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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU
1. NAZEV PRIPRAVKU

Rokuronium bromid Accord 10 mg/ml injek¢ni roztok v pfedplnéné injekéni stiikacce

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jeden ml injekéniho roztoku obsahuje 10 mg rokuronium-bromidu.

Jedna Sml predplnéna injekéni stiikacka obsahuje 50 mg rokuronium-bromidu.
Jedna 10 ml pfedplnéna injek¢ni stiikacka obsahuje 100 mg rokuronium-bromidu.

Pomocné latky se zndmym ucinkem
Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v 1 ml (10 mg), to znamena, ze je v
podstaté ,,bez sodiku*.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Injekéni roztok v predplnéné injekeni stiikacce (injekEni roztok).
Ciry, bezbarvy az svétle hnédozluty roztok bez cizich viditelnych castic.
pH roztoku je 3,8 az 4,2.

Osmolalita je 260 mosmol/kg az 320 mosmol/kg.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Rokuronium bromid Accord je indikovan pro pouziti u dospélych a déti ve véku od 2 let jako dopln€k
k celkové anestezii k usnadnéni trachealni intubace béhem rutinni indukce anestezie a k zajisténi
celkové svalové relaxace béhem chirurgickych zakroki.

U dospélych je Rokuronium bromid Accord pouzivan také k usnadnéni trachealni intubace béhem
rychlé indukce anestezie a ke kratkodobému pouziti jako dopln€k na jednotce intenzivni péce (napt. k
usnadnéni trachealni intubace).

4.2 Davkovani a zpiisob podani

Dévkovani
Stejné jako ostatni neuromuskularni blokatory musi ptipravek Rokuronium bromid Accord podavat
nebo na podani dohlizet pouze zkuseny 1ékaf obeznameny s u¢inkem a pouzivanim téchto latek.

Stejné jako u ostatnich neuromuskularnich blokatorii, musi byt davka piipravku Rokuronium bromid
Accord stanovena individualné pro kazdého pacienta. Pii stanoveni davky je tfeba vzit v ivahu
pouzitou metodu anestezie a predpokladanou délku operace, zplisob sedace a predpokladanou délku



trvani um¢lé ventilace, moznou interakci s jinymi souc¢asné podavanymi 1é¢ivymi piipravky a stav
pacienta.

Pro vyhodnoceni neuromuskularni blokady a obnoveni svalové funkce se doporucuje pouziti vhodné
techniky neuromuskulédrniho monitorovani.

Inhalac¢ni anestetika zesiluji neuromuskularni blokadu vyvolanou pfipravkem Rokuronium bromid
Accord. Tento zesilujici ti€inek se stava klinicky vyznamnym az v prub¢hu anestezie, kdyz inhalacni
anestetika dosahnou tkanovych koncentraci pottebnych pro interakci. V disledku toho by béhem
zakroki trvajicich déle nez 1 hodinu vedenych v inhala¢ni anestezii mély byt podavany nizsi
udrzovaci davky pfipravku Rokuronium bromid Accord v delSich intervalech (viz bod 4.5).

U dospélych pacientti mtize nasledujici doporuceni pro davkovani slouzit jako obecny navod
davkovani pro trachealni intubaci a svalovou relaxaci pfi kratkodobych az dlouhodobych

chirurgickych zékrocich a pro kratkodobé pouziti na jednotce intenzivni péce.

Chirurgické zakroky

Trachealni intubace:

Dospeli

Standardni davka pfi intubaci béhem rutinni indukce anastezie je 0,6 mg rokuronium-bromidu na 1 kg
télesné hmotnosti, po které jsou dosazeny odpovidajici podminky pro intubaci béhem 60 sekund témet
u vSech pacientti. Pro usnadnéni tracheélni intubace pii rychlé indukci anestezie se doporucuje davka
1,0 mg rokuronium-bromidu na kg télesné hmotnosti, po které je vétSina pacient uvedena do stavu
vhodného pro intubaci do 60 sekund. Pokud je k rychlé indukci anestezie pouzita davka 0,6 mg
rokuronium-bromidu na kg t€lesné hmotnosti, doporucuje se pacienta intubovat az po 90 sekundach po
podani rokuronium-bromidu.

Pediatricka populace
U déti (= 2 roky) s hmotnosti nad 10 kg je doporucena podobna intuba¢ni davka béhem rutinni
anestezie jako u dospélych.

Rokuronium bromid Accord nema byt podavan détem mlads$im 2 let, protoze dil¢i déleni
predplnénych injek¢nich stiikacek neumoziuje piesné podani piipravku u této populace. K dispozici
jsou dvé injekeni stiikacky s riznymi stupnicemi (viz bod 6.5). Pro pouziti jsou vSak dostupné i jiné
ptipravky obsahujici rokuronium.

