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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

MORPHINE BBP 10 mg/ml injekény roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Lie¢ivo: trihydrat morfinium-chlorid 10 mg v 1 ml alebo 20 mg v 2 ml.

Pomocna latka so znamym tcinkom:
Obsah sodika v lieku: 2,964 mg/ml, to zodpoveda 0,129 mmol/ml.
Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3.  LIEKOVA FORMA

Injekény roztok.
Popis lieku: ¢iry, bezfarebny az slabo zlto zafarbeny roztok, bez mechanickych cudzorodych castic.

4.  KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Morfin je indikovany na liecbu silnej akutnej bolesti po tazkych turazoch, popaleninach, po
operaciach, pri akutnej a chronickej bolesti pri infarkte myokardu a na liecbu chronickej nadorovej
bolesti. Indikovany je na potlacenie dyspnoe pri srdcovom zlyhani, pl'icnom edéme, pri srdcovej
astme, v terminadlnom S§taddiu karcindmu pltc, alebo pri inych zavaznych plicnych ochoreniach
spojenych s dyspnoe, v pdrodnictve na preruSeniu porodnej Cinnosti, na tlmenie bolesti tlakom
sposobenych kontrakcii a na premedikaciu pred anestéziou.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie

Obvykla jednotliva terapeutickd davka morfinu je 10 - 20 mg vnutrosvalovo alebo podkozne. Denna
terapeuticka davka je 10 - 40 mg. NajvysSia jednotliva davka je 20 mg, najvyssia denna davka je 60
mg podkozne. Vnutrozilovo sa podava, ked’ je potrebny rychly ucinok alebo pri nedostatoénom
prekrveni (hypotenzia, Sok), vel'mi pomaly (4 - 5 mintt) leZiacemu pacientovi a davka sa znizuje o 1/3
az 1/2. Pri dlhotrvajticej bolesti sa aplikuje v 4 hodinovych intervaloch. Pri poskodeni funkcie obli¢iek
(pokles glomerularnej filtracie pod 10 ml/min) je potrebné redukovat’ davku na polovicu. Pri
poskodeni funkcie peCene sa predlzuje interval medzi davkami 1,5 az 2-krat. Pri dialyze nie je
potrebné davku upravovat’.

Pediatricka populacia
Det'om od 6 - 12 mesiacov sa aplikuje podkoZne, alebo vnatrosvalovo 0,2 mg/kg. Pre deti 1 - 6 rokov
je jednotliva davka 2 - 4 mg, pre deti 6 - 15 rocné 4 - 10 mg podkozne alebo vnutrosvalovo.

Ciele liecby a prerusenie liecby

Pred zacatim liecby liekom MORPHINE BBP sa ma spolu s pacientom dohodnut stratégia liecby
vratane trvania lieCby, cielov lieCby a plan ukoncenia liecby, v stlade s usmerneniami pre lieCbu
bolesti. Pocas lieCby ma byt medzi lekdrom a pacientom casty kontakt s cielom zhodnotit’ potrebu
pokracujucej liecby, zvazit' jej prerusenie a v pripade potreby upravit davkovanie. Ak pacient uz
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nepotrebuje liecbu liekom MORPHINE BBP, méze byt vhodné postupné znizovanie davky, aby sa
predislo symptéomom z vysadenia. Ak chyba dostato¢na kontrola bolesti, ma sa zvazit moznost
hyperalgézie, znasanlivosti a progresie zakladného ochorenia (pozri ¢ast’ 4.4).

Trvanie lieCby
MORPHINE BBP sa nema pouzivat’ dlhsie, ako je nevyhnutné.

Ukoncenie liecby
Ak sa podavanie opioidov ndhle ukon¢i, méze sa vyskytnut’ abstinen¢ny syndrém. Pred ukoncenim
lieCby sa mé preto davka znizovat’ postupne.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
Paralyticky ileus, urazy hlavy so zvySenym intrakranialnym tlakom, poskodena funkcia pl'ac s utlmom
dychacieho centra.

