisen reaktion vaara, valitse jokin toinen ladke puudutukseen (ks.
kohta 4.3).
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Kayttdon liittyvat varotoimet
Tahattomaan suonensisdiseen injektioon liittyva riski:

Tahaton suonensiséinen injektio voi aiheuttaa systeemisessé verenkierrossa adrenaliini- ja
artikaiinipitoisuuksien &killisen kohoamisen. Téhdn saattaa liittyd vakavia haittavaikutuksia, kuten
kouristuksia, joita seuraa keskushermoston sekd syddmen ja hengityselinten toimintojen
lamaantuminen ja kooma, joka johtaa hengityksen ja verenkierron pysédhtymiseen.

Ennen paikallispuudutevalmisteen injisoimista tulee sen vuoksi suorittaa aspiraatio, jotta voidaan
varmistaa, ettei neula l&péise verisuonta injektion aikana. Vaikka ruiskussa ei ole verta, se ei takaa sitd,
ettei suonensiséista injektiota ole tapahtunut.

Tahattomaan intraneuraaliseen injektioon liittyva riski:

Tahaton intraneuraalinen injektio voi saada ladkeaineen kulkeutumaan retrogradisesti hermoa pitkin.
Neulaa tulee aina vetéé hieman taaksepdin intraneuraalisen injektion vélttdmiseksi ja hermovaurioiden
estamiseksi johtopuudutusten yhteydessa, jos potilas saa séhkdiskun tunteen injektion aikana tai jos
injektio on erityisen tuskallinen. Jos neula aiheuttaa hermovaurion, artikaiinin mahdollinen
kemiallinen neurotoksisuus ja adrenaliini voivat pahentaa neurotoksista vaikutusta, koska adrenaliini
saattaa heikent&a perineuraalista verenkiertoa ja estéd artikaiinin paikallista huuhtoutumista.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden ladkevalmisteiden kanssa sekéd muut yhteisvaikutukset

Y hteisvaikutukset artikaiinin kanssa

Varotoimia vaativat yhteisvaikutukset:

Muut paikallispuudutteet

Paikallispuudutteiden toksisuus on additiivista.

Kaikkien paikallispuudutteiden yhteisannos ei saa ylittda kaytettavien ladkeaineiden suositeltua
enimmaisannosta.

Rauhoittavat l1dakkeet (keskushermostoa lamaavat laédkkeet, kuten bentsodiatsepiini, opioidit):
Jos rauhoittavia ladkkeité kaytetddn potilaan levottomuuden lievittdmiseen, on kaytettavé pienempia
puuduteannoksia, koska paikallispuudutteet, kuten rauhoittavat ladkkeetkin, ovat keskushermostoa
lamaavia aineita, joilla voi olla additiivinen vaikutus yhdessé kdytettyna (ks. kohta 4.2).

Y hteisvaikutukset adrenaliinin kanssa:

Varotoimia vaativat yhteisvaikutukset:

Halogenoidut haihtuvat puudutteet (esim. halotaani):

Annoksia tulee pienentaa tata ladkevalmistetta kdytettdessd, koska se herkistad sydanté
katekoliamiinien rytmihairidita aiheuttaville vaikutuksille: on olemassa vakavan kammioarytmian
vaara.

Keskustelu anestesialédakarin kanssa on suositeltavaa ennen paikallispuudutuksen antoa yleisanestesian
aikana.

Postganglioniset adrenergiset salpaajat (kuten guandreeli, guanetidiini ja rauwolfia-alkaloidit):
Annoksia tulee pienentad tata ladkevalmistetta kdytettdessd ja ne tulee antaa ladkarin tarkassa
valvonnassa ja huolellisesti aspiroiden, koska potilaalla saattaa olla lisd&ntynyt vaste adrenergisille
vasokonstriktoreille: on olemassa hypertension ja muiden sydéan- ja verisuonivaikutusten vaara.
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Ei-selektiiviset beeta-adrenergiset salpaajat (kuten propranololi, nadololi):
Tata ladkevalmistetta tulee kayttad pienennettyind annoksina verenpaineen mahdollisen nousun ja
bradykardian lisddntyneen riskin takia.

Trisykliset masennusladkkeet - TCA (kuten amitriptyliini, desipramiini, imipramiini,
nortriptyliini, maprotiliini ja protriptyliini):

Taman ladkevalmisteen annosta ja antonopeutta tulee pienentad, koska on olemassa suurentunut
vaikean hypertension vaara.

COMT-estgjat (katekoli-O-metyyli-transferaasientsyymin estajat, kuten entakaponi, tolkaponi):
Rytmihairioita, sydamen sykkeen lisdéntymisté ja verenpaineen vaihtelua voi esiintya.
Adrenaliinin maaraa tulee vahentad kaytettdessd hammasanestesiaaCOMT-estdjia saaville potilaille.

MAO:n estgjat (sekad A-selektiiviset [esim. moklobemidi] etta ei-selektiiviset [esim. feneltsiini,
tranyylisypromiini, linetsolidi):

Mikali ndiden laékeaineiden samanaikaista kayttoa ei voida valttad, tdman valmisteen annosta ja
antonopeutta on pienennettava ja valmistetta on kaytettava adkarin tiukan valvonnan alaisena, koska
adrenaliinin vaikutukset voivat voimistua ja johtaa hypertensiivisen kriisin vaaraan.

Laakkeet, jotka aiheuttavat rytmihdirioita (esim. rytmihdiridladkkeet, kuten digitalis, Kinidiini):
Taman ladkevalmisteen annosta tulee vahentaa lisddntyneen arytmiavaaran takia, kun seka adrenaliinia
ettd digitalisglykosideja annetaan samanaikaisesti potilaille. Huolellista aspiraatiota suositellaan ennen
puudutusta.

Ergot-tyypin oksitosiinilaikkeet (kuten metysergidi, ergotamiini, ergonoviini):
Kéyta tata ladkevalmistetta 1adkarin tiukan valvonnan alaisena sen aiheuttamien additiivisten tai
synergististen verenpaineen nousujen ja/tai iskeemisen vasteen takia.

Sympatomimeettiset vasopressorit (padasiassa kokaiini, mutta myds amfetamiinit, fenylefriini,
pseudoefedriini, oksimetatsoliini):

Adrenergisen myrkytyksen riski on olemassa.

Suunniteltua hammashoitoa on lykattava, jos sympatomimeettisia vasopressoreita on kaytetty 24tunnin
sisélla.

Fenotiatsiinit (ja muut neuroleptit):
Kéyta varoen potilaille, jotka ottavat fenotiatsiineja, koska mahdollinen adrenaliinin vaikutuksen esto
voi aiheuttaa alentuneen verenpaineen riskin.

4.6  Hedelmallisyys, raskaus ja imetys
Raskaus

Acrtikaiinilla 40 mg/ml + adrenaliinilla 10 mikrogrammaa/ml seké pelkélla artikaiinilla tehdyt
eldinkokeet eivét ole osoittaneet haitallisia vaikutuksia raskauteen, alkion/sikion kehitykseen,
synnytykseen tai syntymanjalkeiseen kehitykseen (ks. kohta 5.3).

Eldinkokeissa on osoitettu, ettd adrenaliini on lisdantymismyrkyllinen suurinta suositeltua annosta
suuremmilla annoksilla (ks. kohta 5.3).

Avrtikaiinin kdytostd raskaana oleville naisille ei ole kokemuksia lukuun ottamatta kaytt6a synnytyksen
aikana. Adrenaliini ja artikaiini Iapdisevat veri-istukkaesteen, tosin artikaiini vahemméassa méaarin kuin
muut paikallispuudutteet. VVastasyntyneill& mitatut seerumin artikaiinipitoisuudet olivat noin 30 %
aitien vastaavista pitoisuuksista. Adrenaliini voi pienentédé kohdun perfuusiota, jos sitd annetaan
vahingossa aidin suoneen.