Zkusenosti s rokuronium-bromidem béhem rychlé indukce u pediatrickych pacientii jsou omezené.
Rokuronium-bromid se proto nedoporucuje k usnadnéni podminek trachealni intubace béhem rychlé
indukce u pediatrickych pacienti.

Starsi pacienti a pacienti s onemocnénim jater a/nebo zlucovych cest a/nebo selhanim ledvin:

U starSich pacientti a u pacienti s onemocnénim jater a/nebo Zlu¢ovych cest a/nebo s renalnim
selhanim je standardni davka pfi intubaci béhem rutinni indukce anestezie 0,6 mg rokuronium-
bromidu na kg télesné hmotnosti. U pacientd, u kterych se ocekava prodlouzené trvani ucinku, je tfeba
pro rychlou indukci anestezie zvazit ddvku 0,6 mg rokuronium-bromidu na kg télesné hmotnosti.
Pokud se k rychlé indukci anestezie pouzije davka 0,6 mg rokuronium-bromidu na kg t€lesné
hmotnosti, doporucuje se pacienta intubovat az po 90 sekundach po podani rokuronium-bromidu.

Davkovani u tehotnych pacientek:

T¢&hotenstvi: Reversibilita neuromuskularniho bloku vyvolana neuromuskularnimi blokatory muze byt
opozdéna nebo nedostatecna u pacientek, kterym jsou kvili t€hotenské toxémii podavany soli
magnézia, protoze soli magnézia prohlubuji neuromuskulérni blokadu. Proto ma byt u téchto pacientek
davka rokuronium-bromidu sniZena a titrovana podle odpovédi v podob¢ intenzity zaskubti.



Cisarsky fez: Davky 0,6 mg rokuronium-bromidu na kg télesné hmotnosti nemaji zadny vliv na Apgar
skore, svalovy tonus plodu nebo kardiorespiracni adaptaci. Ve vzorcich pupecnikové krve bylo
prokazano, ze pouze omezené mnozstvi rokuronium-bromidu prochazi placentou, coz nevede ke
klinickym nezadoucim u¢inklim u novorozence (viz bod 4.6).

Dévky 1 mg rokuronium-bromidu na kg télesné hmotnosti byly zkouméany béhem rychlé indukce
anestezie, ale ne u pacientek podstupujicich cisatsky fez.

Vyssi davky

Pokud je diivod zvolit vyssi davku: pacientim byly podavany poc¢atecni davky rokuronium-bromidu
az do 2 mg/kg, aniz by byly pozorovany jakékoli nezadouci kardiovaskularni ucinky. Pouziti vyssi
davky zkracuje dobu nastupu ucinku a prodluzuje trvani t€inku (viz bod 5.1).

Udrzovaci davky

Dospeli

Doporucend udrzovaci davka je 0,15 mg rokuronium-bromidu na kg télesné hmotnosti; v piipade
dlouhotrvajici inhala¢ni anastezie mé byt ddvka snizena na 0,075 - 0,1 mg rokuronium-bromidu na kg
télesné hmotnosti. Udrzovaci davky je nejlépe podat ve chvili, kdyz intenzita zaSkubu odpovida 25 %
kontrolni hodnoty nebo jsou-li pfitomny 2-3 odpovédi na sérii 4 stimulaci (Train-of-four stimulation
(TOF)).

Pediatricka populace
U déti (= 12 let) s hmotnosti nad 35 kg je doporucena intubacni davka béhem rutinni anestezie a
udrzovaci davka podobna jako u dospélych.

Udrzovaci davka neni vhodna pro déti do 12 let, protoze dil¢i d€leni predplnénych injekénich
stiikacek neumoznuje piesné podani ptipravku u této populace. K dispozici jsou dvé injekeni stiikacky
s riznymi stupnicemi (viz bod 6.5). V této populaci jsou vSak pro udrzovaci davkovani dostupné jiné
ptipravky obsahujici rokuronium.

Starsi pacienti a pacienti s onemocnénim jater a/nebo zlucovych cest a/nebo selhanim ledvin:
Bez ohledu na pouzitou techniku anestezie je u téchto pacientti doporuc¢ena udrzovaci davka 0,075 -
0,1 mg/kg rokuronium-bromidu.

Pacienti s nadvahou a obézni pacienti:

Pfi pouziti u pacientti s nadvahou a obezitou (definovanych jako osoby s télesnou hmotnosti
piesahujici idealni hodnotu o 30 % a vice) maji byt davky sniZzeny vzhledem k idealni télesné
hmotnosti.

Kratkodobé pouzivani na jednotce intenzivni péce

Trachealni intubace
Pti trachealni intubaci maji byt pouzity stejné davky jako pro chirurgické zakroky.

Zvlastni populace
Vzhledem k nedostatku tdajii o bezpecnosti a G¢innosti se Rokuronium bromid Accord nedoporucuje
k usnadnéni mechanické ventilace v intenzivni pé¢i u pediatrickych a starsich pacientt.

