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SÚHRN CHARAKTERISTICKÝCH VLASTNOSTÍ LIEKU


Názov lieku

ARNETIN injekcie
50 mg/2 ml injekčný roztok


Kvalitatívne a kvantitatívne zloženie

Jedna ampulka (2 ml) injekčného roztoku obsahuje 56 mg ranitidínium-chloridu, ekvivalentné 50 mg ranitidínu.

Pomocné látky so známym účinkom: Jedna ampulka (2 ml) injekčného roztoku obsahuje menej ako 1 mmol sodíka (23 mg) a menej ako 1 mmol draslíka (39 mg).

Úplný zoznam pomocných látok, pozri časť 6.1.


Lieková forma

[bookmark: _Hlk25252634]Injekčný roztok.

Takmer bezfarebný až žltkastý číry roztok.


Klinické údaje

Terapeutické indikácie

Ranitidín je indikovaný na liečbu duodenálneho vredu, benígnych žalúdočných vredov, pooperačných vredov, refluxnej choroby pažeráka a Zollingerovho-Ellisonovho syndrómu.

Ďalej je určený pre pacientov, u ktorých je žiaduce zníženie žalúdočnej sekrécie a tvorby kyseliny, ako je to v nasledujúcich stavoch:
profylaxia gastrointestinálneho krvácania zo stresových vredov u závažne chorých pacientov
profylaxia recidivujúceho krvácania z peptických vredov
pred celkovou anestéziou u pacientov s rizikom aspirácie kyslého obsahu žalúdka (profylaxia Mendelsonovho syndrómu).

Dávkovanie a spôsob podávania
[bookmark: _Hlk25253487]
Dávkovanie
Dospelí

Liečba duodenálneho vredu, benígnych žalúdočných vredov, pooperačných vredov, refluxnej choroby pažeráka alebo Zollingerovho-Ellisonovho syndrómu
50 mg každých šesť až osem hodín intramuskulárne alebo intravenózne.

Profylaxia gastrointestinálneho krvácania zo stresových vredov
50 mg každých šesť až osem hodín intramuskulárne alebo intravenózne Ako alternatíva sa môže podať prvá dávka 50 mg pomalou intravenóznou injekciou, po ktorej nasleduje kontinuálna intravenózna infúzia 0,125 – 0,250 mg/kg telesnej hmotnosti/hodinu.

Profylaxia recidivujúceho krvácania z peptických vredov
50 mg každých šesť až osem hodín preferovaným spôsobom podania.

Pacienti s rizikom aspirácie kyslého obsahu žalúdka počas celkovej anestézie (Mendelsonov syndróm)
[bookmark: _Hlk25253620]50 mg intramuskulárnou alebo pomalou intravenóznou injekciou, 45 – 60 minút pred úvodom do celkovej anestézie.

Osobitné skupiny pacientov:

Starší pacienti
Nevyžadujú sa žiadne špeciálne odporúčania pre dávkovanie.

Pacienti s renálnou insuficienciou
U pacientov so závažným obličkovým poškodením (klírens kreatinínu menej ako 50 ml/min) dochádza ku kumulácii ranitidínu s následným zvýšením jeho koncentrácie v plazme. U týchto pacientov sa odporúča znížiť dávku ranitidínu na 25 mg.

Pediatrická populácia
Nie sú známe klinické skúsenosti s injekčným podávaním ranitidínu deťom, preto sa jeho použitie u detí neodporúča.

Spôsob podávania
Na intravenózne a intramuskulárne podanie.
Liek sa môže podávať ako pomalá, najmenej 2 minúty trvajúca intravenózna injekcia s obsahom 50 mg ranitidínu, zriedeného do 20 ml roztoku, ktorá sa môže opakovať každých šesť až osem hodín.

Liek sa tiež môže podávať ako intermitentná intravenózna infúzia trvajúca dve hodiny s rýchlosťou 25 mg za hodinu. Infúzia sa môže opakovane podávať v šesť až osem hodinových intervaloch.

