FICHA TECNICA
1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Provingo 40 mg/5 ml solucion inyectable

2. COMPOSICION CUALITATIVAY CUANTITATIVA

Carmin de indigo (INAIGOLING) ......cveirieiririieeerie e 40 mg.
Para 5 ml de solucion inyectable.

Cada ml de solucidn contiene 8 mg de carmin de indigo (indigotina).

Para consultar la lista completa de excipientes, ver seccion 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Solucion inyectable
Solucién inyectable de color azul a parpura azulado.

pH:3,0a6,5

Osmolaridad: 0,025-0,030 Osmol/l
4, DATOS CLINICOS

4.1. Indicaciones terapéuticas

Este medicamento es Unicamente para uso diagndstico.

Provingo esta indicado en adultos para la deteccion intraoperatoria de lesiones ureterales sospechosas
durante la cirugia abdominal y pélvica.

4.2. Posologia y forma de administracion

Posologia

Este medicamento debe inyectarse por via intravenosa. La dosis inicial recomendada es de 5 ml (1 ampolla)
mediante inyeccion intravenosa lenta.

En caso necesario, puede inyectarse una segunda ampolla de 5 ml entre 20 y 30 minutos después de la
primera inyeccion.

Poblacion pediatrica
No se ha establecido la seguridad y eficacia de este medicamento en nifios.

Pacientes con insuficiencia renal
Este medicamento puede administrarse en pacientes con un aclaramiento de creatinina > 10 ml/min.

Sin embargo, este medicamento no debe utilizarse en pacientes con un aclaramiento de creatinina < 10
ml/min (ver seccion 4.4).
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Pacientes con insuficiencia hepética

La excrecidn del carmin de indigo es principalmente renal. No hay datos en pacientes con insuficiencia
hepatica, sin embargo no es necesario ajustar la dosis.

Pacientes de edad avanzada
No es necesario ningln ajuste

Forma de administracion
Inyeccion intravenosa lenta bajo control de la presion arterial y la frecuencia cardiaca.

Precauciones que deben tomarse antes de administrar este medicamento

Dado que el carmin de indigo es de color azul intenso, se recomienda el uso de un filtro en el momento de
la administracion intravenosa (por ejemplo, un filtro de 0,45 pm, con un area de filtracion de al menos 2,8
cmz, en membrana de polietersulfona hidrofila).

4.3. Contraindicaciones
Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes incluidos en la seccion 6.1.

4.4. Advertencias y precauciones especiales de empleo

Advertencias especiales

Carmin de indigo puede provocar un aumento transitorio de la presién arterial y bradicardia refleja,
especialmente en pacientes con anestesia general o anestesia raquidea. También se han notificado raras
reacciones idiosincréasicas con bradicardia e hipotension. Por lo tanto, es importante monitorear la
frecuencia cardiaca y la presion arterial tanto durante la inyeccién como en los minutos posteriores.

La inyeccién intravenosa debe interrumpirse si aparecen los siguientes sintomas: bradicardia, taquicardia,
hipotension, hipertension, erupcion cutanea o eritema, sintomas respiratorios como disnea 0
broncoespasmo.

En pacientes con un aclaramiento de creatinina < 10 ml/min, la aparicion del carmin de indigo en la orina
puede retrasarse varios minutos. Por lo tanto, no debe utilizarse en pacientes con un aclaramiento de
creatinina < 10 ml/min.

Carmin de indigo puede interferir con los métodos pulsioximétricos.

Puede observarse una decoloracion de la orina tras la administracion de carmin de indigo.

Precauciones de uso

Carmin de indigo debe utilizarse con precaucion en caso de:

- uso concomitante de medicamentos inductores de bradicardia,

- ritmo cardiaco y trastornos de la conduccion,

- tensién arterial alta,

- ritmo cardiaco bajo,

- trastornos coronarios debido a su efecto vasoconstrictor periférico.

El uso del carmin de indigo debe evitarse en pacientes con:
- insuficiencia cardiaca no controlada,
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- antecedentes de reacciones alérgicas,
- inestabilidad hemodinamica.