Zpusob podani

Rokuronium bromid Accord se podava intraven6zn¢ jako injekcni bolus (viz bod 6.6).

Uzivatel by si mél byt védom ruznych dil¢ich déleni na dvou dostupnych predplnénych injekénich
stiikackach (stupnice po 0,1 ml u 5ml injekéni stiikacky a stupnice po 0,2 ml u 10ml injekéni
stiikacky).



4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na rokuronium nebo bromidové ionty nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v
bod¢ 6.1.

4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouziti

JelikoZ rokuronium-bromid vyvoléava paralyzu dychacich svalt, musi byt u pacientd, kterym je tato
1é¢iva latka podana, zajisténa mechanicka ventilace az do obnoveni spontanni respirace. Stejn¢ jako u
vSech svalovych relaxancii ma byt pfedem posouzeno, zda lze ocekavat potize s intubaci, zejména pfi
pouziti k rychlé indukci anestezie. V ptipad¢ potizi s intubaci vedoucich ke klinické potiebé
okamzitého zruseni neuromuskularni blokddy vyvolané rokuroniem, je tfeba zvazit pouziti
sugammadexu.

Zbytkova kurarizace

Stejné jako u jinych neuromuskularnich blokatorti byla pii pouziti rokuronium-bromidu hlasena
rezidualni kurarizace. Aby se predeslo komplikacim vyplyvajicim z rezidualni kurarizace, doporucuje
se extubovat az poté, co se pacient dostate¢né zotavi z neuromuskularniho bloku. Star§i pacienti (65
let nebo starsi) mohou mit zvysené riziko rezidualniho neuromuskularniho bloku. Je tfeba vzit v tvahu
1 dalsi faktory, které by mohly zpisobit rezidualni kurarizaci v pooperacni fazi po extubaci (jako jsou
l€kové interakce nebo stav pacienta). Pokud se sugammadex nebo jiny antagonista (napf. inhibitor
acetylcholinesterazy) bézné neaplikuje, je tfeba zvazit jejich pouziti, zejména v piipadech, kde je vyssi
pravdépodobnost vyskytu rezidualni kurarizace (viz body 4.9 a 5.1).

Anafylaxe

Po podéni neuromuskularnich blokator se mohou objevit anafylaktické reakce (viz bod 4.8). Vzdy
musi byt pfijata preventivni opatieni k 1é¢b¢ takovych reakci. Zvlastni pozornost je vyzadovana
zejména u piipadii s pfedeslou anafylaktickou reakci po podani neuromuskularnich blokatort, jelikoz
byla u latek zpisobujicich neuromuskularni blokadu hlasena zkiizena alergicka reaktivita. Protoze je
znamo, Ze nervosvalové blokatory mohou zpiisobit uvoliiovani histaminu, a to jak lokaln€ v misté
injekce, tak systémove, je pti podavani téchto 1écivych ptipravkl vzdy potiebné vzit v uvahu mozny
vyskyt pruritu a erytému v misté podani injekce a/nebo systémové histaminoidni (anafylaktoidni)
reakce. V klinickych studiich bylo po rychlém podani rokuronium-bromidu v bolusové davce 0,3 — 0,9
mg na kg télesné hmotnosti pozorovano pouze mirné zvyseni pramérnych plazmatickych hladin
histaminu.

Pouziti se suxamethoniem
Pokud se suxamethonium pouziva k intubaci, nedoporucuje se rokuronium-bromid podévat, dokud se
pacient nezotavi z nervosvalové blokady zpisobené suxamethoniem (viz bod 4.5).

Maligni hypertermie

Vzhledem k tomu, Ze se rokuronium-bromid vzdy pouziva spolecné s jinymi lécivymi pfipravky, a
kviili riziku maligni hypertermie béhem anestezie, a to i pfi absenci znamych spoustécich faktort, si
pred zahdjenim anestezie maji 1ékati byt védomi Casnych ptiznakdl, potvrzujici diagnozy a lécby
maligni hypertermie.

Studie na zviratech ukazuji, Ze rokuronium-bromid neni spoustécim faktorem maligni hypertermie.
Béhem postmarketingového sledovani byly pozorovany vzacné ptipady maligni hypertermie s
rokuronium-bromidem; pti¢inna souvislost v§ak prokazana nebyla.

Hypertenzni krize u pacientt s feochromocytomem

Postmarketingova data identifikovala piipady hypertenzni krize ¢asové spojené s podanim
rokuronia pacientim s diagnostikovanym nebo latentnim feochromocytomem. Proto u téchto
pacientti ma byt rokuronium pouzivano s opatrnosti.

