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1. NAZEV PRIPRAVKU

Arduan 2 mg/ml prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok

2. KVALITATIVNi A KVANTITATIVNi SLOZENi{
Jedna injek¢ni lahvicka obsahuje pipecuronii bromidum 4 mg.
Jeden ml injekéniho roztoku obsahuje pipecuronii bromidum 2 mg.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Prasek a rozpoustédlo pro injekéni roztok
Popis ptipravku:

a) Prasek: bily lyofilizat.

b) Rozpoustédlo pro injekéni roztok: Ciry, bezbarvy roztok.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace
Piipravek Arduan je indikovan:

- Endotrachedlni intubace a relaxace kosterniho svalstva béhem celkové anestezie. Miize se pouzit
v prib¢hu rtiznych chirurgickych vykond, kde je tieba svalova relaxace trvajici vice nez 20-30 minut.

- Jako jedna ze soucasti pro adaptaci pacienta na umélé plicni ventilaci.

4.2 Davkovani a zptisob podani
Davkovani

Podobné jako u jinych nervosvalovych blokatori i davkovani pfipravku Arduan je pfisné¢ individualni. Je
tieba zvazit zpisob celkové anestézie, ocekavanou délku chirurgického vykonu, mozné interakce s dalSimi
1é¢ivymi piipravky podavanymi pfed anestezii a v jejim prabéhu, privodni onemocnéni a aktudlni stav
pacienta. Doporucuje se uziti periferniho nervového stimulatoru, kterym Ize sledovat nervosvalovou
blokadu.

Ptipravek Arduan se podéava intravenozné jako pocatecni bolus, ktery je nasledovan dal§imi injekcemi
s davkami potfebnymi pro udrzeni svalové relaxace nebo kapaci infuzi zajistujici potfebnou dobu trvani
relaxace.

Stejné jako jiné nervosvalové blokatory ma byt piipravek Arduan aplikovany zkuSenym lékafem nebo pod
jeho dohledem a je tfeba mit k dispozici potiebné vybaveni pro umélou plicni ventilaci.

Nasledujici uvedené davkovani miize slouzit jako obecné doporuceni pro pocatecni a udrzovaci davky
pfipravku Arduan k zajisténi dostatecné svalové relaxace béhem stiedné dlouhych a dlouhodobych
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chirurgickych vykonl pfi balancované anestézii za pouziti nebo bez pouziti pfipravku Arduan pro
usnadnéni endotrachélni intubace.

Dospeli
U dospélych je doporuceno nasledujici davkovani:

- Uvodni davky pro intubaci a nasledujici chirurgicky vykon:

Doporucend davka: 0,06 - 0,10 mg/kg t€lesné hmotnosti v zavislosti na délce chirurgického vykonu,
anestetiku pouzitém béhem chirurgického vykonu a charakteristikach pacienta.

Pti téchto davkach nastanou za 150-180 sekund dobré az vyborné podminky pro intubaci, svalova
relaxace trva pfiblizné 60 az 90 minut.

- Uvodni davky pro svalovou relaxaci u chirurgickych vykonti po intubaci s pouZitim sukcinylcholinu:

Doporucena davka: 0,05 mg/kg télesné hmotnosti.
Pri téchto davkach trva relaxace kosterniho svalstva 30 az 60 minut.

- Davky pro udrZeni svalové relaxace:

Doporucené davky: 0,01-0,02 mg/kg telesné hmotnosti.

Tyto udrzovaci davky zajisti svalovou relaxaci pfimétenou pro chirurgicky vykon na zhruba 30 az 60
minut.

Zvlastni skupiny pacientii
Starsi pacienti

V porovnani s mladymi pacienty se u star§ich nemocnych nelisil ani G¢inek nebo potifebné davkovani, ani
farmakokinetické nebo asové parametry. Z tohoto diivodu Ize piedpokladat, ze uprava davkovani u starsi
populace neni nutna.

Porucha funkce ledvin

U pacientt se zhorSenou funkci ledvin se nedoporucuje davka vyssi nez 0,04 mg/kg télesné hmotnosti.
(Mize se projevit prodlouzeni uc¢inku.) (Viz bod 5.2).

Porucha funkce jater

U pacientli scirhézou jater a s extrahepatalni cholestdzou nebyl ucinek pfipravku Arduan v Case
vyznamné ovlivnén (viz bod 5.2).

