Tento dokument je odbornou a pfibalovou informaci k IéCivému ptipravku, ktery je predmétem specifického lé¢ebného
programu. Text byl predloZzen Zadatelem o specificky |[éCebny program. Nejedna se o dokument schvaleny Statnim Ustavem

pro kontrolu léCiv. Informace k uzivani a odborné informace

Dr. Franz Koéhler Chemie GmbH

ANTICHOLIUM®

Werner-von-Siemens-Str. 14-28
64625 Bensheim

2mg, injekéni roztok, k intravendznimu pouziti, u€inna

latka: salicylat fyzostigminu

Piectéte si pozorné celou
pribalovou informaci dfive, nez
zacnete tento pripravek uzivat,
jelikoz obsahuje dulezité
informace.

- Pfibalovy letak  uschovejte.
Mozna se k nému pozdéji
budete chtit vratit.

- Mate-li dalSi otazky, obratte se
na svého Iékafe nebo Iékarnika.

- Tento pfipravek byl pfedepsan
Vam osobné. Nedavejte ho
zadné dalSi osobé.

Jinym lidem muze uskodit, i
kdyz maji stejné pfiznaky jako
Vy.

- Pokud se u vas vyskytne
kterykoli z nezadoucich
Ucinkd, sdélte to svému lékafi
nebo lékarnikovi. To plati také
pro nezadouci ucinky, které
nejsou uvedeny v tomto
pfibalovém letaku. Viz oddil 4.

Co stoji v dané pribalové

informaci

1. Coje ANTICHOLIUM® a k
¢emu se pouziva?

2. 2. Na co byste si méli pfed
uzitim p¥ipravku ANTICHOLIUM®
dat pozor?

3. Jak by se mél pfipravek
ANTICHOLIUM®
uzivat?

4. Jakeé vedlejsi uginky jsou
mozné?

5. 5. Jak by se mél pfipravek
ANTICHOLIUM®
uchovavat?

6. Obsah baleni a dalSi
informace

1. Co je ANTICHOLIUM® a k
¢emu se pouziva? Nepfimy
parasympatomimetikum. Uginna
latka pfipravku ANTICHOLIUM®,
fyzostigmin, zpomaluje jako inhibitor
enzymu acetylcholinesterazy rozpad
signalni molekuly acetylcholinu.

To zvySuje koncentraci
acetylcholinu, coz vede ke zvySeni
aktivity parasympatického
nervového systému.

ANTICHOLIUM® se pouziva: k
Ié€bé pooperacnich poruch:

- centralni anticholinergni
syndrom

- zpozdéné pooperacni
probuzeni

- zimnice (tfesavka)

Jako antidotum, popf.
antagonista pfi otravach, popr.
predavkovani:

- Alkoholem

- Alkaloidy tropanu (hyoscyamin,
atropin, skopolamin, napf.

v rodech durmanovce,
durmanu, ruliku)

- Muchomurkou tygrovanou a
muchomdrkou ¢ervenou

- Tricyklickymi antidepresivy
(amitriptylin, imipramin,
trimipramin, klomipramin,
doxepin)

- Antiemetiky / antihistaminiky
(fenothiazin, thioridazin, chlor
promazin, promethazin,
difenhydramin, dimenhydrinat)

- Neuroleptiky (zejména
butyrofenony)

- Benzodiazepiny

- Spasmolytiky (tolderodin,
oxybutynin)

- Antiparkinsoniky (amantadin,
difenhydramin),

- Baklofenem, kyselinou gama-
hydroxymaselnou (GHB)

- Inhalaénimi anestetiky

- Ketaminem

- 3-chinuklidinylbenzylatem

2. Na co byste si méli pred uzitim

pfipravku ANTICHOLIUM®dat

pozor?

ANTICHOLIUM® se nesmi uZivat

pFi:

- Precitlivélosti na salicylat
fyzostigminu (Ph. Eur.) nebo na
jakoukoli jinou sloZzku uvedenou v
oddilu 6.

