Sp. zn. sukls303215/2018
SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Ampres 20 mg/ml injekéni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jeden ml injekéniho roztoku obsahuje chloroprocaini hydrochloridum 20 mg.

Jedna injekeni lahvicka s 20 ml roztoku obsahuje chloroprocaini hydrochloridum 400 mg.

Pomocné latky se znamym uc¢inkem:

1 ml roztoku obsahuje 1,85 mg sodiku.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Injekéni roztok.

Ciry bezbarvy roztok.

pH roztoku mé hodnotu od 2,7 do 4,0.
Osmolalita roztoku ma hodnotu 250-300 mosm/kg.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace
Perineuralni anestezie (blokada periferniho nervu) u dospélych pii kratkych opera¢nich vykonech

(neprekracujici 60 minut).

4.2 Davkovani a zpisob podani

Musi byt okamzité k dispozici vybaveni, 1éCivé pripravky a personal schopny fesit urgentni stavy, napf.
udrzovat pruchodné dychaci cesty a podavat kyslik, protoze ve vzacnych ptipadech byly po pouziti lokalnich
anestetik hlaseny zavazné reakce, nékdy s fatalnim nasledkem, a to i v pfipadé, Ze pacient nemél v anamnéze
hypersenzitivitu na anestetika. OSetiujici lékatf je zodpovédny za provedeni opatfeni, kterd jsou nezbytna,
aby se zabranilo intravaskularmimu podani injekce; musi byt dostate¢né proSkolen v urgentni mediciné a

resuscitaci, aby byl schopen zabranit nezadoucim ucinktim a komplikacim pii vykonu a Ié€it je.



Davkovani

svvr

ucinné blokddy. Déavkovani musi byt stanoveno individudlné a podand davka se li§i podle anestetického

vykonu, cévniho zisobeni tkani, hloubky anestezie a potfebného stupné svalové relaxace, pozadovaného
trvani anestezie a télesného stavu pacienta. Pfi stanoveni ddvky je nutné vzit v uvahu soubézné podavané
1é¢ivé ptipravky.

Udaje v nize uvedené tabulce slouzi jako voditko pro &asto provadéné blokady.

Davkovani u dospélych

Anesteticky vykon Objem (ml) Celkova davka (mg)

Blokady velkych nervi* 15-40 300-800
Axilarni blokada 20 400
Blokada brachidlniho plexu 30-40 600-800
Blokada n. femoralis 15-30 300-600
Blokada n. ischiadicus 20-30 400-600
Blokady malych nerva 0,5-5 10-100
Peribulbarni blokada 5 100
Infraorbitalni blokada 0,5-1 10-20

* Co se tyka blokady velkych nervii, 1ze dat doporuceni pouze k axilarni blokadé. U ostatnich blokad nejsou

v soucasnosti zadné zkuSenosti pro doporuceni specifické davky a davka musi byt stanovena individualng.

Maximalni doporucena davka u dospélych je 11 mg/kg, ale nema byt prekrocena maximalni celkova davka

800 mg (= 40 ml) chlorprokain-hydrochloridu.

Zvlastni populace

Pti rozhodovani o davce jsou dilezité klinické zkuSenosti a znalost fyzického stavu pacienta. U pacientd v
celkové oslabeném stavu se doporucuje snizit davku.

Kromé toho je u starSich pacientdi, u pacientl se zjist€énymi soub&znymi poruchami (napf. s vaskularni

okluzi, arterioskler6zou, diabetickou polyneuropatii) indikovano snizeni davky.

Pediatricka populace
Bezpecnost a uéinnost pripravku Ampres u déti a dospivajicich nebyly dosud stanoveny. Nejsou dostupné

zadné udaje (viz bod 5.1).



Zpusob podani

Perineuralni podani (blokdda periferniho nervu).

Chlorprokain mtze byt podan v jedné davce.

Pted pouzitim se musi pfipravek vizualn€ zkontrolovat. Pouzity mohou byt pouze Ciré roztoky neobsahujici

prakticky zadné Castice. NeporuSeny obal se nesmi znovu sterilizovat v autoklavu.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1éCivou latku, 1écivé piipravky ze skupiny estert PABA (kyseliny
paraaminobenzoové€), na jina esterova lokalni anestetika nebo na kteroukoli pomocnou latku
uvedenou v bodé 6.1.

Je nutno vzit v uvahu vSechny obecné a specifické kontraindikace perineuralni anestezie bez ohledu
na pouzité lokalni anestetikum.