4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Opatrnost’ je potrebna pri bronchidlnej astme, biliarnej kolike, otrave kf¢ovymi jedmi a hypertrofii
prostaty. Morfin sa nema podavat’ pri terapii inhibitormi monoaminooxidazy a 2 tyzdne po jej
skonéeni. U pacientov s tazkou poruchou funkcie peene a poruchou funkcie obli¢iek je potrebné
redukovat’ davky.

Pri endokrinologickych chorobach (Addisonova choroba, myxedém) je potrebné pocitat so
zvyraznenim a predizenim G&inku. Morfin sa nema podavat dojéiacim matkam a detom do
6 mesiacov.

Akutny hrudny syndrom (acute chest syndrome, ACS) u pacientov s ochorenim kosdcikovitych buniek
(sickle cell disease, SCD)

Vzhl'adom na moznu suvislost medzi ACS a pouzitim morfinu u pacientov s SCD liecenych
morfinom pocas vazookluzivnej krizy je potrebné starostlivé monitorovanie priznakov ACS.

Adrenalna insuficiencia

Opioidné analgetikd mozu sposobit’ reverzibilnu adrenalnu insuficienciu vyzadujucu monitorovanie a
substitu¢nu liecbu glukokortikoidmi. Priznaky adrenalnej insuficiencie mézu zahfiiat’ napr. nevol'nost’,
vracanie, stratu chuti do jedla, inavu, slabost’, zavrat alebo nizky krvny tlak.

Znizend hladina pohlavnych hormonov a zvySend hladina prolaktinu
Dlhodobé pouzivanie opioidnych analgetik mdze suvisiet’ so znizenou hladinou pohlavnych hormoénov
a zvySenou hladinou prolaktinu. K priznakom patri znizené libido, impotencia alebo amenorea.

Najmaé pri vysokych davkach sa moze vyskytnat' hyperalgézia, ktora neodpoveda na d’alSie zvySenie
davky morfinu. M6ze byt potrebné znizit' davku morfinu alebo zmenit opioid.

Riziko vyplyvajuce zo subezného pouzitia sedativ, ako su benzodiazepiny alebo podobné lieky:

Subezné pouzitie lieku MORPHINE BBP a sedativ, ako st benzodiazepiny alebo podobné lieky, moze
viest' k sedacii, respiratnému utlmu, kéme a umrtiu. Vzhl'adom na tieto rizika ma byt subezné
predpisovanie s tymito sedativami vyhradené pre pacientov, v pripade ktorych nie su k dispozicii
alternativne mozZnosti liecby. Ak sa rozhodne o predpisani lieku MORPHINE BBP stibeZne so

v

Pacientov je potrebné starostlivo sledovat’ z hl'adiska prejavov a priznakov respiracného Utlmu a
sedacie. Preto sa dorazne odporuca informovat’ pacientov a ich opatrovatelov o tychto priznakoch
(pozri Cast 4.5).

Antiagregacnd liecba perordlnym inhibitorom P2Y12
Pocas prvého dna stbeznej lie¢by inhibitorom P2Y12 a morfinom bola pozorovana znizena ti¢innost’
liecby inhibitorom P2Y 12 (pozri Cast’ 4.5).
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Morfin méa podobny potencial zneuzitia ako iné silné agonistické opioidy, a u pacientov s anamnézou
zneuzivania alkoholu alebo liekov sa ma pouzivat’ mimoriadne obozretne.

Zavislost' a syndrom z Ukoncenia liecby (abstinencny syndrom)

Pouzitie opioidnych analgetik mdze byt spojené so vznikom fyzickej a/alebo psychickej zavislosti
alebo tolerancie. Toto riziko sa zvySuje s Casom pouzivania lieku a s vy$§imi davkami. Priznaky
mozno minimalizovat' upravou davky alebo davkovej formy a postupnym ukoncenim liecCby
morfinom. Individudlne priznaky st uvedené v Casti 4.8.