Nasledujici stavy mohou ovlivnit farmakokinetiku a/nebo farmakodynamiku rokuronium-
bromidu:



Onemocnéni jater a/nebo zlucovych cest a selhani ledvin

Protoze je rokuronium vylu¢ovano moci a zIuci, je tieba jej pouzivat s opatrnosti u pacient s klinicky
zavaznymi onemocnénimi jater a/nebo zluCovych cest a/nebo selhanim ledvin. U téchto skupin
pacientti bylo pii davkach 0,6 mg rokuronium-bromidu na kg télesné hmotnosti pozorovano
prodlouzeni t¢inku (viz bod 4.2).

Prodlouzena doba cirkulace

Stavy spojené s prodlouzenim doby ob¢hu, jako napt. kardiovaskularni onemocnéni, vyssi veék a
edemato6zni stavy vedouci ke zvyseni distribu¢niho objemu, mohou zplisobovat zpomaleni nastupu
ucinku. Doba trvani u€inku mtize byt rovnéz prodlouzena kvili sniZzeni plazmatické clearance.

Neuromuskularni choroby

Stejné jako ostatni neuromuskularni blokatory ma byt rokuronium-bromid pouzivan s extrémni
opatrnosti u pacientti s neuromuskularn poruchou (myasthenia gravis), svalovymi poruchami
(myopatie) nebo s motorickymi nasledky (paréza, plegie) v odstupu od akutniho tirazu (trauma michy,
poliomyelitida, dlouhodoba imobilizace), protoze v téchto piipadech mize byt reakce na
neuromuskularni blokatory znacné zménéna. Rozsah a povaha této zmény se mohou znac¢né lisit. U
pacientll s myastenii gravis, myastenickym (Eaton-Lambertovym) syndromem nebo myopatiemi
mohou mit nizké davky rokuronium-bromidu vyrazné u¢inky. U pacientdi s motorickymi nasledky
dochazi ke snizeni citlivosti rokuronium-bromidu (zvysené davky). Za téchto podminek ma byt
rokuronium-bromid titrovan podle odpovédi.

Hypotermie
U chirurgickych zakrokt provadénych v hypotermii je neuromuskularné-blokujici u¢inek rokuronium-

bromidu zvysen a doba ucinku prodlouzena.

Obezita

Stejné jako ostatni neuromuskularni blokatory mize i rokuronium-bromid u obéznich pacientti
vykazovat prodlouzenou dobu ucinku a oddaleni spontanniho obnoveni funkei, pokud je velikost
podavané davky vypocitana podle aktualni télesné hmotnosti.

U pacientl s nadvahou nebo u obéznich pacientti (nadvaha vétsi nez 30 % nebo vice ve srovnani s
idealni hmotnosti) maji byt davky snizeny na zaklad¢ teoretické¢ hmotnosti.

Popéleniny
Je znamo, Ze u pacientil s popaleninami dochéazi k rozvoji rezistence na nedepolarizujici
myorelaxancia. Doporucuje se titrovat davku podle ucinku.

Stavy, které mohou zesilit i€¢inek rokuronium-bromidu

Hypokalemie (napt. po tézkém zvraceni, prijmu anebo diuretické 16¢b¢), hypermagnezemie,
hypokalcemie (po masivnich transfuzich), hypoproteinemie, dehydratace, acidoza, hyperkapnie a
kachexie.

Tam, kde je to mozné, je proto tieba korigovat t€¢zké poruchy rovnovahy elektrolytti, zménéné pH krve
a dehydrataci pied podanim rokuronium-bromidu.

Sodik
Tento 1éCivy ptipravek obsahuje méné€ nez 1 mmol (23 mg) sodiku v 1 ml (10 mg), to znamena, Ze je v
podstaté ,,bez sodiku*.

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

U nésledujicich 1é¢ivych piipravkt bylo prokazano ovlivnéni intenzity a/nebo doby trvani t¢inku
nedepolarizujicich neuromuskularnich blokatord.

Zesilujici 0¢inek:




e Halogenovana volatilni anestetika zesiluji neuromuskularni blok rokuronium-bromidu. Uginek
nastupuje pouze pti podavani udrzovacich davek (viz bod 4.2). Reverze bloku inhibitory
acetylcholinesterazy muize byt také inhibovana.

e Po intubaci se suxamethoniem (viz bod 4.4).

Jiné 1é¢ivé pripravky:

e Antibiotika: aminoglykosidy a polypeptidova antibiotika, linkosamidy a acylamino-penicilinova
antibiotika.

e Diuretika, chinidin a jeho isomer chinin, soli hot¢iku, blokatory kalciovych kanalt, soli lithia a
lokélni anestetika (i.v. lidokain, epidurélni bupivakain) a akutni podavani fenytoinu nebo
betablokatort.

Pfi poopera¢nim podavani nasledujicich 1é¢iv byla hldsena rekurarizace: aminoglykosidy,
linkosamidy, polypeptidova a acylamino-penicilinova antibiotika, chinidin, chinin a soli hot¢iku (viz
bod 4.4).

