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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU
Marcaine spinal 0,5 % heavy

5 mg/ml injekény roztok

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

1 ml injek¢éného roztoku obsahuje 5,28 mg monohydratu bupivakainium-chloridu, ¢o zodpoveda 5 mg
bupivakainium-chloridu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Injekény roztok

Ciry, bezfarebny roztok.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Marcaine spinal 0,5 % heavy je indikovany na intratekalnu anestéziu pri chirurgickych

a gynekologickych vykonoch. Liek je indikovany pri operaciach v dolnej casti brusnej dutiny (vratane
cisarskeho rezu), urologickych operaciach a chirurgickych vykonoch na dolnych koncatinach vratane
operacie bedra trvajucich 1,5 az 3 hodiny. Pozri tiez Cast’ 4.2.

Marcaine spinal 0,5 % heavy injek¢ny roztok je urceny pre dospelych a deti vSetkych vekovych
kategorii.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Dospeli a deti starsie ako 12 rokov

Dévkovanie uvedené nizsie (pozri tabul’ku) sa ma povazovat’ za odporuc¢ent schému na pouzitie

u priemerného dospelého jedinca. Pri urCovani davky je potrebné brat’ do uvahy fyzicky stav pacienta
a sibezne podavané lieky. Je treba pouzit’ najnizsiu davku potrebni na navodenie dostatocnej
anestézie. DiZka anestézie sa meni s davkou, kym segmentélne §irenie mozno tazko predpovedat’, a to
predovsetkym pri izobarickych roztokoch.

U starSich pacientov a u pacientok v pokro¢ilom $tadiu tehotenstva sa ma davka znizit’ (pozri Cast’
4.4).

Odporacané davkovanie

Davky uvedené v tabul’ke 1 st obvyklé davky potrebné na vyvolanie G¢innej blokady a maju sa
povazovat’ za odporucané davky pre priemerného dospelého ¢loveka.

Co sa tyka §irenia a diZky trvania anestézie vyskytuju sa §iroké interindividualne odchylky.
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TabuPka 1: Odporuc¢ané davkovanie

Marcaine spinal 0,5 % heavy Déavka Néstup ucinku | Trvanie
ml mg (min) (hod)

Urologické operacie ,5-3 | 75-15 5-8 2-3

Operécie v dolnej Casti brusnej dutiny (vratane | 2—-4 | 10-20 5-8 1,5-3

cisarskeho rezu, cisarsky rez: max. 2,5 ml
(12,5 mg)) a operacie na dolnych koncatinach
(vratane operacii bedrového klbu).

Novorodenci, dojcata a deti do 40 kg
Marcaine spinal 0,5 % heavy (5 mg/ml) sa mdze pouzivat' u deti.

Dojcata a novorodenci maji v porovnani s dospelymi relativne velky objem cerebrospinalneho
likvoru, preto na dosiahnutie identickej urovne blokady je potrebné aplikovat relativne vyssie davky
v prepocte na kg hmotnosti ako u dospelych.

Postupy v pediatrickej regionalnej anestézii sa majui vykonavat’ kvalifikovanymi lekarmi, ktori st
oboznameni s touto populaciou a technikami.

Davky v tabulke 2 sa maji povazovat’ ako navod na pouzitie u detskych pacientov. Individualne
zmeny sa vyskytuju. Standardné postupy sa maju konzultovat’ kvoli faktorom ovplyviiujicim techniku
Specifickej blokady a pre individualne poziadavky pacienta. Pre adekvatnu anestéziu sa ma pouzit’

[T

Tabul’ka 2: Davka odporucana u novorodencov, dojciat a deti

Telesna hmotnost’ diet’at’a Davka
(kg) (mg/kg)

<5 0,40 — 0,50 mg/kg

5-15 0,30 — 0,40 mg/kg

15-40 0,25 —-0,30 mg/kg

Spdsob podavania
Marcaine spinal 0,5 % heavy je ureny na intratekalnu anestéziu.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lieCivo, lokalne anestetika amidového typu alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok
uvedenych v Casti 6.1.

