Sp. zn. sukls303127/2018

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Ampres 10 mg/ml injekéni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jeden ml injekéniho roztoku obsahuje chloroprocaini hydrochloridum 10 mg.

Jedna ampulka s 5 ml roztoku obsahuje chloroprocaini hydrochloridum 50 mg.

Pomocné latky se znamym tc¢inkem:
1 ml roztoku obsahuje 2,8 mg sodiku

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Injekéni roztok.

Ciry bezbarvy roztok.

pH roztoku mé hodnotu od 3,0 do 4,0.
Osmolalita roztoku ma hodnotu 270 - 300 mosm/kg.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Spinalni anestezie u dospélych, pokud planovany chirurgicky vykon nema piekrocit 40 minut.

4.2 Davkovani a zpisob podani

Musi byt okamzité k dispozici vybaveni, 1éCivé pripravky a personal schopny fesit urgentni stavy, napf.

udrzovat prichodné dychaci cesty a podavat kyslik, protoze ve vzacnych ptipadech byly po pouziti lokéalnich

anestetik hlaseny zavazné reakce, n€kdy s fatalnim nasledkem, a to i v pfipadé, Ze pacient nemél v anamnéze

hypersenzitivitu na anestetika. OSetfujici I€kar je zodpovédny za provedeni opatieni, ktera jsou nezbytna, aby

se zabranilo intravaskuldrnimu podani injekce; musi byt dostatecné proskolen v urgentni mediciné a

resuscitaci, aby byl schopen zabranit nezaddoucim u¢inktim a komplikacim pfi vykonu a 1é¢it je.

Davkovani

Davkovani musi byt stanoveno individualné v souladu s charakteristikami konkrétniho ptipadu. Pii stanoveni

davky je nutné brat v ivahu télesny stav pacienta a soubézn¢ podavané 1é¢ivé pripravky.

1



Doporucené davky plati pro dosazeni G¢inné blokady po jednorazovém podani u dospé€lych s primérnou
vyskou a télesnou hmotnosti (pfiblizné 70 kg). Existuji velké rozdily, co se tyka rozsahu a trvani ucinku. Pro
stanoveni davky jsou velmi dulezité zkuSenosti anesteziologa a znalost celkového stavu pacienta.

Pti stanoveni davky se uplatiiuji nasledujici pokyny:

Davkovani u dospélych

Primeérné trvani ucinku
Rozsah potrebné ml mg
(minuty)
senzorické blokady na
4 40 80
urovni Th 10
5 50 100

Maximalni doporu¢ena davka je 50 mg (=5 ml) chlorprokain-hydrochloridu.

Délka u¢inku zavisi na davce.

Zvlastni populace

Pti rozhodovani o dévce jsou dilezité klinické zkusenosti a znalost fyzického stavu pacienta. U pacientl v
celkové oslabeném stavu se doporucuje snizit davku.

Kromé toho je u pacientd se zjiSténymi soub€znymi poruchami (napf. s vaskularni okluzi, arteriosklerozou,

diabetickou polyneuropatii) indikovano snizeni davky.

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

zadné udaje (viz bod 5.1).

Zpusob podani

Intratekalni podani.

Pripravek Ampres se podava injekéné intratekalni cestou do meziobratlovych prostort L2/L3, L3/L4 a L4/L5.
Po aspiraci minimalniho mnozstvi mozkomisniho moku k potvrzeni spravného zavedeni jehly se pomalu
injikuje celd davka. Je nutné mimotadné peclivé kontrolovat vitalni funkce pacienta a udrzovat verbalni
kontakt.

K jednorazovému pouziti.

Pted pouzitim se musi pfipravek vizualn¢ zkontrolovat. Pouzity mohou byt pouze ¢iré roztoky neobsahujici

prakticky zadné ¢astice. NeporuSeny obal se nesmi znovu sterilizovat v autoklavu.