{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + adrenaliini 10 mikrogrammaa/ml -
injektionestettd tulee kéyttaa raskauden aikana vain huolellisen hy6ty-riskiarvioinnin jalkeen.
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{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)'}40 mg/ml + 5 mikrogrammaa/ml -injektionesteen
pienemman adrenaliinipitoisuuden vuoksi sen kaytt6a suositellaan {(Kauppa)nimi ja muut
(kauppa)nimet (ks. liite 1)'}40 mg/ml + 10 mikrogrammaa/ml -injektionesteen sijasta.

Imetys

Seerumin artikaiinitasojen nopean pienenemisen ja artikaiinin nopean eliminaation vuoksi artikaiinia
ei 16ydy didinmaidosta kliinisesti merkityksellisia pitoisuuksia. Adrenaliini erittyy didinmaitoon, mutta
silld on my6s lyhyt puoliintumisaika.

Imetyksen keskeyttdminen ei ole yleensé tarpeen lyhytaikaisessa kéytssd, ja imetysta voi jatkaa 5
tunnin kuluttua puudutuksesta.

Hedelmallisyys

Eldinkokeissa, joissa kaytettiin artikaiinia 40 mg/ml + adrenaliinia 10 mikrogrammaa/ml, ei todettu
vaikutuksia hedelmallisyyteen (ks. kohta 5.3). Terapeuttisilla annoksilla ei odoteta olevan haitallisia
vaikutuksia ihmisen hedelmaéllisyyteen.

4.7  Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn

Artikaiinihydrokloridin ja adrenaliinitartraatti-injektionesteen yhdistelmélla voi olla véhéinen vaikutus
ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn. Heitehuimausta (myds kiertohuimausta, nakoéhairigita ja
vasymysté) saattaa esiintyd {(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} -injektionesteen annon
jalkeen (ks. kohta 4.8). Siksi potilaat eivat saa poistua hammaslaékérin vastaanotolta, ennen kuin
heidan toimintakykynsé on palautunut (yleensa 30 minuutin kuluessa) hammaslaéketieteellisen
toimenpiteen jalkeen.

4.8 Haittavaikutukset
a) Turvallisuusprofiilin yhteenveto

Acrtikaiinin ja adrenaliinin annon jélkeiset haittavaikutukset vastaavat muilla paikallisilla
amidipuudutteilla ja vasokonstriktoreilla havaittuja haittavaikutuksia. Nama haittavaikutukset ovat
yleensé annosriippuvaisia. Ne voivat johtua myds potilaan yliherkkyydestd, ominaispiirteista tai
vahentyneesta sietokyvysta. Hermoston hairiét, paikallinen injektiokohdan reaktio, yliherkkyys,
sydamen toimintahdiriot ja verisuoniston hairiét ovat useimmin esiintyvia haittavaikutuksia.
Vakavat haittavaikutukset ovat yleensa systeemisia.

b) Taulukoitu luettelo haittavaikutuksista

Raportoidut haittavaikutukset on saatu spontaanisesta raportoinnista, kliinisista tutkimuksista ja
kirjallisuudesta.

Esiintymistiheyden arvioinnissa on kéytetty seuraavaa luokitusta: Hyvin yleinen (>1/10), yleinen
(>1/100, <1/10), melko harvinainen (>1/1 000, <1/100), harvinainen (>1/10 000, <1/1 000) ja hyvin
harvinainen (<1/10 000).

Tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riit4 esiintyvyyden arviointiin).
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Elinjarjestelma

Esiintymistiheys

Haittavaikutukset

(MedDRA)
Infektiot Yleinen lentulehdus
Immuunijérjestelmd | Harvinainen Allergiset’, anafylaktiset tai
anafylaktoidiset reaktiot
Psyykkiset hairiot Harvinainen Hermostuneisuus / ahdistuneisuus”
Tuntematon Euforinen mieliala
Hermosto Yleinen Neuropatia:
Hermosarky (neuropaattinen kipu)
Heikentynyt tunto / tunnottomuus
(suu ja suunymparys)
Herkistyminen
Tuntohdiritt (suu ja suunymparys),
mukaan lukien
Makuhéiri6 (kuten metallinen
maku, makuaistin hairio)
Makuaistin puute
Allodynia
Lisd&ntynyt herkkyys kuumuudelle
Paansarky
Melko harvinainen Polttava tunne
Harvinainen Kasvohermon toiminnan hairio?
(halvaus, paralyysi ja pareesi)
Hornerin oireyhtyma (riippuluomi,
enoftalmia, mustuaisen
supistuminen)
Uneliaisuus)
Silmdvarve
Hyvin harvinainen Parestesia’ (pysyva tuntoaistin
epéherkkyys ja makuaistin menetys)
alaleuan alveolaarisen
johtopuudutuksen jalkeen
Silmaét Harvinainen Kahtena nakeminen (silmélihasten
halvaantuminen)*
Nakohairiot (tilapainen sokeus)*
Riippuluomi
Mustuaisen supistuminen
Enoftalmia
Kuulo ja Harvinainen Herkkakuuloisuus
tasapainoelin Tinnitus®
Sydén Yleinen Bradykardia
Takykardia
Harvinainen Sydamentykytys
Tuntematon Konduktiohdiriot
(eteiskammiokatkos)
Verisuonisto Yleinen Alentunut verenpaine (seké

mahdollinen verenkierron
romahtaminen)

Melko harvinainen

Kohonnut verenpaine

Harvinainen

Kuumat aallot

Tuntematon

Paikallinen/alueellinen hyperemia

31




Verisuonten laajeneminen
Verisuonten supistuminen

Hengityselimet, Harvinainen Keuhkoputken spasmi / astma
rintakehd ja Hengenahditus®
valikarsina Tuntematon Aantohairio (kiheys)*
Ruoansulatuselimistd | Yleinen Kielen, huulen, silmaluomen ja
ienten turvotus
Melko harvinainen Suutulehdus, kielitulehdus
Pahoinvointi, oksentelu, ripuli
Harvinainen lenten / suun limakalvon hilseily /
haavaumat
Tuntematon Nielemishéirié
Poskien turpoaminen
Kielikipu
Iho ja ihonalainen Melko harvinainen Ihottuma (eruptio)
kudos Kutina
Harvinainen Angioedeema

(kasvot/kieli/huulet/nielu/kurkunpéa/
silmanymparysturvotus)
Nokkosihottuma

Tuntematon Punoitus
Liikahikoilu
Luusto, lihakset ja Melko harvinainen Niskakipu
sidekudos Harvinainen Lihasten nykiminen*
Tuntematon Hermosto-lihasliitosoireiden

paheneminen Kearns-Sayre-
oireyhtyméssa
Leukalukko

Yleisoireet ja Melko harvinainen Injektiokohdan kipu

antopaikassa Harvinainen Injektiokohdan hilseily / nekroosi
todettavat haitat Vasymys, voimattomuus (heikkous),
vilunvaristykset

Tuntematon Paikallinen turvotus

Kuumotus,

Palelu

¢) Valittujen haittavaikutusten kuvaus

! Allergisia reaktioita ei pidé sekoittaa pydrtymisjaksoihin (adrenaliinin aiheuttama sydamentykytys).

2 Kasvohalvaus alkoi kahden viikon kuluttua artikaiinin ja adrenaliinin antamisen jalkeen, ja tila oli
ennallaan kuusi kuukautta myéhemmin.

¥ Nama hermosairaudet voivat esiintya erilaisina epatavallisina aistimuksina. Parestesia voidaan
madritelld spontaaniksi epétavalliseksi ja yleensé kivuttomaksi aistimukseksi (esim polttelu, pistely,
kihelméinti tai kutina) kauan puudutuksen arvioidun keston jélkeen. Useimmat hammashoidon
jalkeen ilmoitetut parestesiatapaukset ovat tilapdisia ja korjaantuvat muutamien pdivien, viikkojen tai
kuukausien aikana.

Pysyvalle parestesialle (jota esiintyy etupéassé alaleuan johtopuudutusten jalkeen) on ominaista
hidas tai epatdydellinen toipuminen tai toipumattomuus.