Liek sa tiež môže podávať ako intramuskulárna injekcia 50 mg každých šesť až osem hodín.

Kontraindikácie

Absolútne: precitlivenosť na liečivo alebo na ktorúkoľvek z pomocných látok uvedených v časti 6.1.
Relatívne: tehotenstvo a dojčenie.

Nie je k dispozícii dostatok klinických skúseností s použitím tohto lieku u malých detí.

Osobitné upozornenia a opatrenia pri používaní

Pri liečbe antagonistami histamínových H2-receptorov môže dochádzať k maskovaniu príznakov spôsobených karcinómom žalúdka, čím sa diagnóza karcinómu môže oddialiť. Ak sa predpokladá výskyt žalúdočného vredu, možnosť malignity sa musí pred začatím liečby vylúčiť.

Pretože ranitidín sa vylučuje obličkami, u pacientov so závažným obličkovým poškodením sa zvyšuje jeho plazmatická hladina. V týchto prípadoch sa odporúča zníženie dávky úmerne so znížením glomerulárnej filtrácie, pozri časť 4.2.

V súvislosti s rýchlym podávaním injekcie ranitidínu sa zriedkavo popisuje bradykardia, zvyčajne u pacientov, ktorí majú predispozíciu pre vznik porúch srdcového rytmu. Je dôležité neprekračovať odporúčanú rýchlosť podávania.

Sú známe údaje, že použitie vyšších ako odporúčaných dávok intravenóznych antagonistov H2‑receptorov sa spája so zvýšením pečeňových enzýmov, ak sa liečba predĺži na viac ako päť dní.

Klinické správy ukazujú, že vo vzácnych prípadoch môže ranitidín vyvolať akútny záchvat porfýrie. Preto sa ranitidín nesmie podávať pacientom s porfýriou v anamnéze.

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodíka (23 mg) v jednej ampulke, t. j. v podstate zanedbateľné množstvo sodíka.
Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol (39 mg) draslíka v jednej ampulke, t. j. v podstate zanedbateľné množstvo draslíka.

Liekové a iné interakcie

Pri hladinách v krvi dosahovaných pri bežných odporúčaných dávkach ranitidín neinhibuje funkciu oxidatívnej biotransformácie systémom cytochrómu P450. Preto ranitidín v obvyklých terapeutických dávkach nepotencuje účinok liečiv biotransformovaných týmto enzýmom, vrátane amoxicilínu, diazepamu, lidokaínu, fenytoínu, propranolu, teofylínu a warfarínu.

Kombinácia s parasympatolytikami je možná, dochádza k potenciácii účinku.

Nevhodné je súbežné podávanie sukralfátu a komplexných bizmutových solí, tieto liečivá vyžadujú k optimálnemu účinku kyslé intragastrické prostredie.

V dôsledku kompetície medzi ranitidínom a kreatinínom v renálnej tubulárnej sekrécii môže dôjsť k miernemu zvýšeniu hladiny kreatinínu v sére. Ranitidín znižuje tubulárnu sekréciu prokaínamidu a teofylínu asi o 20 %.

Fertilita, gravidita a laktácia

Gravidita
Ranitidín prechádza placentárnou bariérou, ale nie sú známe žiadne nežiaduce účinky na pôrod alebo následný vývoj novorodenca po podaní terapeutickej dávky matke pri pôrode, resp. počas pôrodu cisárskym rezom.
Ranitidín sa podobne ako iné lieky môže predpisovať počas tehotenstva len ak je to nevyhnutné.

Dojčenie
Ranitidín sa vylučuje do materského mlieka.
Ranitidín sa podobne ako iné lieky môže predpisovať počas dojčenia len ak je to nevyhnutné.

Ovplyvnenie schopnosti viesť vozidlá a obsluhovať stroje

Môžu sa objaviť bolesti hlavy alebo závraty. Ak sú pacienti takto postihnutí, nesmú viesť vozidlá alebo obsluhovať stroje.