- Bronchialnim astmatu

- VFfedech, které zpusobuji rozpad
tkani (gangréna).

- Ischemické chorobé srdecni.

- Zacpé (mechanické).

- Mechanické obstrukci mo€ovych
cest.

- Zdédéna formé ochabovani
svalstva (dystrophia
myotonica).

- Inaktivaci nervovych a svalovych
bunék po podani Ikl k uvolnéni
svalu (depolarizaéni blok po
svalovych relaxanciich)

- Otravé (intoxikaci) ,reverzibilné
pUsobicimi® inhibitory
cholinesterazy (Iéky na demenci).

- uzavieném traumatu lebky a
mozku.

- Neprlchodnosti stfev.

- Pri kifecich v mo€ovych cestach.

- Otravé organofosfaty nebo
barbituraty.

Varovani a bezpecnostni opatreni
Pfed uzitim pfFipravku
ANTICHOLIUM® se poradte se svym
Iékafem, pokud mate cukrovku
(diabetes mellitus), pomaly srdec¢ni
rytmus (bradykardie), poruchy AV
vedeni, Parkinsonovu nemoc nebo
ulcerdzni kolitidu.

Po podani tohoto pfipravku se mohou
objevit reakce z precitlivélosti. Tyto
reakce se mohou velmi liSit od
Clovéka k ¢lovéku a mohou také vést
k Zivot ohrozujicim stavim.
Doporuéuje se mit pfipravené
nezbytné Iéky a zdravotnicky material.
V zavislosti ha posouzeni poméru
rizika a pfinosu je tfeba zvazit
ukonceni léCby.

PFi 1é¢bé tricyklickymi antidepresivy je
mozna akutni srde¢ni zastava, proto
by se mélo ANTICHOLIUM® jako
antidotum pro tuto indikaci podavat
pouze pod nepfetrzitou kontrolou
EKG.

Uzivani pripravku
ANTICHOLIUM®spolu s dalSimi
leky

Informujte svého lékafe nebo
lékarnika o vSech lécich, které
uzivate, které jste v nedavné dobé
uzival (a), nebo které budete v
dohlednu uzivat.

Pfi sou¢asném podavani dalSich
inhibitor( cholinesterazy (napf.
pfipravky proti demenci), se
doporucuje zvySena opatrnost, protoze
se ucinek zvysi. Pfi otravé
depolarizujicimi
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svalovymi relaxanty typu
suxamethonium je ANTICHOLIUM®
kontraindikovano!

Téhotenstvi a kojeni, plodnost
Téhotenstvi:

S uzivanim pfipravku
ANTICHOLIUM® bghem
téhotenstvi nejsou Zadné
zku$enosti. Fyzostigmin,

ucinna sloZzka obsazena

v pfipravku ANTICHOLIUM®,
pfechazi do placenty. V souvislosti s
ucinky na téhotenstvi,
embryonalni/fetalni vyvoj, porod a
postnatalni vyvoj neexistuji
dostadujici studie na zvitatech.
Potencialni riziko pro ¢lovéka neni
znamo. ANTICHOLIUM® se v pfipadé
téhotenstvi smi uzivat pouze tehdy,
pokud to oSetfujici IékaF povazuje za
zcela nezbytné.

Kojeni.

S uzivanim pfipravku
ANTICHOLIUM® pii kojeni nejsou
zadné zkusenosti. Neni znamo, zda
fyzostigmin, ucinna latka obsazena v
ANTICHOLIUM®, prechazi do

matefského mléka. ANTICHOLIUM®
se pfi kojeni smi uzivat pouze tehdy,
pokud to oSetfujici |ékaf povazuje za
zcela nezbytné.

Plodnost

Toxikologické studie tykajici se
schopnosti reprodukce nebyly
provedeny.

