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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Dilceren 0,2 mg/ml infuzni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jeden ml infuzniho roztoku obsahuje nimodipinum 0,2 mg (0,02%).
Pomocné latky se znamym ucinkem: ethanol, sodik.

Jedna 50ml lahvicka obsahuje 10,260 g 96% ethanolu v/v (0,205 g/ml) a 23,5 mg sodiku (0,5 mg/ml,
jako dihydrat citronanu sodného).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA

Infuzni roztok.
Popis piipravku: ¢ira, slabé Zluté zbarvena tekutina ethanolického zapachu, citliva na svétlo.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Pripravek Dilceren se pouziva k prevenci a 1é€bé€ ischemickych poruch centralniho nervového
systému, vznikajicich v dtsledku cerebralniho vazospasmu po subarachnoidalnim krvaceni.
Pripravek je urcen k 1€¢bé dospélych pacientt.

4.2 Davkovani a zpisob podani

Davkovani

Lécbu zahajujeme davkou 1 mg nimodipinu (tj. 15 mikrogramii/kg télesné hmotnosti, resp. 5 ml
infuzniho roztoku Dilceren) za hodinu béhem prvnich dvou hodin. Pfi dobré toleranci piipravku a
zejména pokud nedojde k vyraznéj§imu snizeni krevniho tlaku se po dvou hodinach davka zvysuje na
2 mg nimodipinu (tj. 30 mikrogrami/kg télesné hmotnosti, resp. 10 ml infuzniho roztoku Dilceren) za
hodinu.

U pacientt s télesnou hmotnosti mensi nez 70 kg nebo s nestabilnim krevnim tlakem se doporucuje
1é¢bu zahajit davkou 0,5 mg nimodipinu (2,5 ml infuzniho roztoku Dilceren) za hodinu.

Pokud se u pacienta projevi vyrazné€jsi nezadouci ucinky, je nutné davku snizit nebo pterusit 1écbu
ptipravkem Dilceren.

Pti tézkych poruchach funkce jater (zejména cirhdza jater) nebo ledvin miaze dojit k vystupiiovani
terapeutickych a také nezadoucich ucinkd, proto se davka piipravku v téchto ptipadech snizuje.



Pediatricka populace
Bezpecnost a ucinnost nimodipinu u pacientti mladsich 18 let nebyla dosud stanovena.

Preventivni podavani

NitroZzilni 1é¢ba nema zacit pozd€ji nez za 4 dny po krvaceni a ma trvat po celé obdobi nejvétsiho
rizika vzniku cévnich spazmi, tj. do 10.-14. dne od subarachnoidalniho krvaceni.

Po skonceni infuzni terapie se doporucuje pokra¢ovat v peroralnim podavani nimodipinu v davce
60 mg kazdé 4 hodiny po dobu dal$ich 7 dnti.

Lécebné podavani

Pokud jsou jiz ptfitomny ischemické neurologické poruchy vyvolané nedostatecnym prokrvenim pfi
cévnich spazmech vznikajicich po probéhlém subarachnoidalnim krvaceni, musi infuzni lécba zacit
pokud moZzno co nejdiive a trvat nejmén¢ 5 dnti, maximalné vSak 14 dnti. Potom se doporucuje
podavat po dalsich 7 dnti nimodipin p.o. v ddvce 60 mg 6krat denné v intervalech po 4 hodinach.
Jestlize béhem 1é¢ebného nebo preventivniho podavani infuzniho roztoku Dilceren dojde

k chirurgickému oSetieni loZiska krvaceni, ma intravendzni aplikace pripravku Dilceren pokracovat
nejméné 5 dnl po operaci.

Zptisob podani

Ptipravek Dilceren se podava centralné zavedenym katetrem jako kontinualni i.v. infuze (nejlépe
infuzni pumpou) s pfidanim asi 1 000 ml infuzniho roztoku. Infuzni roztok Dilceren je v centralnim
katetru kompatibilni s 5% roztokem glukézy, laktatovym Ringerovym roztokem, roztoky dextranu 40
a 5% roztokem lidského albuminu.

Podavani infuze ptipravku Dilceren ma pokracovat béhem celkové anestezie, chirurgického zakroku
nebo angiografie.

