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ul. Zabkowska 41, 03730 Warszawa
REGDN((%1555?49601
1. NAZWA WEASNA PRODUKTU LECZNICZEGO
Naropin 2 mg/ml, roztwor do wstrzykiwan lub infuzji
Naropin 7,5 mg/ml, roztwor do wstrzykiwan

Naropin 10 mg/ml, roztwor do wstrzykiwan

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY SUBSTANCJII CZYNNYCH

Ropivacaini hydrochloridum

1 ml roztworu do wstrzykiwan zawiera jako substancj¢ czynng odpowiednio 2 mg,

7,5 mg lub 10 mg ropiwakainy chlorowodorku, w postaci jednowodnego chlorowodorku
ropiwakainy.

Substancje pomocnicze, patrz: punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Roztwor do wstrzykiwan lub infuzji (2 mg/ml).
Roztwor do wstrzykiwan (7,5 mg/ml; 10 mg/ml).

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1. Wskazania do stosowania
Znieczulenie w chirurgii:
e znieczulenie zewngtrzoponowe do zabiegbw chirurgicznych (w tym cigcie
cesarskie),
e blokady duzych nerwow obwodowych,
s blokady matych nerwéw obwodowych.
Zwalczanie ostrego bdlu _
s ciagly wlew do przestrzeni zewnatrzoponowej lub powtarzane wstrzyknigcia
np. w zwalczaniu bélu pooperacyjnego lub porodowego.
» blokady nerwow obwodowych.
4.2. Dawkowanie i sposob podawania
Preparat Naropin powinien by¢ stosowany wylacznie przez lub pod nadzorem
specjalistow doswiadczonych w wykonywaniu znieczulen przewodowych.
Obowiazuje zasada podawania najmniejszej dawki skutecznej. Dawkowanie preparatu
Naropin nalezy ustali¢ na podstawie do$wiadczenia specjalisty oraz znajomosci stanu

ogolnego pacjenta,
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Zastosowanie znieczulenia zewnatrzoponowego do zabiegéw chirurgicznych powoduje
konieczno$¢ podania wigkszych stezen i dawek. W zabiegach chirurgicznych, w ktérych
konieczne jest wykonanie catkowitej blokady nerwow ruchowych i czuciowych zaleca
sie podanie preparatu Naropin o stezeniu 10 mg/ml. Zastosowanie preparatu Naropin
w leczeniu ostrego bolu wymaga mniejszych dawek i stezen leku.
Sposcb podawania
Zaleca si¢ uwazng aspiracje przed i podczas podawania leku w celu uniknigcia podania
donaczyniowego. W przypadku koniecznosci podania duzych dawek zaleca sig
zastosowanie probnej dawki 3 do 5 ml roztworu lidokainy z adrenaling (Xylocaine 2%
z adrenaling 1:200 000). Niezéinierzone podanie donaczyniowe mozna rozpoznac
na podstawie przemijajacego przyspieszenia czynnoéci serca, a niezamierzone podanie
podpajeczynowkowe na podstawie objawéw blokady podpajeczynéwkowej. Aspiracje
nalezy powtarza¢ przed i w czasie podawania dawki glownej, ktora nalezy wstrzykiwad
powoli lub w dawkach podzielonych, z szybkoscig 25 do 50 mg/minute. Jednoczesnie
nalezy uwaznie kontrolowaé¢ czynnoséci zyciowe i utrzymywac kontakt stowny
Z pacjentem. W przypadku wystapienia dziatan toksycznych, nalezy natychmiast
przerwaé podawanie leku.
Do znieczulenia zewnatrzoponowego w chirurgii stosowano maksymalne dawki
do 250 mg ropiwakainy. Byly one dobrze tolerowane.
Do znieczulenia splotu ramiennego u pojedynczych pacjentéw byly stosowane dawki
do 300 mg ropiwakainy. Byty one dobrze tolerowane.
Podczas diugotrwatych blokad - ciagly wlew lub powtarzane pojedyncze dawki - nalezy
pamiegtaé o ryzyku wystapienia w osoczu stezenia toksycznego lub ryzyku miejscowego
uszkodzenia nerwu. Dotychczasowe doswiadczenie ze stosowaniem leku wskazuje,
ze skumulowana dawka do 675 mg ropiwakainy podawana w okresie 24 godzin jest
dobrze tolerowana przez dorostych pacjentéw. Ropiwakaina podawana we wlewie
z szybkoscig 28 mg/ml przez 72 godziny w okresie pooperacyjnym byla réwniez dobrze
tolerowana. W ograniczonej grupie pacjentow stosowano dawki do 800 mg na dobg;
w tych przypadkach dziatania niepozadane obserwowano rzadko.
Ponizsza tabela przedstawia zalecenia dotyczace dawkowania w najczescie]