Nežiaduce účinky

Vo väčšine prípadov sa ARNETIN vo forme injekcií veľmi dobre toleruje.

Nežiaduce účinky sú zoradené do tried orgánových systémov podľa databázy MedDRA a frekvencia ich výskytu bola určená podľa nasledujúcej konvencie:
veľmi časté (≥ 1/10)
časté (≥ 1/100 až < 1/10)
menej časté (≥ 1/1 000 až < 1/100)
zriedkavé (≥ 1/10 000 až < 1/1 000)
veľmi zriedkavé (< 1/10 000)
neznáme (nedá sa odhadnúť z dostupných údajov).

[bookmark: _Hlk25253828]Poruchy krvi a lymfatického systému
Zriedkavé:	leukopénia a trombocytopénia, ktoré sú zvyčajne reverzibilné
[bookmark: _GoBack]agranulocytóza alebo pancytopénia, niekedy s hypopláziou alebo apláziou kostnej drene

Poruchy imunitného systému
Neznáme:	dyspnoe

Psychické poruchy
Veľmi zriedkavé:	reverzibilné stavy zmätenosti, depresia a halucinácie. Tieto účinky boli hlásené najmä u ťažko chorých pacientov, starších pacientov a pacientov s nefropatiou.

Poruchy srdca a srdcovej činnosti
Veľmi zriedkavé:	podobne ako pri iných antagonistoch H2-receptorov sa vyskytla bradykardia, AV blok, tachykardia a asystólia

Poruchy gastrointestinálneho traktu
Zriedkavé:	akútna pankreatitída

Poruchy kostrovej a svalovej sústavy a spojivového tkaniva
Zriedkavé:	muskuloskeletálne symptómy, ako sú bolesti kĺbov a svalov

Ďalšie nežiaduce účinky:
Ojedinele sa môžu vyskytnúť bolesti hlavy, dyspeptické ťažkosti a zmeny vo frekvencii stolice.

Nasledujúce účinky, zistené počas klinických skúšaní alebo pri použití ranitidínu, nemali v mnohých prípadoch dokázanú príčinnú súvislosť s ranitidínom.

Môže dôjsť k prechodným a reverzibilným zmenám vo výsledkoch funkčného vyšetrenia obličiek.

Sú k dispozícii ojedinelé údaje o výskyte hepatitídy (hepatocelulárnej, cholestatickej alebo zmiešanej) so žltačkou alebo bez nej. Tieto stavy boli obvykle reverzibilné.

Po parenterálnom alebo perorálnom podaní ranitidínu sa vzácne vyskytli hypersenzitívne reakcie (urtikária, angioneurotický edém, horúčka, bronchospazmus, hypotenzia, anafylaktický šok, bolesti na hrudníku). K týmto reakciám niekedy dochádzalo po prvej dávke.

Malé percento pacientov trpelo bolesťami hlavy (niekedy i prudkými) a závratmi.

Vyskytlo sa niekoľko prípadov reverzibilného neostrého videnia, podobného poruchám akomodácie oka.

Je známy výskyt kožnej vyrážky, vrátane vzácnych prípadov, pripomínajúcich miernu formu multiformného erytému.

Nie sú k dispozícii údaje o klinicky signifikantnom ovplyvnení endokrinnej funkcie alebo funkcie pohlavných žliaz. Objavilo sa niekoľko správ o mastopatiách u mužov, ktorým bol podávaný ranitidín.

Hlásenie podozrení na nežiaduce reakcie
Hlásenie podozrení na nežiaduce reakcie po registrácii lieku je dôležité. Umožňuje priebežné monitorovanie pomeru prínosu a rizika lieku. Od zdravotníckych pracovníkov sa vyžaduje, aby hlásili akékoľvek podozrenia na nežiaduce reakcie na národné centrum hlásenia uvedené v Prílohe V.

Predávkovanie

Symptómy
Ranitidín má veľmi špecifický účinok a ani po predávkovaní liekom sa nepredpokladajú závažné ťažkosti.

