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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Suprane 100% tekutina k inhalaci parou

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Desfluran 100 % (v/v). Jedna lahev obsahuje 240 ml desfluranu.

3.  LEKOVA FORMA
Tekutina k inhalaci parou

Cira, bezbarva tekutina

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Desfluran je indikovan jako inhala¢ni agens k vedeni celkové anestezie u chirurgickych vykont
provadénych u hospitalizovanych nebo ambulantnich dospélych, dospivajicich a intubovanych
kojenct a déti.

4.2 Davkovani a zpisob podani

Dévkovani
Podani celkové anestezie musi byt provedeno individualné na zakladé odpovédi pacienta.

Desfluran je indikovan pouze k vedeni a nikoli k tivodu do anestezie (viz bod 4.3 a 4.4).
Davkovani

Minimalni alveolarni koncentrace (MAC) desfluranu se snizuje s rostoucim vékem. Davka desfluranu
se podle toho upravuje. Hodnoty MAC byly stanoveny podle tabulky 1.

Tabulka 1
MAC pro desfluran podle véku pacienta a inhalacni smési (prumér + SD)
Vek 100 % kysliku 60 % N>O /40 % O,
2 tydny 9,2+0,0 -
10 tydnd 94+04 -
9 mésici 10,0 £0,7 7,5+0,8
2 roky 9,1+0,6 -
3 roky - 6,4+ 04
4 roky 8,6 +0,6 -
7 let 8,1+0,6 -
25 let 7,3+0,0 4,0+0,3
45 let 6,0+0,3 2,8+ 0,6
70 let 52+0,6 1,7




Vedeni anestezie u dospélych

Pti podani kysliku nebo kyslikem obohaceného vzduchu mohou byt zapotiebi koncentrace desfluran
v rozmezi 2,5 — 8,5 %. Chirurgické hladiny anestezie je u dosp€lych mozné udrzet snizenou
koncentraci desfluranu, pokud je souc¢asné podavan oxid dusny.

Soucasné podavana 1écba
Desfluran 1ze kombinovat s dalsimi latkami bézné pouzivanymi v anestezii, véetné sedativ, opioidd,
myorelaxancii a jinych plynii. Upravy davky viz bod 4.5.

Zvlastni populace

Davkovani pfi poruse funkce ledvin a jater

Koncentrace 1 —4 % desfluranu ve smési s oxidem dusnym / kyslikem byly Gspésné pouzity

u pacientil s chronickou poruchou funkce ledvin nebo jater a béhem transplantace ledvin. Vzhledem
k minimalnimu metabolismu latky neni u pacientl s poruchou funkce ledvin a jater zpravidla
zapotiebi davkovani upravovat.

Pediatricka populace

Vedeni anestezie u déti a dospivajicich

Chirurgické hladiny anestezie je u déti a dospivajicich mozné udrzet koncentracemi na konci vydechu
5,2 a7 10 % desfluranu s nebo bez soucasného podani oxidu dusného. Piestoze na konci vydechu byly
kratkodob¢ podavany koncentrace az 18 % desfluranu, pti pouziti vysokych koncentraci spolu

s oxidem dusnym je dilezité zajistit, aby vdechovana smés obsahovala minimalné€ 25 % kysliku.

Starsi osoby

Vedeni anestezie u star§ich pacientt

Pti podani kysliku nebo kyslikem obohaceného vzduchu miize byt zapotiebi desfluran v koncentraci
5,5 = 7,4 %. Chirurgické hladiny anestezie je u starSich pacientli mozné udrzet snizenou koncentraci
desfluranu, pokud je souc¢asn¢ podavan oxid dusny.

Zpusob podani
Desfluran se podava inhalaci.

Desfluran musi byt podavan pouze osobami vyskolenymi k podavani anestezie za pouziti odpafovace,
ktery je specificky navrzen a urcen k podani s desfluranem.

VSsichni pacienti na anestezii desfluranem musi byt nepietrzit€é monitorovani, véetné sledovani
elektrokardiogramu (EKG), krevniho tlaku (TK), saturace kyslikem a hladiny oxidu uhli¢itého (CO,)

na konci vydechu. Koncentrace desfluranu dodavana odpafovac¢em musi byt stanovena piesné.

K dispozici musi byt okamzite prostfedky pro udrzovani prichodnych dychacich cest, umélou plicni
ventilaci, obohacovani kyslikem a kardiopulmonalni resuscitaci.

