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 FASS-text: Denna text är avsedd för vårdpersonal.

2021-02-03.Texten är baserad på produktresumé: 

Indikationer
Psoriasis,  och andra steroidkänsliga er.eksem dermatos

Kontraindikationer
Överkänslighet mot det aktiva innehållsämnet eller mot något hjälpämne som anges i avsnitt Innehåll.

Följande tillstånd ska inte behandlas med flutikasonpropionat:

Obehandlade hudinfektioner
Rosacea
Acne vulgaris
Perioral dermatit
Perianal och genital pruritus
Pruritus utan inflammation
Dermatoser hos barn yngre än 3 månader, inklusive  och blöjutslag.dermatit

Flutivate®

GlaxoSmithKline
Kräm 0,05 %
(vit)

Glukokortikoider, starkt verkande

Aktiv substans:
Flutikasonpropionat

ATC-kod:
D07AC17

  .Läkemedel från GlaxoSmithKline omfattas av Läkemedelsförsäkringen
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Dosering
Flutivate appliceras  tunt 1-2 gånger dagligen i upp till 4 veckor tills förbättring inträder.initialt
Applikationsfrekvensen trappas sedan ned successivt. Mjukgörande produkt kan användas när Flutivate 

 har absorberats ordentligt.kräm

Om tillståndet förvärras eller inte förbättras inom 2-4 veckor, ska behandling och diagnos utvärderas igen.

Återfall av tidigare förekommande er kan förekomma vid hastigt utsättande av  er,dermatos topikala steroid
särskilt med potenta preparat.

Flutivate  innehåller en  av typen olja i vatten med ett fettinnehåll på ca 50 %. en lämparkräm emulsion Kräm
sig för akuta,  och subakuta tillstånd. Oljebasen består av paraffin.kroniska

Atopiskt eksem:
Behandling med  er bör gradvis utsättas när kontroll har uppnåtts och en mjukgöraretopikala kortikosteroid
användas som underhållsterapi.

Barn över 3 månader:
Barn löper större risk att utveckla lokala och systemiska ar av  er ochbiverkning topikala kortikosteroid
behöver generellt kortare behandlingar och mindre potenta substanser än vuxna. Försiktighet ska iakttas
vid användning av flutikasonpropionat för att försäkra sig om att minsta nödvändiga mängd som ger klinisk
effekt används (se avsnitt er och Varningar och försiktighet).Kontraindikation

Äldre:
Minsta mängd bör användas under kortast möjlig behandlingstid för att uppnå önskat behandlingsresultat.

Nedsatt lever- och/eller njurfunktion:
Minsta mängd bör användas under kortast möjlig behandlingstid för att uppnå önskat behandlingsresultat.

Varningar och försiktighet
Flutikasonpropionat ska användas med försiktighet till patienter med tidigare lokala överkänslighetsreaktion
er mot er. Lokala er (se avsnitt ar) kan likna symtomen somkortikosteroid överkänslighetsreaktion Biverkning
behandlas. Om någon hudreaktion skulle uppkomma måste behandlingen omedelbart avbrytas.

Manifestationer av hyperkortisolism (Cushings syndrom) och  - -reversibel hypotalamus hypofys binjurebark
(HPA-axel)-  som leder till glukokortikosteroidbrist kan förekomma hos vissa individer som ettsuppression
resultat av ökad systemisk  av  er. Om något av ovan observeras, sätt utabsorption topikala steroid
läkemedlet gradvis genom att minska appliceringsfrekvensen eller genom att byta till en mindre  potent

. Hastigt utsättande av behandlingen kan leda till glukokortikosteroidbrist (se ar kortikosteroid Biverkning
ar).Biverkning

Risken för  av HPA-axeln hos vuxna, mätt genom en sänkning av koncentrationen  i suppression kortisol
 till mindre än 50 mikrogram/l, är mycket liten vid behandlingstider upp till 3 veckor med er somplasma dos

inte överstiger 20 g per dygn eller då mindre än 50% av kroppsytan behandlas.