Rifampicin moéze znizit' plazmatické koncentracie morfinu. Pocas lieCby a po liecbe rifampicinom je
potrebné monitorovat’ analgeticky uc¢inok morfinu a upravit’ davky morfinu.

Poruchy dychania stvisiace so spankom

Opioidy mo6zu spdsobit’ poruchy dychania suvisiace so spankom vratane centralneho spankového
apnoe (CSA) a hypoxémie suvisiacej so spankom. Pouzivanie opioidov zvySuje riziko CSA v
zavislosti od davky. U pacientov s CSA zvazte znizenie celkovej davky opioidov.

Zavazné neziaduce kozné reakcie (SCAR)

V suvislosti s lieCbou morfinom bola hldsend akutna generalizovand exantematozna pustuldza
(AGEP), ktora mo6ze byt zivot ohrozujuca alebo smrtel'nd. Vac¢sina tychto reakcii sa vyskytla pocas
prvych 10 dni liecby. Pacientov je potrebné informovat’ o prejavoch a priznakoch AGEP a poucit’ ich,
aby v pripade vyskytu takychto priznakov vyhladali lekarsku pomoc.

Ak sa objavia prejavy a priznaky naznacujuce tieto kozné reakcie, morfin sa ma vysadit’ a ma sa
zvazit’ alternativna liecba.

Poruchy pecene a zZl€ovych ciest
Morfin méze sposobit’ dysfunkciu a spazmus Oddiho zvieraca, ¢im sa zvysi intrabiliarny tlak
a zvysi sa riziko priznakov Zl€ovych ciest a pankreatitidy.

Porucha uzivania opioidov (zneuzivanie a zavislost)
Pri opakovanom podévani opioidov, ako je napriklad MORPHINE BBP, sa méze rozvinat’
tolerancia a fyzicka a/alebo psychicka zavislost’.

Opakované pouzivanie lieku MORPHINE BBP moéze viest k poruche pouzivania opioidov (Opioid
Use Disorder, OUD). Vyssia davka a dlhsie trvanie liecby opioidmi mézu zvysit’ riziko vzniku OUD.
Zneuzivanie alebo umyselné nespravne pouzivanie licku MORPHINE BBP moéze viest k
predavkovaniu a/alebo smrti. Riziko vzniku OUD je zvys$ené u pacientov s poruchami uzivania latok
(vratane poruchy uzivania alkoholu) v osobnej alebo rodinnej anamnéze (rodicia alebo surodenci), u
sucasnych uzivatel'ov tabaku alebo u pacientov s inymi poruchami dusevného zdravia

(napr. zavaznou depresiou, uzkostou a poruchami osobnosti) v osobnej anamnéze.

Pred zacatim lie¢by liekom MORPHINE BBP a pocas lieby sa s pacientom maju dohodnut’ ciele
lieCby a plan jej ukonéenia (pozri ¢ast’ 4.2). Pred liecbou a pocas lieCby ma byt pacient informovany
aj o rizikach a prejavoch OUD. Ak sa tieto prejavy objavia, pacientov treba informovat’, aby sa obratili
na svojho lekara.

U pacientov je potrebné, aby sa sledovali prejavy spravania s cielom ziskat' liek (napr. prili§ skoré
ziadosti o predpisanie lieku). To zahiiia kontrolu stibezného pouzivania opioidov a psychoaktivnych
liekov (ako su benzodiazepiny). U pacientov s prejavmi a priznakmi OUD je potrebné zvazit
konzultaciu so Specialistom na zavislosti.

