BILAGA I

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

Methylthioninium chloride Proveblue 5 mg/ml injektionsvétska, 16sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
En ml lésning innehaller 5 mg metyltioninklorid.

Varje ampull med 10 ml innehaller 50 mg metyltioninklorid.
Varje ampull med 2 ml innehaller 10 mg metyltioninklorid.

For fullstandig forteckning Gver hjalpadmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvatska, 16sning (injektionsvéatska)

Klar, morkbla 16sning med ett pH-vérde mellan 3,0 och 4,5.

Osmolaliteten ligger vanligtvis mellan 10 och 15 mOsm/kg.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Akut symtomatisk behandling av methemoglobinemi som inducerats av lakemedel och kemiska
produkter.

Methylthioninium chloride Proveblue ar avsett for vuxna, barn och ungdomar (i aldern 0 till 17 ar).
4.2  Dosering och administreringssatt

Methylthioninium chloride Proveblue ska administreras av halso- och sjukvardspersonal.
Dosering

Vuxna

Vanlig dos &r 1till 2 mg per kg kroppsvikt, dvs. 0,2-0,4 ml per kg kroppsvikt, och ges under
5 minuter.

Upprepad dos (1 till 2 mg/kg kroppsvikt, dvs. 0,2-0,4 ml/kg kroppsvikt) kan ges en timme efter den
forsta dosen vid ihallande eller terkommande symtom eller om methemoglobinnivaerna fortfarande
ligger betydligt hogre an det normala kliniska intervallet.

Behandlingen Overstiger vanligtvis inte ett dygn.
Hogsta rekommenderade kumulativa dos for behandlingen &r 7 mg/kg och ska inte Gverskridas,
eftersom Methylthioninium chloride som administreras i en dos som &r hogre an den maximala kan

orsaka methemoglobinemi hos kénsliga patienter.

Nér det galler anilin- eller dapsoninducerad methemoglobinemi ar rekommenderad hdgsta kumulativa
dos for behandling 4 mg/kg (se avsnitt 4.4).

Det finns alltfér begréansade data tillgangliga for att stodja rekommendation om en kontinuerlig
infusionsdos.



Sarskilda populationer

Aldre
Ingen dosjustering ar nddvandig.

Nedsatt njurfunktion

For spadbarn éldre an tre manader, barn och ungdomar och for vuxna ar rekommenderad dos for
patient med mattligt nedsatt njurfunktion (eGFR 30-59 ml/min/1,73 m?) 1-2 mg/kg kroppsvikt. For fall
med ihallande eller aterkommande symptom eller om methemoglobinhalten fortsatter att ligga
betydligt dver normalt kliniskt intervall kan en fornyad dos pa 1 mg/kg ges en timme efter en forsta
dosen pa 1 mg/kg. Hogsta rekommenderade kumulativa dos under behandlingens forlopp ar 2 mg/kg
(se avsnitt 5.2).

For spadbarn &ldre an tre manader, barn och ungdomar och for vuxna ar rekommenderad dos for
patient med svart nedsatt njurfunktion (eGFR 15-29 ml/min/1,73 m?) en engangsdos pa 1 mg/kg
kroppsvikt. Hogsta rekommenderade kumulativa dos under behandlingens forlopp ar 1 mg/kg.

Eftersom data saknas och metyltioniumklorid huvudsakligen elimineras via njurarna bor
metyltioniumklorid anvandas med forsiktighet hos spadbarn som ar tre manader gamla eller yngre och
hos spadbarn med mattligt till svart nedsatt njurfunktion (eGFR 15-59 ml/min/1,73 m?). En lagre
hogsta kumulativ dos (< 0,5 mg/kg kroppsvikt) kan 6vervégas.

Ingen dosjustering rekommenderas for patienter med latt nedsatt njurfunktion (eGFR 60-
89 ml/min/1,73 m?).

Sakerhet och effekt for metyltioniumklorid hos patienter med terminal njursjukdom med eller utan
dialys har &nnu inte faststéllts. Inga data finns tillgangliga.

Nedsatt leverfunktion

Sékerhet och effekt for metyltioniumklorid hos patienter med nedsatt leverfunktion har &nnu inte
faststallts.
Inga data finns tillgangliga.

Pediatrisk population

Spadbarn aldre &n 3 manader, barn och ungdomar:
Samma dosering som for vuxna.

Spadbarn i aldern 3 manader eller yngre och nyfédda barn:

Rekommenderad dos ar 0,3-0,5 mg/kg per kg kroppsvikt, dvs. 0,06 till 0,1 ml/kg per kg kroppsvikt,
och ges under 5 minuter.

Upprepad dos (0,3 till 0,5 mg/kg kroppsvikt, dvs. 0,06-0,1 ml/kg kroppsvikt) kan ges en timme efter
den forsta dosen vid ihallande eller dterkommande symtom eller om methemoglobinnivaerna
fortfarande ligger betydligt hogre &n det normala kliniska intervallet (se avsnitt 4.4 for viktig
sékerhetsinformation).

Behandlingen dverstiger vanligtvis inte ett dygn.

Administreringssatt

For intravends anvandning.
Methylthioninium chloride Proveblue ar hypotont och kan spédas i 50 ml glukos 50 mg/ml (5 procent)
injektionsvatska, 1dsning for att undvika lokal smarta, sérskilt i den pediatriska populationen.



Det maste injiceras mycket langsamt under 5 minuter.
Det far inte ges som en subkutan eller intratekal injektion.

Anvisningarom hantering och spadning av lakemedlet fore administrering finns i avsnitt 6.6.
4.3  Kontraindikationer

o Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagra andra tiazinfargamnen.

o Patienter med brist p& glukos-6-fosfatdehydrogenas (G6PD) pa grund av risken for hemolytisk
anemi

o Patienter med nitratinducerad methemoglobinemi under behandling av cyanidforgiftning

o Patienter med methemoglobinemi pa grund av kloratforgiftning

Brist pA NADPH (nikotinamid-adenin-dinukleotidfosfat)-reduktas.