wykonywanych blokadach.
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Doro$li i dzieci w wieku powyzej 12 lat:
SteZzenie Objetosc Dawka | Poczatek | Czas
ropiwakainy dzialania | dziatania
mg/ml ml mg minuty | godziny
ZNIECZULENIA CHIRURGICZNE
Zewnatrzoponowe z dostgpu
ledzwiowege
Zabiegi chirurgiczne 7,5 15-25 113-188 10-20 3-5
10,0 15-20 150-200 10-20 4-6
Ciecie cesarskie 7,5 15-20 113-150" 10-20 3-5
Zewngtrzoponowe z dosigpu
piersiowego
Leczenie bdlu pooperacyjnego 7,5 3-15 38-113 10-20 n/d?
(zalezy od poziomu
podania)
Blokady duzych nerwow
obwodowych*
(blokada splotu ramiennego) 7.5 30-40 225-300 10-25 6-10
Inne blokady obwodowe 7.5 1-30 7,5-225 1-15 2-6
(np.: blokada matych nerwow,
znieczulenie nasigkowe)
LECZENIE OSTREGO BOLU
Zewngtrzoponowe z dostepu
lediwiowego
Szybkie wstrzyknigeie 2,0 10-20 20-40 10-15 0,5-1,5
Wstrzyknigcia powtarzane (np. 2,0 10-15 20-30
znieczulenie podczas porodu) {minimalny odstep
czasowy - 30 minut)
Wlew ciagly (np.:
- znieczulenie podczas porodu 2,0 6-10 mi’h 12-20 mg/h w/d n/d
- leczenie bolu pooperacyjnego ) 2,0 6-14 mi/h 1228 mg/h n/'d n/d
Zewngtrzoponowe z dostepu
piersiowego
Wlew ciagly 2,0 4-8 ml/h §-16 mg/h N/d wd
(leczenie bdlu pooperacyjnego)
Blokady ocbwodowe
(np.: blokada malych nerwéw, 2,0 1-100 2,0-200 1-5 2-6
znjeczulenie nasigkowe)
Przedstawione w tabeli dawki sa uwazane za konieczne do wytworzenia skutecznej blokady i nalezy je traktowac
jako wytyczne dla dorostych. Moga wystepowaé indywidualne wahania dotyczace czasu wystapienia i trwania
blokady. Liczby w kolumnie ,,Dawka” odzwierciedlaja spodziewany Sredni zakres dawek. W przypadku
stosowania innych technik znieczulenia lub koniecznosci dostosowania dawki dla indywidualnego pacjenta nalezy
korzysta¢ z danych znajdujacych si¢ w podrecznikach anestezjologii.
* W przypadku znieczulen duzych nerwéw obwodowych podane dawki dotycza tylko znieczulenia splotu
ramiennego. Nie ma do$wiadczen klinicznych dotyczacych dawkowania ropiwakainy w przypadku innych blokad
duzych nerwéw obwodowych.
¥ Nalezy zastosowaé podawanie powtarzane; dawke poczatkowq okofo 100 mg (97,5 mg = 13 ml; 105 mg = 14
mi) nalezy podawaé przez 3-5 minut. Moina podaé dwie dawki dodatkowe, maksymalnie 50 mg fqcznie.
Y n/d - nie dotyczy
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Leczenie bolu pooperacyjnego podaniem zewnatrzoponowym leku nalezy prowadzic¢

w nastepujacy sposob:

e indukcja blokady (w przypadku gdy preparat nie byl stosowany do znieczulenia) —