4.3 Kontraindikace

Desfluran je kontraindikovan u pacientd s precitlivélosti na 1é¢ivou latku nebo se znamou citlivosti na
halogenové latky.

Desfluran se nesmi pouZzivat u pacientd, u kterych je kontraindikovana celkova anestezie.

Nesmi se pouzivat u pacientli se znamou nebo geneticky vazanou dispozici k syndromu maligni
hypertermie (také viz bod 4.4).

Desfluran se nesmi pouZzivat u pacientl s potvrzenou hepatitidou zpiisobenou halogenovymi
inhala¢nimi anestetiky v anamnéze nebo s nevysvétlitelnou sttedné tézkou az tézkou dysfunkci jater
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(napft. ikterus ve spojitosti s hore¢kou a/nebo eozinofilii) po anestezii halogenovymi inhala¢nimi
anestetiky v anamnéze.

Desfluran nesmi byt pouzivén jako jediné agens k ivodu do anestezie u pacientti s rizikem vzniku
ischemické choroby srde¢ni nebo u pacientl, u nichz je nezadouci vzestup srdecni frekvence ¢i
krevniho tlaku.

Desfluran se nesmi pouzit jako inhalacni agens k tivodu do anestezie u pediatrickych pacientii
vzhledem k ¢astému vyskytu kasle, zadrzeni dechu, apnoe, laryngospazmu a zvysené sekrece.

4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouziti

Maligni hypertermie

U vnimavych jedincti mohou silnd inhala¢ni anestetika spustit hypermetabolicky stav kosterniho
svalstva vedouci ke zvySené spotiebé kysliku a k rozvoji klinického syndromu zvaného maligni
hypertermie. Ukazalo se, ze desfluran je tieba fadit mezi latky potencialné schopné spoustét maligni
hypertermii. Klinicky syndrom se projevuje hyperkapnii a mize zahrnovat zvyseni télesné teploty,
svalovou rigiditu, tachykardii, tachypnoi, cyan6zu, arytmii a/nebo nestabilni krevni tlak. Nekteré

z te€chto nespecifickych ptiznakti se mohou objevit téz pii mélké anestezii: akutni hypoxie,
hyperkapnie a hypovolemie. Lécba maligni hypertermie zahrnuje pieruseni podavani vyvolavajicich
latek, intraven6zni podani sodné soli dantrolenu a dale se zaméiuje na podptirnou 1é¢bu. Pozd¢ji se
muze vyskytnout renalni selhani, a proto je nutné monitorovat a udrzovat diurézu, je-li to mozné.
Desfluran nesmi byt pouzit u jedincii se zndmou vnimavosti k maligni hypertermii. V souvislosti

s desfluranem byl hlasen fatalni piipad maligni hypertermie.

Perioperativni hyperkalemie

Pouziti inhalacnich anestetickych ptipravki véetné desfluranu bylo ve vzacnych piipadech u pacientt
b&hem pooperacniho obdobi spojeno se vzestupem hladin drasliku v séru, coz vyustilo v srde¢ni
arytmie, n¢které fatalni (viz bod 4.8). Nejzranitelngj$imi se zdaji byt pacienti s latentnimi i zjevnymi
muskularnimi dystrofiemi, zejména s Duchennovou svalovou dystrofii. Soucasné pouziti
suxamethonium-chloridu bylo spojeno s vétsinou z téchto piipadii, ne vSak se vSemi. U téchto pacientti
dochazelo také k vyznamnému vzestupu sérovych hladin kreatinkindzy a v nékterych ptipadech ke
zménam ve sloZeni moc¢i odpovidajicim myoglobinurii. Navzdory podobnosti s projevy maligni
hypertermie nevykazoval Zadny z téchto pacientl znamky ¢i ptiznaky svalové rigidity nebo
hypermetabolického stavu.

Doporucuje se v€asna a agresivni 1é¢ba hyperkalemie a rezistentnich arytmii stejné jako nasledné
posouzeni latentniho neuromuskularniho onemocnéni.

Pouziti u déti a dospivajicich s bronchidlni hyperreaktivitou

Vzhledem k potencidlnimu ztZeni dychacich cest a zvyseni rezistence dychacich cest ma byt desfluran
u déti a dospivajicich s astmatem nebo s anamnézou nedavné infekce hornich dychacich cest pouzivan
s opatrnosti.