4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku, 1é¢ivé piipravky ze skupiny esterd PABA (kyseliny
paraaminobenzoové), na jina esterova lokalni anestetika nebo na kteroukoli pomocnou latku
uvedenou v bode¢ 6.1.

Je nutno vzit v tvahu v§echny obecné a specifické kontraindikace spindlni anestezie bez ohledu na
pouzité lokalni anestetikum (napt. dekompenzovana srde¢ni insuficience, hypovolemicky $ok).
Intraven6zni regionalni anestezie (anestetikum je zavedeno do koncetiny a necha se ptisobit, pricemz
je latka pomoci skrtidla zadrzovana v prislusné oblasti).

Zavazné poruchy srdecni vodivosti.

Tézka anemie.

Pacienti léceni antikoagula¢nimi piipravky nebo pacienti s vrozenou ¢i ziskanou poruchou krvacivosti.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

U nékterych pacientl je nutna zvlastni pozornost, aby se sniZzilo riziko zavaznych nezadoucich ucinkd, i kdyz

lokoregionalni anestezie u nich ptedstavuje pti chirurgické intervenci optimalni volbu:

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

Pacienti se srde¢ni dekompenzaci vysokého stupné.

Pacienti s pokrocilou poruchou funkce jater nebo ledvin.

Starsi pacienti a pacienti ve Spatném celkovém zdravotnim stavu.

Pacienti 1éCeni antiarytmiky III. tfidy (napt. amiodaron). Tito pacienti musi byt peclivé sledovani
véetné monitorovani EKG, protoze ucinky na srdce mohou byt aditivni (viz bod 4.5).

U pacientt s akutni porfyrii se pfipravek Ampres ma podavat, pouze pokud je k jeho pouziti naléhava
indikace, protoze pfipravek Ampres miize potenciadlné vyvolat ataku porfyrie. U vSech pacientli s
porfyrii je nutno ucinit vhodna opatieni.

Protoze jsou esterova lokalni anestetika hydrolyzovana plazmatickou cholinesterazou tvofenou 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.

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

Vzacny, ale zavazny nezadouci G¢inek spinalni anestezie je vysoky nebo totalni spinalni blok s naslednou

kardiovaskularni a respiraéni depresi. Kardiovaskularni deprese je indukovana rozsahlou blokadou

sympatického nervového systému, ktera mtize zpasobit zavaznou hypotenzi a bradykardii vrcholici az srde¢ni

zastavou. Respiracni deprese je indukovana blokadou dychacich svali a branice.

Zvysené riziko vysokého nebo totalniho spindlniho bloku je zejména u starSich pacientii: proto se doporucuje

snizit davku anestetika.



Zejména u starSich pacientl mize dojit k neocekavanému poklesu arterialniho tlaku jako komplikace spinalni
anestezie.

Vzéacné muze po spinalni anestezii dojit k neurologickému poSkozeni projevujicimu se paresteziemi, ztratou
citlivosti, motorickou slabosti, paralyzou, syndromem caudae equinae a trvalym neurologickym poskozenim.
Tyto ptiznaky mohou obcas pretrvavat.

Neexistuji naznaky, Ze by neurologick4 onemocnéni, jako je roztrousena skler6za, hemiplegie, paraplegie nebo
neuromuskularni poruchy, mohly byt spindlni anestezii negativné ovlivnény. Piesto se mé& pouZzivat s

opatrnosti. Pfed 1é¢bou se doporucuje peclivé zhodnotit pomér rizika a piinost.

Tento 1éCivy piipravek obsahuje méné€ nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce (maximalni davka se rovna

5 ml ptipravku Ampres), to znamena, Ze je v podstaté ,,bez sodiku®.

4.5 Interakce s jinymi lécivymi pripravky a jiné formy interakce

Soubézné podavani vasopresorickych latek (napf. k 16¢bé hypotenze pii nervové blokadé v porodnictvi) a
namelovych alkaloidi s oxytocinem mize zpusobit zavaznou perzistentni hypertenzi nebo
cerebrovaskularni piihody.