przez cewnik zewnatrzoponowy nalezy podac preparat Naropin 7,5 mg/ml;
kontynuacja znieczulenia - wiew preparatu Naropin 2 mg/ml z szybkoscia 6

do 14 ml (12 do 28 mg) na godzing zapewnia wiasciwe znieczulenie z nieznaczng

i nie postepujaca blokada ruchowa, w wiekszodci przypadkéw umiarkowanego lub
silnego bdlu pooperacyjnego. Znieczulenie Zewnatrzoponowe mozna prowadzié
maksymalnie przez 3 dni. W trakcie znieczulenia nalezy monitorowa¢ nasilenie
bo6lu i zakoficzyé znieczulenie najszybeiej jak jest to mozliwe (zakonczy¢
podawanie leku i usunaé cewnik zewnatrzoponowy). W przypadku zastosowania tej
techniki obserwuje sie znaczne zmniejszenic zapotrzebowania na opicidowe leki

przeciwbolowe.

W poloznictwie do operacji ciecia cesarskiego nie stosowano stezeri wiekszych

niz 7,5 mg/mi

4.3. Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$é na ropiwakaine lub ktorakolwiek substancje pomocnicza.
Nadwrazliwogécia na leki miejscowo znieczulajace z grupy amidow.

Ogdlne przeciwwskazania do znieczulenia zewnatrzoponowego, niezaleznie
od rodzaju stosowanego leku znieczulajgcego.

Qdcinkowe znieczulenie dozylne.

Znieczulenie okoloszyjkowe w poloznictwie.

Hipowolemia.

4.4. Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Techniki znieczulenia przewodowego mogg by¢ stosowane w orodkach

zatrudniajacych przeszkolony personel. Dostepne musi by¢ wyposaZenie ileki

konieczne do monitorowania i resuscytacji pacjenta. Podczas wykonywania blokad,

w ktérych konieczne jest stosowanie duzych dawek leku, przed zabiegiem nalezy

zapewni¢ dostep do zyly pacjenta. Lekarz prowadzacy znieczulenie powinien by¢

odpowiednio wyszkolony oraz zna¢ metody diagnozowania i postepowania

w przypadku wystapienia dziatai niepozadanych, objawéw toksycznosci oraz innych
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powiktan (patrz punkt. 4.9). Zastosowanie znieczulenia zewnatrzoponowego i blokady
splotu ramiennego wiaze si¢ z wigkszym ryzykiem wystapienia drgawek. Jest to
zwiazane z czestszymi podezas tych blokad przypadkami niezamierzonego podania
donaczyniowego lub szybkiego wehloniecia duzej ilosci leku do krazenia obwodowego.
Zgtaszano rzadkie przypadki zatrzymania akcji serca podczas stosowania preparatu
Naropin w znieczuleniu zewnatrzoponowym lub podczas blokady nerwu obwodowego,
zwlaszcza po niezamierzonym podaniu donaczyniowym u pacjentéw w podesziym
wieku i u pacjentdw ze wspolistniejaca choroba serca. W niektérych przypadkach
resuscytacja byla utrudniona. W przypadku wystapienia naglego zatrzymania akcji
serca, moze by¢ konieczna priédluiona resuscytacja, w celu zwickszenia szansy
przezycia pacjenta.
Niektdre techniki znieczulenia miejscowego, tj. wstrzyknigcia w obrebie glowy 1 szyi,
moga czedciej wywolywaé cigzkie dziatania niepozadane, bez wzglgdu na zastosowany
lek. Nie nalezy stosowaé leku do znieczulen okolic objgtych stanem zapalnym.
Preparatu Naropin nie zaleca si¢ u dzieci ponizej 12 lat ze wzgledu na brak danych
dotyczacych bezpieczenstwa stosowania i skutecznoscei leku w tej grupie wiekowej.
Pacjenci w ztym stanie ogélnym - podeszly wiek lub stany chorobowe, np. czgsciowy
lub catkowity blok przewodnictwa w migsniu serca, zaawansowana choroba watroby
lub ciezka niewydolno$é nerek - wymagaja specjalnej uwagi, szczegblinie ze w tej grupie
pacjentéw czesto wskazane jest znieczulenie przewodowe.
U pacjentow z hipowolemia, niczaleznie od przyczyny, moze wystapic nagle i znaczne
obnizenie cisnienia tetniczego podczas stosowania ktdregokolwiek z lekéw miejscowo
znieczulajacych do znieczulenia zewngtrzoponowego.
Ropiwakaina jest metabolizowana w watrobie i dlatego nalezy ja stosowac ostroznie
u pacjentoéw z cigzka niewydolnoscig watroby, a odstepy pomigdzy kolejnymi dawkami
moga wymagaé wydhuzenia ze wzgledu na spowolnione wydalanie leku. Praktycznie
nie istnieje potrzeba modyfikacji dawkowania u pacjentéw z zaburzona czynnodcig
nerek w przypadku stosowania pojedynczej dawki lub krétkotrwatego leczenia. Kwasica
oraz zmniejszone stezenie biatka w osoczu, czgsto obserwowane u pacjentow
7 przewlekla niewydolnodcig nerek, moga zwigkszaé ryzyko wystapienia objawow