Zeslabujici ti¢inek:

e Piedchozi chronické podéavani kortikosteroidd, fenytoinu nebo karbamazepinu.

e Inhibitory protedz (gabexat, ulinastatin).

e Chlorid vapenaty, chlorid draselny.

Variabilni u¢inek:

e Podani jinych nedepolarizujicich neuromuskularnich blokatorti v kombinaci s rokuronium-
bromidem muze zplsobit oslabeni nebo zesileni neuromuskularniho bloku v zavislosti na potadi
podani a pouzitém neuromuskularnim blokatoru.

e Suxamethonium podané po rokuronium-bromidu miize neuromuskularné blokujici u¢inek
rokuronium-bromidu zesilit nebo zeslabit.

Ucinek rokuronium-bromidu na jiné 1é¢ivé ptipravky:
e Rokuronium-bromid v kombinaci s lidokainem muze vést k rychlej$imu nastupu ucinku lidokainu.

Pediatrické populace:

Nebyly provedeny zadné formalni studie interakei. U pediatrickych pacientil je zapotiebi vzit v ivahu
vyse uvedené interakce tykajici se dospélych a ptislusna zvlastni upozornéni a opateni pro pouziti
(viz bod 4.4).

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Fertilita
K dispozici nejsou zadné udaje tykajici se vlivu rokuronium-bromidu na fertilitu.

Tchotenstvi

Nejsou k dispozici zadné klinické tdaje o podavani rokuronium-bromidu béhem téhotenstvi. Studie na
zvitatech nenaznacuji pfimé nebo nepiimé Skodlivé G¢inky na téhotenstvi, embryonalni/fetalni vyvoj,
porod nebo postnatalni vyvoj.

Pfi pouzivani rokuronium-bromidu u t€hotnych Zen je tfeba postupovat opatrne.

Cisafsky ez

U pacientek podstupujicich cisarsky ez 1ze rokuronium-bromid pouzit jako soucéast techniky rychlé
sekvenéni indukce za piedpokladu, ze se nepfedpokladaji zadné problémy s intubaci a je podana
dostatecna davka anestetika, nebo po intubaci usnadnéné suxamethoniem. U Zen rodicich cisafskym
fezem byla bezpecnost rokuronium-bromidu prokazana pti podavani davky 0,6 mg/kg. Rokuronium-
bromid neovlivituje Apgar skore, svalovy tonus plodu, ani kardiorespiracni adaptaci. Odbéry
pupecnikové krve ukazuji, ze dochazi pouze k omezenému placentarnimu transferu rokuronium-
bromidu, ktery vSak nevede k pozorovatelnym klinicky nezadoucim a¢inklim u novorozence.



Poznamka 1: Podani davky 1,0 mg/kg se ovérovalo v pripadech rychlé indukce anestezie, ne vSak u
pacientek podstupujicich cisarsky rez. Proto se doporucuje pro tuto skupinu pacientek pouze davka
0,6 mg/kg.

Poznamka 2: Zruseni neuromuskularni blokady navozené perifernimi myorelaxancii miize byt
inhibovano anebo nedostatecné u pacientek, ktere dostavaly soli magnézia v duisledku tehotenské
gestozy, nebot’ soli magnézia posiluji nervosvalovou blokadu. U téchto pacientek by proto davkovani
rokuronium-bromid mélo byt snizeno a davka ma byt titrovana podle odpovédi v podobé intenzity
zaskubai.

Kojeni
Neni zndmo, zda je rokuronium-bromid vylu¢ovan do lidského matefského mléka. Studie na zvifatech
prokazaly nevyznamné hladiny rokuronium-bromidu v matefském mléce.

Rokuroniumbromid ma byt kojicim Zenam podavan pouze tehdy, jestlize osetiujici 1ékar rozhodne, Ze
pfinos prevazuje nad moznym rizikem. Po podani jednorazové davky se doporucuje zdrzet se dalSiho
kojeni po dobu péti eliminacnich polo€asii rokuronia, tj. pfiblizné€ na 6 hodin.

4.7 U&inky na schopnost ¥idit a obsluhovat stroje

Protoze je rokuronium-bromid je podavan pti celkové anestezii, ambulantnich pacientd se tykaji
obvykla bezpec¢nostni opatieni po celkové anestezii.

4.8 Nezadouci ucinky

Nejcasteéji se objevujici nezadouci G€inky zahrnuji bolest/reakci v mist€ vpichu, zmény ve vitalnich
funkcich a prodlouzeny neuromuskularni blok. Nejcastéji hlaSené zavazné nezadouci u€inky béhem
postmarketingového sledovani jsou ,,anafylaktické a anafylaktoidni reakce™ a s tim spojené pifiznaky.
Viz také vysvétleni v tabulce nize.