Aplikace do cisterny

Vykonava se béhem chirurgického vykonu na zdroji subarachnoidalniho krvaceni. Béhem
chirurgického zakroku se ptipravi 20 ml zfedéného roztoku piipravku Dilceren ptidanim 19 ml
Ringerova roztoku k 1 ml roztoku ptipravku Dilceren a po zahtati na télesnou teplotu se aplikuje do
cisterny. Tento roztok musi byt pouzit okamzité po nafedéni!

4.3 Kontraindikace
Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé¢ 6.1.
4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

S 1é¢bou cévnich mozkovych piihod je nutné zacit co nejdrive, protoze podavani nimodipinu vyrazné
snizuje riziko sekundarnich arterialnich vazospasmd, a tim vyskyt neurologickych vypadkt
zpusobenych nedostateCnym prokrvenim mozku a pti v€asném podani nimodipin také vyznamné
snizuje mortalitu pacientd.

Opatrnost je nutna pii vyrazné hypotenzi (systolicky tlak krve pod 100 mmHg), pfi generalizovaném
edému mozku a t€zké intrakranialni hypertenzi. Vzhledem k zvySenému riziku hemoragie piipravek
nema byt podavan pacientim béhem kardiovaskularnich chirurgickych vykont. Zvysené opatrnosti je
téz tieba pii podavani piipravku pacientim se srde¢nim selhanim a s poruchami vedeni srde¢niho
vzruchu.

Pti souCasném zhorseni funkce jater nebo ledvin je nutné kontrolovat jejich parametry.

Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje 194,17 mg ethanolu v 1 ml infuzniho roztoku. Davka 10 ml tohoto
1é¢ivého pripravku podavana infuzi kazdou hodinu dospélému s télesnou hmotnosti 70 kg vede k



expozici 27,74 mg/kg/h ethanolu, coz mize zpuisobit zvySeni koncentrace alkoholu v krvi ptiblizné o
4,6 mg/100 ml.

Pro porovnani, u dospé€lého, ktery vypije sklenici vina nebo 500 ml piva, je koncentrace alkoholu v
krvi ptiblizné 50 mg/100 ml.

Soucasné podavani s Iéky obsahujicimi napt. propylenglykol nebo ethanol mtize vést k akumulaci
ethanolu a vyvolat nezddouci u¢inky, zejména u malych déti s nizkou nebo nevyvinutou metabolickou
kapacitou.

Protoze je tento léCivy ptipravek obvykle podédvan pomalu kontinudlni infuzi, mohou byt u¢inky
alkoholu snizeny.

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje 23,5 mg sodiku v v jedné infuzni lahvic¢ce (50 ml), coZ odpovida
1,175 % doporuceného maximalniho denniho pi{jmu sodiku potravou podle WHO pro dospélého,
ktery ¢ini 2 g sodiku.

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

Nedoporucuje se podavat piipravek Dilceren v kombinaci s jinymi antihypertenzivy vzhledem

k mozZné potenciaci hypotenznich uc¢inkti. Nedoporucuje se ani podavani s jinymi blokatory
kalciovych kanali a alfa-metyldopou.

Soucasna i.v. aplikace beta-blokator miize vystupiiovat negativné inotropni u¢inek az do obrazu
ob&hového selhavani. Pii sou¢asném podavani prokainamidu, chinidinu a dalsich 1é¢iv prodluzujicich
interval QT miize dojit k prohloubeni negativné inotropniho uc¢inku.

Soucasné podavani potencialné nefrotoxickych 1é¢iv (aminoglykosidy, cefalosporiny, furosemid)
muze vyvolat zhorSeni renalnich funkci. U téchto pacientt je tieba peclive sledovat renalni funkce

a v ptipadé jejich vyrazného zhorSeni je tieba zvazit preruseni 1écby témito Iéky. Soucasné podavani
rifampicinu, fenytoinu, barbituratd a dal$ich induktor cytochromu P450 3A4 mutze vést ke snizeni
plazmatické koncentrace nimodipinu.

Soucasné podavani cimetidinu a dal$ich inhibitorti cytochromu P450 3A4 (napf. erytromycinu,
ketokonazolu, flukonazolu) mtze vést ke zvyseni hladiny nimodipinu v krvi a tim zesileni jeho
ucinkd.

Grapefruitovy dzus snizuje metabolismus dihydropyridint, a zvySuje tak u¢innost nimodipinu.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tehotenstvi

S pouzivanim pfipravku Dilceren béhem te€hotenstvi a laktace nejsou dostate¢né klinické zkuSenosti.
Podavani pfipravku Dilceren t€hotnym zenam se nedoporucuje, v jednotlivych ptipadech je potfebné
zvazit pomér rizika a prospechu 1é¢by.