45 Liekové a iné interakcie

Sedativa, ako su benzodiazepiny alebo podobné lieky:
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Subezné pouzitie obvyklych davok morfinu so sedativami, ako st benzodiazepiny alebo podobné
lieky, ako su hypnotikd, vSeobecné anestetika, fenotiaziny, iné sedativa, svalové relaxanty,
antihypertenziva, gabapentin alebo pregabalin, zvySuje interaktivne ucinky vedtce k respiranému
utlmu, hypotenzii, hlbokej sedacii, kome alebo mrtiu z dovodu aditivneho u¢inku na atlm CNS.
Davka a trvanie stibeznej lieCby maji byt obmedzené (pozri ¢ast’ 4.4).

TImivy G¢inok morfinu na CNS mozu zosilnit' iné centralne tlmivé latky (alkohol, barbituraty,
neuroleptikd, benzodiazepiny, antidepresiva, antihistaminika), inhibitory monoaminooxidazy,
fyzostigmin, neostigmin a amfetamin. Interakciou vznika depresia CNS a depresia dychania. Uginok
morfinu znizuji opioidni zmieSani agonisty-antagonisty a parcialni agonisty (pentazocin, butorfanol,
buprenorfin). U pacientov, ktorym je morfin dlhodobo podavany, mézu uvedené lieCiva vyprovokovat
abstinencné priznaky.

Depresivne ucinky na dychanie potenciuje sucasne podanie morfinu s thiopentalom. Tricyklické
antidepresiva, najmé dezipramin potenciuju a prolonguju analgeticky t¢inok morfinu. Morfin znizuje
ucinok diuretik uvolnovanim antidiuretického hormonu a tiez znizuje ucinok laxativ.

Morfin zvySuje toxicitu organofosfatov.

U pacientov s akutnym koronarnym syndromom lie¢enych morfinom bolo pozorované oneskorené a
znizené vystavenie peroralnej antiagregacnej lieCbe inhibitorom P2Y12. T4to interakcia moze suvisiet
so znizenou gastrointestinalnou motilitou a moéze sa tykat inych opioidov. Klinicky vyznam nie je
znamy, ale udaje naznaCujui potencial znizenej Gcinnosti inhibitora P2Y12 u pacientov, ktorym sa
sucasne podava morfin a inhibitor P2Y12 (pozri ¢ast’ 4.4). U pacientov s aktatnym koronarnym
syndromom, ktorym nie je mozné odopriet’ morfin a rychla inhibicia P2Y12 sa povazuje za vel'mi
dolezitl, je mozné zvazit’ pouZitie parenteralneho inhibitora P2Y12.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Fertilita
V studiach na zvieratach sa preukazalo, ze morfin moze znizit’ plodnost’ (pozri ¢ast’ 5.3. predklinické
udaje o bezpecnosti).

Gravidita

Novorodencov, ktorych matky uzivali pocas gravidity opioidné analgetikd, je potrebné monitorovat’ z
hladiska prejavov neonatalneho abstinenéného syndromu (abnormalne reflexy, zvySeny svalovy tonus,
kf¢e, hnacka, potenie). Liecba moze zahinat’ opioid a podpornu starostlivost’.

Morfin prechddza placentdrnou bariérou, preto moze ohrozit’ novorodenca utlmom dychacieho centra,
ak sa poda tesne pred porodom. Novorodenci matiek zavislych na morfine maju nizSiu porodnu
hmotnost’ a vys§iu novorodeneckd imrtnost’.

Dojcenie
Do materského mlieka sa dostava menej ako 1 % podanej davky.

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Vzhl'adom na farmakodynamické uc¢inky mo6ze morfin nepriaznivo ovplyvnit’ pozornost’, koordinaciu
pohybov a zodpovedné rozhodovanie pri vedeni vozidiel a obsluhe strojov.