Metabolit chlorprokainu, kyselina paraaminobenzoova, inhibuje u¢inek sulfonamidt. Proto se chlorprokain

nema pouzivat pfi zadném onemocnéni, pii kterém se pouzivaji sulfonamidové 1é¢ivé piipravky.

Nebyly provedeny zadné studie interakci mezi chlorprokainem a antiarytmiky III. t¥idy (napf. amiodaron), ale
i v tomto ptipade je nutné postupovat opatrng (viz bod 4.4).

Kombinace rtiznych lokalnich anestetik ma aditivni ucinky postihujici kardiovaskuldrni systém a CNS.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

T¢hotenstvi

Studie na zvifatech 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 té¢hotenstvi lze zvazovat, pouze pokud predpokladany pfinos pro

matku prevazuje nad moznymi riziky pro plod. To nevylucuje pouziti pfipravku Ampres k anestezii pfi porodu.

Kojeni
Neni znamo, zda jsou chlorprokain/jeho metabolity vylu¢ovany do lidského matefského mléka. Musi se
rozhodnout, zda s ohledem na pfinos kojeni pro dité a pfinos terapie pro zenu se prerusi kojeni nebo 1éc¢ba

pripravkem Ampres.

Fertilita

Nebyly provedeny zadné studie fertility.



4.7 U¢inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Pripravek Ampres ma vyrazny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
V kazdém individudlnim ptipad€ je za rozhodnuti, zda pacient mtize fidit nebo obsluhovat stroje, odpovédny

1ékaf.

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpeénostniho profilu

Mozné nezddouci ucinky zplisobené pouzitim ptipravku Ampres jsou obecné podobné nezadoucim u¢inkiim
jinych lokdlnich anestetik esterové skupiny pii spinalni anestezii. Nezadouci ucinky zpisobené léCivym
pripravkem je obtizné odlisit od fyziologickych U€inkli nervové blokady (napf. snizeni arteridlniho tlaku,
bradykardie, ptechodna retence moci), od pfimych u€inkii (napt. spinalni hematom) nebo neptimych ucinki
injekce (napi. meningitida) nebo od u€inkll v dusledku ztraty mozkomisniho moku (napt. postpunkéni bolest

hlavy).

Tabulkovy souhrn nezddoucich uéinku

Nezadouci reakce uvedené nize v tabulce 1 jsou klasifikovany dle t¥id organovych systému.
Frekvence nezadoucich uc¢inkli uvedenych nize je definovana podle nasledujici konvence:
Velmi ¢asté (>1/10), Casté (>1/100, <1/10), méné casté (>1/1 000, <1/100), vzacné (>1/10 000, <1/1 000),

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

Velmi Casté Casté Mén¢ Casté Vzacné Velmi vzacné

Poruchy imunitniho systému

alergické reakce jako
nasledek precitlivélosti na
lokalni anestetika:
projevujici se znamkami,
jako je napf. kopfivka,
pruritus, erytém,
angioneuroticky edém s
moznou obstrukei dychacich
cest (v€etn¢ edému laryngu),
tachykardie, kychani,
nauzea, zvraceni, zavrat’,
synkopa, nadmérné poceni,
zvysena teplota a mozné
ptiznaky anafylaktoidniho
typu (véetné zavazné

hypotenze)
Poraneéni, otravy a proceduralni komplikace
komplikace
anestezie
Poruchy nervového systému
uzkost, neklid, znamky a ptiznaky neuropatie, ospalost
parestezie, zavrat toxicity CNS (bolest | pfechazejici do bezvédomi a
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v zadech, bolest
hlavy, tfes pripadné
prechazejici v kiece,
konvulze,
cirkumoralni
parestezie, pocit
necitlivosti jazyka,
potize se sluchem,
potize se zrakem,
rozmazané vidéni,
chveéni, tinitus, potize
s feci, ztrata védomi)

zéstavy dechu, spinalni blok
ruzného rozsahu (véetné
totalniho spinalniho bloku),
sekundarni hypotenze pfi
spindlnim bloku, ztrata
ovladani mocového méchyte
a stfev, ztrata perinealni
citlivosti a sexualnich
funkci, arachnoiditida,
perzistentni motoricky,
senzoricky a/nebo
autonomni (ovladani
sfinkterti) deficit n¢kterych
dolnich spinalnich segmentt
s pomalym zotavovanim
(nekolik mésicl), syndrom
caudae equinae a trvalé
neurologické poskozeni