Riskfaktorer för ökade systemiska effekter är:

Potens och formulering av  topikal steroid
Exponeringstid
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Applicering på ett stort område
Ocklusionsbehandling (t.ex. vid intertriginösa områden eller under ) (hos barn kanocklusionsförband
blöjan agera som )ocklusionsförband
Ökat tårflöde
Användning på hudområden med tunn hud såsom ansiktet
Användning på skadad hud eller vid andra tillstånd då hudbarriären kan vara försvagad.

Axiller, ljumskar och andra intertriginösa områden samt ögonregionen bör ej behandlas annat än kortvarigt
med starka er.glukokortikoid

Synrubbningar
Synrubbningar kan rapporteras vid systemisk och  användning av er. Om en patienttopikal kortikosteroid
inkommer med symtom såsom dimsyn eller andra synrubbningar bör man överväga att remittera patienten
till en oftalmolog för utredning av möjliga orsaker. Dessa kan innefatta ,  eller sällsyntakatarakt glaukom
sjukdomar såsom central serös korioretinopati (CSCR), som har rapporterats efter användning av
systemiska och  er.topikala kortikosteroid

Barn
Hos spädbarn och barn under 12 år ska långtidsbehandling med  er undvikas omtopikala kortikosteroid
möjligt då binjurebarksuppression kan uppkomma (se även avsnitt Dosering och er). UndvikKontraindikation
att behandla barn utan att först rådgöra med specialist. Barn under 1 år bör behandlas endast i
undantagsfall. I jämförelse med vuxna kan barn och spädbarn absorbera proportionellt större mängder 

 er och därmed vara mer mottagliga för systemiska ar eftersom barn har entopikala kortikosteroid biverkning
omogen hudbarriär och en större kroppsyta i förhållande till kroppsvikt jämfört med vuxna.

Behandling av psoriasis
Topikala er ska användas med försiktighet vid  då återfall, , risk försteroid psoriasis toleransutveckling
generaliserad   och utveckling av lokal eller systemisk  på grund av nedsattpustulös psoriasis toxicitet
hudbarriärfunktion har rapporterats. Vid behandling av  är noggrann patientuppföljning viktig.psoriasis

Applicering i ansiktet
Lång appliceringstid i ansiktet bör undvikas då detta område är mer mottagligt för atrofiska förändringar.

Applicering på ögonlocken
Vid applicering på ögonlocken ska försiktighet iakttas så att inte läkemedlet kommer in i ögat då upprepad
exponering kan resultera i  och .katarakt glaukom

Samtidig infektion
Hudinfektioner kan maskeras, aktiveras eller förvärras.  behandling ska ges vid behandling avAntimikrobiell
inflammatoriska er som har infekterats. Spridning av en kräver  av lesion infektion utsättning topikal
kortikosteroidbehandling och  av lämplig  behandling.administrering antimikrobiell

Infektionsrisk med ocklusion
Ocklusionsbehandling bör undvikas vid infekterade  på grund av risken för bakterieinfektioner. Videksem
användning av  ska huden rengöras innan rent förband appliceras.ocklusionsförband

 bensårKroniska
Användning av  er för behandling av  runt  bensår kan varatopikala kortikosteroid dermatit kroniska
förknippad med en högre förekomst av lokala er och en ökad risk för lokal .överkänslighetsreaktion infektion
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Paraffin
Detta läkemedel innehåller paraffin som är brandfarligt. Patienter bör därför instrueras att inte röka eller gå
nära öppen eld p.g.a. risken för brännskador. Tyg (t.ex. kläder, sängkläder, förband) kan lättare antändas
efter att ha varit i kontakt med Flutivate 0,05%. Att tvätta kläder och sängkläder kan reducera 

 av paraffin men inte ta bort det helt.ackumulering

Hjälpämnen
Detta läkemedel innehåller 100 mg propylenglykol per gram.
Detta läkemedel innehåller även imidurea som vid nedbrytning frigör spår av formaldehyd. Formaldehyd
kan orsaka allergisk överkänslighet eller lokala hudreaktioner.