Trida MedDRA preferované terminy?*
organovych
systémi dle
MedDRA
Méné Casté/vzacné® (< | Velmi vzacné® Neni zndmo®
1/100 az > 1/10 000) (< 1/10 000) (z dostupnych udaja
nelze urcit)
Poruchy imunitniho Ptecitlivénost
systému Anafylakticka reakce
Anafylaktoidni reakce
Anafylakticky Sok
Anafylaktoidni Sok
Poruchy nervového Chaba paralyza
systému
Poruchy oka Mydriaza®
Fixované zornice*
Srde¢ni poruchy Tachykardie Kounistiv syndrom
Cévni poruchy Hypotenze Ob¢hovy kolaps a Sok
Zrudnuti
Respiracni, hrudni Bronchospasmus
a mediastinalni
poruchy
Poruchy kiize a Angioneuroticky edém
podkozni tkané Koptivka
Vyrazka




Erytemat6zni vyrazka

Poruchy svalové a Svalova slabost?
kosterni soustavy a Steroidni myopatie!
pojivové tkané

Celkové poruchy a Lékova neucinnost Edém obliceje
reakce v miste Snizeny tc¢inek/

aplikace terapeutickd odpoveéd’

Zvyseny ucinek/
terapeuticka odpoveéd’
Bolest v mist€ injekce
Reakce v mist¢ injekce

Poranéni, otravy Prodlouzeny Komplikace zajisténi
a proceduralni neuromuskularni blok dychacich cest pii
komplikace Opozdéné probouzeni anestezii

Z anestezie

® Frekvence je odvozena z hlaseni po uvedeni na trh a Gdaji z bézné literatury.

® Udaje ze sledovéani po uvedeni na trh nemohou poskytnout zcela presné tdaje o vyskytu. Z téchto
divodt byla udavana cetnost rozdélena radéji do dvou kategorii nez do péti.

¢V kontextu potencialniho zvysSeni propustnosti nebo ohrozeni integrity hematoencefalické bariéry
(BBB).

4 Po dlouhodobém podavéavani na JIP.

Ucinky ttidy 1&&iv

Anafylakticka reakce

Ackoli velmi vzacné, byly hlaSeny zadvazné anafylaktické reakce po podani neuromuskularnich
blokatort, véetn€ rokuronium-bromidu. Anafylaktické/anafylaktoidni reakce zahrnuji symptomy jako
bronchospasmus, kardiovaskularni zmény (napt. hypotenze, tachykardie, obéhovy kolaps/sok) a
zmeény na kizi (napf. angioedém, koptivka). Tyto reakce byly v n€kterych ptipadech fatalni.
Vzhledem k mozné zavaznosti té€chto reakci je tfeba s jejich vznikem vzdy pocitat a provést nezbytna
opatieni (viz také bod 4.4).

Uvolniovani histaminu a histaminoidni reakce

JelikoZ je o neuromuskuldrnich blokatorech znamé, Ze jsou schopné vyvolat uvoliiovéani histaminu jak
lokélné v misté aplikace, tak systémove, je nutné pti podavani téchto 1€kt vzit v ivahu moznost
vzniku svédéni a erytému v misté€ injekce a/nebo systémové histaminoidni (anafylaktoidni) reakce (viz
také vyse v Casti ,,Anafylaktické reakce™).

V klinickych studiich bylo po rychlém podani 0,3-0,9 mg/kg télesné hmotnosti v podobé¢ injekcniho
bolusu nasledné pozorovano pouze lehké zvySeni primérnych plazmatickych hladin histaminu.

V postmarketingovych zpravach byla pozorovana hypersenzitivita jak u rokuronia, tak u komplexu
rokuronium-sugammadex.

Prodlouzeni neuromuskularni blokady

Nejcastejsim nezddoucim G¢inkem neuromuskularnich blokatori jako tfidy je prodlouzeni
farmakologického ucinku ptesahujici potiebny Casovy interval. Ten mtiZe kolisat od slabosti
kosterniho svalstva az po hlubokou a dlouhodobou paralyzu kosterniho svalstva vedouci

k respira¢nimu selhani nebo apnoi.

Lokalni reakce v miste vpichu injekce

Pti rychlém navozeni anestezie byla hlaSena bolest pfi injekcei, zvlasté pokud pacient jeste zcela
neztratil védomi a zejména pfi pouziti propofolu jako uvodni medikace. V klinickych studiich byla
bolest pii injekci zaznamenana u 16 % pacientd, kteti podstoupili rychlé navozeni anestezie s pouZzitim
propofolu a u méné nez 0,5 % pacientt, kteti podstoupili rychlé navozeni anestezie s pouzitim
fentanylu a thiopentalu.



Pediatricka populace
Meta-analyza 11 klinickych studii u pediatrickych pacientl (n = 704) s rokuronium bromidem (az 1
mg/kg) ukazala, Ze tachykardie byla identifikovana jako nezaddouci Gcinek s frekvenci 1,4 %.