Vseobecné kontraindikacie tykajuce sa intratekalnej anestézie je treba zvazit' v nasledovnych

pripadoch:

o Akutne aktivne ochorenia CNS, akymi su napr. meningitida, tumory, poliomyelitida a kranialna
hemoragia.

o Spinalna stendza a aktivne ochorenie (napr. spondylitida, tuberkul6za, tumor), alebo neddvne

poranenie chrbtice (napr. fraktara).

Septikémia.

Pernicidézna anémia kombinovana so subakutnou degeneraciou miechy.

Pyogénna infekcia koZe v okoli miesta punkcie.

Kardiogénny alebo hypovolemicky Sok.

Poruchy hemokoagulacie alebo sibezna antikoagulacna liecba.
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4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Intratekalnu anestéziu méze vykonavat iba anesteziolog s dostatocnymi vedomostami
a skusenost’ami, alebo sa méze vykonavat’ pod jeho dohl'adom.

Ak sa bupivakain pouzije na lokdlnu anestéziu, ktord vedie k vysokym koncentraciam lie¢iva v krvi,
moze mat), takisto ako vsetky lokalne anestetika, akutne toxické G€inky na CNS a kardiovaskularny
systém. Stava sa to hlavne po neimyselnom intravaskularnom podani alebo podani do vysoko
vaskularizovanych oblasti. V suvislosti s vysokymi systémovymi koncentraciami bupivakainu sa
zaznamenala ventrikularna arytmia, ventrikularna fibrilacia, nahly kardiovaskularny kolaps a smrt’.
Vysoké systémové koncentracie sa v§ak nepredpokladaju pri davkach beZzne podavanych na
intratekalnu anestéziu.

Regionalna alebo lokalna anestézia sa moze vykonavat’ iba v plne vybavenej opera¢nej sale, za
pritomnosti kvalifikovaného personalu, kde su okamzite k dispozicii vSetky zariadenia a lieky
potrebné na resuscitaciu. Pred zaCiatkom intratek4lnej anestézie sa ma zabezpecit intravendzny
pristup, napr. zaviest’ i.v. infuziu. Anestezioldg musi zabezpecit’ vSetky potrebné opatrenia na
zabranenie intravaskularneho podania lieku a musi byt skoleny v poddvani tohto typu anestézie

a dokladne oboznameny s diagnostikovanim a lie¢bou neziaducich ucinkov, systémove;j toxicity

a inych komplikacii (pozri Casti 4.8 a 4.9). Ak sa objavia priznaky akitnej systémovej toxicity alebo
uplnej spinalnej blokady, je potrebné ihned’ zastavit’ podavanie lokalneho anestetika (pozri Cast’ 4.9).

Hoci je regionalna anestézia ¢asto optimalnou anestetickou technikou, niektori pacienti vyzaduja
zvlaStnu pozornost’ za G¢elom znizenia rizika zavaznych neziaducich ucinkov:

o star$i pacienti a pacienti v zlom celkovom stave,

o pacientky v pokrocilom §tadiu tehotenstva,

o pacienti s parcidlnym alebo kompletnym blokom vedenia srdcového vzruchu — na zaklade faktu,
ze lokalne anestetikd mézu spomalit’ vedenie vzruchu v myokarde,

o pacienti s pokroc¢ilym ochorenim pecene alebo t'azkou renalnou dysfunkciou.

o Pocas intratekélnej anestézie sa u pacientov s hypovolémiou méze vyvinit’ nahla a zdvazna

hypotenzia bez ohl'adu na pouzité lokalne anestetikum. Hypotenzia zvycajne pozorovana po
intratekalnej anestézii u dospelych sa vyskytuje u deti do 8 rokov menej Casto.

o Pacienti stibezne lieceni antiarytmikami III. triedy (napr. amiodarén) maju byt starostlivo
sledovani (treba zvazit’ aj monitoring EKG), nakol’ko G¢inky na srdce mézu byt aditivne. (Pozri
Cast’ 4.5).

Intratekalna anestézia moze viest’ k hypotenzii a bradykardii. Riziko tychto uc¢inkov sa da znizit’ napr.
injek¢nou aplikdciou vazopresora. Hypotenziu je treba lieCit’ bezodkladne intravendznym podanim
sympatomimetika, ktoré sa méze v pripade potreby zopakovat’.