4.4  Varningar och forsiktighet
Allmént

Methylthioninium chloride Proveblue maste injiceras mycket langsamt under 5 minuter for att
forhindra att hogra lokala koncentrationer av substansen producerar ytterligare methemoglobin.

Det ger urin och avforing en blagron farg och huden en bla farg som kan forhindra diagnos pa cyanos.

Hos patienter med anilininducerad methemoglobinemi kan upprepade doser av metyltioninklorid
kravas. Forsiktighet ska iakttas vid behandling med metyltioninklorid eftersom detta kan ge ¢kad
bildning av Heinz inklusionskroppar och forvarrad hemolytisk anemi. Lagre doser ska darfor
Overvagas och den totala kumulativa dosen ska inte dverstiga 4 mg/kg.

Methylthioninium chloride Proveblue kan forvarra dapsoninducerad hemolytisk anemi pa grund av
bildandet av den dapsonreaktiva metaboliten hydroxylamin som oxiderar hemoglobin. Det
rekommenderas att en kumulativ dos pa 4 mg/kg for behandlingen inte dverskrids hos patienter med
dapsoninducerad methemoglobinemi.

Vid misstankt methemoglobinemi ar det lampligt att kontrollera syreméttnaden med CO-oximetri om
sadan finns tillganglig, eftersom pulsoximetri kan ge en felaktig uppskattning av syreméttnaden under
administrering av metyltioninklorid.

Anestesiologer ska vara uppmarksamma pa methemoglobinemi hos patienter som far
dapsonbehandling och pa BIS (Bispectral Index)-interferens vid administrering av Methylthioninium
chloride Proveblue.

Elektrokardiogram (EKG) och blodtryck ska kontrolleras under och efter behandling med
Methylthioninium chloride Proveblue eftersom hypotension och hjértarytmi & mdjliga biverkningar
(se avsnitt 4.8).

Uteblivet svar pa metyltioninklorid tyder pa cytokrom b5-reduktasbrist, glukos-6-
fosfatdehydrogenatbrist eller sulfhemoglobinemi. Alternativa behandlingar ska évervégas.

Metyltioninklorid kan orsaka allvarligt eller dodligt serotonergt syndrom nér det anvands i
kombination med serotonerga lékemedel. Undvik samtidig anvéndning av metyltioninklorid med
selektiva serotoninaterupptagshammare (SSRI), serotonin- och noradrenalinaterupptagshammare
(SNRI) samt inhiberare av monoaminoxidas och opioider (se avsnitt 4.5).

Patienter som behandlas med metyltioninklorid i kombination med serotonerga lakemedel bor
dvervakas for uppkomst av serotoninsyndrom. Om det uppstar symtom pa serotoninsyndrom, avbryt
anvandningen av metyltioninklorid och sétt in stédbehandling.



Patienter med hyperglykemi eller diabetes mellitus

Om metyltioninklorid spads i glukos 50 mg/ml (5 procent) injektionsvatska, 16sning maste det
anvéndas med forsiktighet till patienter med hyperglykemi eller diabetes mellitus eftersom dessa
tillstand kan forvarras av glukoslosningen.

Pediatrisk population

Yitersta forsiktighet ska iakttas vid administrering till nyfodda och spadbarn yngre dn 3 manader, pa
grund av att det behdvs lagre koncentrationer av NADPH-methemoglobinreduktas for att reducera
methemoglobin till hemoglobin, vilket gor dessa spadbarn mer mottagliga for methemoglobinemi
framkallad av hdga doser av metyltioninklorid.

Ljuskénslighet

Metyltioninklorid kan orsaka ljuskanslighetsreaktioner i huden vid exponering for starka ljuskallor,
som vid ljusterapi, eller som finns i operationssalar eller lokala belysningsenheter, sasom
pulsoximetrar.

Rekommendera patienterna att vidta skyddsatgarder mot ljusexponering, eftersom ljuskéanslighet kan
uppkomma efter administrering av metyltioninklorid.

45 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Metyltioninklorid bor undvikas hos patienter som far lakemedel som Gkar serotonerg transmission
eftersom det potentiellt kan uppsta allvarliga CNS-reaktioner, déribland potentiellt dodligt
serotoninsyndrom . Dessa inkluderar SSRI (selektiva serotoninaterupptagshammare), bupropion,
buspiron, klomipramin, mirtazapin och venlafaxin. Aven opioider, exempelvis tramadol, fentanyl,
petidin och dextrometorfan, kan, nér de anvands i kombination med metyltioniniumklorid, 6ka risken
for att utveckla serotoninsyndrom Om intravends anvandning av metyltioninklorid inte kan undvikas
hos patienter som behandlas med serotonerga lakemedel, ska lagsta mojliga dos véljas och patienten
observeras noggrant med avseende pa centrala nervsystemet (CNS)-effekter i upp till 4 timmar efter
administrering (se avsnitt 4.4 och 4.8).

Metyltioninklorid ar en kraftfull reversibel inhiberare av monoaminoxidas (se avsnitt 4.4).

Metyltioniumklorid &r en in vitro-inducerare av CYP1A2. Denna interaktion anses inte vara kliniskt
relevant, eftersom behandling med metyltioniumklorid vanligtvis inte Gverstiger ett dygn.

| en studie av lakemedelsinteraktion hade en intravends engangsdos pa 2 mg/kg metyltioniumklorid
Proveblue inte ndgon kliniskt relevant paverkan av farmakokinetiken for midazolam (CYP3A4),
koffein (CYP1A2), omeprazol (CYP2C19), warfarin (CYP2C9) eller dextrometorfan (CYP2D6).