Poruchy oka
diplopie
Srdecni poruchy
arytmie, myokardialni
deprese, srdecni zastava
(riziko se zvySuje u
vysokych davek nebo po
neumyslné intravaskularni
injekei)
Cévni poruchy
hypotenze bradykardie,
hypertenze,
hypotenze zhorSena
vysokymi davkami

Respiracni, hrudni a mediastindlni poruchy

‘ respiracni deprese

Gastrointestinalni poruchy

nauzca | zvraceni

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky

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

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

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

4.9 Piredavkovani
Je nepravdépodobné, ze by piipravek Ampres pii intratekalnim podani v doporucenych davkach zpisobil
plazmatické hladiny, které by mohly vyvolat systémovou toxicitu.
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Akutni systemova toxicita
Systémové nezddouci ucinky jsou metodologického (v dasledku pouziti), farmakodynamického nebo
farmakokinetického ptivodu a postihuji centralni nervovy systém a kardiocirkulacni systém.
K iatrogennim nezddoucim uc¢inkiim dochézi:
— po injekeni aplikaci nadmérného mnozstvi roztoku,
— po nahodné injek¢ni aplikaci do cévy,
— pfi nevhodné poloze pacienta,

— pfi vysoké spinalni anestezii (vyznamny pokles arterialniho tlaku).

V ptipad¢ nahodného intraven6zniho podani se toxicky ucinek projevi do 1 minuty. LD50 intravendzniho
chlorprokain-hydrochloridu je u mysi 97 mg/kg, u morcat 65 mg/kg a <30 mg/kg u pst, coz odpovida v daném
poradi ekvivalentnim davkam u c¢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 centralni 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 zavaznéjsi a predchéazeji generalizovanym
konvulzim. Tyto znamky nesmi byt chybné poklddany za neurotické chovani. Pozdéji maze dojit ke ztrate
védomi a k tonicko-klonickym zachvatiim, které obvykle trvaji od n€kolika sekund do nékolika minut. Po
ktec¢ich dochazi bezprostiedné k hypoxii a zvySenému obsahu oxidu uhli¢itého v krvi (hyperkapnii), kterou 1ze
prisoudit zvySené svalové aktivit€¢ spojené s respiracnimi potizemi. V zavaznych pfipadech muze dojit k
dechové zastavé. Acidoza a/nebo hypoxie potencuji toxické ti€inky lokalnich anestetik.

Zmirnéni nebo zlepseni ptiznakil postihujicich centralni nervovy systém lze ptisoudit redistribuci lokalniho
anestetika mimo CNS a jeho naslednému metabolismu a exkreci. Ustup mize byt rychly, pokud nebyla pouZita

enormni mnozstvi.

Kardiovaskularni symptomy

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

Toxickym kardiovaskularnim ucinkiim obvykle pfedchazeji prvni znamky toxickych ptiznakii 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 pipravku Ampres musi byt zastaveno.
— Musi byt zajistén dostateény piivod kysliku: dychaci cesty musi byt udrzovany pruchodné, musi byt
podavan O, a v pripad¢ potieby pouzita umela ventilace (intubace).

— 'V pripad¢ 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 pfipadé¢ intoxikace lokdlnimi anestetiky kontraindikovana!
V ptipadé zavaznych komplikaci je zddouci pfizvat k 1écbé pacienta lékate specializovaného v urgentni
medicin€ a resuscitaci (napf. anesteziologa).