Zriedkavou, ale zavaznou neziaducou reakciou po spinalnej anestézii je velka alebo uplna spinalna
blokada, ktora méze mat’ za nasledok kardiovaskularnu a respiracnti depresiu. Kardiovaskularnu
depresiu sposobuje extenzivna blokada sympatiku, ktora moze mat’ za nasledok hlboku hypotenziu
a bradykardiu alebo dokonca zastavenie Cinnosti srdca. Respira¢nii depresiu mdze spdsobit’ blokada
inervacie respiracného svalstva, vratane branice.

U starSich pacientov a u pacientok v pokro¢ilom $tadiu tehotenstva je zvySené riziko vzniku velkej
alebo uplnej spinalnej blokady. Preto je potrebné u tychto pacientov znizit’ davkovanie.

Nasledkom intratekéalnej anestézie moZze byt zriedkavo aj neurologické posSkodenie, ktoré moéze
vyustit’ do parestézie, anestézie, svalovej slabosti a paralyzy. Niekedy mézu byt tieto zmeny trvalé.

Nepredpoklada sa, ze neurologické ochorenia, ako je sclerosis multiplex, hemiplégia, paraplégia

a neuromuskularne ochorenia by boli nepriaznivo ovplyvnené intratekalnou anestéziou. Vyzaduju si
vsak zvySenu pozornost. Pred zaciatkom terapie je potrebné zvazit, i jej prinos prevazi potencialne
riziko pre pacienta.
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Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v ampulke, t.j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie

Bupivakain sa mé podéavat’ opatrne pacientom uzivajucim iné lokdlne anestetikd alebo lieky Struktiarne
podobné lokalnym anestetikam amidového typu, napr. niektoré antiarytmika, akymi su lidokain,
mexiletin a tokainid, pretoze ich systémové toxické G¢inky s aditivne. Specifické interakéné §tidie

s bupivakainom a antiarytmikami III. triedy (napr. amiodar6n) neboli vykonané, napriek tomu je vSak
potrebna zvysena opatrnost’ (pozri tiez Cast’ 4.4).

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

D4 sa predpokladat’, ze bupivakain bol podany velkému mnozstvu tehotnych zien a zien v plodnom
veku. Doteraz nebolo zaznamenané ziadne Specifické poskodenie reprodukénych funkcii, ako napr.
zvySeny vyskyt malformacii (pozri Cast’ 5.2). Treba poznamenat’, Ze u pacientok v pokrocilom stadiu
gravidity sa ma dévka znizit’ (pozri Cast’ 4.4).

Dojcenie
Bupivakain sa moze vyluCovat’ do materského mlieka, avSak v takych malych mnozstvach, ze vo
vSeobecnosti nie je riziko ohrozenia novorodenca.

Fertilita
K dispozicii nie su ziadne udaje o vplyve na fertilitu (pozri Cast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Okrem priameho anestetického uc¢inku maju lokalne anestetika aj veI'mi maly ¢inok na mentalne
funkcie a koordinaciu dokonca aj bez zjavnej CNS toxicity a mézu docasne zhorsit' lokomociu
a ostrazitost’.

4.8 Neziaduce ucinky
4.8.1 Vseobecne

Profil neziaducich ucinkov liecku Marcaine spinal 0,5 % heavy je podobny ako u inych dlhodobo
posobiacich lokalnych anestetik, ktoré sa aplikuju intratekalne. Neziaduce G¢inky vyvolané lie¢ivom
sa t'azko rozliSujui od fyziologickych t¢inkov nervovej blokady (napr. znizenie krvného tlaku,
bradykardia, prechodna retencia mocu), od priamych (napr. spinalny hematém) alebo nepriamych
ucinkov (napr. meningitida, epiduralny absces) sposobenych punkciou ihly alebo od G¢inkov
spojenych s cerebrospinalnym presakovanim (napr. bolest” hlavy po duralnej punkcii).

Tabulkovy zoznam neZiaducich reakeii

Na klasifikaciu frekvencie neziaducich u¢inkov sa pouzilo nasledujuce pravidlo: vel'mi Casté (> 1/10),
Casté (= 1/100 az < 1/10), menej ¢asté (= 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (= 1/10 000 az < 1/1 000),
vel'mi zriedkavé (< 1/10 000), nezname (z dostupnych udajov).