Metyltioninklorid ar en potent hdmmare av transportérerna OCT2, MATEL och MATE2-K. De
kliniska konsekvenserna av denna hdmning ar inte k&nda. Administrering av Methylthioninium
chloride Proveblue kan potentiellt orsaka en 6kad exponering for l1&kemedel, vars clearance primért
sker genom njurtransport via OCT2/MATE-signaleringsvagen, daribland cimetidin, metformin och
aciklovir.

Metyltioninklorid ar ett substrat for P-glykoprotein (P-gp). De kliniska konsekvenserna anses
sannolikt vara minimala da det normalt anvands en tillfallig och enstaka dos i en akutsituation.



4.6 Fertilitet, graviditet och amning
Graviditet

Det finns inte tillrackliga data fran anvandningen av metyltioninklorid hos gravida kvinnor.
Djurstudier har visat reproduktionstoxikologiska effekter (se avsnitt 5.3). Den potentiella risken for
manniska ar okand. Methylthioninium chloride Proveblue ska anvandas under graviditet endast da det
ar absolut nodvandigt, till exempel vid livshotande methemoglobinemi.

Amning

Det ar okant om metyltioninklorid utséndras i brostmjolk. Utsondringen av metyltioninklorid i mjoélk
har inte studerats hos djur. En risk for det diande barnet kan inte uteslutas. Baserat pa kinetikdata ska
amning avbrytas i upp till 8 dagar efter behandling med Methylthioninium chloride Proveblue.
Fertilitet

Metyltioninklorid har visats minska motiliteten hos manskliga spermier in vitro pa ett dosberoende
sétt.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Methylthioninium chloride har mattlig effekt pa formagan att framféra fordon och anvanda maskiner.
Framforandet av fordon kan paverkas pa grund av forvirringstillstand, yrsel och eventuella
synstérningar.

Risken &r dock begrénsad, eftersom lakemedlet endast ar avsett for akut administrering i
nddsituationer pa sjukhus.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sakerhetsprofilen

De vanligast rapporterade biverkningarna som observerats under kliniska prévningar &r yrsel,
parestesi, dysgeusi, illamaende, missfargning av huden, kromaturi, svettningar, smarta vid
injektionsstéllet och smarta i extremitet.

Intravenos injektion av metyltioninklorid har ibland orsakat hypotension och hjartarytmier, och sddana
besvar kan i séllsynta fall vara dédliga.

Tabell dver biverkningar

De biverkningar som anges i nedanstaende tabell forekommer hos vuxna, barn och ungdomar (i aldern
0 till 17 ar) efter intravends administrering. Biverkningarna har ingen kand frekvens (kan inte
beréknas fran tillgangliga data). Frekvensen, nér sa anges, baseras pa en mycket liten provstorlek.

Organsystem Biverkningar Frekvens

Blodet och lymfsystemet Methemoglobinemi ingen kand frekvens
Hyperbilirubinemi! ingen kand frekvens
Hemolytisk anemi ingen kand frekvens

Immunsystemet Anafylaktiska reaktioner ingen kand frekvens

Psykiska stérningar Forvirringstillstand ingen kand frekvens
Agitation ingen kand frekvens
Yrsel Mycket vanliga




Centrala och perifera nervsystemet

Huvudvark Angest Vanliga

Angest Vanliga

Tremor ingen kand frekvens
Feber ingen kand frekvens
Afasi ingen kand frekvens
Parestesi Mycket vanliga
Dysgeusi Mycket vanliga

Serotoninsyndrom vid samtidig
anvandning av serotonerga
lakemedel (se avsnitt 4.4 och
avsnitt 4.5)

ingen kand frekvens

Ogon Mydriasis ingen kand frekvens
Hjartat Hjartarytmi ingen kand frekvens

Takykardi ingen kand frekvens
Blodkarl Hypertension ingen kand frekvens

Hypotension

ingen kand frekvens

Andningsvagar, brostkorg och Dyspné ingen kand frekvens
mediastinum Takypné ingen kand frekvens
Hypoxi ingen kand frekvens
Magtarmkanalen Illamaende Mycket vanliga
Krakningar Vanliga
Buksmarta Vanliga

Missfargning (blagron) av
avforingen

ingen kand frekvens

Hud och subkutan vavnad

Missfargning (bld) av huden

Mycket vanliga

Svettningar

Mycket vanliga

Urtikaria

ingen ké&nd frekvens

Ljustoxicitet/L juskanslighet

ingen ké&nd frekvens

Njurar och urinvégar

Kromaturi (blagrén)

Mycket vanliga

vid administreringsstéllet

Allménna symtom och/eller symtom

Brostsmarta

Vanliga

Lokal vavnadsnekros pa
injektionsstéllet

ingen kénd frekvens

Smérta vid injektionsstallet

Vanliga

Undersokningar

Minskad hemoglobinniva

ingen kand frekvens

bindvav

Muskuloskeletala systemet och

Smarta i extremitet

Mycket vanliga

! Endast rapporterat hos spadbarn

Pediatrisk population




Biverkningarna ar desamma som hos vuxna (férutom hyperbilirubinemi som endast rapporterats hos
spadbarn).

Rapportering av misstiankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det goér det mojligt
att kontinuerligt dvervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Individer utan methemoglobinemi

Administrering av stora intravendsa doser (>7 mg/kg) av Methylthioninium chloride Proveblue till
individer utan methemoglobinemi inducerar illamaende och krakningar, tryck éver brostet,
brostsmarta, takykardi, oro, kraftig svettning, tremor, mydriasis, blagron farg pa urinen, blafargning av
hud och slemhinnor, buksmarta, yrsel, parestesi, huvudvérk forvirring, hypertension, lindrig
methemoglobinemi (upp till 7 procent) och EKG-forandringar (flack eller inverterad T-vag). Dessa
symtom forsvinner vanligtvis inom 2-12 timmar efter injektion.