Vedeni anestezie u déti

Z diuvodu omezenych udaji, které jsou dostupné u neintubovanych pediatrickych pacientt, neni
desfluran schvalen k vedeni anestezie u neintubovanych déti. Pti pouziti desfluranu k vedeni anestezie
s laryngealni maskou (LMA), zejména u déti ve veéku 6 let nebo mladSich, je zapottebi opatrnosti
vzhledem k moznosti zvySeni respira¢nich nezadoucich reakci, jako je kaSel a laryngospazmus, zvlasté
po odstranéni LMA pfi hluboké anestezii.

Porodnictvi

Vzhledem k omezenému poctu studovanych pacientek se desfluran nedoporucuje k pouziti pfi
porodnickych vykonech. Desfluran nema byt pouzivan u t¢hotnych pacientek, protoze halogenovana
anestetika jsou délozni relaxans a snizuji uteroplacentarni pritok krve (viz bod 4.6).

Prodlouzeni intervalu QT




Bylo hlaseno prodlouzeni intervalu QT, velmi vzacné spojené s torsade de pointes (viz bod 4.8). Pri
podani desfluranu vnimavym pacientlim (napf. pacienti s kongenitalnim syndromem dlouhé¢ho
intervalu QT nebo pacienti uzivajici pfipravky prodluzujici interval QT je zapotiebi opatrnosti.
Upozornéni:

Porucha jater
Pti pouziti halogenovanych anestetik byl hldSen rozvrat hepatdlnich funkci, ikterus a fatalni jaterni

nekroza: tyto reakce patrné svéd¢i o hypersenzitivité. Stejné jako ostatni halogenované anestetické
ptipravky miize desfluran zptisobit hepatitidu z hypersenzitivity u pacientd, kteti byli senzibilizovani
predeslym podanim halogenovanych anestetik, coz miize vzacné vést k selhani jater a jaterni nekroze.
Cirhéza, virova hepatitida nebo jind preexistujici jaterni nemoc miize byt divodem vybéru jiného nez
halogenovaného anestetika.

ZvySeny edém mozku

Desfluran stejné jako jind tékava anestetika mize zvySovat tlak cerebrospindlniho likvoru, je-1i podan
pacientim s lézemi zmenSujicimi volny cerebrospinalni prostor. U téchto pacientti ma byt desfluran
podavan v MAC 0,8 nebo nizsi a ve spojeni s indukci barbituraty a hyperventilaci (hypokapnie) az do
kranidlni dekomprese. Je nutno vénovat ptislusnou pozornost udrzeni cerebralniho perfuzniho tlaku.

Monitorovani krevniho tlaku a srde¢ni frekvence

U pacientt s ischemickou chorobou srde¢ni je pro prevenci ischemie myokardu dulezité udrzeni
normalni hemodynamiky. S rychlym nartistem koncentrace desfluranu jsou spojeny vyrazny vzestup
srdecni frekvence, stfedniho arterialniho tlaku a krevnich hladin epinefrinu (adrenalinu)

a norepinefrinu (noradrenalinu). Desfluran je nutné pouzivat s dalSimi ptipravky, nejlépe

s intraven6znimi opioidy a hypnotiky.

Hypotenzni a hypovolemi¢ti pacienti

Béhem vedeni anestezie je tieba peclive sledovat krevni tlak a srdec¢ni frekvenci, aby se vyhodnotila
hloubka anestezie. Vzestup srdecni frekvence a krevniho tlaku, které se vyskytuji po rychlém zvyseni
koncentrace desfluranu na konci vydechu, nemusi znamenat nedostate¢nou anestezii. Zmény
zpusobené aktivaci sympatiku odezni pfiblizn€ po 4 minutich. Zvyseni srdecni frekvence a krevniho
tlaku, ke kterym dochézi zvySenim koncentrace desfluranu nebo bez n¢j, se miize interpretovat jako
lehka anestezie.

Hypotenze a respiracni deprese se zvysuji s prohlubovanim anestezie.

Pouziti desfluranu u hypovolemickych, hypotenznich a oslabenych pacientii nebylo dostate¢né
zkoumano. Podobné jako u jinych vysoce ucinnych anestetickych ptipravki k inhalaci se u téchto
pacienti doporucuje podani nizSich koncentraci.