Trieda organovych systémov | Frekvencia NeZiaduce tcinky
podla MedDRA
Poruchy imunitného systému zriedkavé alergické reakcie, anafylakticky Sok
Poruchy nervového systému Casté bolest’ hlavy po duralnej punkcii
menej Casté parestézia, paréza, dyzestézia
zriedkavé neumyselna totalna spinalna blokada, paraplégia,
paralyza, neuropatia, arachnoiditida
Poruchy srdca a srdcovej vel'mi Casté hypotenzia, bradykardia
¢innosti zriedkavé zastavenie ¢innosti srdca
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Trieda organovych systémov | Frekvencia Neziaduce ucinky

podla MedDRA

Poruchy dychacej ststavy, zriedkavé respira¢na depresia

hrudnika a mediastina

Poruchy gastrointestinalneho vel'mi Casté nauzea

traktu Casté vracanie

Poruchy kostrovej a svalovej menej Casté svalova slabost’, bolest’ chrbta
sustavy a spojivového tkaniva

Poruchy oblic¢iek a mocovych | Casté retencia mocu, inkontinencia mocu
ciest

4.8.2 Akutna systémova toxicita

Nepredpoklada sa, ze by Marcaine spinal 0,5 % heavy aplikovany podl'a odporuc¢ani mohol dosiahnut
také vysoké hladiny v krvi, ktoré by viedli k systémovej toxicite. AvSak pri sibeznom podavani inych
lokalnych anestetik sa toxické U¢inky scitavaju a mozu teda sposobit’ systémové toxické reakcie.

4.8.3 Liecba akitnej systémovej toxicity

Ak sa objavia priznaky aktitnej systémovej toxicity alebo totalnej spindlnej blokady, aplikacia
lokalneho anestetika sa musi ihned’ zastavit’ a priznaky zo strany CNS (ki¢e, utlm CNS) sa musia
okamzite lie¢it’ vhodnou podporou dychania a podanim antikonvulziv.

V pripade vyskytu zastavenia cirkulacie sa méa okamzite zacat’ s kardiopulmonalnou resuscitaciou.
Optimalna oxygenacia, ventilacia a podpora cirkulacie, ako aj lie¢ba acidozy su zivotne dolezitymi
opatreniami.

V pripade vyskytu kardiovaskularnej depresie (hypotenzia, bradykardia) sa ma zvazit’ primerana
liecba intravendznymi tekutinami, vazopresormi a/alebo lieivami s inotropnym u¢inkom. Det'om sa
maju podavat’ davky zodpovedajice ich veku a hmotnosti.

Pediatricka populacia

Neziaduce reakcie u deti su podobné tym u dospelych, avSak u deti m6zu byt priznaky lokalne;j
toxicity anestetikom t'azko zistené v pripadoch, kde je blok podany pocas sedacie alebo v celkovej
anestézii.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlésenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziiuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie
Nepredpoklada sa, Ze by Marcaine spinal 0,5 % heavy aplikovany podl'a odporuc¢ani mohol dosiahnut’
také vysoké hladiny v krvi, ktoré by viedli k systémovej toxicite. AvSak pri subeznom podavani inych

lokalnych anestetik sa toxické U¢inky s¢itavaji a mozu teda sposobit’ systémové toxické reakcie.
(Pozri tiez Casti 4.8.2 a 4.8.3).

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Anestetika, lokalne anestetika, ATC kod: NO1BBO1.

Bupivakain je lokalne anestetikum amidového typu. Po intratekalnej aplikacii dochadza k rychlemu

nastupu a stredne dlhému az dlho trvajucemu Géinku. DiZka trvania anestézie zavisi od davky.
5
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Bupivakain, podobne ako iné lokalne anestetika, vyvolava reverzibilnu blokadu Sirenia nervového
impulzu tym, ze zabranuje vstupu idnov sodika cez nervovi membranu.

Marcaine spinal 0,5 % heavy je v porovnani s cerebrospinalnym likvorom hyperbaricky roztok. Jeho
inicialne rozSirenie v intratekalnom priestore je ovplyvnené gravitaciou. V dosledku nizkej davky
sposobuje intratekalna distribucia relativne nizku koncentraciu a trvanie lokalnej anestézie je relativne
kratke.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Bupivakain mé pKa 8,2 a rozdel'ovaci koeficient 346 (25 °C n-oktanol/fosfatovy pufer pH 7,4).
Metabolity maju nizSiu farmakologicku aktivitu ako bupivakain.