4.8 Neziaduce ucinky

Trieda Vel'mi Casté Menej Zriedkavé Vel'mi Neznime
organovych casté (> 1/100 az | casté (= 1/10 000 az | zriedkavé (z dostup-
systémov (=1/10) |<1/10) (> 1/1 000 | <1/1000) (< 1/10 000) nych

az < 1/100) udajov)*
Poruchy hypersenzitivi- | anafylaktoid-
imunitného ta né reakcie
systému
Psychické potenie, zmétenost,
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poruchy zavrat psychicka
a somaticka
zavislost

Poruchy ospalost’ alodynia,

nervového hyper-

systému algézia
(pozri cast’
4.4),
hyper-
hidréza

Poruchy oka zOzenie

zreniCiek

Poruchy srdca bradykardia

a srdcovej

¢innosti

Poruchy ciev pokles

krvného tlaku

Poruchy respi- broncho- bronchospaz- Syndrém

dychacej raéna konstrikcia mus centralne-

stistavy, depresia ho

hrudnika a spankové-

mediastina ho apnoe

Poruchy nauzea, sucho v pankreati-

gastrointestinal | davenie a | ustach tida

neho traktu zapcha

Poruchy pecene biliarne spazmus

a zl¢ovych spazmy Oddiho

ciest zvierata

Poruchy koze a | urtikaria | dermatitida pruritus akutna

podkozného generalizo-

tkaniva vana
exantema-
tézna
pustuloza
(AGEP)

Poruchy retencia Uretralne

obliciek a mocu spazmy

mocovych ciest

Celkové hypotermia syndrom z

poruchy a vysadenia

reakcie % lieku

mieste podania (absti-
nenény
syndrém)

*post-marketingové skusenosti
U pacientov s bronchialnou astmou mdze morfin indukovat’ bronchospazmus.

Liekova zavislost’ a syndrém z vysadenia (abstinencny syndrom)

Opakované pouzitie lieku MORPHINE BBP ainych opioidnych analgetik méze byt spojena so
vznikom fyzickej a/alebo psychickej zavislosti alebo tolerancie aj pri terapeutickych davkach. Riziko
zavislosti od lieku sa moéze liSit v zavislosti od individudlnych rizikovych faktorov pacienta,
davkovania a trvania lie¢by opioidmi (pozri Cast’ 4.4). Ak sa podavanie opioidov nahle vysadi alebo ak
sa podavaji antagonisty opioidov, moze sa vyskytnit abstinencny syndrom, alebo niekedy sa moze
vyskytnut’ medzi podanim davok. Liecba je uvedena v Casti 4.4.
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K fyziologickym priznakom z vysadenia patri: Bolest tela, triaska, syndrom nepokojnych noh, hnacka,
abdominalna kolika, nevol'nost, priznaky podobné chripke, tachykardia a mydriaza. K psychickym
priznakom patri dysforicka nalada, tizkost’ a podrazdenost’. Pri liekovej zavislosti sa ¢asto vyskytuje
silna tazba po droge (lieku).

HIlésenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii licku je dolezité. UmozZiuje 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

Vnimavost’ na morfin je individualna a moéze sa znizit' u l'udi, ktori pravidelne uzivaji morfinové
pripravky a drogy. Naopak zvysena citlivost’ je u deti do 2 rokov (hlavne utlm dychania a paradoxna
excitacia) a u I'udi vysSieho veku (ttlm dychania).

Priemerné plazmatické terapeutické koncentracie su 0,05 - 0,15 pg/ml. Priznaky intoxikacie sa mozu
objavit’ pri koncentraciach 0,1 - 0,5 ug/ml, letalne koncentracie st nad 1 pg/ml.

Priznaky
Priznaky lahkého predavkovania st euforia, ospalost, midza a spomalenie Cinnosti Criev. Vazne

predavkovanie morfinom sa prejavuje charakteristickou trojicou priznakov: koma, vyrazny pokles
dychovej frekvencie a mi6za so Spendlikovitymi zrenicami. Désledkom utlmu dychania vznika
cyanoza, s naslednou hypoxiou tkaniv, poSkodenim kapilar a rozvojom Sokového stavu. K d’al§im
prejavom predavkovania patri pokles telovej teploty, relaxacia kostrového svalstva, zapadnutie jazyka,
ktory blokuje dychacie cesty. Moze sa vyskytnut imrtie v dosledku zlyhania dychania.