Individer med methemoglobinemi

Kumulativa doser av metyltioninklorid kan leda till dyspné och takypné, troligen relaterat till
reducerad syretillgang orsakad av methemoglobinemi, brostsmarta, tremor, cyanos och hemolytisk
anemi.

Hemolytisk anemi har ocksa rapporterats vid kraftig 6verdosering (20-30 mg/kg) hos spadbarn och
vuxna med methemoglobinemi orsakad av anilin eller klorater. Hemodialys kan anvandas hos
patienter med svar hemolys.

Pediatrisk population

Hyperbilirubinemi har observerats hos spadbarn efter administrering av 20 mg/kg metyltioninklorid.
Dadsfall intraffade hos tva spadbarn efter administrering av 20 mg/kg metyltioninklorid. Bada
spadbarnen hade komplicerade medicinska forhallanden och metyltioninklorid var endast delvis
orsaken.

Patienten ska hallas under observation, methemoglobinnivan ska kontrolleras och lampliga
stodatgarder vidtas vid behov.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Varia, medel vid forgiftningar, ATC-kod: VO3AB17

Metyltioninklorid i l1ag koncentration paskyndar omvandlingen av methemoglobin till hemoglobin in
Vivo.

Methylthioninium chloride Proveblue har observerats farga vavnader selektivt. Dess anvandning vid
biskoldkartelkirurgi (inte indicerat) har inducerat CNS-biverkningar vid samtidig administrering av

serotonerga lakemedel (se avsnitt 4.5).

Pediatrisk population




Effekten av metyltioninklorid vid behandling av methemoglobinemi i den pediatriska populationen
visades i tva retrospektiva studier och en 6ppen randomiserad klinisk prévning. Fallrapporter om
effekt finns ocksa i litteraturen.

Se avsnitt 4.4 for viktig sakerhetsinformation.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Efter intravends administrering tas Methylthioninium chloride Proveblue snabbt upp av vavnaderna.
Det absorberas ocksa val vid peroral administrering. Den storsta delen av dosen utséndras i urinen,
vanligtvis i form av leukometyltioninklorid.

Genomesnittlig (SD) terminal halveringstid for metyltioniumklorid efter intravends administrering ar
24,7 (7,2) timmar.

Efter en engangsdos pa 1 mg/kg metyltioniumklorid ékade AUCo.06 im med 52, 116 respektive 192 %
hos forsokspersoner med latt (uppskattad glomerulér filtreringstakt (€GFR) 60-89 ml/min/1,73 m?),
mattligt (eGFR 30-59 ml/min/1,73 m?) och svart (eGFR 15-29 ml/min/1,73 m?) nedsatt njurfunktion.
Cmax okade med 42, 34 respektive 15 % hos forsokspersoner med respektive latt, mattligt och svart
nedsatt njurfunktion. Halveringstiden forblev oférandrad hos patienter med latt till mattligt nedsatt
njurfunktion. En langre genomsnittlig halveringstid pa 33 timmar rapporterades hos forsokspersoner
med svart nedsatt njurfunktion.

AUC,.96 tim for Azure B efter en engangsdos pa 1 mg/kg 6kade med 29, 94, respektive 339 % hos
forsokspersoner med latt (uppskattad glomerular filtreringstakt (e€GFR) 60-89 ml/min/1,73 m?),
mattligt (eGFR 30-59 ml/min/1,73 m?) och svart (eGFR 15-29 ml/min/1,73 m?) nedsatt njurfunktion.
Cmax okade med 23, 13 respektive 65 % hos forsokspersoner med latt, mattligt och svart nedsatt
njurfunktion

Methylthioninium chloride Proveblue &r en in vitro-hdmmare for P-gp.

Methylthioninium chloride Proveblue &r inte ett in vitro-substrat for BCRP eller OCT2 och ér inte en
in vitro-hdmmare for BCRP, OATL1 eller OATS.

5.3  Prekliniska sakerhetsuppgifter

Allméntoxicitet

Toxicitet vid upprepad dosering under en manad hos hund visade inga makroskopiska toxiska effekter.
De biverkningar som observerades vid exponeringsnivaer liknande kliniska exponeringsnivaer och
med mdjlig relevans for klinisk anvandning var mattligt regenerativ anemi forknippad med 6kade
genomsnittliga trombocyttal och fibrinogennivaer, en minimal 6kning av genomsnittliga totala
bilirubinvarden i blod och 6kad forekomst av mattliga bilirubinnivaer i urin.

Gentoxicitet

Metyltioninklorid var mutagent i genmutationstester pa bakterier och muslymfomceller, men inte i
mikrokarntest pa mus in vivo, vid intravends administrering av 62 mg/kg.

Karcinogenicitet

Metyltioninklorid har visat vissa tecken pa karcinogenicitet hos hanmdss och hanrattor. Ett osakert
tecken pa karcinogenicitet observerades hos honmass. Inga tecken pa karcinogenicitet observerades
hos honrattor.



Reproduktionstoxikologi

Metyltioninklorid har visats minska motiliteten hos méanskliga spermier in vitro pa ett dosberoende
satt. Det har aven visats hamma tillvaxten av odlade tvacelliga musembryon och produktionen av
progesteron i odlade humana lutealceller.

Hos rétta och kanin har teratogena effekter med fetal och maternell toxicitet rapporterats. Hos ratta har
Okad resorptionshastighet observerats.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjalpamnen

Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter

Detta lakemedel far inte blandas med andra lakemedel férutom de som namns i avsnitt 6.6 . Det far i
synnerhet inte blandas med natriumklorid 9 mg/ml (0,9 procent) injektionsvatska, 16sning, eftersom
det har visats att klorid minskar I6sligheten hos metyltioninklorid.