toksycznosci podczas stosowania leku,
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Nalezy pamicta¢ o mozliwosci wystapienia nadwrazliwosci na ropiwakaing u pacjéitdw
z nadwrazliwoscia na inne leki miejscowo znieczulajace z grupy amidéw
(nadwrazliwosé krzyzowa).

Nalezy unikaé przedtuzonego podawania ropiwakainy u pacjentow rownoczesnie
otrzymujacych silne inhibitory izoenzymu CYP1A2, takie jak enoksacyna czy
fluwoksamina (patrz punkt 4.5).

4.5, Interakceje z innymi lekami i inne rodzaje interakeji

Naropin nalezy stosowa¢ ostroznie u pacjentéw otrzymujacych inne leki miejscowo
znieczulajace lub leki o podobnej strukturze chemicznej do anestetykow z grupy
amidéw (np. niektore leki przé:t‘:iwarytmiczne), poniewaz w tych przypadkach wystgpuje
nasilenie dziatania uszkadzajacego narzady. Réwnoczesne podawanie preparatu
Naropin i lekéw ogélnie znieczulajacych lub opioidowych srodkéw przeciwbdlowych
moze powodowaé wzajemne nasilenie dziatan niepozadanych.

Cytochrom P-450 (CYP) 1A2 jest enzymem bioracym udziat w metabolizmie
ropiwakainy do 3-hydroksyropiwakainy, gléwnego metabolitu ropiwakainy.

W badaniach in vivo podczas jednoczesnego stosowania ropiwakainy i fluwoksaminy
(selektywny, silny inhibitor enzymu CYP1A2) zaobserwowano zmnigjszenie klirensu
ropiwakainy 0 70%. Ze wzgledu na mozliwos¢ wystapienia interakcji, nalezy zwr6cié
szczegbing uwage podezas jednoczesnego stosowania ropiwakainy i silnych inhibitorow
enzymu CYP1A2, takich jak enoksacyna, fluwoksamina i werapamil. Mozliwa jest
réwniez interakcja z innymi lekami metabolizowanymi przez enzym CYP1AZ2, jak np.

z teofilina. W tym przypadku interakcja nie jest jednak tak istotna klinicznie. Nalezy
unikaé przedtuzonego podawania preparatu Naropin pacjentom leczonym jednoczesnie
silnymi inhibitorami enzymu CYP1AZ.

W badaniach in vive zaobserwowano réwniez zmniejszenie klirensu ropiwakainy o 15%
w czasie rOwnoczesnego stosowania ketokonazoly, silnego inhibitora enzymu CYP3A4.
Réwnoczesne stosowanie inhibitordw izoenzymu CYP3A4 i ropiwakainy nie ma
znaczenia klinicznego.