HI4Seni podezifeni na nezddouci ucinky

HI4seni podezieni na nezddouci u€inky po registraci léCivého pfipravku je dulezité. Umoziiuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosii a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlésili podezfeni na nezadouci t€inky prostfednictvim webového

formulate sukl.gov.cz/nezadouciucinky, piipadné na adresu Statni Gstav pro kontrolu 1é&iv, Srobarova
49/48, 100 00 Praha 10, e-mail: farmakovigilance@sukl.gov.cz.

4.9 Predavkovani

V piipadé predavkovani a prodlouzeni neuromuskuldrniho bloku je u pacienta nutné pokracovat s
podporou ventilace a se sedaci. V této situaci jsou dvé moznosti zruseni neuromuskularniho bloku:
(1) U dospélych lze pro zruSeni intenzivniho (vyrazného) a hlubokého bloku pouzit sugammadex.
Dévka sugammadexu, kterou je tfeba podat, zavisi na stupni neuromuskularniho bloku.

(2) Inhibitor acetylcholinesterazy (napf. neostigmin, edrofonium, pyridostigmin) nebo sugammadex
lze pouzit, jakmile za¢ne blok spontanné odeznivat, a ma se aplikovat v odpovidajicich davkach.
Toto podavani se tidi Gdaji ziskanymi pfi instrumentalnim monitorovani kurarizace, zejména
pritomnosti 4 jasnych odpovédi na adduktor palce po stimulaci v rezimu train-of-four (TOF). Jestlize
podani inhibitoru acetylcholinesterazy v procesu odstranéni neuromuskularniho u¢inku rokuronium-
bromidu selze, je nutné pokracovat s ventilaci do doby obnoveni spontanniho dychani. Opakované
podavani inhibitoru acetylcholinesterdzy mize byt nebezpecné.

Ve studiich na zvifatech se té¢zka porucha kardiovaskularni funkce vedouci nakonec az k srde¢nimu
selhani objevilo az po podani celkové davky 750 x EDgg (135 mg/kg tél. hm. rokuronium-bromidu).

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: myorelaxancia, periferné pisobici myorelaxancia, jiné kvartérni
amoniové slouc¢eniny, ATC kod: M0O3ACO09.

Mechanismus t¢inku

Ptipravek Rokuronium bromid Accord (rokuronium-bromid) je nedepolarizujici nervosvalovy
blokator s rychlym nastupem ucinku. Mé vSechny charakteristické farmakologické vlastnosti 1é€civych
ptipravka této tiidy (kurariformni). Mechanismus Gc¢inku spoc¢iva v kompetici na nikotinovych
cholinovych receptorech koncové ploténky motorického nervu. Tento Gcinek je antagonizovan
inhibitory acetylcholinesterazy, jako je neostigmin, edrofonium a pyridostigmin.

Farmakodynamické uéinky

EDgy (davka potfebna k vyvolani 90% snizeni svalového zaSkubu palce po stimulaci ulnarniho nervu)
je pfi intraven6zni anestezii ptiblizné 0,3 mg rokuronium-bromidu na kg t€lesné hmotnosti. U kojenct
je EDos niz8i nez u dospélych a déti (0,25, resp. 0,35 a 0,40 mg/kg).

Dobea klinického trvani uc¢inku (doba do spontanniho zotaveni na 25 % trovné kontrolnich zaskubt)
pii podani 0,6 mg rokuronium-bromidu na kg t€lesné hmotnosti je 30-40 minut. Celkova doba trvani
ucinku (doba do spontanniho zotaveni na 90 % tirovné kontrolnich zaskubu) je 50 minut.

Stiedni doba spontanniho obnoveni svalového zaskubu z 25 na 75 % kontrolni hodnoty po bolusové
davce 0,6 mg rokuronium-bromidu na kg télesné hmotnosti je 14 minut. Pfi podani nizsich davek 0,3-


https://eur03.safelinks.protection.outlook.com/?url=https%3A%2F%2Fsukl.gov.cz%2Fnezadouciucinky&data=05%7C02%7CAdela.Pichova%40sukl.gov.cz%7C240c4887d6734b69fd7208dd81680f11%7C3de889528192485bbe49ddcbe978d090%7C0%7C0%7C638809006100868696%7CUnknown%7CTWFpbGZsb3d8eyJFbXB0eU1hcGkiOnRydWUsIlYiOiIwLjAuMDAwMCIsIlAiOiJXaW4zMiIsIkFOIjoiTWFpbCIsIldUIjoyfQ%3D%3D%7C0%7C%7C%7C&sdata=OOByk8dYBAh0D%2Fp28Wyb3ow2XhKthrMXP1rpwrjWblw%3D&reserved=0
mailto:farmakovigilance@sukl.gov.cz

0,45 mg rokuronium-bromidu na kg télesné hmotnosti (1-1,5 x EDg) je nastup uc¢inku pomalejsi a
jeho trvani kratsi. S vys$§imi davkami 2 mg/kg je klinické trvani uc¢inku 110 minut.