Pediatricka populace

V ptipadé¢ kombinované balancované anestézie jsou u déti doporuovany davky 0,08-0,09 mg/kg. U
novorozenci jsou doporuCované davky niz$i nez u déti, tj. 0,05-0,06 mg/kg. Tyto davky zajistuji
dostatecnou relaxaci pro chirurgické vykony trvajici 25-35 minut. Pokud je to tfeba, mlze byt svalova
relaxace prodlouzena o dalSich 25-35 minut dodate¢nym podéanim jedné tretiny davky tvodni.

2/11



Prodlouzend neuromuskuldarni blokada

Prodlouzeni ucinku miize byt ocekavano v nasledujicich pripadech:

Pacienti s nadvahou, obézni pacienti. (V zavislosti na podavanych davkach, je tieba vzit v ivahu
idealni t€lesnou hmotnost.)

Soucasné podani inhalacnich anestetik. (Mize byt tfeba snizit davky pfipravku Arduan).

Endotrachealni intubace po podani sukcinylcholinu. Arduan se ma podat az po odeznéni klinickych
znamek uc¢inku sukcinylcholinu. Jako u jinych nedepolarizujicich svalovych relaxancii mize byt
nastup neuromuskularni blokaddy vyvolany pfipravkem Arduan pfi podani po depolarizujicim
svalovém relaxancii zkracen, ale maximalni trvani i¢inku mtze byt prodlouzeno.

Je tfeba opatrnosti pii podani ptipravku Arduan u pacientd s neuromuskularnim onemocnénim,
protoze u téchto pacientl mize dojit jak ke zvyseni, tak ke snizeni i€¢inku na nervosvalovou blokadu.
U pacientll s onemocnénim mystenia gravis nebo s myastenickym syndromem (Eatontiv-Lambertiv
syndrom) muzeme o¢ekavat nestandardni odpovéd’ i na nizké davky ptipravku Arduan. Proto jsou u
téchto pacientll doporucovany po dikladném zvazeni mnohem niz$i davky ptipravku Arduan (viz bod
4.4).

Ukonceni uéinku

Pii

80-85% blokad¢ (méfené perifernim nervovym stimulatorem) nebo v pfipadé parcialni blokady

(ur€ené na zékladé klinickych symptomi) mtze byt svalové relaxacni ucinek zruSen podanim 1 az 3 mg
neostigminu v kombinaci s 0,5 az 1,25 mg atropinu nebo podanim 10-30 mg galantaminu.

Zpisob podani

Ptipravek Arduan se ma podavat intravenozné.

Muze byt pouzity jen Cerstve piipraveny roztok.

Tento 1écivy ptipravek neni mozné vzhledem k nedostatku studii kompatibility misit s jinymi roztoky
nebo 1éky ve stejné injekeni stiikacce nebo infuznim vaku.

4.3

Kontraindikace

Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

4.4

Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Vzhledem k uc¢inku ptipravku Arduan na dychaci svaly je mozné ptipravek podavat jen za pfitomnosti
odbornika na umélou plicni ventilaci v zafizeni, kde je dostupné vybaveni pro provadéni umélé plicni
ventilace.

V literatue byly obecné popsany anafylaktické a anafylaktoidni reakce na nervosvalové blokatory.
Ackoli v souvislosti s pfipravkem Arduan bylo hlaSeno jen nékolik obdobnych ptipadii, mize byt
1éCivy pripravek podan jen v takovych podminkach, kdy tyto reakce mohou byt neprodlené 1éCeny. Pti
podani piipravku Arduan je tieba zvlastni opatrnosti zvlasté v pfipadé znamé predchozi anafylaktické
reakce na nervosvalovy blokator, protoZze mezi neuromuskularnimi blokatory je mozna alergicka
zktizena reaktivita.
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- Pfi podani pipekuronium-bromidu v davce 0,10 mg/kg télesné hmotnosti nebylo zaznamenano zvyseni
plasmatické hladiny histaminu.

- Arduan ma v rozmezi davek podavanych k vyvolani svalové relaxace mirny hemodynamicky uc¢inek.
Obvyklymi zménami je malé sniZeni srde¢ni frekvence, systolického a diastolického krevniho tlaku a
srdecniho vydeje. Tyto zmény maji pravdépodobné vztah k €¢inklim jinych l1é¢iv (fentanyl, thiopental,
halothan), které se pouzivaji soucCasné¢ pifi Uvodu do anestezie. Pravdépodobné diky témto
spoluptisobicim faktorim se pfilezitostné mohou vyskytnout arytmie. Pipecuronium-bromid nema
ganglioplegicky, vagolyticky ani sympatomimeticky ucinek. (Viz bod 4.8)

- S ohledem na vyse uvedené informace je tfeba zvazit podani vagolytik v premedikaci a jejich davek.
(V uvahu je tfeba samoziejmé¢ vzit vagostimulacni ucinek soucasné pouzivanych anestetik a typ
chirurgického vykonu.)