Intravendzni regionalni anestezie (anestetikum je zavedeno do koncetiny a necha se piisobit, pficemz
je latka pomoci skrtidla zadrzovana v ptislusné oblasti).

Hypovolemie.

Zavazné poruchy srdecni vodivosti.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

U nékterych pacientll je nutna zvlastni pozornost, aby se snizilo riziko zavaznych nezadoucich ucinku, i kdyz

lokoregionalni anestezie u nich predstavuje pii chirurgické intervenci optimalni volbu:

Pacienti s kompletni nebo parcialni srdecni blokadou, protoze lokalni anestetika mohou zhorSovat
srdecni vodivost.

Pacienti se srdecni dekompenzaci vysokého stupné.

Pacienti s pokrocilou poruchou funkce jater nebo ledvin.

Starsi pacienti a pacienti ve Spatném celkovém zdravotnim stavu.

Pacienti léCeni antiarytmiky III. tfidy (napf. amiodaron). Tito pacienti musi byt peclivé sledovani
véetné monitorovani EKG, protoze ucinky na srdce mohou byt aditivni (viz bod 4.5).

Protoze jsou esterova lokalni anestetika hydrolyzovana plazmatickou cholinesterazou tvotfenou v
jatrech, ma se chlorprokain u pacientd s pokro¢ilym onemocnénim jater pouzivat opatrné.

Pacienti s vrozenym deficitem plazmatické cholinesterazy.

Je nezbytné zajistit spolehlivy Zilni piistup.

Je nutna opatrnost, aby se predeslo podani injekci do oblasti se zanétem.

Pii nechténé intravaskularni injekci se mohou bezprostfedné objevit zndmky zavazné systémové toxicity (viz

body 4.8 a 4.9)



U vysoce rizikovych pacientti se doporucuje zlepsit pied intervenci jejich celkovy zdravotni stav.

Vzéacnym, ale zdvaznym nezadoucim ucinkem lokoregionélni anestezie (PNB) je poranéni periferniho nervu
zpisobené neumyslnym poskozenim anatomickych struktur zavadénou jehlou. VeétSina poranéni je
pfechodnych a casto subklinickych, nebo se projevuji jako lehké mononeuropatie. Vzacné mohou mit
poranéni za nasledek trvalé poskozeni nervu.

Intraartikularni infuze lokalnich anestetik po artroskopii nebo jinych chirurgickych vykonech nejsou
schvaleny; po uvedeni pfipravku na trh byly u pacientt, jimz byly takové infuze podany, hléSeny ptipady
chondrolyzy.

Pouziti v o¢ni chirurgii: kdyZ jsou lokalni anestetika pouzita k retrobulbarni blokadé, nema se pii rozhodnuti,
zda je Ci neni pacient pfipraven k operaci, spoléhat na chybéni citlivosti rohovky. To proto, ze uplna
necitlivost rohovky obvykle piedchazi klinicky pfijatelné akinezi zevnich o€nich svalt.

Je znamo, Ze chlorprokain a jeho metabolity jsou v podstatné mitfe vylu¢ovany ledvinami; riziko toxickych
reakci mize byt u pacienti s poruchou funkce ledvin vy$s$i. Protoze u starSich pacientl je vyssi
pravdépodobnost snizené funkce ledvin, je pii volbé davky nutna opatrnost a mize byt vhodné monitorovat

funkeci ledvin.

Tento lécivy piipravek obsahuje 37 mg sodiku v jedné 20ml injekéni lahvicee, coz odpovida 1,85 %
doporuc¢eného maximalniho denniho pfijmu sodiku potravou podle WHO pro dospélého, ktery ¢ini 2 g

sodiku.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Soub€zné podavani vasopresorickych latek (napf. k 1é€bé hypotenze pii nervové blokadé v porodnictvi) a
namelovych alkaloidi s oxytocinem mulze zpisobit zdvaznou perzistentni hypertenzi nebo
cerebrovaskularni ptihody.

Metabolit chlorprokainu, kyselina paraaminobenzoov4, inhibuje ucinek sulfonamidt. Proto se chlorprokain

nema pouzivat pii zZadném onemocnéni, pti kterém se pouzivaji sulfonamidové 1écivé ptipravky.

Nebyly provedeny zadné studie interakci mezi chlorprokainem a antiarytmiky III. tfidy (napf. amiodaron),
ale 1 v tomto pfipadé€ je nutné postupovat opatrné (viz bod 4.4).