4.5. Interaccién con otros medicamentos y otras formas de interaccion
No se han realizado estudios de interacciones.
4.6. Fertilidad, embarazo y lactancia

Embarazo

No hay datos o éstos son limitados relativos al uso de carmin de indigo en mujeres embarazadas. Los
estudios realizados en animales son insuficientes en términos de toxicidad para la reproduccion (ver
seccion 5.3).

No se recomienda utilizar este medicamento durante el embarazo, ni en mujeres en edad fértil que no estén
utilizando métodos anticonceptivos.

Lactancia

Se desconoce si carmin de indigo o sus metabolitos se excretan en la leche humana. No se puede excluir el
riesgo en recién nacidos o nifios.

Se debe decidir si es necesario interrumpir la lactancia o interrumpir el tratamiento tras considerar el
beneficio de carmin de indigo en la lactancia para el nifio y el beneficio del tratamiento para la madre.

4.7. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

No procede.
4.8. Reacciones adversas

Las reacciones adversas méas frecuentes del carmin de indigo estan relacionadas principalmente con su
actividad alfa-adrenérgica y son de origen cardiovascular.

También se han descrito otras reacciones idiosincrasicas como alteraciones de la presion arterial o de la
frecuencia cardiaca o reacciones anafilactoides. Las reacciones adversas graves del carmin de indigo son
muy raras.

Las reacciones adversas se detallan a continuacién, clasificadas por 6rganos y sistemas y frecuencia, segin

la siguiente convencién: Muy frecuentes (>1/10), frecuentes (>1/100 a <1/10), poco frecuentes (>=1/1 000 a
<1/100), raras (>1/10 000 a <1/1 000), muy raras (<1/10 000); frecuencia no conocida (no puede estimarse

a partir de los datos disponibles). Dentro de cada grupo de frecuencias, las reacciones adversas se presentan
en orden decreciente de gravedad.

Qla5|f|ca0|0n por 0rganos y | noo.ciones adversas Frecuencias

sistemas

Trastornos cardiacos Hipertension (transitoria) Muy frecuentes
Bradicardia Muy frecuentes
Taquicardia Muy raras
Hipotension Muy raras
Bloqueo auriculoventricular Muy raras

Trastornos respiratorios, toracicos | Disnea Muy raras

3de6




y mediastinicos Hiperreactividad bronguial Muy raras
Trastornos de la piel y del tejido | Erupcion Muy raras
subcutaneo Eritema Muy raras

Decoloracion de la piel Muy raras
Trastornos del sistema | Reaccion anafilactoide Muy raras
inmunitario

Notificacion de sospechas de reacciones adversas

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizacion. Ello
permite una supervision continuada de la relacion beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los
profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del sistema Espanol de
Framacovigilancia de Medicamentos de Uso Humano: www.notificaRAM.es.

4.9. Sobredosis

No existen registros de sobredosis asociada a la administracion intravenosa de dosis de hasta 80 mg de
carmin de indigo.

Sintomas

Una sobredosis podria inducir una crisis hipertensiva y bradicardia grave.
Administracion

En caso de sobredosis, puede considerarse una terapia vasodilatadora periférica.

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1. Propiedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: agentes de diagnoéstico, Pruebas de funcion renal y lesiones ureterales, codigo
ATC: VO4CHO02.

Carmin de indigo es un colorante utilizado clinicamente con fines de diagndéstico. Cuando se administra por
via intravenosa, la orina adquiere un color azul oscuro entre 4 y 9 minutos después de la inyeccion. Esta
coloracidn intensa permite detectar cualquier lesién de las vias urinarias.

Debido a sus propiedades alfa adrenérgicas, el carmin de indigo incrementa la resistencia vascular
periférica, lo que resulta en un aumento moderado Yy transitorio de la presion arterial, acompafiado de una
disminucién moderada y posiblemente reactiva de la frecuencia cardiaca.