Pouziti s oxidem uhli¢itym (CO,)

Desfluran mtize reagovat s absorbenty vysuSené¢ho oxidu uhli¢itého (COy) v recirkulacnich
anestetickych systémech a vytvorit oxid uhelnaty, ktery mtize vést u nékterych pacientd ke zvyseni
hladin karboxyhemoglobinu. Proto mohou byt pouzity pouze absorbenty ¢erstvého (vlhkého) CO».
Kazuistiky naznacuji, ze baryové vapno a natronové vapno vyschnou, kdyz ¢erstvé plyny prochazi
skrze zasobnik s CO, ve vysokych rychlostech proudéni mnoho hodin nebo dni. Ma-li I€kai podezreni,
ze absorbent CO, muiZe byt vyschly, musi ho pied podanim desfluranu vymeénit.

Stejné jako u ostatnich rychle piisobicich anestetickych piipravki je tfeba vzit v ivahu rychlé
pusobeni desfluranu tam, kde je po anestezii ocekavana bolest. Je zapotiebi podat pacientim na konci
procedury nebo na jednotce intenzivni péce vhodnou analgetickou 1é¢bu.

Probuzeni z anestezie u déti mize navodit kratkodoby stav agitovanosti, ktery mize ztizit spolupraci.

Stejné jako u jinych tékavych anestetik se u pacientd se stfednim a vysokym rizikem pooperacéni
nauzey a zvraceni doporucuje podani antiemetik.



Konkrétni doporuceni pro opakovanou anestezii nelze uvést kvuli nedostate¢né zkuSenosti. Stejné jako
u ostatnich halogenovanych anestetik je zapotiebi k opakované anestezii béhem kratkého obdobi
pristupovat s opatrnosti.

Desfluran se nepodéava pacienttim, ktefi maji sklon k rozvoji bronchiélnich kontrakei, protoze mtize
dojit k bronchidlnim spazmutim.

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

Koncentrace ostatnich plynd
MAC desfluranu je sniZzena souc¢asnym podanim N»O (viz tabulka 1 v bod¢ 4.2).

Nedepolarizujici a polarizujici myorelaxancia

Desfluran potencuje u€inek bézne pouzivanych myorelaxancii.

Anestetické koncentrace desfluranu v rovnovaze snizuje EDos suxamethonium-chloridu ptiblizné

0 30 % a atrakuria piiblizn€ o 50 % ve srovnani s N>O / opioidovou anestezii. Davky atrakuria,
rokuronia a dal$ich myorelaxancii, jimiz 1ze dosahnout 95% (EDos) snizeni neuromuskularniho
pfevodu, jsou pro rizné koncentrace desfluranu uvedeny v tabulce 2. EDys vekuronia je o 14 % nizsi
u desfluranu nez u isofluranu. Dale je zotaveni po neuromuskularni blokadé delsi u desfluranu nez
u isofluranu.

Tabulka 2
Davka (mg/kg) svalového relaxancia zptisobujici 95 % pokles
neuromuskularniho pievodu

Koncentrace Atrakuriu | Suxamethoniu | Vekuroniu | Rokuroniu | Cisatrakuriu | Mivakuriu
desfluranu m m m m m m
0,65 MAC/ 0,133 *n.u. *n.u. *n.u. *n.u. *n.u.
60% N,0/0,

1,25 MAC/ 0,119 *n.a *n.a *n.0. *n.0. *n.0.
60% N>O/O,

1,25 MAC/ 0,120 0,360 0,019 *n.u. *n.u. *n.u.
(O]

100% O,

1,3 MAC/ *n.u. *n.a *n.a *n.ua 0,0238 *n.ua
30% Oy ve

vzduchu

1,5 MAC/ *n.u. *n.a *n.a 0,19 0,034 0,058
70% N>0O/O,

*n.0. = nejsou tdaje

LéCivé piipravky podavané pied anestezii

V klinickych studiich nebyly hlaseny klinicky vyznamné nezadouci interakce s ptipravky bézné
pouzivanymi pred anestezii nebo pii anestezii (intravendzni a lokalni anestetika). Uginek desfluranu
na vlastnosti dalSich ptipravkd nebyl stanoven.

Sedativa a opioidy

U pacientli anestetizovanych riiznymi koncentracemi desfluranu, ktefi dostavali stoupajici davky
intravendzniho fentanylu nebo intraven6zniho midazolamu, bylo patré sniZeni potieby anestetika
nebo MAC. Vysledky jsou uvedeny v tabulce 3. Lze predpokladat, ze podobny vliv na MAC ma
desfluran s dal§imi opioidy a sedativy, napi. remifentanilem, dexmedetomidinem a droperidolem.