Kojeni

Nimodipin a jeho metabolity pronikaji do matetského mléka. V matetském mléce se vyskytuji ve
stejnych koncentracich, ve kterych se vyskytuji v plazme matky. V piipad€ nutnosti podavani
ptipravku kojicim Zenam je potfebné kojeni pferusit.

Fertilita

V jednotlivych ptipadech in vitro fertilizace byly blokatory vapnikovych kanalti spojovany

s reverzibilni biochemickou zménou v oblasti hlavi¢ky spermie, ktera maze vést k naruseni funkce
spermie.



4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Ptipravek miiZze negativné ovlivnit pozornost, coz vSak pti pouziti v indikacich pro infuzni roztok
nema prakticky vyznam (pacient je v t¢zkém klinickém stavu, ktery vyzaduje okamzitou

hospitalizaci).

4.8 NezZadouci ucinky

V nasledujici tabulce jsou shrnuty nezddouci u€inky nimodipinu rozdélené do skupin podle
terminologie MedDRA s uvedenim frekvence vyskytu: velmi casté (> 1/10); ¢asté (= 1/100 az < 1/10);
méng¢ Casté (= 1/1 000 az <1/100); vzacné (= 1/10 000 az < 1/1 000); velmi vzacné (< 1/10 000); neni

znamo (z dostupnych udajl nelze urcit):

MedDRA tiidy organovych systému Frekvence NeZadouci ucinek
Poruchy krve a lymfatického systému Méné Casté Trombocytopenie
Poruchy imunitniho systému Mén¢ Casté Kozni alergickd reakce
Poruchy nervového systému Méng¢ Casté Bolest hlavy
Srde¢ni poruchy M¢én¢ Casté Tachykardie

Vzacné Bradykardie

Neni zndmo Extrasystoly
Cévni poruchy M¢éné Casté Hypotenze'

Neni zndmo Zarudnuti
Respiracni, hrudni a mediastinalni poruchy | Neni zndmo Hypoxie
Poruchy jater a zlucovych cest Vzacné Zvyseni transaminaz,

alkalicka fosfataza v krvi a
gamaglutamyltransferaza
zvysena.

Poruchy ktize a podkozni tkané

Neni znamo

Hyperhidréza

Poruchy ledvin a mocovych cest

Neni znamo

Zhorseni ledvinnych funkci
(zvyseni mocoviny nebo
kreatininu v krvi)

Celkové poruchy a reakce v mist¢ aplikace

Vzacné

Flebitida’

'Vyrazna hypotenze zejména pii zvySené pocatecni hodnoté krevniho tlaku
“Pfi podani nefedéného roztoku do periferni Zily

HlaSeni podezieni na nezddouci ucinky

HlaSeni podezieni na nezadouci u€inky po registraci 1é€ivého ptipravku je dilezité. Umoziiuje to
pokracovat ve sledovani pomeéru prinost a rizik 1é¢ivého pripravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezadouci Gi¢inky na adresu:

Statni Gstav pro kontrolu 1é¢iv
Srobarova 48
100 41 Praha 10

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

4.9 Predavkovani

Ptiznaky

Predavkovani nimodipinem se projevuje zrudnutim tvare (flush), bolestmi hlavy, poklesem krevniho

tlaku, tachykardii nebo bradykardii.



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

Lécba piedavkovani

V prvni fadé je nutné okamzité prerusit podavani ptipravku Dilceren. Pfi vyrazném poklesu krevniho
tlaku ma byt podavan i.v. dopamin nebo noradrenalin.

Neexistuje specifické antidotum, 1é¢ba predavkovani je proto pouze symptomaticka.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: selektivni blokatory kalciovych kanalii s prevazné vaskularnim
ucinkem, dihypropyridinové derivaty
ATC kod: CO8CA06

Mechanismus tu¢inku

Nimodipin je dihydropyridinovy derivat, pati do skupiny blokatort kalciovych kanalt. Pasobi
ovlivnénim napétove fizenych kalciovych kanald. Na rozdil od ostatnich blokatori kalciovych kanald,
nimodipin plsobi pfevazné na cerebrovaskularni struktury, zatimco jeho periferni u¢inky jsou
minimalni. Nimodipin se vyznacuje podstatné vyssi lipofilitou nez ostatni blokatory kalciovych
kanalti, coz umoziuje jeho podstatné lepsi pronikéani pies hematoencefalickou bariéru.