Bupivakain sa kompletne a bifazicky absorbuje zo subarachnoidélneho priestoru s pol¢asmi oboch faz
50 minut a 408 mintit. Pomald absorpénd faza je faktor limitujuci rychlost’ eliminécie bupivakainu, ¢o
vysvetl'uje, preco je pol¢as eliminacie dlhsi po subarachnoidalnom ako po intraven6znom podani.
Koncentracia bupivakainu v plazme po intratekalnej blokade je nizka v porovnani s koncentradciami po
inych lokalnych anestetickym vykonoch z dévodu relativne nizkej ddvky potrebnej na intratekalnu
anestéziu. ZvySenie maximalnej plazmatickej koncentracie je priblizne 0,4 mg/1 na kazdych
injikovanych 100 mg roztoku. To znamena, ze pri davke 20 mg bude hladina v plazme radovo

0,1 mg/l.

Po i.v. podani je celkovy plazmaticky klirens bupivakainu 0,58 1/min, distribu¢ny objem

v rovnovaznom stave 73 1, elimina¢ny polcas 2,7 h a stredny pomer hepatélnej extrakcie 0,38. ViaZe sa
predovsetkym na alfa-1 kysly glykoprotein v plazme s plazmatickou vizbou 96 %. Klirens
bupivakainu je takmer vylu¢ne vysledkom hepatalneho metabolizmu a je citlivej$i na zmeny aktivity
hepatalnych enzymov ako na perfiziu pecene.

Bupivakain I'ahko prestupuje cez placentu a rychlo dosahuje rovnovazny stav s hladinou vol'ného
lieCiva. Pretoze stupen vézby na plazmatické proteiny je u plodu nizsi ako u matky, celkova
plazmatick4 koncentracia bude nizsia u plodu.

Bupivakain sa vylucuje do materského mlieka, ale v takom malom mnozZstve, Ze nepredstavuje riziko
pre diet’a.

Bupivakain sa extenzivne metabolizuje v pe€eni, prevazne mechanizmom aromatickej hydroxylacie na
4-hydroxy-bupivakain a N-dealkylaciou na PPX, v oboch pripadoch prostrednictvom cytochromu
P4503A4. Priblizne 1 % bupivakainu sa vylucuje mocom v nezmenenej forme pocas 24 hodin

a priblizne 5 % ako PPX. Plazmatické koncentracie PPX a 4-hydroxy-bupivakainu pocas a po
kontinualnom podani bupivakainu su nizke v porovnani s vychodiskovym liekom.

Farmakokinetika u deti je podobna farmakokinetike dospelych.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

Na zaklade konvencnych studii na zistenie farmakologickej bezpec¢nosti, akutnej a chronickej toxicity,
reprodukénej toxicity, mutagénneho potencialu a lokalnej toxicity bupivakainu sa nezistilo ziadne iné
ohrozenie pre 'udi okrem tych, ktoré sa predpokladali pri vysokych davkach bupivakainu (napr. CNS
priznaky a kardiotoxicita) na zaklade farmakologického uc¢inku.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

gluko6za, monohydrat
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hydroxid sodny
voda na injekcie

Relativna hustota roztoku pri teplote 20 °C je 1,026 (1,021 pri teplote 37 °C).

6.2 Inkompatibility

Roztoky na spinalnu anestéziu sa vSeobecne neodporica kombinovat’ s inymi liekmi.
6.3 Cas pouzitePnosti

3 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 25 °C.
Neuchovavajte v mraznicke.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Ampulky z bezfarebného skla typu I, tvarovana vlozka z plastu v papierovej skatul’ke.
Balenie: 5 x 4 ml (5 mg/ml)

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Pretoze Marcaine spinal 0,5 % heavy neobsahuje konzerva¢né prisady, musi sa pouzit’ okamzite po
otvoreni obalu. Vsetky zvysky roztoku sa maji znehodnotit’.

Re-sterilizacia lieku sa neodporuca.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stulade s narodnymi
poziadavkami.
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