4 Useat haittatapahtumat, kuten levottomuus, ahdistuneisuus/hermostuneisuus, vapina ja
puhevaikeudet, voivat olla keskushermostolamaa edeltdvia varoitusmerkkejé. Jos néitd merkkeja
ilmenee, potilasta tulee pyytaa hengittdmaén syvaan ja nopeasti (hyperventiloimaan), ja potilasta on
tarkkailtava (ks. kohta 4.9).

d) Pediatriset potilaat
Valmisteen turvallisuusprofiili 4-18-vuotiailla lapsilla ja nuorilla oli samanlainen kuin aikuisilla.
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Pehmytkudoksen pitkittyneestd puudutuksesta johtuvia tahattomia pehmytkudosvammoja havaittiin
kuitenkin useammin, etenkin 3—7-vuotiailla lapsilla.

Epéillyista haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tarkeéa ilmoittaa myyntiluvan myontamisen jalkeisista ladkevalmisteen epdillyista
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa la&kevalmisteen hyoty Jatkittsnsapaoionin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetéén ilmoittamaan kaikista epéillyista

haittavaikutuksista liitteessé V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelmén kautta.

4.9 Yliannostus
Yliannostustyypit

Késitteen laajimmassa merkityksessé paikallispuudutteen yliannostuksella tarkoitetaan usein:
. absoluuttista yliannostusta,
. suhteellista yliannostusta, kuten:

- tahaton injektio verisuoneen, tai

- poikkeavan nopea imeytyminen systeemiseen verenkiertoon, tai

- viivastynyt ladkkeen aineenvaihdunta ja poistuminen elimistdsta.

Suhteellisessa yliannostuksessa potilaan oireet ilmenevat yleensd ensimmaisten minuuttien kuluessa.
Sen sijaan absoluuttisessa yliannostuksessa toksisuuden merkit ilmenevat injektiokohdasta riippuen
my6hemmin injektion jalkeen.

Oireet

Koska yliannostuksesta (absoluuttisesta tai suhteellisesta) johtuva kiihtymys saattaa olla tilapdista tai
sitéd ei aina esiinny lainkaan, yliannostus voi aluksi ilmeta uneliaisuutena, minka jalkeen potilas saattaa
menna tajuttomaksi ja lakata hengittdmésta.

Artikaiinista johtuva:

Oireet ovat annoksesta riippuvaisia ja neurologisten oireiden vakavuus pahenee asteittain:
(presynkopee, synkopee, paansarky, levottomuus, kiihtymys, sekavuus, ajan ja paikan tajun
h&méartymad, heitehuimaus, (pyorrytys), vapina, horros, syvé keskushermoston lamaantuminen,
tajuttomuus, kooma, kouristukset (mukaan lukien toonis-klooniset kohtaukset), puhehdiri6 (esim.
dysartria ja logorrea), huimaus, tasapainohairid, silmaoireet (mydriaasi, sumentunut nako,
akkomodaatiohdirio) seka toksiseen reaktioon johtavat vaskulaariset oireet (kalpeus [paikallinen,
alueellinen, yleinen]), hengitysoireet (apnea [hengityspyséhdys]), bradypnea, takypnea, haukottelu,
hengityslama) ja lopulta sydanoireet (syddmenpysahdys, sydénlihaksen lamaantuminen).

Asidoosi pahentaa paikallispuudutteiden toksisia vaikutuksia.
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Adrenaliinista johtuva:

Oireet ovat annoksesta riippuvaisia ja neurologisten oireiden vakavuus pahenee
asteittain:(levottomuus, kiihtymys, presynkopee, synkopee) seké toksiseen reaktioon johtavat
vaskulaariset oireet (kalpeus (paikallinen, alueellinen, yleinen)), hengitysoireet (apnea
(hengityspysahdys), bradypnea, takypnea, hengityslama) ja lopulta sydanoireet (sydamenpysahdys,
sydénlihaksen lamaantuminen).

Y liannostuksen hoito

Ennen paikallispuudutteen kaytt6a alueellisessa anestesiassa tulee varmistua siitd, ettd elvytysvélineet
ja laakitys ovat tarvittaessa saatavilla, jotta mahdollisten hengitykseen, syddmeen ja
verenkiertojarjestelmaan liittyvien hatétilanteiden hoito voidaan aloittaa vélittdmasti.

Koska yliannostuksen oireet ovat vakavia, ladkarien/hammaslaakarien tulee ottaa ennalta kaytt6én
varotoimia, joilla varmistetaan ajoissa hengitysteiden auki pysyminen ja tarjotaan avustettua
ventilaatiota.

Potilaan tajunnan tasoa on tarkkailtava jokaisen paikallispuuduteinjektion jélkeen.

Jos akuutin systeemisen toksisuuden oireita ilmenee, paikallispuudutteen ruiskutus tulee lopettaa
valittémasti.

Potilas asetetaan tarvittaessa makaamaan selélleen.

Keskushermoston oireet (kouristukset, keskushermostolama) on hoidettava valittomasti
asianmukaisella hengitysteiden/hengityksen tukihoidolla ja antamalla kouristuslaakkeita.
Optimaalinen hapetus ja ventilaatio, verenkierron tukihoito seké asidoosin hoito voivat estaa
sydamenpyséahdyksen.

Kardiovaskulaarisen laman esiintyessa (hypotensio, bradykardia) on harkittava asianmukaista hoitoa
laskimonsiséiselld nestehoidolla ja verisuonia supistavilla ja/tai inotrooppisilla laakkeilla. Lapsille
tulee antaa ikaan ja painoon perustuvia annoksia.

Jos sydan pysahtyy, aloitetaan valittémasti kardiopulmonaalinen elvytys.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma: Hermosto / paikallispuudutteet / puudutteet, paikalliset / amidit /
artikaiini, yhdistelmét
ATC-koodi: NO1BB58

Vaikutusmekanismi ja farmakodynaamiset vaikutukset: Artikaiini, joka on amidityyppinen
paikallispuudute, estdé palautuvasti hermoimpulssien johtumisen hyvin tunnetun mekanismin avulla,
joka on yleisesti havaittavissa muidenkin amidityyppisten paikallispuudutteiden kayton yhteydessa.
Talloin tavallisesti vahdisen depolarisaation aiheuttama tilapéinen eksitatoristen solukalvojen
lapaisevyyden suurentuminen natriumille (Na*) vahenee tai estyy. Tama toiminta johtaa anesteettiseen
vaikutukseen. Kun anesteettinen vaikutus hermossa véhitellen voimistuu, sahkoisen artyvyyden
kynnys nousee asteittain, ja aktiopotentiaalin etenemisnopeus ja impulssien johtuminen hidastuvat.
Acrtikaiinin pKa:ksi on arvioitu 7,8.

Adrenaliini on vasokonstriktori, joka vaikuttaa suoraan seké a- ettd f-adrenergisiin reseptoreihin; f3-
adrenergiset vaikutukset ovat hallitsevia. Adrenaliini pident&4 artikaiinin vaikutuksen kestoa ja
véahenté artikaiinin liiallista kertymistd systeemiseen verenkiertoon.

Kliininen teho ja turvallisuus: {(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} -injektionesteen
vaikutus infiltraatiopuudutuksessa alkaa 1,5-1,8 minuutissa ja johtopuudutuksessa 1,4-3,6 minuutissa.
Artikaiini 40 mg/ml + adrenaliini 1:100 000 -injektionesteen anesteettisen vaikutuksen_kesto on 60—
75 min hammasytimen puudutuksessa ja 180-360 min pehmytkudoksen puudutuksessa.

Artikaiini 40 mg/ml + adrenaliini 1:200 000 -valmisteen anesteettisen vaikutuksen kesto on 45-60 min
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hammasytimen puudutuksessa ja 120-300 min pehmytkudoksen puudutuksessa.

Farmakodynaamisissa ominaisuuksissa ei havaittu eroja aikuispotilaiden ja pediatristen potilaiden
vélilla.

5.2 Farmakokinetiikka
. Artikaiini

Imeytyminen: Kolmessa julkaistussa kliinisessa tutkimuksessa, jotka kuvaavat artikaiinihydrokloridi
40 mg/ml:n ja adrenaliinin 10 tai 5 mikrog/ml:n yhdistelman farmakokineettista profiilia, T nax-arvot
olivat 10-12 minuuttia ja Cax-arvot vaihtelivat 400-2100 ng/ml:n valilla.