Pacientiim s vrozenym deficitem plazmatické cholinesterazy mtze byt podan intravendzné roztok lipidi.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka 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 nervil, zpomalenim Sifeni nervovych impulzi a

snizenim amplitudy akéniho potencialu.

Jeho aktivita po intratekalnim podani nastupuje velmi rychle (9,6 minut=+ 7,3 minut pro davku 40 mg,

7,9 minut = 6,0 minut pro davku 50 mg) a doba trvani anestezie mize dosahnout 100 minut.

Pediatricka populace
Evropska agentura pro 1éCivé ptipravky rozhodla o zprosténi povinnosti predlozit vysledky studii s piipravkem

Ampres u vSech podskupin pediatrické populace v indikaci spinalni anestezie.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Absorpce a distribuce

Plazmaticka koncentrace ma byt pii intratekalnim podani zanedbatelna.

Biotransformace

Chlorprokain se v plazmé rychle metabolizuje hydrolyzou esterové vazby pseudocholinesterazou. Tento
proces miize byt v pripadé deficitu pseudocholinesterazy zpomalen.

Hydrolyzou chlorprokainu vznika -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 novorozenci in vitro je 43 + 2 sekund. U Zen byl zméfen plazmaticky

polocas in vivo 3,1 £ 1,6 minut.



Eliminace

Metabolity, 3-diethylaminoethanol a kyselina 2-chloro-4-aminobenzoova, se vylucuji ledvinami do mo¢i.

Farmakokinetika v patefi

K eliminaci chlorprokainu z mozkomisniho moku dochazi vyhradné difuzi a cévni resorpci, bud’ v nervovych
tkanich v intratekalnim prostoru, nebo prinikem durou ve sméru koncentra¢niho gradientu mezi mozkomisnim
mokem a epidurdlnim prostorem. Poté dochazi k resorpci chlorprokainu v cévach. Rozhodujicimi faktory
urcujicimi rychlost resorpce jsou krevni pratok v misté a kompetitivni vazba na mistni tkané, nikoli vsak
enzymatickd hydrolyza v mozkomis$nim moku. U pacienti s deficitem cholinesterazy Ize po intratekalni injekci
predpokladat velmi nizké plazmatické hladiny chlorprokainu. Eliminace chlorprokainu z mozkomisniho moku
difuzi pfes duru do epiduralniho prostoru s naslednou systémovou resorpci nemusi byt narusena v klinicky

vyznamné mife.

5.3 Predklinické uidaje vztahujici se k bezpe¢nosti

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

V neklinickych studiich byly ucinky pozorovany pouze v expozicich povazovanych za zna¢n¢ prevysujici
maximalni expozici u ¢loveéka, coz svéd¢i o malém vyznamu pii klinickém pouZziti.

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

Genotoxické studie in vitro neprokéazaly u 2-chlorprokainu relevantni mutagenni nebo klastogenni potencidl.

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 1é¢ivy ptfipravek misen s jinymi 1éivymi

pripravky.
6.3 Doba pouzitelnosti
2 roky.

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

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani



Uchovavejte pii teploté do 25 °C. Chraiite pfed chladem nebo mrazem. Ampulku uchovavejte v krabicce, aby

byl ptipravek chranén pied svétlem.

6.5 Druh obalu a obsah baleni
Ampulka z ¢irého bezbarvého skla tiidy 1.
Krabicka obsahuje 10 ampulek po 5 ml injekéniho roztoku.

6.6 Zvlastni opati‘eni pro likvidaci piipravku

Veskery nepouzity ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
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B. Braun Melsungen AG

Carl-Braun-Strasse 1

34212 Melsungen

Némecko

Postovni adresa:

B. Braun Melsungen AG

34209 Melsungen

Némecko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CiSLA

01/333/18-C

9. DATUM PRVNIi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 28. 7. 2020

10. DATUM REVIZE TEXTU

28.7.2020
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