Ropiwakaina w badaniach in vivo wykazuje konkurencyjne hamowanie izoenzymu

CYP2D6. W stezeniach osiaganych w surowicy nie ma to znaczenia klinicznego.
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4.6. Ciaza lub laktacja (18)
Cigza
Brak odpowiednich danych dotyczacych stosowania ropiwakainy u kobiet cigzarnych.
Wyniki do§wiadczalnych badan na zwierzetach nie potwierdzajg wystepowania
bezposrednich lub posrednich dziatan szkodliwych.
Zastosowanie ropiwakainy w zalecanych dawkach podczas porodu nie powodowalo
do tej pory dziatan niepozadanych.
Laktacja
Brak danych dotyczacych przgpikania ropiwakainy do mleka kobiecego.
4.7. Wplyw na zdolno§é prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania

urzadzen mechanicznych w ruchu
W zaleznodci od dawki, érodki znieczulajace miejscowo moga wywiera¢ fagodny
wplyw na czynnosci psychiczne i koordynacje ruchowa. Brak objawow uszkodzenia
oérodkowego uktadu nerwowego nie wyklucza zaburzenia czynnosci
psychomotorycznych,
4.8. Dzialania niepozadane
Ogolne
Profil dziatan niepozadanych preparatu Naropin jest podobny do wystepujacego
w przypadku stosowania innych diugo dzialajacych lekéw miegjscowo znieczulajacych
7 grupy amidow.
Dzialania niepozadane zwiazane z lekami miejscowo znieczulajacymi sg bardzo
rzadkie, o ile nie wystapi przedawkowanie lub niezamierzone podanie donaczyniowe.
Reakcje te nalezy odréznié od fizjologicznych objaw6w blokady wspoélczulne;,
tj. naglego obnizenia ci§nienia tetniczego i bradykardii w nastgpstwie znieczulenia
zewnatrzoponowego. Skutki uktadowego przedawkowania i niezamierzonego podania
donaczyniowego mogg mieé cigzki przebieg (patrz punkt 4.9),
Reakcje alergiczne
Reakcje alergiczne (w najciezszych przypadkach - wstrzas anafilaktyczny) wystepuja
bardzo rzadko.
Powildania neurologiczne

Neuropatia oraz dysfunkcja rdzenia kregowego (np. zespot tetnicy rdzeniowej przedniej,
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zapalenie pajeczyn6wki, zespot ogona konskiego), ktore w rzadkich przypadkach moga
nie przemijaé, sa zwigzane ze znieczuleniem przewodowym bez wzgledu

na zastosowany $rodek znieczulajacy.

Ostre ogdlne objawy toksycznosci

Naropin moze spowodowaé wystapienie ostrych objawow toksycznoéci po stosowaniu
duzych dawek lub po szybkim zwickszeniu st¢zenia we krwi, po przypadkowym
podaniu donaczyniowym lub przedawkowaniu (patrz punkt 4.9 i 5.1).

Zastosowanie znieczulenia zewnatrzoponowego i blokady splotu ramiennego wiaze sig
z wigkszym ryzykiem wystapienia drgawek. Jest to zwiazane z czestszymi, w przypadku
tych technik znieczulenia, przﬁadkmi niezamierzonego podania donaczyniowego lub
szybkiego wchionigeia duzej ilodci leku do krazenia obwodowego.

Najczestsze dziatania niepozgdane

Podczas badan klinicznych obserwowano wiele dziatan niepozadanych, z ktérych
ogromna wigkszo$¢ byta zwigzana z oczekiwanym skutkiem blokady oraz stanem
klinicznym pacjenta, 2 nie z reakcja na sam lek. Najczgstsze dzialania niepozadane

to nagle obnizenie cisnienia tetniczego i nudnoéci.

Nastepujace zestawienie obejimuje dziatania niepozadane, ktore uznaje si¢ za istotne
klinicznie, bez wzgledu na zwiazek przyczynowy: bradykardia, wymioty, parestezje,
zwiekszenie cieploty ciala, bé! glowy, zatrzymanie moczu, zawroty glowy, nadcisnienie,
dreszcze, tachykardia, stany lekowe, ostabienie czucia.

4.9, Przedawkowanie

Ostre objawy toksyezrosci

Przypadkowe podanie donaczyniowe lekow miejscowo znieczulajacych moze
powodowaé wystapienie natychmiastowych objawow toksycznosci. Maksymalne
stezenie ropiwakainy w osoczu i objawy toksycznosci moga wystapi¢ dopiero po 1 do 2
godzin od chwili nieprawidlowego podania, w zaleznosci od miejsca wstrzyknigceia.
Objawy toksyczno$ci mogg dotyczy¢ osrodkowego ukltadu nerwowego oraz ukladu
SETrCOWO-Naczyniowego.