Para evaluar el rendimiento diagnéstico del carmin de indigo en la deteccion de lesiones ureterales durante
cirugias abdominales y pélvicas, se realizd un metaandlisis de estudios publicados. Este metaanalisis
demostr6 que la sensibilidad y la especificidad de la prueba con carmin de indigo eran elevadas
(respectivamente 89,2% y 99,7%), asi como el impacto en el proceso de diagnostico (valor predictivo
positivo del 86,7% y valor predictivo negativo del 99,7% en una poblacién con una incidencia de lesiones
ureterales del 2,3%). El ratio de verosimilitud obtenido también permite confirmar que la prueba
diagndstica con carmin de indigo es Util para determinar tanto la presencia (ratio de verosimilitud positivo
de 285) como la ausencia (ratio de verosimilitud negativo de 0,111) de lesion ureteral durante la cirugia
abdominal y pélvica.
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http://www.notificaram.es/

Se evaluaron la seguridad y eficacia del carmin de indigo en un estudio multicéntrico, aleatorizado,
controlado intra-paciente, ciego a la dosis de carmin de indigo, en 118 pacientes adultos sometidos a
procedimientos quirdrgicos uroldgicos o ginecolégicos.

Los pacientes fueron aleatorizados en una proporcion 1:1 para recibir 2,5 ml 0 5 ml de carmin de indigo por
via intravenosa antes de finalizar el procedimiento quirdrgico. A cada paciente se le realizé una cistoscopia
y se le administraron 5 ml de solucion de cloruro sodico al 0,9%, seguida de una dosis aleatoria de carmin
de indigo para visualizar el flujo urinario proveniente de los orificios ureterales. La dosis de 2,5 ml no esta
aprobada (ver seccion 4.2).

La visualizacién del eflujo de orina fue significativamente mejor tras la inyeccion de carmin de indigo (en
dosis de 5 ml y/o 2,5 ml) que tras la inyeccién de solucién salina.

5.2. Propiedades farmacocinéticas

Carmin de indigo se une en gran medida de forma reversible a las proteinas plasmaticas tras la inyeccion
intravenosa. Se elimina rapidamente del compartimento plasmatico y se excreta en gran parte a través del
rifidn de forma sencilla. Una pequefia cantidad se excreta en la bilis.

En un estudio farmacocinético en voluntarios sanos se evalud el perfil farmacocinético del carmin de
indigo. En este estudio, la semivida plasmatica del carmin de indigo fue de 12 minutos.

En caso de deterioro de la funcion renal, el tiempo medio de excrecion puede prolongarse varios minutos.

5.3. Datos preclinicos sobre seguridad

Existen datos de toxicidad aguda del carmin de indigo procedentes de estudios con ratas y ratones. En ratas,
la DL50 (dosis unica letal media) es de 93 mg/kg por via intravenosa, mientras que en ratones es de 405
mg/kg por via subcutanea.

No se ha realizado ningin estudio de carcinogenicidad por via intravenosa con indigotina (carmin de
indigo). Sin embargo, los estudios a largo plazo en ratas (por via oral) y ratones (por via subcutanea) no
han revelado efectos cancerigenos.

En estudios de dosificacion oral realizados en ratas y conejos, dosis de carmin de indigo de hasta 250
mg/kg/dia no produjeron efectos teratogénicos. Sin embargo, la disponibilidad oral es de aproximadamente
un 3%, por lo que el riesgo de la administracion intravenosa del carmin de indigo durante el embarazo no
puede evaluarse a partir de los datos disponibles.

6 . DATOS FARMACEUTICOS
6.1. Lista de excipientes

Agua para preparaciones inyecctables.
Acido citrico monohidrato (para ajustar el pH).
Citrato de sodio (para ajustar el pH).

6.2. Incompatibilidades

En ausencia de estudios de compatibilidad, este medicamento no debe mezclarse con otros.
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6.3. Periodo de validez

5 afios

Una vez abierto: Desde un punto de vista microbioldgico, el producto debe utilizarse inmediatamente. Si no
se utiliza inmediatamente, el tiempo de almacenamiento y las condiciones previas al uso son
responsabilidad del usuario.

6.4. Precauciones especiales de conservacion

No refrigerar o congelar.

6.5. Naturaleza y contenido del envase

Ampollas de vidrio marrén tipo | de 5 ml. Envase de 5 ampollas.

6.6. Precauciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones

La eliminacién del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto con él,
se realizara de acuerdo con la normativa local.

7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

Provepharm SAS

22 rue Marc Donadille
13013 Marseille
Francia

+00 33 (0)4 91 08 69 30

8. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

90.019

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/ RENOVACION DE LA AUTORIZACION
Noviembre 2025

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

Noviembre 2024

La informacion detallada de este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia Espafiola de
Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) (http://www.aemps.gob.es/)
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