Rizeni dopravnich prostiedki a
obsluha stroji: ANTICHOLIUM®
nema Zadny nebo ma zanedbatelny
vliv na schopnost fidit nebo
obsluhovat stroje.

. Jak by se mél pripravek
ANTICHOLIUM® uzivat?

Uzivani u dospélych:

P¥i otravé:

U dospélych: Zpocatku 0,04 mg/kg

télesné hmotnosti (2 mg) fyzostigmin

salicylatu i.v. a dalSich 1-4 mg (dle

télesné hmotnosti) kazdych 20 minut.

Pokud se pfiznaky otravy objevi

znovu, opakujte celou u&innou davku,

pfipadné také ve formé kontinualni

kapaci infuze.

K Iécbé pooperacnich poruch
probuzeni: Fyzostigmin se injikuje
pomalu intraven6zné (pfiblizné 1 mg
/ min) v davce 0,04 mg / kg télesné
hmotnosti; maximalni jednotliva
davka jsou 2 mg.

Pokud je ucinnost nedostate¢na, Ize
nasledujici injekce podat nejdfive po
5 az 20 minutach, kdy Ize dostatec¢né
posoudit u¢innost prvni injekce.

Uzivani u déti a mladistvych:

Pii otravé:

U malych déti: Za¢néte s nizkou
davkou 0,5 mg fyzostigmin salicylatu
i.v., a opakujte tuto davku kazdych 5
minut az do celkové davky 2 mg,
pokud pfetrvavaiji toxické
anticholinergni pfiznaky a
nevyskytnou se zadné cholinergni
pfiznaky.

Zpusob podani

Intravendzné pomalu nebo v podobé
kratké infuze v 50 ml fyziologického
roztoku po dobu 10-15 minut.
Obecnym kritériem pro dostate¢né
davkovani fyzostigminu je znatelné
zotaveni dusSevnich a reak¢nich
schopnosti a reakce pacienta (napf.
jméno, adresa, datum).

Po podani vétsi davky

pFipravku ANTICHOLIUM®
Podavani atropinu i.v. az do
normalizace symptomU. Obvykle
poloviéni mnoZstvi podané davky
salicylatu fyzostigminu. V pfipadé
otravy (po poziti — poznamka TIS) by
musela byt okamzité zahajena
opatfeni k zabranéni resorpce (napf.
vyplach Zaludku, podani aktivniho
uhli, podani projimadia).

Upozornéni pro lékare: Informace k
pfedavkovani a okamzitym
opatfenim naleznete na konci
pfibalové informace.

4. Jaké vedlejsi ucinky jsou
mozné?

Podobné jako vSechny léky, muze
mit i tento pfipravek nezadouci
ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Systémova Frekvence

organova trida neznama

Onemocnéni Hypersenzitivni

imunitniho systému | reakce

Endokrinni Slinéni

onemocnéni

Srdeéni Zmeény srdecni

onemocnéni frekvence (jak
bradykardie, tak
tachykardie),
sinoatrialni
blokada

Cévni Nizky tlak

onemocnéni (hypotenze)

Onemocnéni Krece

dychacich cest, dychacich cest

hrudniku a (bronchospazm

mediastina us)

Onemocnéni Nevolnost,

gastrointestinalniho | zvraceni

traktu

Onemocnéni kize Poceni

a podkozni tkané

Hlaseni vedlejsich ucinku

Pokud se u vas vyskytne kterykoli z
nezadoucich ucinkd, sdélte to svému
Iékafi nebo |ékarnikovi.

To plati také pro nezadouci U&inky,
které nejsou uvedeny v této pfibalové
informaci.

Nezadouci uginky muzete hlasit také
pfimo Statnimu Ustavu pro kontrolu
l&giv, Srobarova 48, 100 41 Praha 10,
webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-
nezadouci-ucinek.