Ofrodkowy uktad nerwowy

Objawy toksycznosci ze strony o$rodkowego ukiadu nerwowego szybko sie nasilaja.

Poczatkowo obserwuje sie takie objawy jak zaburzenia widzenia 1 stuchu, dretwienie
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wokot ust, zawroty glowy, mrowienia i parestezje. Nastgpnie wystepuja zaburzenia
mowy oraz sztywno$¢ i skurcze migéni, ktore moga poprzedzad wystapienie
uogélnionych drgawek. Objawéw tych nie nalezy blednie ocenia¢ jako zachowania
neurotyczne. Do kolejnych objawow naleza utrata przytomnoéci i drgawki typu grand
mal, ktore trwaja od kilku sekund do kilku minut. Podczas drgawek szybko dochodzi
do hipoksji i hiperkapnii ze wzgledu na zwigkszong aktywnosé mieéniowg oraz
zaburzenia oddychania. W ciezkich przypadkach moze dojé¢ nawet do zatrzymania
oddechu. Kwasica metaboliczna i oddechowa nasila dziatanie toksyczne i zwigksza
ilo$¢ objawow uszkodzenia powodowanych przez leki miejscowo znieczulajace.
Objawy ustepuja po redystrybﬁbji leku z oérodkowego uktadu nerwowego oraz

w wyniku jego metabolizmu i wydalania. Powrét do stanu sprzed podania leku
nastepuje szybko, jesli nie zostaly podane bardzo duze dawki leku.

Uklad sercowo-naczyniowy

Objawy toksycznosei dotyczace ukladu Sercowo-naczyniowego maja cigzszy przebieg.
Duze uktadowe stezenia lekéw znieczulajacych miejscowo moga prowadzié do naglego
obnizenia ciénienia tetniczego, bradykardii, zaburzen rytmu oraz nawet zairzymania
czynnosci serca. U badanych ochotnikéw, dozylny wlew ropiwakainy powodowat
wystapienie objawéw zaburzenia przewodnictwa i kurczliwosci migsnia serca.
Wystapienie objawéw toksycznosci dotyczacych ukiadu sercowo-naczyniowego jest
zwykle poprzedzone wystapieniem objaw6w toksycznosci dotyczacych oérodkowego
ukladu nerwowego, jesli pacjent nie otrzymuje lekéw znieczulajacych ogolnie lub
duzych dawek lekéw uspokajajacych, np. benzodiazepin Iub barbiturandw.

Postepowanie w przypadku wystapienia ostrvch objawow toksycznosci

Dostepne musi by¢ wyposazenie i leki konieczne do monitorowania i resuscytacji
pacjenta. W przypadku wystapienia ostrych objawow toksyczno$ci, nalezy natychmiast
przerwaé podawanie leku miejscowo znieczulajacego.
W przypadku drgawek konieczne jest specyficzne leczenie. Celem tego leczenia jest:

e zapewnienie prawidlowego utlenowania krwi,

e przerwanie napadu drgawek,

¢ utrzymanie prawidiowej czynnosci uktadu krazenia.
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Nalezy podaé tlen i zastosowa¢ metody oddechu wspomaganego (w razie koniecznosci -
maska lub intubacja). Jezeli drgawki nie ustapia samoistnie w okresie 15 do 20 sekund,
nalezy podaé dozylnie lek przeciwdrgawkowy. Szybko dzialajacym lekiem
przeciwdrgawkowym jest tiopental w dawce 100 do 150 mg podany dozylnie. Mozna
réwniez zastosowaé dozylnie diazepam w dawce 0,1 mg/kg mc. Dziatanie tego leku
wystepuje pdzniej. Szybko i skutecznie dziata takze suksametonium, ale po jego
zastosowaniu pacjenta nalezy intubowa¢ dotchawiczo i zastosowa¢ oddychanie
kontrolowane.

W przypadku objawow zapasci sercowo-naczyniowej (nagte obnizenie cisnienia,
bradykardia), nalezy poda¢ doéylnie efedryne w dawce 5 do 10 mg lub wigcej, a w razie
koniecznosci dawke powtorzyS po 2 - 3 minutach.