Lapsia koskevissa Kliinisissa tutkimuksissa C sy 0li 1382 ng/ml ja T ey 7,78 min 2 mg/painokilo -
annoksen infiltraation jélkeen.

Jakautuminen: Artikaiinin voimakasta sitoutumista proteiineihin havaittiin ihmisen
seerumialbumiinissa (68,5-80,8 %) ja oc/B-globuliineissa (62,5-73,4 %). Sitoutuminen y-globuliiniin
(8,6-23,7 %) oli paljon véhadisempad. Adrenaliini on vasokonstriktori, joka lisitaan artikaiiniin
systeemiseen verenkiertoon imeytymisen hidastamiseksi ja aktiivisen artikaiinin pitoisuuden
yllapitdmiseksi kudoksessa. Jakautumistilavuus plasmassa oli noin 4 I/kg.

Biotransformaatio: Artikaiini hydrolysoituu karboksyyliryhménsa epaspesifisilla esteraaseilla
kudoksessa ja veressa. Koska tdma hydrolyysi on hyvin nopeaa, noin 90 % artikaiinista inaktivoituu
talla tavalla. Artikaiini metaboloituu lisédksi maksan mikrosomeissa. Artikaiinihappo on artikaiinin
sytokromi P450-isoentsyymin valityksella tapahtuvan aineenvaihdunnan paatuote, joka metaboloituu
edelleen muodostamaan artikaiinihappoglukuronidia.

Eliminaatio: Hampaisiin annetun injektion jalkeen, artikaiinin eliminaation puoliintumisaika oli noin
20-40 minuuttia. Kliinisessa tutkimuksessa artikaiinin ja artikaiinihapon plasmapitoisuuksien
osoitettiin laskevan nopeasti limakalvonalaisen injektion jélkeen. Plasmassa havaittiin hyvin vahan
artikaiinia 12—-24 tunnin kuluttua injektiosta. Annoksesta yli 50 % erittyy virtsaan (95 % siita
artikaiinihappona) kahdeksan tunnin kuluessa annostelusta. Annoksesta noin 57 % (68 mg) ja 53 %
(204 mg) erittyy virtsaan 24 tunnin kuluessa. Munuaisten kautta erittyvan muuttumattoman artikaiinin
osuus kokonaiseliminaatiosta oli vain noin 2 %.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Farmakologista turvallisuutta, toistuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta, geenitoksisuutta ja
lisddntymistoksisuutta koskevien konventionaalisten tutkimusten tulokset eivét viittaa erityiseen
vaaraan ihmisille terapeuttisilla annoksilla.

Terapeuttisia annoksia suuremmilla annoksilla artikaiinilla on sydanta lamaavia ominaisuuksia ja
myd0s verisuonia laajentavia vaikutuksia. Adrenaliinilla on sympatomimeettisia vaikutuksia.

Kun artikaiinia annettiin ihonalaisina injektioina yhdessé adrenaliinin kanssa, ne aiheuttivat
haittavaikutuksia rotilla annoksesta 50 mg/kg/vrk l&htien ja ja koirilla annoksesta 80 mg/kg/vrk l&htien
4 viikkoa kestaneen paivittaisen toistuvan annostelun jalkeen. Nailla 6ydoksilla ei kuitenkaan ole
suurta merkitysta kliinisen kdyton kannalta akuutissa annossa.

Artikaiinilla tehdyissa alkiomyrkyllisyystutkimuksissa ei todettu sikiokuolleisuuden tai
epamuodostumien lisdantymista, kun paivittain laskimoon annetut annokset olivat enintdan 20 mg/kg
rotilla ja 12,5 mg/kg kaniineilla.

Teratogeenisuutta havaittiin adrenaliinihoitoa saaneilla eldimill4 vain altistustasoilla, joiden katsottiin
olevan riittavan paljon suurempia kuin ihmisen enimmaisaltistus, mika viittaa vahéiseen merkitykseen
kliinisen kayton kannalta.

Avrtikaiinilla 40 mg/ml + adrenaliinilla 10 mikrogrammaa/ml tehdyissa
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lisadntymistoksisuustutkimuksissa ei todettu hedelmallisyyteen, alkion/sikionkehitykseen tai pre- tai
postnataaliseen kehitykseen kohdistuvia haitallisia vaikutuksia, kun niita annettiin ihonalaisina
annoksina enintdan 80 mg/kg/vrk.

Geenitoksista vaikutusta ei havaittu pelkalla artikaiinilla tehdyissé in vitro ja in vivo -tutkimuksissa
eiké artikaiinin ja adrenaliinin yhdistelmalla tehdyssa in vivo -tutkimuksessa.

Adrenaliinilla tehdyist4 in vivo- ja in vitro -geenitoksisuustutkimuksista saadut 16ydokset olivat
ristiriitaisia.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Natriumkloridi

Dinatriumedetaatti

Natriummetabisulfiitti (E223)

Natriumhydroksidi (pH:n s&atoon)

Injektionesteisiin kaytettavé vesi

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

2 vuotta.

6.4  Sailytys

Sdilytd alle 25 °C.

Ei saa jaatya.

Pidéa sylinteriampullit ulkopakkauksessa tiiviisti suljettuna. Herkka valolle.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Kertakayttdinen, tyypin | lasista valmistettu sylinterimainen ampulli, jonka pohjassa on liikkuva
kumiménta ja ylaosassa kumitulppa ja alumiinisinetti.

Pahvikotelo, joka siséltdd 50 x 1,7 ml lasiampullia.

Pahvikotelo, joka siséltdd 50 x 1,7 ml itseaspiroivaa lasiampullia.

Pakkaus, joka sisaltdd 4 pahvikoteloa, joissa kussakin on 50 x 1,7 ml lasiampullia.
Pakkaus, joka sisaltdé 8 pahvikoteloa, joissa kussakin on 50 x 1,7 ml lasiampullia.
Kaikkia pakkauskokoja ei vélttamattd ole myynnissa.

6.6  Erityiset varotoimet havittamiselle

Infektioiden (esim. hepatiitin) riskin vélttamiseksi injektionesteen antamisessa kdytettavien ruiskujen
ja neulojen on aina oltava puhtaita ja steriileja.

Tata ladkevalmistetta ei saa kayttaa, jos liuos on sameaa tai varjaytynytta.

Sylinteriampullit on tarkoitettu vain yht& kéyttokertaa varten. Jos osa ampullista jaa kayttamatté,
ylijaényt liuos on havitettava.
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Kéyta vélittdmasti sylinteriampullin avaamisen jéalkeen.

Kéyttdmaton ladkevalmiste tai jate on havitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

[Ks liite | - Taytetddn kansallisesti]

8. MYYNTILUVAN NUMERO

[Taytetddn kansallisesti]

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA
[Taytetddn kansallisesti]
10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

[Taytetddn kansallisesti]
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MYYNTIPAALLYSMERKINNAT
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

PAHVIKOTELO

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + 5 mikrogrammaa/ml, injektioneste,
liuos

artikaiinihydrokloridi/adrenaliini

2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

1 ml injektionestettd sisaltdd 40 mg artikaiinihydrokloridia ja 5 mikrogrammaa adrenaliinia
adrenaliinitartraattina)

Yksi 1,7 ml:n sylinteriampulli siséltdd 68 mg artikaiininydrokloridia ja 8,5 mikrogrammaa adrenaliinia
(adrenaliinitartraattina).

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

Natriumkloridi, natriumdiasetaatti, natriummetabisulfiitti (E223), natriumhydroksidi, injektionesteisiin
kaytettava vesi
Siséltaa natriumia ja disulfiittia. Katso lisatietoja pakkauselosteesta.

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Injektioneste, liuos.

50 x 1,7 ml:n lasiampullia

50 x 1,7 ml:n lasiampullia, itseaspiroivaa
4 (50 x 1,7 ml) lasiampullia

8 (50 x 1,7 ml) lasiampullia

| 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Infiltraatio ja hermoa ympardivaan kudokseen.
Hammaslaakintaan.

Lue pakkausseloste ennen kéyttoa.

Kertakayttoon.

Kéyta vélittdmasti sylinteriampullin avaamisen jélkeen.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JANAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eika nakyville.
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| 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailyta alle 25 °C.
Ei saa jaatya.