Interaktioner
Samadministrerade läkemedel som hämmar CYP3A4 (t.ex. ritonavir, itrakonazol) hämmar en av metabolism

er vilket leder till ökad systemisk exponering. Den kliniska relevansen beror på en ochkortikosteroid dos
administreringssättet för en och CYP3A4-hämmarens potens.kortikosteroid

Graviditet 
Data från behandling med flutikasonpropionat hos gravida kvinnor är begränsade.

Administrering av er hos gravida djur kan orsaka reproduktionstoxikologiska effekter (sekortikosteroid
Prekliniska säkerhetsuppgifter).

Relevansen för människa är okänd.  av flutikasonpropionat under graviditet ska endastAdministrering
övervägas om förväntad nytta för modern överväger riskerna för fostret. Minsta möjliga mängd ska
användas under kortaste möjliga tid. Efter långtidsbehandling har det hos människa konstaterats reducerad

- och födelsevikt. Dessutom föreligger, vid långtidsbehandling, risk för binjurebarksuppression hosplacenta
det nyfödda barnet. Under graviditet bör därför, med beaktande av ovanstående, vid behandling av större
kroppsytor under längre tid, i första hand lågpotenta er förskrivas.steroid

Amning 
Säkerheten för användning av  er vid amning har inte fastställts.topikala kortikosteroid
Det är inte känt om   av er kan resultera i tillräcklig systemisk topikal administrering kortikosteroid absorption
för att producera detekterbara mängder i bröstmjölk. När mätbara nivåer i  uppnåddes hos diandeplasma
laboratorieråttor efter   sågs spår av flutikasonpropionat i mjölken.subkutan administrering
Användning av flutikasonpropionat vid amning ska endast övervägas om förväntad nytta för modern
överväger riskerna för barnet.
Vid eventuell användning under amning ska flutikasonpropionat inte appliceras på brösten för att undvika
att spädbarnet får i sig läkemedlet av misstag.

Fertilitet
Humandata saknas för att utvärdera effekten av  er på .topikala kortikosteroid fertiliteten

Trafik
Ej relevant.

Biverkningar
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Biverkningarna nedan är klassificerade efter organsystem och frekvens. Frekvenserna är definierade som
mycket vanliga (≥1/10), vanliga (≥1/100, <1/10), mindre vanliga (≥1/1000, <1/100), sällsynta (≥1/10 000,
<1/1000), mycket sällsynta (<1/10 000) och ingen känd frekvens (kan inte beräknas från tillgängliga data).

er och erInfektion manifestation
Mycket sällsynta Opportunistiska erinfektion
Immunsystemet  
Mycket sällsynta Överkänslighetsreaktioner

 systemetEndokrina
Mycket sällsynta Binjurebarkshämning-Hypothalamic-pituitary-adrenal

axis (HPA-axel)-suppression

Cushingoida drag (t.ex. månansikte, central )obesitas
, försenad viktuppgång/tillväxthämning hos barn, ost

, , hyperglykemi/glukosuri, , eoporos glaukom katarakt
, viktuppgång/obesitas, minskadehypertension

endogena kortisolnivåer, , trikorrexi.alopeci
Ögon
Ingen känd frekvens Dimsyn (se även avsnitt Varningar och försiktighet)
Hud och  subkutan vävnad
Vanlig Klåda.
Mindre vanliga Lokalt brännande känsla i huden
Mycket sällsynta Atrofi, striae, teleangiektasier, pigmentförändringar,

hypertrikos, allergisk ,  akontaktdermatit exacerbation
v underliggande symtom,  , , pustulös psoriasis erytem

.urtikaria

Rapportering av misstänkta biverkningar
Det är viktigt att rapportera misstänkta biverkningar efter att läkemedlet godkänts. Det gör det möjligt att
kontinuerligt övervaka läkemedlets nytta-riskförhållande. Hälso- och sjukvårdspersonal uppmanas att
rapportera varje misstänkt biverkning till Läkemedelsverket, men alla kan rapportera misstänkta
biverkningar till Läkemedelsverket, . www.lakemedelsverket.se Postadress