W przypadku zatrzymania krazenia, nalezy natychmiast wdrozy¢ peine postepowanie
resuscytacyjne uwzgledniajace optymalne utlenowanie krwi i wentylacj¢ oraz

podirzymanie czynnosci serca, a takze przeciwdziatanie kwasicy.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1. Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna; §rodki miejscowo znieczulajgce; amidy; ropiwakaina;
kod ATC: NO1B B09

Ropiwakaina jest dlugo dziatajacym, miejscowo znieczulajacym lekiem z grupy
amidow, uzyskiwanym w postaci czystego enancjomeru.

Ropiwakaina dziata znieczulajaco i przeciwbolowo. Duze dawki leku powoduja
znieczulenie chirurgiczne, natomiast mate - blokadg czuciowa (analgezjg) z ograniczong
blokada ruchowa.

Ropiwakaina powoduje odwracalne zmniejszenie przepuszczalnosei blony komorkowej
neuronu dla jonéw sodowych. W konsekwencji dochodzi do zmnigjszenia szybkosci
depolaryzacji oraz zwigkszenia progu pobudliwosci, co powoduje miejscows blokade
przewodnictwa impulséw nerwowych.

Najbardziej charakterystyczna cechq ropiwakainy jest diugi czas dziatania. Wystapienie
oraz czas skutecznego dziatania leku miejscowo znieczulajacego sg zalezne od miejsca
podania. Jednoczesne podanie leku kurczacego naczynia (np. adrenaliny) nie wplywa na

te parametry.
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5.2. Wlasciwosci farmakokinetyczne

Stezenie ropiwakainy w osoczu zalezy od dawki, drogi podania i unaczynienia

w miejscu podania. Farmakokinetyka ropiwakainy jest liniowa, a maksymalne st¢zenie
leku w osoczu jest proporcjonalne do wielkosei dawki.

Ropiwakaina catkowicie, dwufazowo wchlania si¢ z przestrzeni zewnatrZzoponowej,

a okresy p6itrwania w obu fazach wynosza okoto 14 mini 4 godz. Powolne wchianianie
jest czynnikiem zmniejszajacym szybko$¢ wydalania ropiwakainy, co wyjasnia,
dlaczego rzeczywisty okres pottrwania w fazie eliminacji jest dtuzszy po podaniu
zewngtrzoponowym niZ po podaniu dozylnym.

Calkowity klirens osoczowy répiwakainy wynosi okolo 440 ml/min, klirens nerkowy
1ml/min, objetosé dystrybucji w stanie stacjonarnym 47 1, a koncowy okres potirwania
1,8 godz. Sredni wspdtezynnik ekstrakcji watrobowe;j (tj. zdolnos¢ watroby

do wychwytywania i biotransformacji leku) ropiwakainy wynosi 0,4. Ropiwakaina
wiaze sie glownie z kwasng alfa,-glikoproteing, frakcja nie zwiazana stanowi okoto 6%.
Podczas stalego wlewu zewnatrzoponowego obserwuje sig zwickszenie catkowitego
stezenia w surowicy, co Wigze si¢ z pooperacyjnym zwickszeniem st¢zenia kwasnej
alfa;-glikoproteiny.

Wahania stezenia niezwiazanej, tzn, farmakologicznie czynnej frakeji leku sg o wiele
mniejsze niz wahania calkowitego st¢zenia leku we krwi.

Ropiwakaina latwo przenika przez lozysko i szybko osiaga stan rownowagi frakeji
niezwigzanej. Stopien wigzania z biatkami osocza u plodu jest mniejszy niz u matki, co
powoduje réwniez mniejsze catkowite stezenie we krwi plodu.