Pid& sylinteriampullit ulkopakkauksessa tiiviisti suljettuna. Herkka valolle.

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS TARPEEN

Vain kertakayttoon.
Kéyttdmaton liuos on havitettava.

| 11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

[Taytetddn kansallisesti]

| 12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

[Taytetddn kansallisesti]

| 13.  ERANUMERO

Lot

| 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

[Taytetddn kansallisesti]

|15,  KAYTTOOHJEET

| 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

<Vapautettu pistekirjoituksesta>
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17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisaltaa yksilollisen tunnisteen.

| 18. YKSILOLLISET TUNNISTEET - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC: {numero}
SN: {numero}
<NN: {numero} >
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Etiketti (sylinteriampulli)

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + 5 mikrogrammaa/ml, injektioneste,
liuos
artikaiinihydrokloridi/adrenaliini

Hammaslaakintaan

|2.  ANTOTAPA

3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 4.  ERANUMERO

Lot

| 5. SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

1,7 ml

6. MUUTA
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

PAHVIKOTELO

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + 10 mikrogrammaa/ml, injektioneste,
liuos

artikaiinihydrokloridi/adrenaliini

| 2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

1 ml injektionestettd sisaltdd 40 mg artikaiinihydrokloridia ja 10 mikrogrammaa adrenaliinia
(adrenaliinitartraattina).

Yksi 1,7 ml:n sylinteriampulli siséltdd 68 mg artikaiinihydrokloridia ja 17 mikrogrammaa adrenaliinia
(adrenaliinitartraattina).

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

Natriumkloridi, natriumdiasetaatti, natriummetabisulfiitti (E223), natriumhydroksidi, injektionesteisiin
kaytettava vesi
Siséltaa natriumia ja disulfiittia. Katso lisatietoja pakkauselosteesta.

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

Injektioneste, liuos.

50 x 1,7 ml:n lasiampullia

50 x 1,7 ml:n lasiampullia, itseaspiroivaa
4 (50 x 1,7 ml) lasiampullia

8 (50 x 1,7 ml lasiampullia

| 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Infiltraatio ja hermoa ympardivaan kudokseen.
Hammaslaakintaan.

Lue pakkausseloste ennen kéyttoa.

Kertakayttoon.

Kéyta vélittdmasti sylinteriampullin avaamisen jélkeen.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JANAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eika nakyville.
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| 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Séilyta alle 25 °C.
Ei saa jaatya.

Pid& sylinteriampullit ulkopakkauksessa tiiviisti suljettuna. Herkka valolle.

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

Vain kertakayttoon.
Kéyttdmaton liuos on havitettava.

| 11.  MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

[Taytetddn kansallisesti]

| 12 MYYNTILUVAN NUMERO(T)

[Taytetddn kansallisesti]

| 13. ERANUMERO

Lot

| 14.  YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

[Taytetddn kansallisesti]

| 15. KAYTTOOHJEET

| 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

<Vapautettu pistekirjoituksesta>
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17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisaltaa yksilollisen tunnisteen.

| 18. YKSILOLLISET TUNNISTEET - LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC: {numero}
SN: {numero}
<NN: {numero} >

45



PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

Etiketti (sylinteriampulli)

| 1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite )} 40 mg/ml + 10 mikrogrammaa/ml, injektioneste,
liuos
artikaiinihydrokloridi/adrenaliini

Hammaslaakintaan

|2.  ANTOTAPA

3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 4.  ERANUMERO

Lot

| 5. SISALLON MAARA PAINONA, TILAVUUTENA TAI YKSIKKOINA

1,7 ml

6. MUUTA
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PAKKAUSSELOSTE
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Pakkausseloste: Tietoa kayttajéalle

{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + 5 mikrogrammaa/ml,
injektioneste, liuos

{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml + 10 mikrogrammaa/ml,
injektioneste, liuos

[Ks liite I - tytetddn kansallisesti]

artikaiinihydrokloridi/adrenaliini

Lue tdma pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat ladkkeen kayttamisen, silla se sisaltaa

sinulle tarkeita tietoja.

- Sailytd tdma pakkausseloste. Voit tarvita sitd mydhemmin.

- Jos sinulla on kysyttavad, kddnny hammaslaakarin, 1adkarin tai apteekkihenkilékunnan puoleen.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, k&&nny hammaslaékarin, 1adkarin tai apteekkihenkilokunnan
puoleen. Tama koskee myds sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tassa
pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

Tassa pakkausselosteessa kerrotaan:

Mitd X /'Y on ja mihin sit4 kdytetadan

Mité sinun on tiedettava, ennen kuin kaytat X / Y:ta
Miten X / Y:t4 kdytetdan

Mahdolliset haittavaikutukset

X 1Y:n séilyttdminen

Pakkauksen sisélto ja muuta tietoa

ousrwNE

1. Mitad X /Y on ja mihin sitd kdytetaan

X 1 'Y:t4 kdytetddn suuontelon puuduttamiseen (anestesiaan) hammaslaéketieteellisissé toimenpiteissé.

Laake sisaltda kahta vaikuttavaa ainetta:

- artikaiinia eli kipua estdvaa paikallispuudutetta seka

- adrenaliinia, joka supistaa pistoskohdan verisuonia ja pidentaa siten artikaiinin vaikutusta. Se
my0s vahentdd verenvuotoa leikkauksen aikana.

X:n tai Y:n annostelee hammaslaéakari.
X 1'Y on tarkoitettu yli 4-vuotiaille lapsille (noin 20 kiloa painaville), nuorille ja aikuisille.

Hammaslaakari valitsee kahdesta ladkkeesta sopivan valmisteen suoritettavan
hammasladketieteellisen toimenpiteen mukaan:
o X:44 kaytetddn yleensd lyhyissé ja yksinkertaisissa hammaslaaketieteellisissa toimenpiteissa.
e Y soveltuu paremmin monimutkaisiin hammaslaéketieteellisiin toimenpiteisiin tai
toimenpiteisiin, joihin liittyy merkittdva verenvuodon riski.

2. Mita sinun on tiedettava, ennen kuin sinulle annetaan X /Y:ta

Alé kayta X / Y:t4, jos sairastat seuraavia:

- allergia artikaiinille tai adrenaliinille tai ndiden ladkkeiden jollekin muulle aineelle (lueteltu
kohdassa 6)

- allergia muille paikallispuudutteille

- epilepsia, jota ladkehoito ei pida riittdvassa hallinnassa.
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Varoitukset ja varotoimet
Keskustele hammaslaédkérin kanssa ennen kuin kaytat X / Y:t4, jos sinulla on mitd tahansa seuraavista:

vaikeita syddmen rytmihdiri6ita (esim. toisen tai kolmannen asteen AV-katkos)

akuutti syddmen vajaatoiminta (akuutti syddmen heikkous, esim. yllattdvaa rintakipua levossa
tai sydaninfarktin jalkeen [esim. syddnkohtaus])

alhainen verenpaine

sydémen tiheédlyontisyytta

sydénkohtaus viimeisten 3-6 kuukauden aikana

sepelvaltimon ohitusleikkaus viimeisten 3 kuukauden aikana

otat beetasalpaajiksi kutsuttujen verenpainelaakkeitd, kuten propranololia. On olemassa
hypertensiivisen kriisin (erittdin korkean verenpaineen) tai pulssin voimakkaan hidastumisen
vaara (ks. kohta Muut la&kkeet)

hyvin korkea verenpaine

samanaikaisesti tiettyjen masennuksen ja Parkinsonin taudin hoitoon tarkoitettujen ladkkeiden
ottaminen (trisykliset masennusladkkeet). Nama ladkkeet saattavat voimistaa adrenaliinin
vaikutuksia.

epilepsia

verestasi puuttuu koliiniesteraasiksi kutsuttua luonnollista kemiallista ainetta (plasman
koliiniesteraasin puute)

munuaisvaivoja

lihasheikkoutta aiheuttava myasthenia gravis -niminen sairaus

joko neurologisia komplikaatioita tai iho-ongelmia aiheuttavaa porfyriaa

kaytat muita paikallispuudutteita, tilapdisesti tuntoaistin poistavia laékkeitd (mukaan lukien
haihtuvat anestesia-aineet, kuten halotaani);

otat verihiutaleiden estéjiksi tai antikoagulanteiksi kutsuttuja ladkkeitd, jotka estavat
késivarsien ja sadrien verisuonten ahtautumista tai kovettumista

olet yli 70-vuotias

miké tahansa nykyinen tai aiempi sydénvaiva hallitsematon diabetes

voimakas kilpirauhasen liikatoiminta (tyreotoksikoosi)

feokromosytooma-niminen kasvain

silmiin vaikuttava ahdaskulmaglaukooma-niminen tauti

pistosalueella jokin tulehdus tai infektio.

elimiston kudosten happivajaus (hypoksia), korkea kaliumpitoisuus veressa (hyperkalemia) tai
veren liiallisesta happamuudesta johtuva aineenvaihduntahdirio (metabolinen asidoosi).