Aspira¢nd pneumonia.

Pri priznakoch intoxikacie je potrebné odlisit’ priznaky vyvolané uvolnenim histaminu, ktoré¢ su
charakterizované hypotenziou, tachykardiou a erytémom.

Liecba: Liecba hypotenzie, hypotermie a Gtlmu dychania je symptomaticka. Je potrebné zabezpecit’
vol'né dychacie cesty a dostato¢nu ventilaciu. Pri hypotenzii sa podava izotonicky roztok chloridu
sodného alebo iny nahradny roztok.

Pri nedostato¢nom ucinku po doplneni tekutin je mozné podat’ dopamin v davke 5 - 15 pg/kg/min.
Specifickym antagonistom morfinu je naloxén, ktory moze rychlo odstranit’ priznaky otravy. Podava
sa v davke 0,4 - 2 mg vnutrozilovo, davka sa opakuje v2 - 3 minatovych intervaloch, az do
prebudenia pacienta, tpravy dychania a navratu kaglacieho reflexu. Uginok naloxénu trva 2 - 3
hodiny. Ak je G¢inok naloxénu nedostatocny, je potrebné patrat’ po inych pri¢inach klinického stavu
(hypoglykémia, intoxikacia inymi latkami). Pri otrave morfinom sa nepouzivaju elimina¢né metody
(peritonealna dialyza, hemodialyza, hemoperfuzia).

Pri vnitrozilovom podavani morfinu sa odporuc¢a mat’ pripravent injekciu s naloxénom a zariadenie
na riadené dychanie.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Analgetika, prirodné 6piové alkaloidy
ATC kod: NO2AAO1L

Mechanizmus u¢inku

Silny analgeticky G¢inok morfinu je podmieneny agonistickym posobenim na opioidné receptory v
mozgovej kore, thalame, vo formatio reticularis, v limbicko-hypotalamickom systéme v
periakveduktalnej Sedi a v substancia gelatinosa. NajvyraznejSie sa agonisticky ucinok morfinu
prejavuje na mi a kapa receptoroch. Menej vyrazny je vplyv na sigma a delta receptory. Morfin
aktivaciou mil receptorov vyvolava supraspinalnu analgéziu, euforiu a navodi liekovli zavislost.
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Vplyvom na mi2 receptory vyvolava midzu, depresiu dychania a znizenie ¢revnej motility. Obsadenim
kapa receptorov navodi spinalnu analgéziu, midzu a sedaciu.

Morfin vplyvom na CNS vyrazne tlmi akutnu a chronick( bolest’, spdsobuje psychomotoricky Gtlm,
celkovll uvolnenost’ a eufériu. Morfin tlmi dychovy objem i frekvenciu, znizuje citlivost’ dychacieho
centra na CO..

Mibza je excitacny ucinok morfinu sprostredkovany aktivaciou mi a kapa receptorov jadra nervus
oculomotorius. Spendlikovité zrenice su typickym priznakom predavkovania morfinu.

Morfin aktivuje receptory hladkého svalu zaludka a cCriev, zvySuje ich tonus a redukuje peristaltiku.
Tym sa predlzuje vyprazdinovanie zaludka. Znizuje Zzalido¢nu, bilidrnu a pankreaticka sekréciu.
Predizenim pasaze ¢revom sa zvySuje rezorpcia vody, ¢im sa zvySuje viskozita stolice. Dosledkom
tychto vplyvov je uporna zapcha. Morfin vazodilatacnym ucinkom zniZuje ven6zny navrat. Preto je
vyhodny pri liecbe srdcového zlyhania a pl'acnom edéme.

Zvysenim kontrakcie zlénika a zvySenim tonusu Oddiho sfinktera sa zvySuje biliarny tlak.
Kontrakciou sfinktera mo¢ového mechira moze spdsobit’ retenciu mocu.