Ropiwakaina jest w duzym stopniu metabolizowana, glownie na drodze hydroksylacji
piercieni aromatycznych. Po podaniu dozylnym, 86% podanej dawki ulega wydaleniu
przez nerki, z czego jedynie 1% przypada na niezmieniong postaé leku. Glownym
metabolitem jest 3-hydroksyropiwakaina, ktorej 37% jest wydalane przez nerki, gtéwnie
w postaci sprzezonej. Okoto 1 do 3% metabolitéw wydalanych w moczu przypada na 4-
hydroksy-ropiwakaing, oraz metabolity N-dealkilowane i 4-hydroksydealkilowane.
Stezenia sprzezonej i niesprzezonej 3-hydroksyropiwakainy we krwi sg na granicy

wykrywalnosci. Metabolity 3-hydroksy i 4-hydroksyropiwakaina majq mniejsza
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aktywnos¢ miejscowo znieczulajaca niz ropiwakaina.
Nie ma dowoddw na wystepowanie in vivo procesu racemizacji ropiwakainy.
5.3. Przedkliniczne dane o bezpieczesistwie

W badaniach nie stwierdzono, aby preparat Naropin mial wlasciwosci mutagenne.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1. Wykaz substancji pomocniczych

Sodu chlorek, sodu wodorotlenek lub kwas solny, woda do wstrzykiwan.

6.2. Niezgodnosei farmaceutyczne

Preparatu Naropin nie nalezy rozcieficzaé ani mieszac z innymi roztworami.

Alkalizacja moze prowadzi¢ do wytracenia leku, poniewaz rozpuszezalnosé

ropiwakainy zmniejsza sig, jesli pH jest wigksze niz 6,0 (pH > 6).

6.3. Okres waznosci

Amputki polipropylenowe - 3 lata; worki polipropylenowe — 2 lata.

6.4. Specjalne $rodki ostroznoSci przy przechowywarin

Przechowywaé w temperaturze ponizej 30°C, nie zamrazac.

Leku nie stosowaé po uplywie terminu waznosci, podanego na opakowaniu.

Lek przechowywaé w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dziect.

6.5. Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

Naropin, 2 mg/ml

— 5 ampulek polipropylenowych po 10 ml, pakowanych w blistry PP/papier,
w tekturowym pudetku;

— 5 workéw polipropylenowych po 100 ml, w tekturowym pudetku.

Naropin, 7,5 mg/ml

— 5 ampulek polipropylenowych po 20 mi, pakowanych w blistry PP/papier,
w tekturowym pudetku.

Naropin, 10 mg/ml

— 5 amputek polipropylenowych po 10 ml, pakowanych w blistry PP/papier,
w tekturowym pudetku;

~ 5 ampulek polipropylenowych po 20 ml, pakowanych w blistry PP/papier,
w tekturowym pudetku.

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowaé si¢ w obrocie.

12(13)



Gw LeczriCayLh
| \izad Rejostrach ProgUKION LEEEL o
Charakterystyka Produktu Leczniczego WYTUbﬁW gqycznychl Ug]%ﬁ Warszawa

ol 22k Eeem(maimen

6.6. Instrukcja dotyczaca przygotowania produktu leczniczego do stosowania

i usuwania jego pozostalosci
Produkt jest wolny od $rodkéw konserwujacych i przeznaczony wylgcznie
do jednorazowego uzytku. Nie wolno uzywac roztworu pozostatego w otwartym
opakowaniu.
Nie wolno poddawaé ponownemu wyjatowieniu nienaruszonych opakowan.
Opakowanie blistrowe zawiera jatowa amputkg, ktéra moze by¢ wykorzystana, jesli
konieczne jest zachowanie pelnej jatowosci przy wykonywaniu znieczulenia.
Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady nalezy usunaé w sposob

zgodny z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO

OBROTU

AstraZeneca AB
S-151 85 Sodertalje

Szwecja

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Naropin 2 mg/ml roztwér do wstrzykiwan lub infuzji — pozwolenie MZ nr 8497,
Naropin 7,5 mg/ml roztwor do wstrzykiwan — pozwolenie MZ nr 8498.

Naropin 10 mg/ml roztwor do wstrzykiwan — pozwolenie MZ nr 8499.

9, DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU / DATA
PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Naropin 2 mg/ml roztwér do wstrzykiwan lub infuzji: 29.12.2000 r./02.11.2005 1.

Naropin 7,5 mg/ml roztwér do wstrzykiwan: 29.12.2000 r./26.10.2005 r.

Naropin 10 mg/ml roztwor do wstrzykiwan: 29.12.2000 r./26.10.2005 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU CHARAKTERYSTYKI

PRODUKTU LECZNICZEGO

Naropin” jest znakiem towarowym zastrzezonym dla firm grupy AstraZeneca.
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