Liečba
V prípade predávkovania je potrebné poskytnúť odpovedajúcu symptomatickú a podpornú terapiu. V prípade potreby je možné liek odstrániť z plazmy hemodialýzou.


Farmakologické vlastnosti

[bookmark: _Hlk25252786]Farmakoterapeutická skupina: Liečivá pri poruchách acidity, antagonisty H2-receptorov
[bookmark: OLE_LINK1]ATC: A02BA02

Farmakodynamické vlastnosti

Ranitidín je špecifický, rýchlo účinkujúci antagonista H2-receptorov. Inhibuje bazálnu a stimulovanú sekréciu žalúdočnej kyseliny, znižuje tým objem aj obsah kyseliny a pepsínu v sekréte. Jeho antisekrečná účinnosť je niekoľkonásobne vyššia ako u cimetidínu. Minimálne ovplyvňuje mikrozomálny enzymatický systém pečeňovej bunky, preto na rozdiel od cimetidínu, prakticky neovplyvňuje oxidatívny metabolizmus súbežne podávaných liekov.

ARNETIN má pomerne dlhú dobu účinku, takže jednorazová dávka 150 mg účinne potláča sekréciu žalúdočnej kyseliny po dobu 12 hodín.

Farmakokinetické vlastnosti

Po intramuskulárnej injekcii je ranitidín rýchlo absorbovaný a vrchol plazmatickej koncentrácie sa dosahuje zvyčajne v priebehu 15 minút po podaní. Maximálna biologická dostupnosť je okolo 50 %. Metabolizmus ranitidínu nie je extenzívny. Hlavná cesta vylučovania je tubulárnou sekréciou. Polčas vylučovania ranitidínu je dve až tri hodiny. Predlžuje sa pri renálnej insuficiencii.

Z perorálnej dávky sa 60 – 70 % vylúči močom a 26 % stolicou. Analýza moču v priebehu prvých 24 hodín po podaní dávky ukázala, že 70 % intravenóznej dávky a 35 % perorálnej dávky sa vylúčilo v nezmenenej forme. Metabolizmus ranitidínu je podobný po perorálnom aj po intravenóznom podaní, približne 6 % dávky sa vylučuje vo forme N-oxidu, 2 % ako sulfoxid, 2 % vo forme dezmetylranitidínu a 1 – 2 % vo forme analógu kyseliny furoovej.

Ranitidín je dobre odstrániteľný hemodialýzou.

Pri hepatálnej insuficiencii sa dosahujú vyššie plazmatické hladiny, inak nie je farmakokinetika ovplyvnená.
U starších pacientov je potrebné vziať do úvahy spomalenú elimináciu a predĺžený polčas eliminácie s prípadným rizikom kumulácie.

Predklinické údaje o bezpečnosti

Bezpečnosť ranitidínu bola overená dlhodobým podávaním.


Farmaceutické informácie

Zoznam pomocných látok
[bookmark: _Hlk25252498]
dihydrogenfosforečnan draselný
dodekahydrát hydrogenfosforečnanu sodného
chlorid sodný
voda na injekcie

Inkompatibility

ARNETIN injekcie sú kompatibilné s nasledujúcimi infúznymi roztokmi:
izotonický infúzny roztok chloridu sodného
5 % infúzny roztok glukózy
4,2 % infúzny roztok hydrogenuhličitanu sodného
Hartmannov infúzny roztok (H 1/1).

Čas použiteľnosti

2 roky

Špeciálne upozornenia na uchovávanie

Uchovávajte pri teplote do 25 °C. Chráňte pred svetlom.

Druh obalu a obsah balenia
[bookmark: _Hlk25252571]
Sklenené ampulky s objemom 2 ml, papierová škatuľka, písomná informácia pre používateľa.
Veľkosť balenia 5 x 2 ml/50 mg

Špeciálne opatrenia na likvidáciu

Všetok nepoužitý liek alebo odpad vzniknutý z lieku sa má zlikvidovať v súlade s národnými požiadavkami.
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