HlaSenim nezadoucich uginkd
muzete pfispét k ziskani vice
informaci o bezpecnosti tohoto
pFipravku.
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Jak by se mél pripravek
ANTICHOLIUM®uchovavat?
Uchovavejte pfi teploté do 25° C v
krabi¢ce chranéné pred svétlem.

V neposkozeném obalu: 3 roky.
Infuzni roztok musi byt pouzit
okamzité po pfipravé. Uchovavejte
pfipravek mimo dosah déti.
Nepouzivejte tento pfipravek po
uplynuti doby pouzitelnosti uvedené
na krabi¢ce nebo etiketé jako
~Spotfebujte do“. Doba pouzitelnosti
se vztahuje k poslednimu dni
uvedeného mésice.

6. Obsah baleni a dalsi informace
Co obsahuje

ANTICHOLIUM®: Uginna latka

je: fyzostigmin salicylat

1 ampule s 5 ml obsahuje: 2,0

mg salicylatu fyzostigminu

Ostatni slozky jsou: Edetat sodny
(Ph. Eur.), voda pro injek¢ni ucely,
dusik.

Jak vypada ANTICHOLIUM® a
obsah baleni:

Anticholium® je ¢iry, bezbarvy
roztok ve sklenénych ampulich.
Baleni s 1 ampuli po 5 ml.
Baleni s 5 ampulemi po 5 ml.

Na trhu nemusi byt
vSechny velikosti baleni.

dostupné

Farmaceuticky podnik a
vyrobce:

Dr. Franz Kohler Chemie GmbH
Werner-von-Siemens-Str. 14-28
64625 Bensheim

Telefon: 06251 1083-0

Fax: 06251 1083-146

E-mail: info@koehler-chemie.de
www.koehler-chemie.de

Cislo licence
6073341.00.00

Datum udéleni nebo prodlouzeni
licence
28. listopadu 2005

Tato pribalova informace byla
naposledy revidovana v dubnu
2020.

Omezeni prodeje
Na pfedpis

Nasledujici informace jsou uréeny
pro lékafe nebo zdravotnické
pracovniky:

Predavkovani Nouzova

opatreni, symptomy, protiléky

V pfipadé otravy (po po poziti —
poznamka TIS) je tfeba okamzité
zahajit opatfeni k zabranéni resorpce,
jako je vyplach Zaludku, podavani
aktivniho uhli a projimadel.

PF¥i pfedavkovani pfipravkem
ANTICHOLIUM® muze dojit k
bradykardii, slinéni, zvraceni,
tonicko-klonickym generalizovanym
kfeCovym atakam.

Pacienti by méli byt pro lepSi
sledovani pod kontrolou EKG.

Farmakologickeé,
farmakodynamické a
farmakokinetické vlastnosti,
toxikologie

Farmakodynamické viastnosti
Farmakoterapeuticka skupina:
Nepfimé parasympatomimetikum
Kéd ATC: VO3AB19

Farmakologické vlastnosti

Z hlediska své chemické struktury je
fyzostigmin karbamat, stejné jako
vSechny lékafsky pouzivané inhibitory
cholinesterazy. Jeho struktura je
podobna latkdm neostigminu a
pyridostigminu, ale na rozdil od nich ma
misto kvartérniho terciarni atom dusiku.
Fyzostigmin je reverzibilni blokator
acetylcholinesterazy. Jako inhibitor
acetylcholinesterazy zpomaluje
fyzostigmin odbouravani acetylcholinu
a ma nepiimy parasympatomimeticky
ucinek tim, Ze zvySuje koncentraci
acetylcholinu na receptoru. Na rozdil
od kvartérnich amind muaze
fyzostigmin prochazet
hematoencefalickou bariérou a
rozvijet svij u¢inek v CNS. Hlavnim
ucinkem salicylatu fyzostigminu (ktery
se také pouziva terapeuticky) je
docasna inhibice cholinesterazy, ktera
vede ke zvySenému pfisunu
acetylcholinu.