Kombinace riznych lokalnich anestetik ma aditivni G¢inky postihujici kardiovaskularni systém a CNS.
Soucasné podani inhibitorti cholinesterazy, jako jsou antimyastenika, cyklofosfamid, echothiofat, mohou

inhibovat metabolismus chlorprokainu, coz vede ke zvySenému riziku toxicity.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
T¢ehotenstvi

Studie na zvitatech jsou, co se vlivu na t€hotenstvi a vyvoj plodu tyce, nedostatecné (viz bod 5.3).



Proto se ptipravek Ampres nedoporucuje v prubéhu téhotenstvi a u Zen ve fertilnim véku, které nepouzivaji
antikoncepci. Pouziti pfipravku Ampres v t¢hotenstvi lze zvazovat, pouze pokud ptredpokladany piinos pro
matku prevazuje nad moznymi riziky pro plod. To nevyluCuje pouziti pfipravku Ampres k anestezii pfi

porodu.

Kojeni
Neni znadmo, zda jsou chlorprokain/jeho metabolity vylu€ovany do lidského matetského mléka. Musi se
rozhodnout, zda s ohledem na piinos kojeni pro dité a pfinos terapie pro zenu se prerusi kojeni nebo 1écba

pripravkem Ampres.

Fertilita

Nebyly provedeny zadné studie fertility.

4.7 U&inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje
Pipravek Ampres ma vyrazny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
V kazdém individualnim ptipadé je za rozhodnuti, zda pacient mize fidit nebo obsluhovat stroje, odpovédny

lékat.

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpeénostniho profilu

Mozné nezadouci ucinky zplisobené pouzitim pripravku Ampres jsou obecné podobné nezadoucim ucinkiim
jinych lokalnich anestetik esterové skupiny pii regionalni anestezii. Tyto nezadouci ucinky jsou obecné
zavislé na ddvce a mohou byt diisledkem rychlé absorpce z mista podani injekce, sniZzené tolerance nebo
neumyslné intravaskularni aplikace injekce roztoku lokalniho anestetika. Kromé systémové toxicity zavislé
na davce mize mit neumyslna aplikace pfipravku do subarachnoidélniho prostoru pti zamysleném provadéni
nervové blokady v blizkosti patefe (zejména v oblasti hlavy a krku) za nasledek nedostatecnou ventilaci nebo
apnoi (,,totalni spindlni*). Nezadouci ucinky zpusobené léCivym piipravkem je obtizné odlisit od
fyziologickych uc€inkli nervové blokady (napf. snizeni arteridlniho tlaku, bradykardie) a od pfimych u¢inkt

(napft. poranéni nervu) nebo neptimych ucinki (napf. zanét nervu) pti zavedeni jehly.

Tabulkovy souhrn nezddoucich uéinku

Nezadouci reakce uvedené nizZe v tabulce 1 jsou klasifikovany dle tfid organovych systémd.
Frekvence nezadoucich u¢inkl uvedenych nize je definovana podle nasledujici konvence:
Velmi Casté (>1/10), ¢asté (>1/100, <1/10), méné ¢asté (>1/1 000, <1/100), vzacné (>1/10 000, <1/1 000),

velmi vzacné (<1/10 000), neni znamo (z dostupnych dajt nelze urcit).

Tabulka 1: Nezadouci ¢inky

| Velmi Casté | Casté Mén¢ Casté Vzacné Velmi vzacné




Poruchy imunitniho systému

alergické reakce jako
nasledek precitlivélosti na
lokalni anestetika:
projevujici se znadmkami,
jako je napt. koptivka,
pruritus, erytém,
angioneuroticky edém s
moznou obstrukei dychacich
cest (v€etné edému laryngu),
tachykardie, kychani,
nauzea, zvraceni, zavrat’,
synkopa, nadmérné poceni,
zvySend teplota a mozné
ptiznaky anafylaktoidniho
typu (véetné zavazné
hypotenze)

Poraneni, otravy a procedurdlni komplikace

komplikace
anestezie

Poruchy nervového systému

uzkost, neklid,
parestezie, zavrat

znamky a piiznaky
toxicity CNS (tfes
ptipadné prechazejici
v kieCe, konvulze,
cirkumoralni
parestezie, pocit
necitlivosti jazyka,

neuropatie, ospalost
ptrechazejici do bezvédomi a
zastavy dechu, ztrata
ovladani mocového méchyie
a stfev, ztrata perinealni
citlivosti a sexualnich funkei
a trvalé neurologické

potize se sluchem, poskozeni
potize se zrakem,
rozmazané vidéni,
chvéni, tinitus, potize
s feci, ztrata védomi)
Poruchy oka
‘ diplopie
Srdecni poruchy
bradykardie arytmie, myokardidlni
deprese, srdecni zastava
(riziko se zvySuje u
vysokych davek nebo po
neumyslné intravaskularni
injekci)
Cévni poruchy
hypotenze hypertenze,
hypotenze zhorSena
vysokymi davkami