Tabulka 3
Utinek fentanylu nebo midazolamu na desfluran
Lécba * MAC (%) Snizeni MAC v %
Bez fentanylu 6,33 — 6,35 -
Fentanyl (3 pg/kg) 3,12-3,46 46 - 51
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Fentanyl (6 pug/kg) 2,25-297 53-64
Bez midazolamu 5,85 —-6,86 -
Midazolam (25 pg/kg) 4,93 15,7
Midazolam (50 pg/kg) 4,88 16,6

* Zahrnuje hodnoty pro vékové rozmezi 18—65 let
4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tehotenstvi

Vzhledem k omezenému poctu pacientek ve studii nebyla stanovena bezpe¢nost desfluranu pro pouziti
pfi porodnickych vykonech. Desfluran je relaxancium délohy a snizuje uteroplacentarni pritok krve.
K dispozici nejsou odpovidajici tidaje o pouziti desfluranu u t€hotnych nebo kojicich Zen, proto neni
desfluran indikovan k pouziti béhem téhotenstvi (viz bod 4.4). Studie na zvitatech prokazaly
reproduk¢ni toxicitu (viz bod 5.3).

Kojeni
Desfluran neni indikovan k pouziti u kojicich zen. Neni znamo, zda se desfluran vylucuje do
matetského mléka.

Fertilita
Udaje o tcincich na fertilitu u ¢lovéka nejsou k dispozici.

4.7 U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Pacienty je tfeba poucit, Ze jejich schopnost vykonavat ¢innosti, jako je fizeni vozidel ¢i obsluha
stroji, je z ditvodu sedace a ztraty védomi po celkové anestezii narusena, a doporucuje se, aby se
béhem nasledujicich 24 hodin takovym ¢innostem vyhnuli.

4.8 Nezadouci ulinky

Podobné jako vsechna siln€ plsobici inhalacni anestetika mtize desfluran zpisobovat kardiorespiracni
utlum, ktery je umérny podané dévce. VéEtSina ostatnich nezadoucich ucinkt je lehké a ptechodna.

V pooperac¢nim obdobi byly pozorovany nauzea a zvraceni, coz je po chirurgickych vykonech

a celkové anestezie bézné a coz miiZe byt zplisobeno reakci na inhalacni anestetikum, jinymi latkami
podanymi béhem operace nebo pooperacné a odpovédi pacienta na chirurgicky vykon.

Cetnost nezadoucich G&inkd je vyjadiena nasledujicim rozdélenim:
- Velmi casté (> 1/10),

- Casté (> 1/100 az < 1/10),

- Méné casté (> 1/1 000 az < 1/100),

- Vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000),

- Velmi vzacné (< 1/10 000),

- Neni zndmo (z dostupnych udaji nelze urcit).



NezZadouci u¢inky

Tridy organovych systémii Preferovany termin dle MedDRA Frekvence

Vysetfeni Zvyseni kreatininfosfokinazy Casté
Abnormalni EKG Casté
Zmény ST-T na EKG Neni zndmo
Inverze T viny na EKG

Zvyseni aminotransferazy
(alaninaminotransferaza

a aspartataminotransferaza)
Zvyseni aspartataminotransferazy
Abnormalni koagulaéni test
ZvySeni amoniaku

Zvyseni bilirubinu v krvi

Neni znamo

Neni znamo
Neni znamo
Neni znamo
Neni znamo

Srde¢ni poruchy

Nodalni arytmie
Bradykardie
Tachykardie
Hypertenze

Infarkt myokardu
Ischemie myokardu
Arytmie

Srdec¢ni zéstava
Torsade de pointes
Ventrikularni selhani
Ventrikularni hypokineze
Fibrilace sini

Casté

Casté

Casté

Casté

Mén¢€ Casté
Mén¢ Casté
Mén¢ Casté
Neni znamo
Neni znamo
Neni znamo
Neni znamo
Neni znamo

Poruchy krve a lymfatického Koagulopatie Neni znamo
systému
Poruchy nervového systému Bolest hlavy Casté
Zavraté Mén¢ Casté
Konvulze Neni zndmo
Poruchy oka Konjunktivitida Casté
Oc¢ni ikterus Neni zndmo
Respiracni, hrudni Apnoe’ Casté
a mediastinalni poruchy Kasel® Casté
Laryngospazmus’ Casté
Hypoxie* Méné Casté