Muut ladkevalmisteet ja X /Y

Kerro hammasléékaérille, jos parhaillaan kaytét tai olet dskettdin kdyttanyt tai saatat kayttdd muita
ladkkeita.

On erityisen tarke&a kertoa hammaslaakarille, jos kaytat mitd tahansa seuraavista ladkkeista:

muita paikallispuudutteita, tilapdisesti tuntoaistin poistavia ldékkeitd (mukaan lukien haihtuvat
anestesia-aineet, kuten halotaani)

rauhoittavia ladkkeitd (kuten bentsodiatsepiini ja opioidit, esimerkiksi pelon lievittdmiseen
ennen hammastoimenpidettd)

sydan- ja verenpaineldékkeita (kuten guanadreeli, guanetidiini, propranololi, nadololi)
masennuksen hoitoon tarkoitettuja trisyklisia masennuslaakkeita (kuten amitriptyliini,
desipramiini, imipramiini, nortriptyliini, maprotiliini ja protriptyliini)

Parkinsonin taudin hoitoon tarkoitettuja COMT-estdjia (kuten entakaponi tai tolkaponi)
masennuksen tai ahdistushairididen hoitoon tarkoitettuja MAO:n estdjid (kuten moklobemidi,
feneltsiini, tranyylisypromiini, linetsolidi)

rytmihdiriolaakkeita (kuten digitalis tai kinidiini)

migreenilaékkeita (kuten metysergidi tai ergotamiini)

verenpaineen nostamiseen tarkoitettuja sympatomimeettisia verisuonia supistavia laékkeita
(kuten kokaiini, amfetamiinit, fenyylilefriini, pseudoefedriini tai oksimetatsoliini): jos niitd on
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kaytetty viimeisten 24 tunnin aikana, suunniteltua hammaslaéketieteellistd toimenpidetta on
siirrettava.
e neuroleptisia laékkeita (kuten fenotiatsidiini).

X1'Y ruoan kanssa
Alé& sy6 ruokaa tai purukumia ennen kuin tuntoaistisi on palautunut, koska on olemassa vaara, etté voit
puraista huulta, poskea tai kielt4 (erityisesti lapsilla).

Raskaus, imetys ja hedelmallisyys
Jos olet raskaana tai imetat, epailet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
hammasladkarilta tai 1aakariltd neuvoa ennen tdmén ladkkeen kayttoa.

Hammaslaakari tai 1a&kéri paattad, voitko kayttad X / Y:ta raskauden aikana.

Imetysta voi jatkaa 5 tunnin kuluttua puudutuksesta.

Haitallisia vaikutuksia hedelmallisyyteen ei ole odotettavissa annoksilla, joita kaytetdan
hammaslaéketieteelliseen toimenpiteeseen.

Ajaminen ja koneiden kaytto

Jos havaitset haittavaikutuksia, kuten huimausta, ndén sumentumista tai vasymysta, ala aja alaka kayté
koneita, ennen kuin toimintakykysi on palautunut (yleensé 30 minuutin kuluessa
hammasladketieteellisen toimenpiteen jalkeen).

X /'Y siséltda natriumia ja natriummetabisulfiittia.
o Léaake sisaltad alle 23 mg natriumia sylinteriampullia kohti, eli se on olennaisesti
natriumiton.
¢ Natriummetabisulfiitti voi harvoin aiheuttaa vakavia allergisia reaktioita ja
hengitystieoireita (bronkospasmeja).
Jos on olemassa véhéinenkin allergisen reaktion vaara, hammaslaakari valitsee jonkin toisen ladkkeen
puudutukseen.

3. Miten X/ Y:t4 kdytetadan

Vain laakarit tai hammasladkarit on koulutettu X/Y:n kayttéon.

Hammaslaakarisi valitsee joko —X:n tai —Y:n ja maarittad asianmukaisen annostuksen ottamalla
huomioon ikasi, painosi, yleisen terveydentilasi ja suoritettavan toimenpiteen.

Valmistetta tulee kayttaa pienin mahdollinen maaré, jolla saavutetaan tehokas puudutus.

Tama laéke annetaan hitaana injektiona suuonteloon.

Jos sinulle annetaan enemman X / Y:ta kuin pitaisi

On epétodennakoistd, ettd sinulle annetaan liikaa valmistetta, mutta jos alat tuntea olosi
huonovointiseksi, kerro asiasta hammasléakarille. Yliannostuksen oireita ovat voimakas
heikkoudentunne, ihon kalpeus, paansarky, Kiihtyneisyys tai levottomuus, ajan ja paikan tajun
hamartymd, tasapainon menettaminen, tahaton tarina tai vapina, pupillien laajentuminen, n&don
sumentuminen, vaikeudet tarkentaa katse tiettyyn kohteeseen, puhehéiriot, heitehuimaus, kouristukset,
horros, tajunnan menetys, kooma, haukottelu, epatavallisen hidas tai nopea hengitys, josta voi olla
seurauksena tilapainen hengityspysahdys, sydamen kyvyttomyys supistua tehokkaasti
(syddmenpysahdys).

Jos sinulla on kysymyksia taman ladkkeen kaytosta, kddnny hammaslaakarin puoleen.
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4, Mahdolliset haittavaikutukset
Kuten kaikki lagkkeet, tamakin ladke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivat kuitenkaan niité saa.
Kun olet hammaslaakarin vastaanotolla, hammaslaakari seuraa X / Y:n vaikutuksia huolellisesti.

Kerro hammaslaakarille, 1adkarille tai apteekkihenkil6kunnalle valittdmasti, jos havaitset
jonkin seuraavista vakavista haittavaikutuksista:
e kasvojen, kielen tai nielun turvotus, nielemisvaikeudet, nokkosihottuma tai hengitysvaikeudet
(angioedeema)
o ihottuma, kutina, kurkun turvotus tai hengitysvaikeudet. Ndm4 saattavat olla oireita
allergisesta reaktiosta (yliherkkyysreaktiosta).
o seka silmaluomen roikkuminen etta pupillin supistuminen (Hornerin oireyhtyma).
N&mé haittavaikutukset ovat harvinaisia (niita saattaa esiintya enintaan yhdella henkil6lla 1 000:sta).

Joillakin potilailla voi esiintyd my6s muita haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu ylla.

Yleiset haittavaikutukset (saattaa esiintya enintdan yhdella henkilélla 10:std):
e ientulehdus

neuropaattinen kipu eli hermovauriosta aiheutuva kipu

suun sisapuolen ja sen ympériston tunnottomuus tai heikentynyt tuntoaisti

metallin maku, makuhdirio tai makuaistin menetys

lisddntyneet, epdmiellyttévét tai poikkeavat kosketusaistimukset

lisdantynyt herkkyys kuumuudelle

paansarky

poikkeava sydamen tihedlyontisyys

poikkeava sydamen harvalyontisyys

matala verenpaine

kielen, huulten ja ikenien turvotus.