Krom¢ ucinku na hladké svalové buniky cerebralnich cév nimodipin plisobi i pfimo na neurony a
gliové buiiky. Ovlivnéni svalovych buné€k cerebralnich cév podmiiiuje antivazokonstrikéni a
vazodilata¢ni uc¢inek, pfimy ucinek na kalciové kanaly neuront zprostfedkuje nootropni a
neuroprotektivni i€¢inek nimodipinu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Nimodipin se po intravendznim podani vaze z cca 99 % na bilkoviny krevni plazmy. Eliminace
nimodipinu je bifazicka s polo¢asem 5 a 55 minut. Nimodipin se metabolizuje v jatrech, proto u
pacientt s té€zkou hepatélni insuficienci (zejména pfii cirhdze jater) lze ocekavat zpomaleni poklesu
plazmatické koncentrace. Nimodipin se vylucuje z cca 60 % moci a 40 % stolici.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Akutni toxicita
LDso nimodipinu po jednorazovém i.v. podani u samcti mysi je 33 mg/kg a u samcii potkant
16 mg/kg.

Chronické toxicita

V ro¢ni studii na psech byla sledovana snasenlivost nimodipinu v davkach 6,25 mg/kg/den. Davky do
2,5 mg/kg/den nevyvolaly poskozeni organd, davky 6,25 mg/kg/den zpisobily lehké reverzibilni
elektrokardiografické zmény jako nasledek poruch prokrveni myokardu. Pii této davce nebyly zjistény
histopatologické zmény na srdci ani na jinych organech. Nimodipin byl béhem dvou let podavan
potkantim v denni davce az 90 mg/kg/den, bez nalezeni patologickych zmén na jednotlivych orgénech.

Karcinogenita a mutagenita
V preklinickych studiich nebyly prokdzany mutagenni ani karcinogenni u¢inky nimodipinu.




6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Monohydrat kyseliny citronové, dihydrat citronanu sodného, ethanol 96% (v/v), makrogol 400, voda
pro injekci.

6.2 Inkompatibility

Do infuznich roztokt (viz odstavec ,,Davkovani a zptisob podani‘), do kterych byl ptidan ptipravek
Dilceren, se nesmi pridavat dalsi léky.

Roztok ptipravku Dilceren obsahuje alkohol, mohou vznikat nezddouci interakce s 1éky, které nejsou
kompatibilni s alkoholem.

Nimodipin se adsorbuje na polyvinylchlorid (PVC).

6.3 Doba pouzitelnosti

2 roky.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte pii teploté do 25 °C v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pted svétlem.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Infuzni lahvicka z hnédého skla tfidy I, uzaviend gumovou zatkou s folii z fluorovaného polymeru
nebo brombutylovou pryZovou zatkou, hlinikové vicko, infuzni PE hadicka, krabicka.

Velikost baleni: 50 ml.
6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Dilceren se podava centraln¢ zavedenym katetrem jako kontinudlni i.v. infuze (nejlépe infuzni
pumpou) s pfidanim asi 1 000 ml infuzniho roztoku. Infuzni roztok Dilceren je v centralnim katetru
kompatibilni s 5% roztokem glukdzy, laktatovym Ringerovym roztokem, roztoky dextranu 40 a 5%
roztokem lidského albuminu.

Nimodipin se adsorbuje na polyvinylchlorid (PVC), proto se musi pouzivat infuzni pumpy

s polyetylénovymi hadi¢kami a jehly s polyetylenovymi nasadci (nebo celokovové).

Infuzni roztok je citlivy na svétlo, nesmi se pouzivat na pfimém slunecnim svétle!

V piipadé, Ze infuze musi byt podavana na pfimém slune¢nim svétle, ma byt infuzni zatizeni natfeno
¢ernou, hnédou, zlutou nebo Cervenou barvou, nebo maji byt infuzni pumpa a hadi¢ky chranény
vhodnym krytem, ktery nepropousti svétlo!

V rozptyleném dennim svétle nebo pii umélém osvétleni se infuzni roztok Dilceren miize pouzivat bez
zvlastni ochrany az 10 hodin.

Viz odstavec ,,Davkovani a zptisob podani®.
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