Läkemedelsverket 
Box 26 
751 03 Uppsala 

Överdosering
Topikalt administrerad flutikasonpropionat kan absorberas i tillräckliga mängder för att ge systemiska
effekter.  överdosering är osannolik, men i fall av  överdosering eller missbruk kanAkut kronisk
binjurebarkhämning förekomma. Då skall er för  bruk sättas ut gradvis genom attglukokortikoid utvärtes
minska appliceringsfrekvensen, eller genom att byta till en mindre   på grund av risk förpotent kortikosteroid

 .glukokortikoid insufficiens

Ytterligare behandling ska vara enligt kliniska indikationer eller enligt rekommendationer från
giftinformationscentral.

Farmakodynamik

http://www.lakemedelsverket.se/
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Flutivate innehåller flutikasonpropionat, en  som verkar antiinflammatoriskt, antipruritiskt ochglukokortikoid
har en mitoshämmande effekt. 
I likhet med övriga starka er kan behandling med Flutivate på stora ytor ge systemeffekter.glukokortikoid

Farmakokinetik
Flutikasonpropionat genomgår en hög första passage  vilket kan medföra en mindre risk förmetabolism
systembiverkningar. 
Flutikasonpropionat är lipofilt och har en hög relativ  för glukokortikoidreceptorn.affinitet

en för - -komplexet är 10 timmar, vilket ger förutsättning för en lång Halveringstid steroid receptor
.effektduration

Prekliniska uppgifter
I djurförsök har er visat sig kunna ge upphov till missbildningar av olika slag( ,kortikosteroid gomspalt
skelettmissbildningar). Efter långtidsbehandling har hos djur konstaterats  - ochreducerad placenta
födelsevikt.

Innehåll

Kvalitativ och kvantitativ sammansättning
1 g  innehåller:kräm
0,5 mg flutikasonpropionat.

Hjälpämnen med känd effekt
Detta läkemedel innehåller 100 mg propylenglykol per gram (E1520).

Förteckning över hjälpämnen
 flytande paraffin, isopropylmyristat, cetostearylalkohol, cetomacrogol 1000, propylenglykol, 0,05%:Kräm

natriumfosfat, citronsyramonohydrat, imidurea ( ), renat vatten.konserveringsmedel

Se även avsnitt Varningar och försiktighet för mer information om hjälpämnen.

Blandbarhet
Ej relevant.

Miljöpåverkan
Flutikasonpropionat

Miljörisk: Användning av flutikasonpropionat har bedömts medföra försumbar risk för miljöpåverkan. 
Nedbrytning: Flutikasonpropionat är potentiellt persistent. 
Bioackumulering: Flutikasonpropionat har låg potential att bioackumuleras. 

Detaljerad miljöinformation

Environmental Risk Classification
Predicted Environmental Concentration (PEC)
PEC is calculated according to the following formula:

PEC (µg/L) = (A*10 *(100-R))/(365*P*V*D*100)=1.37*10 *A(100-R)9 -6
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PEC = 1.6 x 10  μg/L-3

Where:
A = 11.6695 kg (total sold amount API in Sweden year 2021, data from IQVIA).
R = 0% removal rate (conservatively, it has been assumed there is no loss by  to sludgeadsorption
particles, by volatilization,  or biodegradation).hydrolysis

P = number of inhabitants in Sweden = 10*106

V (L/day) = volume of wastewater per capita and day = 200 (ECHA default) (Reference 1)
D = factor for dilution of wastewater by surface water flow = 10 (ECHA default) (Reference 1)

Predicted No Effect Concentration (PNEC)
Ecotoxicological studies
Algae:
No data

Water flea (Daphnia magna):
Acute toxicity
EC50 48 h (immobility) > 500µg/L (TAD 3.11/OECD 202) (Reference 3)
Chronic toxicity
No data