6.3 Hallbarhet

4 ar

Efter 6ppning eller spadning: Ur mikrobiologisk synvinkel maste produkten anvandas omedelbart
savida inte 6ppningsmetoden/spadningsmetoden utesluter risken for mikrobiell kontamination. Om
produkten inte anvands omedelbart ar forvaringstider och forhallanden vid anvandning anvandarens
ansvar.

6.4  Séarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras i skydd mot kyla. Far ej frysas.

Forvara ampullen i originalférpackningen. Ljuskansligt.

Forvaringsanvisningar for utspadd produkt, finns i avsnitt 6.3.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Ampuller av typ I-glas.

Varje kartong innehaller en bricka med 5 ampuller om 10 ml.

Varije kartong innehaller en bricka med 5 eller 20 ampuller om 2 ml.

Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6  Séarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Endast for engangsbruk.

Methylthioninium chloride Proveblue kan spadas i 50 ml glukos 50 mg/ml (5 procent)
injektionsvatska, 10sning for att undvika lokal smarta, i synnerhet i den pediatriska populationen.
Fore administrering rekommenderas att de parenterala Idsningarna inspekteras for att kontrollera att de
ar fria fran partiklar. Anvand inte Methylthioninium chloride Proveblue om I6sningen ar missfargad,

oklar, grumlig eller innehaller utfallning eller partiklar.

Ej anvént ldkemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.
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7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
PROVEPHARM SAS

22 rue Marc Donadille, 13013 Marseille, Frankrike

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/11/682/001

EU/1/11/682/002

EU/1/11/682/003

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for det forsta godkannandet : 06 maj 2011

Datum for den senaste fornyelsen: 08 februari 2016

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.
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BILAGA I

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE
OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJINING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH
EFFEKTIV ANVANDNING AV LAKEMEDLET
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A.  TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frislappande av tillverkningssats

Cenexi

52, Rue Marcel et Jacques Gaucher
94120 Fontenay-sous-Bois
Frankrike

I lakemedlets tryckta bipacksedel ska namn och adress till tillverkaren som ansvarar for frislappandet
av den relevanta tillverkningssatsen anges.

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Lakemedel som med begransningar lamnas ut mot recept (se bilaga I: Produktresumén, avsnitt 4.2).

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJINING
o Periodiska sakerhetsrapporter

Kraven for att lamna in periodiska sakerhetsrapporter for detta lakemedel anges i den forteckning
Over referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i direktiv 2001/83/EG
och eventuella uppdateringar och som offentliggjorts pa webbportalen for europeiska lakemedel. .

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

o Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkannandet for forsaljning ska genomfora de erforderliga farmakovigilansaktiviteter
och -atgarder som finns beskrivna i den dverenskomna riskhanteringsplanen (Risk Management Plan,
RMP) som finns i modul 1.8.2. i godkannandet for forséljning samt eventuella efterféljande
Overenskomna uppdateringar av riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska I&mnas in
e pa begaran av Europeiska lakemedelsmyndigheten,
o nér riskhanteringssystemet andras, sarskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande andringar i lakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har nétts.
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BILAGA II1

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

KARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Methylthioninium chloride Proveblue 5 mg/ml injektionsvatska, 16sning
metyltioninklorid

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

En ml 16sning innehaller 5 mg metyltioninklorid.
Varje 10 ml ampull innehaller 50 mg metyltioninklorid.
Varje 2 ml ampull innehaller 10 mg metyltioninklorid.

3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

Vatten for injektionsvatskor

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvatska, 16sning
5 ampuller om 10 ml

50 mg/10 ml
5 ampuller om 2 ml

20 ampuller om 2 ml
10 mg/2 ml

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lé&s bipacksedeln fore anvandning.
Endast intravends anvandning
For langsam intravends injektion

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT
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8. UTGANGSDATUM

Utg.dat
Lakemedlet maste anvandas omedelbart efter 6ppnande eller spadning.

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i skydd mot kyla. Far ej frysas.
Forvara ampullen i originalférpackningen. Ljuskénsligt.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

Endast for engangsbruk.
Eventuell kvarvarande l6sning i de 6ppnade ampullerna maste kasseras.

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Provepharm SAS
22 rue Marc Donadille, 13013 Marseille, Frankrike

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

EU/1/11/682/001
EU/1/11/682/002
EU/1/11/682/003

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Braille kravs gj.

‘ 17.  UNIK IDENTITETSBETECKNING - TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckningen.

18.  UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

AMPULL

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Methylthioninium chloride Proveblue 5 mg/ml injektionsvatska

metyltioninklorid
Endast intravents anvandning

‘ 2. ADMINISTRERINGSSATT

3. UTGANGSDATUM

Utg.dat

‘ 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

‘ 5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

50 mg/10 ml
10 mg/2 ml

6. OVRIGT
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till anvandaren

Methylthioninium chloride Proveblue 5 mg/ml injektionsvéatska, 16sning
metyltioninklorid

Las noga igenom denna bipacksedel innan du far detta lakemedel. Den innehéller information
som ar viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva lasa den igen.

- Om du har ytterligare fragor vand dig till lakare eller sjukskoterska.

- Om du far biverkningar, tala med lakare eller sjukskoterska. Detta galler aven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4

I denna bipacksedel finns information om féljande:

Vad Methylthioninium chloride Proveblue ar och vad det anvands for
Vad du behdver veta innan du ges Methylthioninium chloride Proveblue
Hur du ges Methylthioninium chloride Proveblue

Eventuella biverkningar

Hur Methylthioninium chloride Proveblue ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

Sk wdnE

1. Vad Methylthioninium chloride Proveblue &ar och vad det anvands foér
Metyltioninklorid (dven kallat metylenblatt) tillhor en grupp lakemedel som kallas motgifter.