- Aby se predeslo relativnimu predavkovani a bylo mozné fadné zhodnotit obnovovani nervosvalového
prenosu a svalovy tonus, je doporuceno pouzivat stimulator perifernich nervi.

Nésledujici faktory mohou mit vliv na farmakokinetiku a/mebo na svalovou relaxaci navozenou
pripravkem Arduan:

Porucha funkce ledvin

Pfi selhavani ledvin mize byt nervosvalova blokada navozena piipravkem Arduan a nasledny ¢as pro
obnoveni svalového tonu prodlouzen.

Nervosvalové poruchy

U pacientl s nervosvalovymi poruchami je tfeba opatrnosti pii pouziti ptipravku Arduan, protoze se mize
objevit jak zesileni, tak zeslabeni jeho uCinku. U pacientd s myasthenia gravis a s myasthenickym
syndromem (Lambert-Eatoniv syndrom) mize i mald davka pfipravku Arduan vyvolat znatelnou
odpovéd’. Proto jsou u téchto pacientl i velmi malé davky ptipravku Arduan doporuceny jen po fadném
zvazeni. U téchto pacientl je doporucena pied -chirurgickym vykonem optimalizace 1écby
anticholinesterazovymi ptipravky lékafem zkuSenym a kvalifikovanym v této oblasti. Nesmi se pouzit
nedepolarizujici svalova relaxancia pro endotrachealni inkubaci. Jsou doporucovany nékolikandsobné
niz§i davky, protoze tito pacienti jsou v ,auto-neuromuskularni blokadé“. Neni doporuéeno paralelni
podani anestetik a 1€kt ovliviiujicich nervosvalovy pfenos (benzodiazepiny). Anticholinesterazové latky je
tteba podat na konci chirurgického vykonu 10-15 minut pfed ofekdvanym ucinkem. Je tfeba pocitat
s planovanou prodlouzenou umélou plicni ventilaci po vykonu. Pii pfechodu na spontanni ventilaci je
tfeba monitorovat nervosvalovou blokadu a parametry respirace.

Porucha funkce jater

Ohledné pacientli s poruchou funkce jater jsou dostupné jen omezené informace. Piipravek Arduan je
mozné pouzit jen tehdy, pokud potencialni pfinosy pievazi nad potencialnimi riziky.

Maligni hypertermie

Maligni hypertermie nebyla hlaSena v souvislosti s pfipravkem Arduan ani pifi experimentalnich ani pfi
klinickych podminkach. Vzhledem k tomu, ze se svalové relaxans nikdy nepodava v monoterapii a
protoze béhem celkové anestézie je mozny vyskyt maligni hypertermie i v pfipad¢ absence znamych
spoustécich Cinitelli, ma byt 1ékai obeznamen s Casnymi priznaky, diagnostickymi metodami a 1é¢bou
maligni hypertermie.

Jiné

Stejné jako u jinych nervosvalovych blokatort je tfeba pted anestezii upravit acidobazickou rovnovahu
elektrolytovou homeostazu.
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Hypotermie mize u€inek piipravku Arduan prodlouzit.

Hypokalemie, digitalizace, 1éCba diuretiky, hypermagnezemie, hypokalcemie (transfuze), dehydratace,
acidoza, hypoproteinemie, hyperkapnie a kachexie mohou ¢inek ptipravku Arduan zesilit a prodlouzit.

Stejné jako jind nedepolarizujici svalova relaxancia muize pripravek Arduan snizit parcialni
tromboplastinovy a protrombinovy cas.

Protoze hotecnaté soli zesiluji nervosvalovou blokddu, mize byt odeznivani nervosvalové blokady
navozené svalovymi relaxancii nedostatecné u zen, které dostdvaji siran hofeCnaty pro tehotenskou
toxemii. V téchto ptipadech je tfeba uzit periferni nervovy stimulator.