Zastava dechu
Respiracni selhani
Respiracni insuficience

Neni znamo
Neni znamo
Neni znamo

Bronchospazmus Neni zndmo
Hemoptyza Neni zndmo
Gastrointestinalni poruchy Zvraceni” Velmi Casté
Nauzea” Velmi Gasté
Hypersekrece slin” Casté
Akutni pankreatitida Neni zndmo
Bolest bticha Neni zndmo
Poruchy kuze a podkozni tkang Kopftivka Neni znamo
Erytém Neni zndmo
Poruchy svalové a kosterni Myalgie Méng Casté
soustavy a pojivové tkang Rhabdomyolyza Neni zndmo
Poruchy metabolismu a vyzivy Hyperkalemie Neni znamo
Hypokalemie Neni zndmo
Metabolické acidoza Neni znamo
Infekce a infestace Faryngitida Casté




NezZadouci u¢inky
Tridy organovych systémii Preferovany termin dle MedDRA Frekvence
Poranéni, otravy a proceduralni Zavrat&” Neni znamo
komplikace® Migréna” Neni znamo
Tachyarytmie” Neni zndmo
Palpitace’ Neni zndimo
Péleni oka” Neni znamo
Tranzientni slepota” Neni zndmo
Encefalopatie” Neni znamo
Ulcerdzni keratitida” Neni znamo
Okularni hyperemie” Neni zndmo
Snizeni zrakové ostrosti” Neni zndmo
Iritace oka” Neni zndmo
Bolest oka® Neni znamo
Unava® Neni zndmo
Pocit péleni kiize" Neni zndmo
Cévni poruchy Vazodilatace Méng Casté
Maligni hypertenze Neni zndmo
Krvaceni Neni zndmo
Hypotenze Neni zndmo
Sok Neni zndmo
Celkové poruchy a reakce v mist¢ | Maligni hypertermie Neni zndmo
aplikace Astenie Neni zndmo
Malatnost Neni znamo
Poruchy jater a Zlu¢ovych cest Selhani jater Neni znamo
Nekroza jater Neni zndmo
Hepatitida Neni zndmo
Cytolyticka hepatitida Neni znamo
Cholestaza Neni zndmo
Ikterus Neni zndmo
Abnormalni funkce jater Neni zndmo
Porucha jater Neni znamo
Psychiatrické poruchy Zastava dechu” Casté
Agitovanost Méng Casté
Delirium Neni zndmo
Pooperacéni neklid Neni zndmo

° Hlaseno béhem tvodu do anestezie s desfluranem
* HlaSeno béhem uvodu a vedeni anestezie s desfluranem
" Reakce v disledku ndhodné expozice osob, které nebyly pacienty

Hlaseni podezieni na nezaddouci ucinky

HlaSeni podezieni na nezadouci U¢inky po registraci 1é¢ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru ptinosii a rizik 16¢ivého p¥ipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci ti¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu léciv, Srobdrova 48, 100 41 Praha 10

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

4.9 Predavkovani

Lze predpokladat, ze ptiznaky predavkovani desfluranem budou podobné jako u ostatnich t€kavych
latek a budou zahrnovat prohlubovani anestezie, srdecni a/nebo respiracni depresi u spontanne
dychajicich pacientti a srde¢ni depresi u ventilovanych pacientti, u nichZ se v pozdnim stadiu muze
rozvinout hyperkapnie a hypoxie.

V ptipadé piedavkovani nebo podezieni na predavkovani je zapotfebi ucinit nasledujici opatieni:


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

1. Zastavit nebo minimalizovat pfivod desfluranu.
2. Zajistit pruchodnost dychacich cest a zah4jit asistovanou nebo fizenou ventilaci se 100% kyslikem.
3. Podpofit a zachovat adekvatni hemodynamiku.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeutickd skupina: anestetika, halogenované uhlovodiky a ATC kod: NO1ABO7.

Mechanismus ti¢inku a farmakodynamické ucinky:

Desfluran je jednim z ptipravkd skupiny halogenovanych methylethyléterd, které po inhala¢ni aplikaci
navozuji reverzibilni, na davce zavislou ztratu védomi a vnimani bolesti, potlaceni volni motorické
aktivity, snizeni autonomnich reflexti a titlum respiracniho a kardiovaskularniho systému. Jak lze
ocekavat na zaklad¢ jeho struktury, je rozdélovaci koeficient krev/plyn u desfluranu (0,42) nizsi nez

u jinych siln€ uc¢innych inhala¢nich anestetik, jako naptiklad u isofluranu (1,4), a dokonce i nizsi nez
u oxidu dusného (0,46).