Methylthioninium chloride Proveblue kommer att ges till dig eller ditt barn (0-17 ar) for att behandla
problem med blodet till féljd av exponering for vissa lakemedel eller kemikalier som kan orsaka en
sjukdom som kallas methemoglobinemi.

Vid methemoglobinemi innehaller blodet for mycket methemoglobin (en onormal form av hemoglobin
som inte kan transportera syre effektivt i kroppen). Detta lakemedel hjélper hemoglobinet att aterga till
det normala och aterstéller transporten av syre i blodet.

2. Vad du behdver veta innan du ges Methylthioninium chloride Proveblue

Du far inte ges Methylthioninium chloride Proveblue

- om du &r allergisk mot metyltioninklorid eller mot nagra andra tiazinfargamnen

- om din kropp inte producerar tillrdckligt av enzymet G6PD (glukos-6-fosfatdehydrogenas)

- om din kropp inte producerar tillrackligt av enzymet NADPH (nikotinamid-adenin-
dinukleotidfosfat)-reduktas

- om din blodsjukdom orsakas av nitrit under behandling av cyanidférgiftning

- om din blodsjukdom orsakas av kloratforgiftning.

Varningar och forsiktighet

Tala med l&kare eller sjukskéterska innan du anvénder Methylthioninium chloride Proveblue

- om har du mattlig eller svar njursjukdom maste den lagsta engangsdosen minskas (hogst 1-2 mg
per kg kroppsvikt)

- om din blodsjukdom har orsakats av en kemikalie som kallas anilin, som finns i fargdmnen;
lagre doser kan behdvas och den totala ssmmanraknade dosen ska inte Gverstiga 4 mg/kg (se
avsnitt 3 i denna bipacksedel)

- om din blodsjukdom har orsakats av ett lakemedel som kallas dapson (anvands for behandling
av lepra och andra hudadkommor); lagre doser kan behévas och den totala sammanraknade dosen
ska inte Overstiga 4 mg/kg (se avsnitt 3)

- om du har hyperglykemi eller diabetes mellitus, eftersom dessa tillstand kan forsamras av den
glukoslésning som anvands for spadning av lakemedlet
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- din urin och avforing kan fargas blagron, och huden kan eventuellt bli blafargad nar du
behandlas med Methylthioninium chloride Proveblue. Denna missfargning &r vantad och
forsvinner nar behandlingen har avslutats.

Om nagot av ovanstaende galler dig, radfraga din lakare.

Ljuskanslighet

Metyltioninklorid kan orsaka en ljuskanslighetsreaktion i huden (solbréanneliknande reaktion) vid
exponering for starka ljuskallor, som vid ljusterapi, lampor i operationssalar och pulsoximetrar.
Skyddsatgarder mot ljusexponering bor vidtas.

Overvakningstester
Du kommer att genomga 6vervakningstester under och efter behandlingen med Methylthioninium
chloride Proveblue.

Barn

Sarskild forsiktighet maste iakttas med Methylthioninium chloride Proveblue

- hos nyfodda och spadbarn som ar 3 manader eller yngre; lagre doser rekommenderas (se
avsnitt 3 i denna bipacksedel).

Andra lakemedel och Methylthioninium chloride Proveblue
Tala om for lakare, apotekspersonal eller sjukskéterska om du tar eller nyligen har tagit eller kan
tdnkas anvénda andra lakemedel.

Du ska inte ges Methylthioninium chloride samtidigt som du tar vissa lakemedel fér behandling av
depression eller angest som paverkar ett kemiskt amne i hjarnan som kallas serotonin. Nar det anvands
i kombination med dessa lakemedel kan metyltioninklorid orsaka serotoninsyndrom, vilket kan vara
potentiellt livshotande. Sadana lakemedel omfattar:

o selektiva serotoninaterupptagshammare (SSRI) sa som citalopram, escitalopram, fluoxetin,
fluvoxamin, paroxetin, sertralin och zimelidin

bupropion

buspiron

klomipramin

mirtazapin

venlafaxin

monoaminoxidashammare

Aven opioider, exempelvis tramadol, fentanyl, petidin och dextrometorfan, kan, ndr de anvands i
kombination med metyltioniniumklorid, 6ka risken for att utveckla serotoninsyndrom.

Om intravends anvandning av Methylthioninium chloride inte kan undvikas, ska du ges lagsta mojliga
dos och observeras noggrant i upp till 4 timmar efter att du fatt lakemedlet.

Om du &r osaker pa om detta lakemedel bor ges till dig, radfraga din lakare.
Graviditet och amning
Om du &r gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga lakare

innan du ges detta lakemedel.

Anvandning av Methylthioninium chloride Proveblue under graviditet rekommenderas inte om det
inte dr absolut nédvandigt, till exempel i en livshotande situation.

Pa grund av brist pa information om huruvida metyltioninklorid gar 6ver i bréstmjoélken, bér amning
avbrytas i upp till 8 dagar efter behandling med detta ldkemedel.

Korférmaga och anvandning av maskiner
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Kor inte bil och anvand inte verktyg eller maskiner da metyltioninklorid har mattlig effekt pa
formagan att kora bil och anvanda maskiner.

3. Hur du ges Methylthioninium chloride Proveblue
Din lakare kommer att injicera detta lakemedel langsamt i en ven (intravendst) under 5 minuter.

Vuxna, barn dver 3 manader och aldre
Vanlig dos ar 1 till 2 mg per kg kroppsvikt, dvs. 0,2 till 0,4 ml per kg kroppsvikt, och ges under
5 minuter. En andra dos kan vid behov ges efter en timme.