Pomocna latka

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné ampulce s rozpoustédlem, to
znamena, Ze je v podstaté ,,bez sodiku*.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Nésledujici 1é¢ivé pripravky mohou ovlivnit u¢inek piipravku Arduan:

Zesileni a/nebo prodlouzeni ucinku

- inhala¢ni anestetika (halothan, metoxyfluran, ether, enfluran, isofluran, cyklopropan);

- intravendzni anestetika (ketamin, fentanyl, propanidid, barbituraty, etomidat, gamahydroxy-butyrat);
- vysoké davky lokalnich anestetik;

- dalsi nedepolarizujici myorelaxancia, piedchozi podani sukcinylcholinu;

- nekterd antibiotika a chemoterapeutika (aminoglykosidy a polypeptidova antibiotika, imidazoly,
metronidazol aj.);

- diuretika, blokatory beta receptorti, thiamin, inhibitory MAO, guanidin, protamin, fenytoin, blokatory
alfa receptort, blokatory vapnikovych kanald, soli hot¢iku;

- vétSina antiarytmik véetn€ chinidinu a intravendzné podaného lidokainu zesiluje blokddu vyvolanou
nedepolarizujicimi svalovymi relaxancii.

Zeslabeni ucinku

Chronické podéavani kortikosteroidd, neostigminu, edrofonia, pyridostigminu, noradrenalinu, azathioprinu,
theofylinu; KCl, NaCl, chlorid vapenaty (CaCl,) pied podanim ptipravku Arduan. Depolarizujici svalova
relaxancia snizuji ucinek nedepolarizujicich svalovych relaxancii.

Zesileni nebo zeslabeni vucinku

Ptedchozi podani depolarizujicich svalovych relaxancii (v zavislosti na davce, dobé aplikace a
individualni citlivosti).

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Téhotenstvi

Studie na zvifatech nejsou dostatecné pro posouzeni reprodukéni toxicity. Pro posouzeni potencialni
Skodlivosti pro plod nejsou k dispozici dostatecné tdaje o pouziti pfipravku Arduan béhem téhotenstvi u
¢loveéka. V téhotenstvi Ize piipravek Arduan podat jen tehdy, pokud piinosy pirevazi rizika.
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Sectio caesarea

Z klinickych studii s ptipravkem Arduan jako doplinkem celkové anestézie u sectio caesarea je ziejmé, ze
pripravek Arduan neovlivituje hodnoty skoére podle Apgarové, svalovy tonus nebo kardiovaskularni
adaptaci novorozence. Nebyly pozorovany ani jiné nepfiznivé ti¢inky na novorozence.

Farmakokinetické studie prokazuji, Ze malé mnoZzstvi pipekuronium-bromidu prostupuje placentarni

bariérou a objevuje se v pupecnikové krvi.

Kojeni

Nejsou dostupné udaje o uziti pfipravku Arduan béhem kojeni u clovéeka.

4.7 UtinKky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pripravek Arduan vyrazné ovliviiuje schopnost fidit dopravni prostiedky a obsluhovat stroje.

Nedoporucuje se fidit dopravni prostfedky a obsluhovat nebezpecné stroje 24 hodin od vymizeni svalové

relaxace vyvolané pripravkem Arduan.

4.8 NeZadouci ucinky

Frekvence nezadoucich ucinkt je uvedena nasledovne:

Velmi Casté (>1/10)

Casté (>1/100 az <1/10)
Méné gasté  (>1/1 000 az <1/100)
Vzacné (>1/10 000 az <1/1 000)
Velmi vzacné  (<1/10 000)

Neni znamo:  z dostupnych tdaji nelze urcit.

Nasledujici nezadouci ucinky byly hlaseny ve spojeni s pipekuronium-bromidem, vyskytly se velmi

vzacné.

Tridy organovych systému

Velmi vzacné

Poruchy imunitniho systemu

anafylaktické reakce (viz bod 4.4)

Poruchy metabolismu a vyzivy

tetanie

Poruchy nervového systému somnolence,
paralyza

Poruchy oka blefaritida,
ptoéza o¢niho vicka

Srdecni poruchy arytmie,

(viz bod 4.4) bradykardie,
tachykardie,
deprese myokardu,
komorova fibrilace a komorova tachykardie

Cévni poruchy hypertenze,
hypotenze,
vazodilatace

Respiracni, hrudni a mediastinalni poruchy apnoe,
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dyspnoe,

hypoventilace,
bronchospasmus,
kasel

Poruchy svalové a kosterni soustavy a pojivové | svalova slabost

thkané

Vysetreni snizena hladina kalia v krvi,

snizena hladina magnezia v krvi,
snizena hladina kalcia v krvi,
zvySena hladina glukosy v krvi,
zvySend hladina urey v krvi