Pri chronickom podavani morfinu sa vyvija tolerancia, najmd na depresivne zlozky pdsobenia
(analgeticky ucinok, depresia dychania). Tolerancia nevznikd na mioticky u¢inok morfinu a na
zapchu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Morfin sa po podkoznom alebo vnutrosvalovom podani rychlo vstrebava. Absorpcia je oneskorena pri
cirkula¢nom Soku.

Distribticia

Pri podkoznom podani sa vrchol G¢inku dosiahne po 50 az 90 mintutach, pri vnttrosvalovom podani po
30 az 60 minutach. Biologicky polcas v plazme je 2 hodiny, trvanie u¢inku 4 az 5 hodin.

Pri PCA technike (pacientom kontrolovana analgézia), si pacient pomocou implantovanej pumpy
alebo do podkozne implantovaného vstupu injikuje podla potreby morfin. Tento sposob sa pouziva
najma pri liecbe akutnej pooperacnej bolesti a chronickej malignej bolesti.

Vizba na plazmatické bielkoviny je 25 - 35 %. Distribuény objem v rovnovdZznom stave je
3,31/kg+0,9.

Biotransformécia

Biotransformuje sa v peéeni, hlavny metabolit je neaktivny morfin-3-glukuronid. Mensi podiel tvori
aktivny metabolit morfin-6-glukuronid (asi 5 % podanej davky). Menej ako 10 % podaného morfinu
sa vyluCuje v nezmenenej podobe.

Eliminacia

Polcas eliminacie je asi 1,9 hod. Vysoky klirens morfinu je podmieneny viac jeho extrakciou, nez
biotransforméaciou, preto lie¢iva s indukénym ucinkom na pecenové enzymy nemaju vyrazny vplyv na
metabolizmus morfinu.

Farmakokineticky/farmakodynamicky vzt'ah

Ani hepatalne ochorenia nemaju vyraznejsi vplyv na farmakokinetiku morfinu. Pri poklese klirens
kreatininu pod 2 ml/min sa plazmaticky polc¢as predlzuje viac nez 10-krat.

Hematoencefalické bariéra kontroluje prienik morfinu do mozgu. Nastup u¢inku morfinu je dlhsi, ako
inych lipofilnych opioidov.

Morfin prechadza placentarnou bariérou, do materského mlieka sa vylu¢uje v malom mnozstve, ktoré
nedosahuje 1 % podanej davky.

5.3  Predklinické udaje 0 bezpe¢nosti

U samcov potkanov bola hlasend zniZzena plodnost’ a poSkodenie chromozémov v gamétach.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
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6.1 Zoznam pomocnych latok

chlorid sodny

glycin

dihydrat edetatu disodného

voda na injekcie

kyselina chlorovodikova

6.2 Inkompatibility

Morfin je inkompatibilny s aminofylinom, heparinom, tiopentalom, pentobarbitalom, fenobarbitalom
a metaraminolom, preto sa s tymito lie¢ivami nesmie mieSat’ v jednej striekacke.

V pripade roztokov morfinium-sulfatu a S-fluéruracilu sa preukdzala fyzikalno-chemicka
inkompatibilita (tvorba zrazenin).

6.3 Cas pouZitelnosti

3 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 25 °C. Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.
Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

6.5 Druh obalu a obsah balenia
Ampulka z bezfarebného skla s etiketou, vylisok z PVC, papierova Skatul’ka, pisomna informacia pre
pouzivatela.
Velkost balenia: 10 ampuliek po 1 ml
10 ampuliek po 2 ml
6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom
Ziadne zvlastne poziadavky.
Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty zlieku sa ma zlikvidovat' v sulade s narodnymi
poziadavkami.
7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII
BB Pharma a.s.
Durychova 101/66
142 00 Praha 4 - Lhotka
Ceska republika
8. REGISTRACNE CiSLO

65/0780/92-S

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 14. decembra 1992
Datum posledného predlZenia registracie: 21. jina 2004
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