Respiracni, hrudni a mediastindlni poruchy

|

|

dusnost

Gastrointestinalni poruchy

nauzea I zvraceni

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky




Hlaseni podezieni na nezadouci u¢inky po registraci 1écivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to pokracovat
ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili
podezieni na nezddouci ucinky na adresu:

Statni tistav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani
Je nepravdépodobné, ze by pripravek Ampres pii perineuralnim podani v doporucenych davkach zptsobil

plazmatické hladiny, které by mohly vyvolat systémovou toxicitu (viz bod 5.2).

Akutni systemova toxicita
Systémové nezadouci ucinky jsou metodologického (v duasledku pouziti), farmakodynamického nebo
farmakokinetického ptivodu a postihuji centralni nervovy systém a kardiocirkula¢ni systém.
K iatrogennim nezadoucim ucinktim dochazi:

—  po injekéni aplikaci nadmérného mnozstvi roztoku,

—  po nahodné injekéni aplikaci do cévy.
V pfipadé nadhodného intravendzniho podani se toxicky U¢inek projevi do 1 minuty. LD50 intraven6zniho
chlorprokain-hydrochloridu je u mysi 97 mg/kg, u morcat 65 mg/kg a <30 mg/kg u psd, coz odpovida v
daném portadi ekvivalentnim davkam u ¢lovéka 7,9 mg/kg, 14,1 mg/kg a <16,7 mg/kg. LD50 subkutanniho
chlorprokain-hydrochloridu je u mysi 950 mg/kg, coz odpovida ekvivalentni davce u ¢lovéka 77,2 mg/kg.
Znamky predavkovani mohou byt rozdéleny do dvou riznych souborti symptomd lisicich se vlastnostmi a

intenzitou:

Symptomy postihujici centrdlni nervovy systém

Prvnimi ptiznaky jsou obecné€ parestezie v oblasti Ust, pocit necitlivosti jazyka, pocit obluzenosti, potize se
sluchem a tinitus. Potize se zrakem a svalové kontrakce jsou zavazngjs$i a predchéazeji generalizovanym
konvulzim. Tyto znamky nesmi byt chybn¢ poklddany za neurotické chovani. Pozdéji maze dojit ke ztraté
védomi a k tonicko-klonickym zachvatiim, které obvykle trvaji od n€kolika sekund do nékolika minut. Po
kiecich dochazi bezprosttedne k hypoxii a zvySenému obsahu oxidu uhli¢itého v krvi (hyperkapnii), kterou
lze ptisoudit zvySené svalové aktivité spojené s respiracnimi potizemi. V zavaznych ptipadech miZze dojit k
dechové zastave. Acidoza a/nebo hypoxie potencuji toxické ucinky lokalnich anestetik.

Zmirnéni nebo zlepSeni ptiznakil postihujicich centrdlni nervovy systém lze pfisoudit redistribuci lokalniho
anestetika mimo CNS a jeho naslednému metabolismu a exkreci. Ustup mize byt rychly, pokud nebyla

pouzita enormni mnozstvi.

Kardiovaskularni symptomy



V zavaznych piipadech mize dojit ke kardiovaskularni toxicité. Pfi vysokych systémovych koncentracich
lokalnich anestetik mtize dojit k hypotenzi, bradykardii, arytmii a také k srde¢ni zastave.

Toxickym kardiovaskularnim t¢inkiim obvykle pfedchdzeji prvni znamky toxickych ptiznakt postihujicich
centralni nervovy systém. To vSak neplati, pokud je pacient v celkové anestezii nebo mu byla podana vyssi

davka sedativ, jako jsou benzodiazepiny nebo barbituraty.