Zmeény v klinickych tcincich desfluranu nasleduji rychle po zménach inspirac¢ni koncentrace. Trvani
anestezie a vybrané projevy zotaveni po anestezii s desfluranem z klinickych studii jsou uvedeny
v nasledujicich tabulkach:



Klinicka u¢innost a bezpe¢nost u dospélych a pediatricka populace:

U 178 ambulantnich pacientek podstupujicich laparoskopii s premedikovanym fentanylem

(1,5 -2,0 pg/kg) byla anestezie zahajena propofolem v davce 2,5 mg/kg, desfluranem/60% N,O
v Oz nebo desfluranem/O; samotnym. Anestezie byla vedena bud’ propofolem v dévce

1,5 — 9,0 mg/kg/h, desfluranem v davce 2,6 — 8,4 % v 60% N2O v O, nebo desfluranem v dévce

3,1-8,9%v O,

Probuzeni a zotaveni po ambulantni laparoskopii
178 Zen ve véku 20 — 47 let
Doba v minutach: prumér + SD (rozmezi)

Uvod: Propofol Propofol Desfluran/N,O Desfluran/O,
Vedeni: Propofol/N,O | Desfluran/N,O Desfluran/N,O Desfluran/O,
Pocet pac.: n =48 n =44 n=43 n=43
Median véku 30 26 29 30
(20 - 43) (21 -47) (21 -42) (20 - 40)
Délka anestezie 49 + 53 45+ 35 44 + 29 41 +£26
(8-336) (11-178) (14 - 149) (19 - 126)
Doba do 7=+3 S5+ 2% S5+ 2% 4+ 2%
otevireni o€i 2-19) (2-10) 2-12) (1-11)
Doba do 9+4 8=£3 7+ 3% 7+ 3%
uvedeni jména 4-22) (3-18) (3-16) (2-15)
Doba do vstani 80+ 34 86 + 55 81 +38 77 £ 38
(40 - 200) (30 - 320) (35-190) (35 -200)
Doba do chuze 110+ 6 122 + 85 108 + 59 108 + 66
(47 - 285) (37-375) (48 - 220) (49 - 250)
Doba do 152+ 75 157 + 80 150 + 66 155+73
propusténi (66 - 375) (73 - 385) (68 -310) (69 - 325)

* Rozdily byly statisticky vyznamné (p< 0,05) dle Dunnettova postupu pii porovnani vSech typa 1écby
se skupinou propofol-propofol/N2O (ivod a vedeni). Vysledky porovndvéni vice nez jednu hodinu po

anestezii nevykazovaly mezi skupinami zadné rozdily ani vyznamnou variabilitu v rdmeci skupin.

U 88 ambulantnich pacientd, ktefi nebyli premedikovéni, byla zahajena anestezie thiopentalem

v davce 3 — 9 mg/kg nebo desfluranem v O,. Anestezie byla vedena isofluranem v davce 0,7 — 1,4 %

v 60% N>O, desfluranem v davce 1,8 — 7,7 % v 60% N>O nebo desfluranem v davce 4,4 — 11,9 %

v Os.
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Doba do probuzeni a zotaveni u ambulantniho chirurgického zakroku
46 muzi, 42 zen, ve véku 19 — 70 let
Doba v minutiach: pramér + SD (rozmezi)

Uvod: Thiopental Thiopental Thiopental Desfluran/O,
Vedeni: Isofluran/N,O | Desfluran/N,O Desfluran/O; Desfluran/O;
Pocet pac.: n=23 n=21 n=23 n=21
Median véku 43 40 43 41

(20 -70) (22 -67) (19 -70) (21-64)
Délka anestezie 49 £ 23 50+ 19 50+ 27 51+23

(11-94) (16 - 80) (16 -113) (19-117)
Doba do otevieni 13+£7 9+ 3% 12+8 8 £2%
oCi (5-33) (4-16) (4-39) (4-13)
Doba do uvedeni 17+ 10 11 +4* 15+10 9+ 3*
jména (6 -44) (6-19) (6 - 46) (5-14)
Doba do chiize 195 + 67 176 +£ 60 168 +34 181 +£42

(124 - 365) (101 - 315) (119 - 258) (92 - 252)

Doba do 205+ 53 202 + 41 197 £ 35 194 + 37
propusténi (153 - 365) (144 - 315) (155 - 280) (134 - 288)

* Rozdily byly statisticky vyznamné (p< 0,05) dle Dunnettova postupu pii porovnani v§ech typl 1écby
se skupinou thiopental-isofluran/N»O (Gvod a vedeni). Vysledky porovnavani vice nez jednu hodinu
po anestezii nevykazovaly mezi skupinami zadné rozdily ani vyznamnou variabilitu v ramci skupin.