 Fish (Pimephales promelas):
Acute toxicity
No data
Chronic toxicity
LOEC 116 days > 0.58 μg/L (OECD 210/234) (Reference 9)
NOEC = 0.58 μg/L

Other ecotoxicity data:
Microorganisms in activated sludge:
EC50 3 h ( ) > 1,000,000 µg/L @ 3 hrs (OECD 209) (Reference 4)inhibition
Earthworm (Eisenia foetida):
LC50 28 days (lethality) > 1000 mg/kg (TAD 4.12) (Reference 8)

PNEC = 0.58/10 = 0.058 μg/L 

PNEC (μg/L) = lowest NOEC/10, where 10 is the assessment factor applied for one long-term NOECs but
where there is a high degree of confidence that the dataset includes the most sensitive species (fish) and
addresses the specific mode of action (endocrine activity). On this basis the NOEC for fish has been used in
the calculation.

PNEC Justification

According to the European Medicines Agency guideline on environmental risk assessment of medicinal
products (EMA/CHMP/SWP/4447/00), use of Fluticasone propionate is unlikely to represent a risk for the
environment, because the predicted environmental concentration (PEC) is below the action limit 0.01 μg/L.

However, Fluticasone propionate is a  and, as such, is considered as a potential endocrineglucocorticoid
active substance. Fluticasone propionate is a generic drug but the related compound Fluticasone furoate
(exclusive GSK pharmaceutical) was investigated for potential endocrine activity in an appropriate chronic
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vertebrate test system with relevant end points. Accordingly, GSK has conducted a fish early life-stage test,
as per OECD 210, as a range-finder to set concentrations for an extended early life-stage test, exposing
newly fertilised embryos until they reached sexual maturity (OECD 234). This study concluded that no
statistically significant effects were observed between the controls and any of the test concentrations in
terms of hatching success, post-hatch survival, growth, spawning ability or secondary sexual
characteristics.  Due to the mode of action of fluticasone furoate and its potential to act as an endocrine
active substance there is a high degree of confidence that fish is the most sensitive species and on that
basis there is a strong justification for applying an AF of 10 (Reference 1).

Proposed Read across between Fluticasone furoate and Fluticasone propionate

While these are distinct molecules there is nevertheless an appreciable similarity between the structural
and physicochemical properties of both substances which warrants consideration when evaluating the
suitability of a read across – see Table 1. Structurally, these compounds are similar and share many
physiochemical properties. They differ only in the nature of the 17-α , having either a propionate or aester
furoate . It has been recognised that it is this  that is important in determining activity at the ester ester

 . EC50 values for   binding of fluticasone propionate andglucocorticoid receptor glucocorticoid receptor
fluticasone furoate have been reported to be 1775 and 2989 respectively, which demonstrate while values
are within the same order of magnitude, fluticasone furoate binds with greater affinity (Reference 11). The
log kow values for both compounds are almost identical (2.78 and 2.61 for fluticasone propionate and
fluticasone furoate, respectively) indicating uptake in the fish would be very similar.

In a GSK Non-Clinical studies a comparison of the   of fluticasone propionate andin vitro pharmacology
fluticasone furoate, in a number of assays, has been reported and the EC50 values shown to be in the same
order of magnitude. In mammalian reproduction studies, although, different routes of exposure were used
(subcutaneous and ), both compounds show responses, in general, between 50-100 µg/kg/dayinhalation
dose ranges. However, NOAEL values were not provided for all studies to make more detailed comparisons.

To provide additional rational, for the testing of one compound, both compounds have been run through
ECOSAR to derive QSAR data for ecotoxicological species. The data generated show a high similarity in the
predicted effect concentrations between the two compounds, for common species used in ecotoxicology.
While ECOSAR, of itself, is not sufficient support in favour of read across, it nonetheless indicates there are
structural motifs and similarities between the two compounds which suggest that the rationale
underpinning read across is not without foundation.