Den hégsta rekommenderade sammanréknade dosen for behandlingen ar 7 mg/kg.
Om din blodsjukdom har orsakats av anilin eller dapson, ska den totala sammanréknade dosen inte
Overstiga 4 mg/kg (se avsnitt 2).

Behandlingen ska vanligtvis inte Overstiga ett dygn.

Nedsatt njurfunktion

For spadbarn dldre &n tre manader, barn och ungdomar och for vuxna ar rekommenderad dos for
patienter med mattligt nedsatt njurfunktion (eGFR 30-59 ml/min/1,73 m?) 1-2 mg/kg kroppsvikt. For
fall med ihallande eller aterkommande symptom eller om methemoglobinhalten fortsatter att ligga
betydligt 6ver normalt kliniskt intervall kan en fornyad dos pa 1 mg/kg ges en timme efter en forsta
dosen pa 1 mg/kg. Den hogsta rekommenderade sammanraknade dosen for hela behandlingen ar

2 mg/kg.

For spadbarn éldre &n tre manader, barn och ungdomar och for vuxna ar rekommenderad dos for
patienter med svart nedsatt njurfunktion (eGFR 15-29 ml/min/1,73 m?) en engangsdos pa 1 mg/kg
kroppsvikt. Den higsta rekommenderade sammanraknade dosen for hela behandlingen ar 1 mg/kg.

Eftersom data saknas och metyltioniumklorid huvudsakligen utséndras via njurarna bor
metyltioniumklorid anvandas med forsiktighet hos spadbarn som ar tre manader gamla eller yngre och
hos spadbarn med mattligt till svart nedsatt njurfunktion (eGFR 15-59 ml/min/1,73 m?). En lagre
hogsta sammanréknad dos (< 0,5 mg/kg kroppsvikt) kan évervégas.

Ingen dosjustering rekommenderas for patienter med latt nedsatt njurfunktion (eGFR 60-
89 ml/min/1,73 m?).

Spadbarn 3 manader eller yngre

Rekommenderad dos &r 0,3 till 0,5 mg/kg per kg kroppsvikt, dvs. 0,06 till 0,1 ml/kg per kg kroppsvikt,
och ges under 5 minuter.

Upprepad dos (0,3 till 0,5 mg/kg kroppsvikt, dvs. 0,06-0,1 ml/kg) kan ges efter en timme vid ihallande
eller aterkommande symtom. Behandlingen ska vanligtvis inte dverstiga ett dygn.

Detta lakemedel kan spadas i 50 ml glukos 50 mg/ml (5 procent) injektionsvatska for att undvika lokal
smarta, i synnerhet hos barn.

Om du har fatt for stor mangd av Methylthioninium chloride Proveblue

Eftersom detta lakemedel ges till dig medan du &r pa sjukhus, ar det osannolikt att du far for mycket
eller for lite, men tala om for din lakare om du marker nagon av féljande biverkningar:

- illamaende

- magsmarta

- brostsmérta

- yrsel

- huvudvark

- svettning

- forvirring

23



- en 6kning av methemoglobin (en onormal form av hemoglobin i blodet)

- hogt blodtryck

- andfaddhet

- onormalt snabba hjartslag

- skakningar (tremor)

- missfargning av huden. Din hud kan bli bla

- minskat antal réda blodkroppar, vilket kan gora din hud blek och gora dig andfadd och svag
- gulsot (gulfargning av hud och dgon); detta har endast rapporterats hos spadbarn.

Om du har ytterligare fragor om detta ldakemedel, kontakta ldkare eller apotekspersonal.
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4, Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvandare behover inte fa
dem.

Dessa biverkningar ar desamma hos vuxna och barn, forutom gulsot som endast har rapporterats hos
spadbarn.

. Mycket vanliga biverkningar (kan forekomma hos fler &n 1 av 10 anvandare)
- smaérta i extremitet

- yrsel

- svettningar

- missfargning av huden; din hud kan bli bla

- bla eller gron urin

- domningar och stickningar

- onormal smak i munnen

- illamaende

o Vanliga biverkningar (kan férekomma hos upp till 1 av 10 anvandare):
- buksmarta

- brostsmérta

- huvudvark

- angest

- smaérta vid injektionsstallet

- krakningar

o Har rapporterats (forekommer hos ett okéant antal anvandare):

- serotoninsyndrom nér Methylthioninium chloride Proveblue har tagits med vissa lakemedel for
behandling av depression eller angest, se avsnitt 2

- minskade nivaer av hemoglobin (protein i réda blodkroppar som transporterar syre i blodet) kan
rapporteras fran blodprover

- minskat antal roda blodkroppar, vilket kan gora din hud blek och gora dig andfadd och svag

- lokal vavnadsskada pa injektionsstallet

- gulsot (gulfargning av hud och 6gon) — detta har endast rapporterats hos spadbarn

- talsvarigheter

- hogt eller l1agt blodtryck

- agitation

- syrebrist

- oregelbundna hjartslag, inklusive onormalt langsamma eller snabba hjartslag

- allvarliga allergiska reaktioner (sa kallad anafylaktisk reaktion som kan fa din hals eller ditt
ansikte att svullna, ge svarigheter att andas eller svara utslag)

- en 6kning av methemoglobin (en onormal form av hemoglobin i blodet)

- andfaddhet

- forvirring

- skakningar

- nésselfeber

- feber

- snabb andning

- forstorade pupiller

- missfargad avforing; den kan bli gron eller bla

- Okad kénslighet mot ljus i din hud (ljuskénslighet)

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lakare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta géller dven
eventuella biverkningar som inte namns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar
direkt via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan
du bidra till att 6ka informationen om ldkemedels sékerhet.
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5. Hur Methylthioninium chloride Proveblue ska forvaras
Forvara detta lakemedel utom syn- och rackhall for barn.