Suprane byl studovan u dvanacti dobrovolnikti, kteti nedostavali Zadna jina [éCiva. Hemodynamické
ucinky béhem fizené ventilace (PaCO, 38 mm Hg) byly:

Hemodynamické ucinky desfluranu béhem fizené ventilace
12 dobrovolniki muzského pohlavi, ve véku 16 — 26 let
Priumér + SD (rozmezi)

% Sti‘edni arterialni
Des/O; % Srdeéni frekvence tlak Srdeéni index
Ekvivalent na Des/N,O (stahy/min) (mm Hg) (I/min/m?)
celkové konci | na konci
MAC vydechu | vydechu 0O, N,O 0, N,O 0, N,O

0 0% / 0% / 0% 69 +4 70+ 6 85+9 85+9 3704 | 3,704
21% (63-76) | (62-85) | (74-102) | (74-102) | (3,0—4,2) | (3,0-4,2)

0,8 6% / 3%/ 73+5 77+ 8 61 £ 5% 69 £+ 5% 3,2+0,5 3,3+0,5
94% 60% (67-80) | (67-97)| (55-70) | (62-80) | (2,6—4,0) | (2,6-4,1)

1,2 9% / 6% / 80 £ 5* 77 +7 59 + 8* 63 + 8* 3,4+05 | 3,1 +04*
91% 60% (72-84) | (67-90) | (44-71) | 47-74) | 2,6—-4,1) | (2,6 -3.,8)

1,7 12% / 9% / 94 + 14* 79 +£9 51 £ 12% 59 + 6* 3,5+09 | 3,0+04*
88% 60% (78 -109) | (61-91) | (31-66) | (46-68) | (1,7—4,7) | (2,4—-3,6)

* Rozdily byly statisticky vyznamné (p < 0,05) v porovnani s hodnotami v bdélém stavu,
Newman-Keulova metoda vicenasobného srovnavani.

Pouziti koncentraci desfluranu vyssich nez 1,5 MAC miZze vyvolat apnoi.
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce, distribuce a biotransformace:
Desfluran navozuje rychly tvod do anestezie, aniz by se metabolizoval v jatrech nebo jinych organech
s minimalnim navySenim v tukové tkéni.

Eliminace:
Desfluran se vylucuje primarné jako nezménény prostfednictvim plic.

Farmakokinetické parametry:

U chirurgickych pacientd jsou béhem neptetrzité inhalace 6% desfluranu s rychlosti pritoku
4 — 6 1/min. pozorované farmakokinetické parametry (prumeér £ SD) Cpax 207,2 + 26,7 pg/ml,
Timax 25,0+ 5,5 min, AUCy.6786,2 + 926,5 ug*min/ml a Ty, byla 25,7 + 6,3 min.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpec¢nosti

Neni mutagenni ani teratogenni.

Po priblizn€ 10 a 13 kumulativnich hodinach MAC expozice desfluranem béhem ontogeneze nebyl
u potkand a kraliki pozorovan teratogenni u¢inek. Po toxické expozici béhem biezosti byla
pozorovana embryotoxicita, pravdépodobné v dtsledku farmakologického ucinku desfluranu na
matku.

Publikované studie na zviratech (véetné primatt) pti davkach vedoucich k lehké az stiedné silné
anestezii prokazuji, ze pouziti anestetik béhem obdobi rychlého riistu mozku nebo synaptogeneze vede
ke ztraté bunék ve vyvijejicim se mozku, ktera mize byt spojena s dlouhotrvajicim kognitivnimi
deficity. Klinicky vyznam téchto neklinickych nalezi neni znam.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych litek

Zadné

6.2 Inkompatibility

Zadné

6.3 Doba pouZitelnosti

3 roky.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte ve svislé poloze s fadné upevnénym vickem. Tento 1é¢ivy pripravek nevyzaduje zadné
zvlastni teplotni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Hlinikové lahve s vnitinim potahem z epoxyfenolové pryskyfice, obsahujici 240 ml desfluranu. Lahve
jsou uzavieny integrovanym zamacknutym ventilem z nerezové oceli, nylonu, kopolymeru ethylenu

a propylenu (EPDM) a polyethylenovymi sou¢astmi pro kontakt s pfipravkem.

Velikosti baleni jsou 1 a 6 lahvi.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
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6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Po pouziti vymeéiite vicko.

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