Fyzostigmin in vitro inhibuje
cholinesterazu v mozku potkana pfi
fedéni az do 1,2 x 107 g (50%).

Farmakodynamika

Fyzostigmin se dobfe a rychle
vstfebava jak intestinalné, tak po
subkutannim a intramuskularnim
podani. Podobné muze resorpce
nosni sliznici po lokalni aplikaci u oka
vést ke klinicky u¢innému
systémovému prijeti. K degradaci
fyzostigminu dochazi ¢astecné
hydrolyzou, ¢astecné enzymaticky.
Hydrolyza vede k metabolitim,
vylu€ovani probiha v
glukoronidované nebo sulfatované
formé prevazné moci (pfiblizné

80 %), v mensi mife také stolici
(pfiblizné 5 %).

Vyluéovani fyzostigminu je
dokon&eno po 24 hodinach. Davky
podavané s odstupem 60 az 90
minut nevedou ke kumulaci.

Distribuce probiha diky struktufe
terciarniho aminu za pfedpokladu
lipofilie, tedy s dobrou schopnosti
prochazet hematoencefalickou
bariérou. To ma zvlastni vyznam
pro indikace fyzostigminu, ktery se z
tohoto divodu pouziva hlavné v
situacich, kdy je nutnd inhibice
centralni nervové
acetylcholinesterazy. Diky lipofilii a
zvySené afinité fyzostigminu k
centralnimu nervovému enzymu k
dosazeni tohoto UCinku postacuji
davky, pfi nichz jsou periferni ucinky
fyzostigminu témérf uplné v pozadi.

Fyzostigminovy metabolit eserolin ma
analgeticky ucinek, ktery nelze zvratit
naloxonem nebo atropinem.
Centralnim ovliviiovanim periferniho
uvolfiovani adrenalinu z nadledvin ma
eserolin stimulaéni uginek na srdce a
krevni obéh, ktery pfevazuje nad
perifernimi vagalnimi ucinky, takze
misto bradykardie zde Ize obvykle
pozorovat zvySeni pulzu.
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Po intravenéznim podani nastoupi
ucinek fyzostigminu jiz po nékolika
minutach. K antagonizaci
anticholinergnich uginkd je nezbytna
plazmaticka koncentrace fyzostigminu
3 az 5 ngll.

Uginek trva pfiblizné 20 minut a do 30
az 40 minut témér Upiné odezni.

Farmakokinetika

Eliminaéni polo¢asy fyzostigminu po
intravendznim podani jsou u zvifat
mezi 20 az 30 minutami a u lidi mezi
18 a 30 minutami. To je v souladu s
klinickymi zkuSenostmi u lidi s
vyraznym uc¢inkem po dobu asi 20
minut a odeznivanim ucinku od 30. do
40. minuty.

Clearance u lidi je mezi 1,5 a 5,7 I/min.

Toxikologické vlastnosti

Ve studiich toxicity jedné davky byla
primérna letalni davka po
intramuskularnim podani 1,28 mg / kg
télesné hmotnosti u potkant a 1,57
mg / kg télesné hmotnosti u kralikd.
Po intravenéznim podani byla
zjiSténa prumérna letalni davka u
mysi 310 pg / kg télesné hmotnosti a
u kralik 910 ug / kg télesné
hmotnosti.

Smrt nastala pfi zastavé dechu v
bezvédomi.

Po infuzi 0,24 mg / kg télesné
hmotnosti / h po dobu 7 dnl u morcéat
byl pozorovan pfechodny tfes, pokles
télesné hmotnosti a télesné teploty a
exitus 50 % pokusnych zvifat.
Bakterialni testy neprokazaly zadné
mutagenni vlastnosti. Dal$i studie
mutagenniho potencialu nejsou k
dispozici. Studie kancerogenity
nebyly provedeny.

Reprodukéni toxikologickeé studie
nebyly provedeny.
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