Melko harvinaiset haittavaikutukset (saattaa esiintya enintaan yhdella henkil6lla 100:sta):
e polttava tunne

korkea verenpaine

kielen ja suun tulehdukset

pahoinvointi, oksentelu ja ripuli

ihottuma, kutina

kipu niskassa tai pistoskohdassa

Harvinaiset haittavaikutukset (saattaa esiintyd enintéan yhdella henkil6lla 1000:sta):
e hermostuneisuus, ahdistuneisuus

kasvohermon toimintahairio (kasvohalvaus)

uneliaisuus

tahattomat silmien liikkeet

kahtena nédkeminen, tilapainen sokeutuminen

silmaluomen roikkuminen ja pupillin supistuminen (Hornerin oireyhtyma)

silmamunan vetaytyminen tavallista syvemmalle silmdkuoppaan (enoftalmus)

korvien soiminen, kuuloyliherkkyys

sydamentykytykset

kuumat aallot

vinkuva hengitys (bronkospasmi), astma

hengitysvaikeudet

ikenien kuoriutuminen ja haavaumat

ihon kuoriutuminen pistoskohdassa
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nokkosihottuma (urtikaria)

lihasnykinét, tahattomat lihaskouristukset
vasymys, heikkous

vilunvaristykset.

Hyvin harvinaiset haittavaikutukset (saattaa esiintya enintdan yhdella henkil6lla 10 000:sta):
e pysyva tuntoherkkyyden menetys, pitkdkestoinen tunnottomuus ja makuaistin menetys.

Tuntemattomat (koska saatavissa oleva tieto ei riitd esiintyvyyden arviointiin):
e voimakas hyvanolon tunne (euforia)
syddmen toimintahairiot (johtumishairiot, eteiskammiokatkos)
lisd&ntynyt verimadré jossain kehon osassa, mika johtaa verentungokseen verisuonissa
verisuonten laajentuminen tai supistuminen
aanen kéheys
nielemisvaikeudet
poskien turpoaminen ja paikallinen turvotus
suupolteoireyhtyma
ihon punoitus (eryteema)
epéatavallisen runsas hikoilu
Kearns-Sayren oireyhtymaan liittyvien neuromuskulaaristen oireiden pahentuminen
kuuman tai kylmén tuntemukset
puremakouristus

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd hammasléékérille, 1aakarille tai apteekkihenkilokunnalle.
Tama koskee myds sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tassa
pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa haittavaikutuksista myds suoraan liitteessa V luetellun kansallisen
ilmoitusjérjestelmén kautta. limoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemman tietoa
tdman ladkevalmisteen turvallisuudesta.

5. X /Y:n sdilyttdaminen

Ei lasten ulottuville eik& nakyville.

Al4 kayta tata laaketta etiketissa ja pakkauksessa mainitun viimeisen kayttopaivamaaran (EXP)
jalkeen. Viimeinen kayttopaivamaara tarkoittaa kuukauden viimeista paivaa.

Séilyté alle 25 °C.
Ei saa jaatya.
Pidéa sylinteriampullit ulkopakkauksessa tiiviisti suljettuna. Herkka valolle.

Ala kayta tata laaketta, jos liuos nayttaa samealta tai on varjaytynyt.

Sylinteriampullit on tarkoitettu vain yhtéa kayttokertaa varten. Kayta valittdémasti sylinteriampullin
avaamisen jalkeen. Kayttdmaton liuos on havitettava.

Laakkeita ei tule heittda viemariin eika havittaa talousjatteiden mukana. Kysy kayttaméattdmien
ladkkeiden havittdmisesta apteekista. Nain menetellen suojelet luontoa.
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6. Pakkauksen sisalto ja muuta tietoa

Mita X /Y siséltaa
- Vaikuttavat aineet ovat artikaiinihydrokloridi ja adrenaliinitartraatti.

o] Yksi 1,7 ml:n sylinteriampulli X-injektionestettd sisaltdd 68 mg
artikaiinihydrokloridia ja 8,5 mikrogrammaa adrenaliinia (adrenaliinitartraattina).
o 1 ml X-injektionestettd siséltdd 40 mg artikaiinihydrokloridia ja 5 mikrogrammaa

adrenaliinia (adrenaliinitartraattina).

o Yksi 1,7 ml:n sylinteriampulli Y-injektionestetta sisaltdd 68 mg
artikaiininydrokloridia ja 17 mikrogrammaa adrenaliinia (adrenaliinitartraattina).
o] 1 ml Y-injektionestetta siséltdd 40 mg artikaiinihydrokloridia ja 10 mikrogrammaa

adrenaliinia (adrenaliinitartraattina).

- Muut aineet ovat natriumkloridi, natriumedetaatti, natriummetabisulfiitti (E223),
natriumhydroksidi ja injektionesteisiin kdytettdva vesi.

Laadkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko (-koot)

X /'Y on kirkas ja véritén neste.

Se on pakattu kertakayttoisiin lasisiin sylinteriampulleihin, joiden pohjassa on liikkuva kumiménta ja
yldosassa kumitulppa ja alumiinisinetti.

Pahvikotelo, joka siséltdd 50 x 1,7 ml lasiampullia.

Pahvikotelo, joka siséltdd 50 x 1,7 ml itseaspiroivaa lasiampullia.

Pakkaus, joka sisaltda 4 pahvikoteloa, joissa kussakin on 50 x 1,7 ml lasiampullia.

Pakkaus, joka sisaltd 8 pahvikoteloa, joissa kussakin on 50 x 1,7 ml lasiampullia.

Kaikkia pakkauskokoja ei vélttamatt4 ole myynnissa.

Myyntiluvan haltija ja valmistaja

[Taytetddn kansallisesti]

Nailla laakevalmisteilla on myyntilupa Euroopan talousalueeseen kuuluvissa jasenvaltioissa

seuraavilla kauppanimill&:

<{Jasenvaltion nimi}> <{ La&kevalmisteen nimi }>
<{Jéasenvaltion nimi}> <{ Laakevalmisteen nimi }>

<[Ks liite | - Taytetaan kansallisesti]>

Tama pakkausseloste on tarkistettu viimeksi {kuukausi VVVV}.
<[Taytetdan kansallisesti]>

Muut tiedonlahteet

<Lisétietoa tasta laakevalmisteesta on saatavilla {kansallisen viranomaisen (hyperlinkki)}
verkkosivulla>.
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Seuraavat tiedot on tarkoitettu vain hoitoalan ammattilaisille:
Annostus

Kaikille potilaille tulee kayttaa pienintd mahdollista annosta, jolla saavutetaan tehokas puudutus.
Tarvittava annostus on mééritettava erikseen kullekin potilaalle.

Rutiinitoimenpiteessd normaali annos aikuispotilaille on 1 sylinteriampulli, mutta yhté
sylinteriampullia pienempi annos voi riittaa tehokkaan puudutuksen saavuttamiseen. Laajempiin
toimenpiteisiin voi olla tarpeen kayttadd useampia sylinteriampulleja hammasl&ékérin harkinnan
mukaan niin kauan kuin suositeltua enimméisannosta ei yliteta.

Useimmissa rutiinimaisissa hammaslaéketieteellisissa toimenpiteissa on suositeltavaa kayttaa
{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite )} 40 mg/ml + 5 mikrogrammaa/ml -injektionestetta.
Monimutkaisemmissa, esimerkiksi voimakasta hemostaasia edellyttévissa toimenpiteissa on
suositeltavaa kayttaa {(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} 40 mg/ml +

10 mikrogrammaa/ml -injektionestetta.

Rauhoittavien laékkeiden samanaikainen kaytto potilaan ahdistuksen lievittamiseksi:
Additiivisen keskushermostoa lamaavan vaikutuksen vuoksi paikallispuudutteen suurin
turvallinenannosta saattaa olla pienempi sedatoiduilla potilailla.

Kaytto aikuisilla ja nuorilla (12—18-vuoden ikaisill&)
Aikuisilla ja nuorilla artikaiinin enimmaisannos on 7 mg/kg artikaiinia. Tdméa vastaa terveen,
vahintdan 70 kg painavan aikuisen artikaiinin enimmaisannosta, joka on 500 mg artikaiinia.

Kéytto lapsilla (4—11-vuoden ikaisill&)

{(Kauppa)nimi ja muut (kauppa)nimet (ks. liite 1)} -injektionesteen turvallisuutta ei ole varmistettu 4-
vuotiailla ja sitd nuoremmilla lapsilla. Tietoja ei ole saatavilla.