From the scientific peer-reviewed literature, Kugathas et al. (Reference 10) have shown,  and ,in vitro in vivo
for a selected number of glucocorticoids, similar responses in fish in terms of  plasma glucose
concentrations and anti-inflammatory responses, with effect concentrations being as low as 0.1 µg/L.
Currently, the PEC values based on IMS 2015 for Fluticasone furoate (0.00013 µg/L) and Fluticasone
propionate (0.004 µg/L) in the European Union are known to be less than the action limit (0.01 µg/L) for
both compounds.

In summary, both Fluticasone furoate and Fluticasone propionate have similarities in their structures and in
their physiochemical properties.  and  responses are in the same order of magnitude, as areIn vivo in vitro
the predicted effect concentrations for ecotoxicity species. Findings in the published literature, testing nine
of the most commonly synthetic glucocorticoids prescribed in the UK in 2006, have shown EC50 

  binding values within an order of magnitude, with Fluticasone furoate displayingglucocorticoid receptor
greater  affinity. Importantly, the enhanced  sensitivity of Fluticasone furoate comparedreceptor receptor
with Fluticasone propionate represents a more conservative endpoint for assessing environmental
protection whilst minimizing additional testing on vertebrates. Accordingly, it is concluded that the results
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of the Fluticasone furoate extended life cycle fish study are applicable to the assessment of Fluticasone
propionate.

Environmental risk classification (PEC/PNEC ratio)

PEC/PNEC = 1.6 x10  /0.0058 = 0.28, i.e. ≤ 0.1 PEC/PNEC ≤ 1 which justifies the phrase “Use of fluticasone-3

propionate has been considered to result in insignificant environmental risk.”

Degradation
Biotic degradation
Ready degradability:
< 1.50% degradation in 28 days (TAD 3.11) (Reference 6)

Inherent degradability:
No Data

Soil Metabolism:
9-50% degradation in 64 days (OECD 307) (Reference 7)

Abiotic degradation
Hydrolysis:
No data

Photolysis:
No data

Justification of chosen degradation phrase:
Fluticasone propionate is not readily degradable or inherently degradable but it is slowly degraded in soil.
The phrase "fluticasone propionate is potentially persistent" is thus chosen.

Bioaccumulation
Partitioning coefficent:
Log Kow = 2.80 at  7 (TAD 3.02). (Reference 5)pH

Justification of chosen bioaccumulation phrase:
Since log Kow < 4 at  7, the substance has a low potential for bioaccumulation.pH

Excretion ( )metabolism
Fluticasone propionate does not persist in any tissue, and does not bind to melanin. The major route of 

 is  of the S-fluoromethyl carbothioate group, to yield a carboxylic acid (GR36264),metabolism hydrolysis
which has very weak  or anti‑inflammatory activity. In all test animal species, the route ofglucocorticoid
excretion of radioactivity is independent of the route of  of radiolabelled fluticasoneadministration
propionate. Excretion is predominantly faecal and is essentially complete within 48 hours.

In man too, metabolic  is extensive, and  is consequently rapid. Thus drug entering theclearance elimination
systemic circulation via the skin, will be rapidly inactivated.  bioavailability approaches zero, due toOral
poor  and extensive first‑pass . Therefore systemic exposure to any ingestion of theabsorption metabolism
topical formulation will be low (Reference 2).

PBT/vPvB assessment
Fluticasone propionate does not fulfil the criteria for PBT and/or vPvB
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1.  
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3.  

4.  

5.  

6.  

7.  

8.  

9.  

10.  

11.  

All three properties i.e. 'P', 'B' and 'T' are required in order to classify a compound as PBT (Reference 1).
Fluticasone propionate does not fulfil the criteria for PBT and/or vBvP based on log Pow < 4.

Please, also see Safety data sheets on .http://www.msds-gsk.com/ExtMSDSlist.asp
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Hållbarhet, förvaring och hantering
Hållbarhet
2 år

Särskilda förvaringsanvisningar
Förvaras vid högst 30°C.

Särskilda anvisningar för destruktion
-

Förpackningsinformation
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 Kräm 0,05 % (vit)
 100 gram tub, 167:41, F, Övriga förskrivare: tandläkare

 30 gram tub, tillhandahålls ej