Lécba akutni systemové toxicity
Je nutné okamzité ucinit nasledujici opatteni:
—  Podavani ptipravku Ampres musi byt zastaveno.
—  Musi byt zajistén dostatecny piivod kysliku: dychaci cesty musi byt udrzovany prichodné, musi byt
podavéan O, a v pfipad¢ potieby pouzita uméla ventilace (intubace).
—  V ptipadé kardiovaskularni deprese musi byt stabilizovan ob¢h.
Dojde-li ke kiecim, které neustoupi spontanné¢ do 15-20 sekund, doporucuje se podat intravendzni
antikonvulzivum.
Centralni analeptika jsou v ptipad¢ intoxikace lokalnimi anestetiky kontraindikovana!
V piipadé zavaznych komplikaci je zadouci ptfizvat k 1é¢bé pacienta lékaie specializovaného v urgentni
medicin€ a resuscitaci (napft. anesteziologa).

Pacientiim s vrozenym deficitem plazmatické cholinesterazy mize byt podan intravendzné roztok lipidu.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: lokalni anestetika; estery kyseliny aminobenzoové

ATC kod: NO1BA04

Chlorprokain je lokalni esterové anestetikum. Chlorprokain blokuje tvorbu a vedeni nervovych impulzi,
pravdépodobné zvysSenim prahu pro elektrickou excitaci nervli, zpomalenim Sifeni nervovych impulzl a

snizenim amplitudy ak¢niho potencialu.

Jeho aktivita po perineurdlnim podéani nastupuje velmi rychle (za 6 az 12 minut) a doba trvani anestezie
muze dosahnout 100 minut.

U 90,8 % pacienti je blokada chlorprokain-hydrochloridem uspésna bez dal§iho podani v prvnich
45 minutach od doby, kdy byli pfipraveni k vykonu.

Pediatricka populace
Evropska agentura pro lécivé pripravky rozhodla o zprosténi povinnosti predlozit vysledky studii s
pripravkem Ampres u vSech podskupin pediatrické populace v indikaci perineuralni anestezie (blokada

periferniho nervu) (informace o pouziti v pediatrii viz bod 4.2).



5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Absorpce a distribuce

Plazmaticka koncentrace ma byt pii perineurdlnim podéani zanedbatelna.

Biotransformace

Chlorprokain se v plazmé rychle metabolizuje hydrolyzou esterové vazby pseudocholinesterazou. Tento
proces miize byt v pfipadé¢ deficitu pseudocholinesterdzy zpomalen.

Hydrolyzou chlorprokainu vzniké 3-diethylaminoethanol a kyselina 2-chloro-4-aminobenzoova.

Plazmaticky polocas chlorprokainu u dospélych in vitro je 21 + 2 sekundy u muzi a 25 + 1 sekunda u Zen.
Plazmaticky poloc¢as chlorprokainu u novorozenct in vitro je 43 + 2 sekund. U Zen byl zmétfen plazmaticky

polocas in vivo 3,1 + 1,6 minut.

Eliminace

Metabolity, B-diethylaminoethanol a kyselina 2-chloro-4-aminobenzoova, se vylucuji ledvinami do mo¢i.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Co se tyka akutni toxicity po intravendznim podani 2-chlorprokainu viz bod 4.9.

Preklinické studie byly provedeny v pfipad¢ spindlniho podéani. V neklinickych studiich byly nezadouci
ucinky pozorovany pouze v expozicich povazovanych za zna¢n¢ prevySujici maximalni expozici u ¢lovéka,
coz sveéd¢i o malém vyznamu pii klinickém pouziti.

S chlorprokainem nebyly provedeny zadné studie na zvifatech k hodnoceni kancerogenniho potencidlu,
reprodukeni a vyvojové toxicity.

Genotoxické studie in vitro neprokazaly u 2-chlorprokainu ani kyseliny 2-chloro-4-aminobenzoové

relevantni mutagenni nebo klastogenni potencial.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek
kyselina chlorovodikova (k upravé pH)
chlorid sodny

voda pro injekci

6.2 Inkompatibility
Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1éCivy piipravek misen s jinymi 1é¢ivymi

pripravky.

6.3 Doba pouzitelnosti
2 roky.



Tento 1é¢ivy ptipravek musi byt pouzit ihned po prvnim otevieni.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani
Uchovavejte pti teploté¢ do 25 °C. Chraiite pied chladem nebo mrazem. Injekéni lahvicku uchovavejte v

krabicce, aby byl ptipravek chranén pied svétlem.

6.5 Druh obalu a obsah baleni
Injekéni lahvicka o objemu 20 ml z ¢irého bezbarvého skla tridy 1.
Injekeni lahvi€ky jsou uzavieny bromobutylovou zatkou s hlinikovym odtrhovacim vickem.

Krabicka obsahuje 1 injek¢ni lahvicku s 20 ml injekéniho roztoku.

6.6 Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku

Veskery nepouzity piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
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