Injisoitava maard tulee maarittdd lapsen ian ja painon sekd toimenpiteen laajuuden mukaan. Tehokas
artikaiinin annos on keskimaéarin 2 mg/kg yksinkertaisissa toimenpiteissa ja 4 mg/kg monimutkaisissa
toimenpiteissa. Kaytettavan annoksen on oltava pienin mahdollinen, jolla saavutetaan tehokas
hampaiden puudutus. Yli 4-vuotiailla lapsilla (yli 20 kg [44 paunaa] painavilla) artikaiinin
enimmaisannos on vain 7 mg/kg, ja absoluuttinen enimmadisannos terveelle 55 kg painavalle lapselle
385 mg artikaiinia.

Erityispopulaatiot

lakkaéat ja potilaat, joilla on munuaissairaus

Kliinisten tietojen puuttuessa pienimmén mahdollisen tehokkaan puuduteannoksen kayttdmiseen tulee
kiinnittaa erityistd huomiota idkkaiden potilaiden sek& munuaissairauksista kérsivien potilaiden
kohdalla.

Valmisteen pitoisuus plasmassa voi kohota néilla potilailla erityisesti toistuvan kayton jalkeen. Jos
injektio pitd4 toistaa, potilasta on tarkkailtava huolellisesti suhteellisen yliannostuksen merkkien
havaitsemiseksi.

Maksan vajaatoimintaa sairastavat potilaat

Pienimman mahdollisen tehokkaan puuduteannoksen kayttdmiseen tulee kiinnittda erityistad huomiota
maksan vajaatoimintaa sairastavilla potilailla, erityisesti toistuvan kayton jélkeen, vaikka 90 %
artikaiinista inaktivoituukin ensin plasman epéspesifisten esteraasien vaikutuksesta kudoksessa ja
Veressa.
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Potilaat, joilla on plasman koliiniesteraasin puutos

Valmisteen pitoisuus plasmassa voi kohota potilailla, joilla on koliiniesteraasin puutos, tai joiden
hoidossa kaytetdan asetyylikoliiniesteraasin estdjid, koska valmisteesta 90 % inaktivoituu plasman
esteraasien vaikutuksesta. Sen vuoksi tulee kdyttad pienintd mahdollista annosta, jolla saavutetaan
tehokas puudutus.

Antotapa

Infiltraatio ja hermoa ympardivaan kudokseen suuhun.

Paikallispuudutteet tulee injisoida varoen, kun injektiokohdassa on tulehdus ja/tai infektio. Annos
tulee ruiskuttaa hyvin hitaasti (antonopeus enintdan 1 ml/min).

Ennen l48kkeen kasittelya tai antoa huomioon otettavat varotoimet

Tata ladkevalmistetta saavat kasitella ja antaa vain sellaiset hoitoalan ammattilaiset, jotka ovat saaneet
riittdvan koulutuksen ja perehtyneet systeemisen toksisuuden diagnosoimiseen ja hoitoon, tai sit4 saa
kayttaa vain heidan valvonnassaan. Ennen alueellisen anestesian induktiota paikallispuudutteella tulee
varmistua siitd, ettd asianmukaiset elvytysvalineet ja ladkitys ovat tarvittaessa saatavilla, jotta
mahdollisten hengitykseen, sydameen ja verenkiertojarjestelmaan liittyvien hatatilanteiden hoito
voidaan aloittaa valittémasti. Potilaan tajunnan tasoa on tarkkailtava jokaisen
paikallispuuduteinjektion jalkeen.

Kun {(Kauppa)nimi ja muut kauppanimet (ks. liite 1)} -injektionestetta kdytetaan infiltraatio- tai
johtopuudutukseen, injektio tulee aina tehda hitaasti ja ennen injektiota on tehtévéa aspiraatio.

Erityisvaroitukset

Adrenaliini heikentada verenkiertoa ikenissa ja se saattaa aiheuttaa paikallisen kudoskuolion.
Alaleuan johtopuudutuksen jalkeen on raportoitu erittain harvinaisissa tapauksissa pitkittyneita tai
peruuttamattomia hermovauriota ja makuaistin menetysta.

Kayttdon liittyvat varotoimet

Tahattomaan suonensisaiseen injektioon liittyva riski:

Tahaton suonensiséinen injektio voi aiheuttaa systeemisessé verenkierrossa adrenaliini- ja
artikaiinitasojen &killisen kohoamisen. Tahan saattaa liittya vakavia haittavaikutuksia, kuten
kouristuksia, joita seuraa keskushermoston seka syddmen ja hengityselinten toimintojen
lamaantuminen ja kooma, joka johtaa hengityksen ja verenkierron pyséhtymiseen. Ennen
paikallispuudutteen injisoimista tulee sen vuoksi suorittaa aspiraatio, jotta voidaan varmistaa, ettei
neula lapaise verisuonta injektion aikana. Vaikka ruiskussa ei ole verta, se ei takaa sitd, ettei
suonensiséista injektiota ole tapahtunut.

Tahattomaan intraneuraaliseen injektioon liityva riski:

Tahaton intraneuraalinen injektio voi saada ladkeaineen kulkeutumaan retrogradisesti hermoa pitkin.
Neulaa tulee aina vetéé hieman taaksepdin intraneuraalisen injektion vélttdmiseksi ja hermovaurioiden
estamiseksi hermosalpausten yhteydessd, jos potilas saa sahkdiskun tunteen injektion aikana tai jos
injektio on erityisen tuskallinen. Jos neula aiheuttaa hermovaurion, artikaiinin mahdollinen
kemiallinen neurotoksisuus ja adrenaliini voivat pahentaa neurotoksista vaikutusta, koska adrenaliini
voi heikentda perineuraalista verenkiertoa ja estéa artikaiinin paikallista huuhtoutumista.

55



Y liannostuksen hoito

Ennen paikallispuudutteen kayttod tulee varmistua siité, ettd elvytysvélineet ja 1a4kitys ovat
tarvittaessa saatavilla, jotta mahdollisten hengitykseen, syddmeen ja verenkiertojarjestelmaan liittyvien
hatatilanteiden hoito voidaan aloittaa valittomasti.

Koska yliannostuksen oireet ovat vakavia, ladkarien/hammaslaakarien tulee ottaa ennalta kayttoon
varotoimia, joilla varmistetaan ajoissa hengitysteiden auki pysyminen ja tarjotaan avustettua
ventilaatiota.

Potilaan tajunnan tasoa on tarkkailtava jokaisen paikallispuuduteinjektion jalkeen. Jos akuutin
systeemisen toksisuuden oireita ilmenee, paikallispuudutteen ruiskutus tulee lopettaa valittomasti.
Potilas asetetaan tarvittaessa makaamaan seldlleen.

Keskushermoston oireet (kouristukset, keskushermostolama) on hoidettava valittomasti
asianmukaisella hengitysteiden/hengityksen tukihoidolla ja antamalla kouristuslaakkeita.
Optimaalinen hapetus ja ventilaatio, verenkierron tukihoito seka asidoosin hoito voivat estaa
sydédmenpysahdyksen. Kardiovaskulaarisen laman esiintyessé (hypotensio, bradykardia) on harkittava
asianmukaista hoitoa laskimonsiséiselld nestehoidolla ja verisuonia supistavilla ja/tai inotrooppisilla
laékkeilla. Lapsille tulee antaa ikdan ja painoon perustuvia annoksia.

Jos sydan pysahtyy, aloitetaan valittémasti kardiopulmonaalinen elvytys.

Erityiset varotoimet havittamiselle ja muut kasittelyohjeet

Tata l14akettd ei saa kdyttad, jos valmiste on sameaa tai varjaytynytta.

Infektioiden (esim. hepatiitin) riskin valttdmiseksi injektionesteen antamisessa kéytettavien ruiskujen
ja neulojen on aina oltava puhtaita ja steriileja.

Sylinteriampullit on tarkoitettu vain yhtd kéyttokertaa varten. Jos osa ampullista jaa kayttamétta,
ylijadnyt liuos on havitettava.

Kéyttdmaton ladkevalmiste tai jate on havitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.
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