Du ska ges detta ldkemedel fore utgangsdatum som anges pa kartongen, blister- och ampulletiketterna
efter Utg.dat. Utgangsdatumet &r den sista dagen i angiven manad. Lakaren eller sjukskoterskan
kontrollerar att utgangsdatumet pa etiketten inte har passerats innan du far injektionen.

Forvaras i skydd mot kyla. Far ej frysas. Forvara ampullen i originalforpackningen. Ljuskansligt.
Lakemedlet maste anvandas omedelbart efter dppnande eller spadning.

Anvand inte Methylthioninium chloride Proveblue om lsningen ar missfargad, oklar, grumlig eller
innehaller utfallning eller partiklar.
Ej anvant ldakemedel eller avfall ska kasseras enligt gallande anvisningar.

6. Forpackningens innehall och évriga upplysningar

Innehallsdeklaration

- Den aktiva substansen ar metyltioninklorid.

En ml 16sning innehaller 5 mg metyltioninklorid.

Varje 10 ml ampull innehaller 50 mg metyltioninklorid.
Varje 2 ml ampull innehaller 10 mg metyltioninklorid.

- Ovrigt innehéllsamne ar vatten for injektionsvatskor.

Lakemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Methylthioninium chloride Proveblue ar en klar, morkbla injektionsvatska, 16sning (injektionsvatska)
och levereras i klara glasampuller.

Varije kartong innehaller en bricka med 5 ampuller om 10 ml.

Varije kartong innehaller en bricka med 5 ampuller om 2 ml.

Varje kartong innehaller en bricka med 20 ampuller om 2 ml.

Innehavare av godkéannande for forsaljning
Provepharm SAS
22 rue Marc Donadille, 13013 Marseille, Frankrike

Tillverkare
Cenexi
52, Rue Marcel et Jacques Gaucher, 94120 Fontenay-sous-Bois, Frankrike

Kontakta ombudet fér innehavaren av godkénnandet for forsaljning om du vill veta mer om detta
lakemedel:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Pharmanovia Benelux B.V. Provepharm SAS

Tél/Tel: + 31 (0) 76-5600030 Tel: +33 (0)4 91 08 69 30
Boarapus Luxembourg/Luxemburg
Provepharm SAS Pharmanovia Benelux B.V.
Ten.: + 33 (0)4 91 08 69 30 Tél/Tel: + 31 (0) 76-5600030
Ceska republika Magyarorszag

LERAM pharmaceuticals s.r.o Mediwings Pharma Kft.

Tel: +420 737 657 454 Tel.: + 36 28 410 463
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Danmark
Pharmanovia A/S
TIf: + 45333376 33

Deutschland

Dr. Franz Kohler Chemie GmbH

Tel: + 49 (0) 6251-1083-0

Eesti
Provepharm SAS
Tel: + 33 (0)4 91 08 69 30

EM\Gdo
a VIPharma International AE
TnA: + 30-210-6194170

Espafia

Fresenius Kabi Espafia, S.A.U.

Tel: + 34 93 225 65 65

France
Provepharm SAS
Tél: + 33 (0)4 91 08 69 30

Hrvatska
Provepharm SAS
Tel: + 33 (0)4 91 08 69 30

Ireland
Provepharm SAS
Tel: + 33 (0)4 91 08 69 30

island
Pharmanovia A/S
Simi: + 45 33 33 76 33

Italia
Altais Pharma S.r.|
Tel: + 39 06 97 79 70 56

Kvmpog
Isangen Pharma Cyprus Ltd
TnA: + 357-24-638833

Latvija
Provepharm SAS
Tel: +33(0)4 91 08 69 30

Denna bipacksedel &ndrades senast

Malta
Provepharm SAS
Tel: + 33 (0)4 91 08 69 30

Nederland
Pharmanovia Benelux B.V.
Tel: + 31 (0) 76-5600030

Norge
Pharmanovia A/S
TIf: + 45333376 33

Osterreich
Dr. Franz Kéhler Chemie GmbH
Tel: + 49 (0) 6251-1083-0

Polska
Apfel Pharm Sp. z o.0.
Tel: + 48 694 775 205

Portugal
Labesfal - Laboratérios Almiro
Tel: + 351 232 831100

Roménia
Provepharm SAS
Tel: + 33 (0)4 91 08 69 30

Slovenija
Provepharm SAS
Tel: + 33 (0)4 91 08 69 30

Slovenska republika
LERAM pharmaceuticals s.r.o
Tel: +420 737 657 454

Suomi/Finland
Pharmanovia A/S
Puh/Tel: + 45 33 33 76 33

Sverige
Pharmanovia A/S
Tel: + 4533 33 76 33

United Kingdom (Northern Ireland)
Provepharm SAS
Tel: + 33 (0)4 91 08 69 30

Yiterligare information om detta lakemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats

http://www.ema.europa.eu/.




Foljande uppgifter ar endast avsedda for hélso- och sjukvardspersonal:

Forberedelse for intravends administrering

Anvands omedelbart efter 6ppnandet. Injiceras mycket langsamt under 5 minuter.

Methylthioninium chloride Proveblue &r hypotont och kan spédas i 50 ml glukos 50 mg/ml (5 procent)
injektionsvatska, 1dsning for att undvika lokal smarta, sérskilt i den pediatriska populationen.

Den far inte blandas med natriumklorid 9 mg/ml (0.9%) injektionsvatska, 16sning, eftersom det har
visats att klorid minskar 16sligheten hos metyltioninklorid.

Ytterligare information om hur Methylthioninium chloride Proveblue kan ges finns i avsnitt 3 i
bipacksedeln.

Ej anvant lakemedel eller avfall ska kasseras enligt gallande anvisningar.
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