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky

HlaSeni podezieni na nezddouci ucinky po registraci 1éCivého pfipravku je dulezité. Umoznuje to
pokracovat ve sledovani poméru pfinost a rizik 1é¢ivého pripravku. Zadame zdravotnické pracovniky, aby
hlasili podezieni na nezddouci ucinky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Pti ptipadném piedavkovani a prolongované nervosvalové blokadé musi pacient zistat na umélé plicni
ventilaci do navratu spontanni respirace. V prubéhu zotavovaci faze je tfeba podat jako antidotum
inhibitor cholinesterazy (tj. neostigmin, pyridostigmin, edrofonium) v pfimétenych davkach. Do navratu
spontanni respirace je tieba respiraci peclivé monitorovat.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: perifern¢ plisobici myorelaxancia

ATC koéd: MO3ACO06

Mechanismus uéinku

Ptipravek Arduan je nedepolarizujici nervosvalovy blokator s dlouhou dobou uc¢inku.

Blokuje transmisi mezi zakon¢enim motorického nervu a ptiéné pruhovanym svalem tim, ze kompetitivné
blokuje cholinergni nikotinovy receptor nervosvalové ploténky piicné pruhovaného svalu. Podani
inhibitorl acetylcholinesterazy, jako je neostigmin, pyridostigmin nebo edrofonium, prevazi
neuromuskularné blokujici ucinek piipravku Arduan. Na rozdil od depolarizujicich myorelaxancii
pripravek Arduan nevyvolava svalové fascikulace.

Klinicka u¢innost a bezpeénost
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http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

Ptipravek Arduan nema hormonalni aktivitu.

Pripravek Arduan nema ganglioplegicky, parasympatolyticky ani sympatomimeticky ucinek, a to ani v
davkach n¢kolikanasobné vyssich, nez je EDgg (davka vyvolavajici 90% depresi svalového stahu).

Podani inhibitord acetylcholinesterazy, jako je neostigmin, pyridostigmin nebo edrofonium, zrusi
nervosvalovou blokddu navozenou ptipravkem Arduan.

Neuromuskularni blokédda navozend ptipravkem Arduan je vysoce selektivni pro pficné pruhované
svalstvo.

Ze studii sledujicich odpovéd’ na davku je zfejmé, ze EDsy a EDgy piipravku Arduan pfi balancované
anestézii jsou 0,03 a 0,05 mg/kg télesné hmotnosti. Davka 0,05 mg/kg télesné hmotnosti vyvola svalovou
relaxaci vhodnou pro velké mnozstvi chirurgickych vykond trvajici v praiméru 40-50 minut.

Doba, ktera uplyne od podani latky k maximalni nervosvalové blokad¢ (doba jejiho nastupu), zalezi na
podané davce a pohybuje se v rozsahu 1,5-5 minut. Nejkrat$i doba nastupu ucinku je pti davce 0,07- 0,08
mg/kg télesné hmotnosti. Dal$i zvySovani davky dobu néstupu ucinku jen nepatrné zkrati, ale vyznamné
prodlouzi ucinek.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Distribuce

Po intravenozni aplikaci pipekuronium-bromidu je mozné naméfit nebo vypocitat nasledujici
farmakokinetické parametry tykajici se distribuce:

Pocate¢ni distribucni objem (Vd.): 67£30,2 ml/kg t¢lesné hmotnosti.
Distribu¢ni objem v ustaleném stavu (Vds): 309+£103 ml/kg télesné hmotnosti.

Distribucni polocas: 16,3+10,1 minut.

Pfi neuroleptanestezii byly hodnoty:
Distribu¢ni objem v ustaleném stavu (Vds): 353+£83 ml/kg télesné hmotnosti.

Distribuc¢ni polocas: 7,6 minut.

Kumulativni ua¢inek opakovanych udrzovacich davek je zanedbatelny nebo nulovy, pokud jsou tyto
podavany v rozmezi 0,01-0,02 mg/kg télesné hmotnosti.

Eliminace

Po intravenozni aplikaci pipekuronium-bromidu je mozné naméfit nebo vypocitat nasledujici
farmakokinetické parametry tykajici se eliminace:

Plasmaticka clearance (CL): 2,4+0,5 ml/min/kg télesné hmotnosti.
Stfedni eliminaéni polocas (ti/2): 137+68 minut.

Stiedni rezidualni ¢as (MRT): 140+63 minut.

Pti neuroleptanestezii byly hodnoty:
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Plasmaticka clearance (CL): 1,8+0,4 ml/min/kg télesné hmotnosti.

Stfedni eliminac¢ni polocas (ti2): 161 minut.

Pipekuronium se vylucuje pievazn¢ ledvinami, 56 % podané davky béhem prvnich 24 hodin, z toho 75 %
v nezménéné formé, zbytek jako metabolit 3-desacetyl-pipekuronium. Pipikuronium je v zanedbatelném
mnozstvi vylu¢ovano do zluci.

Ve studii s malym mnozstvim piipadd i pacientd s cirhdzou nebyl pozorovan relevantni rozdil ve
farmakokinetickych parametrech; ve srovnani s pacienty bez cirhdzy byl opozdény nastup neuro-
muskularni blokady, trvani uc¢inku a doba eliminace nebyly zménény.

53 Pi'edklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Toxikologicky potencial pipekuronia byl zkouman v detailnich studiich po jednorazovém i opakovaném
podani u riznych laboratornich zvitat po dobu az 4 tydnd.

Zmény pozorované v souvislosti s podanim léku byly prodlouzenim farmakologického ucinku latky
podané ve vysokych davkach. Navic ve vétsiné studii na psech a kockach byla pouzita anestezovana
zvifata na umelé plicni ventilaci. Bylo vyprovokovano nékolik kardiovaskuldrnich zmén pied podanim
pipekuronia, které bylo mozno pficist na vrub anestézie. Po jednorazovém podani pipekuronia byly zmény
rizné: u kocek, které dostaly davku 4000 pg/kg byla navic vyvolana tachykardie. U pst se vyskytlo po
kumulativni davce 3720 pg/kg mirné snizeni srdecni frekvence a po celkové davce 14880 pg/kg doslo k
signifikantni bradykardii.

Studie s opakovanym podanim u psid a kocek ukazaly malo G¢inkti spojenych s 1é¢ivou latkou. Pii
nejvysSich davkach, které byly hodnoceny v téchto studiich, dos§lo k mirnym zménam na EKG; tyto
zmeény byly obecné vysledkem celkové anestézie.

Potencial reprodukéni toxicity byl hodnocen ve dvou studiich Segment II, kdy bylo pipekuronium
podavano potkaniim, nebyla zaznamenana teratogenita, fetotoxicita ani embryotoxicita.

Na standardni sadé¢ bakterialnich a savcich systémi nebyl zaznamenan zadny mutagenni potencial 1éCivé
latky.

Pipekuronium bylo kompatibilni se suspenzi plné krve a erytrocytli; nedoslo k opalescenci, flokulaci ani
hemolyze. Léciva latka nevyvolala ani zadné lokalni drazdéni pfi aplikaci do ocasnich zil u potkand a
nezpusobilo maligni hypertermii po aplikaci u vnimavych prasat.

Celkové je pipekuronium tolerovano u zvifecich druhti v davkach nékolikrat vysSich, nez jsou davky
podavané u ¢loveéka. Nalezy v téchto studiich byly v souladu se zndmym farmakologickym profilem lécivé
latky.

Nebylo zaznamenano lokalni drazdéni po jednordzovém podani ptipravku Arduan v davce 0,2 ml/kréalika
podané novozélandskym bilym kralikiim obou pohlavi intravendznég, intraarterialné a paravendzng.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
Lyofilizat: mannitol, chlorid sodny 10% (k tipravé pH), kyselina chlorovodikova (k tipravé pH).

Ampulka s rozpoustédlem: chlorid sodny, voda pro injekci.
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6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto tento 1é¢ivy pfipravek nesmi byt misen s Zadnymi dal§imi
1é¢ivymi pripravky.

6.3 Doba pouZitelnosti
3 roky.

6.4 Zvl1astni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte v chladnicce (2 °C-8 °C). Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl piipravek chranén pied
svétlem.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Lyofilizat: bezbarva sklenéna injek¢ni lahvicka se zesilenym okrajem, propichovaci zatka ze Sedé
brombutylové pryze.

Rozpoustédlo: 2 ml odlamovaci ampulka z bezbarvého skla.

Velikosti baleni:

25 injekenich lahvicek s praskem pro injekéni roztok + 25 ampulek s rozpoustédlem v krabicce.

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pFipravku a pro zachazeni s nim
Zadné zvla§tni pozadavky.

Veskery nepouzity 1écivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
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