Intubace béhem rutinni anestezie

Béhem 60 sekund po intravendznim podani davky 0,6 mg rokuronium-bromidu na kg télesné
hmotnosti (2 x EDyg ve vyvazené anestezii) 1ze dosahnout témet u vSech pacientli odpovidajicich
podminek intubace, pficemz u 80 % téchto pacientl jsou podminky intubace hodnoceny jako
vynikajici. Béhem 2 minut se vytvoii celkova paralyza svali, ktera je vhodna pro jakykoli typ postupu.
Po podani 0,45 mg/kg rokuronium-bromidu jsou podminky pro intubaci pfijatelné po 90 sekundach.

Rychla indukce
Béhem rychlé¢ indukce anestezie za pouziti propofolu nebo fentanyl/thiopentalu, se dostacujici

intuba¢ni podminky objevi za 60 sekund u 93 % pacientii a u 96 % pacientii po davce 1,0 mg/kg
rokuronium-bromidu.

V ramci té€chto skupin jsou podminky intubace hodnoceny jako vynikajici v 70 % ptipadt.

Klinickeé trvani ui€inku se pii této davce blizi jedné hodin€ a poté je mozné neuromuskularni blokadu
bezpecné zrusit. Po podani davky rokuronium-bromidu 0,6 mg na kg télesné hmotnosti, adekvatnich
podminek k intubaci je dosazeno béhem 60 sekund u 81 % pacienti, respektive u 75 % pacientt, u
nichz byla pouzita rychld indukce anastezie propofolem nebo fentanyl/thiopentalem.

Pediatricka populace

Priiméma doba nastupu ucinku u kojenct, batolat a déti pii intubacni davce 0,6 mg/kg je mirné€ kratsi
neZ u dospélych. Porovnani v ramci pediatrickych vékovych skupin ukazalo, Ze primérna doba
nastupu ucinku u novorozencii a dospivajicich (1 minuta) je mirné delsi nez u kojencd, batolat a déti
(0,4, respektive 0,6 a 0,8 minut).

Trvani relaxace a doba zotaveni je obvykle u déti ve srovnani s kojenci a dospélymi kratsi. Porovnani
v ramci pediatrickych vékovych skupin ukazalo, ze primérna doba do opakovaného vyskytu Ts se
prodlouzila u novorozenct a kojenct (56,7, respektive a 60,7 minuty) pfi porovnani s batolaty, détmi a
dospivajicimi (45,3, respektive 37,6 a 42,9 minut).

Primérna (SD) doba nastupu tGc¢inku a klinického trvani, ktera nasledovala po podani poc¢ateéni
intuba¢ni davky* 0,6 mg/kg rokuronium-bromidu béhem (udrZovaci) anestezie se
sevofluranem/oxidem dusnym a isofluranem/oxidem dusnym (pediatricti pacienti)

Doba do maximalni blokady ** Doba do objeveni T3 **

(min) (min)
Novorozenci (0-27 dni) 0,98 (0,62) 56,69 (37,04)
n=10 n=9
Kojenci (28 dni-2 mésice) 0,44 (0,19) 60,71 (16,52)
n=11 n=10
Batolata (3 mésice-23 mésicii) 0,59 (0,27) 45,46 (12,94)
n=28 n=27
Déti (2-11 let) 0,84 (0,29) 37,58 (11,82)
n=34
Dospivajici (12-17 let) 0,98 (0,38) 42,90 (15,83)
n=31 n=30

* Davka rokuronium-bromidu podana béhem 5 sekund.
** Pocitano od konce podani intubacni davky rokuronium-bromidu.

GeriatriCti pacienti a pacienti s onemocnénim jater a/nebo zluCovych cest a/nebo selhanim ledvin
Doba uc¢inku udrzovacich davek 0,15 mg/kg rokuronium-bromidu mize byt pon¢kud delsi pii pouziti
enfluranové a isofluranové anestezie u geriatrickych pacient a u pacientti s onemocnénim jater a/nebo
ledvin (pfiblizné 20 minut), neZ pii intravenozni anestezii u pacientti bez poskozeni funkce vylu¢ovacich
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organt (priblizn¢ 13 minut) (viz bod 4.2). Pii opakovaném podavani udrzovacich davek v doporucené
vy$i nebyla pozorovana kumulace ti€inku (progresivni prodlouZeni trvani ucinku).

Intenzivni péce

Po dlouhodobé kontinualni infuzi na jednotce intenzivni péce je doba obnoveni TOF-ratio na hodnotu
0,7 zavisla na hloubce blokady pii ukonceni infuze. Po kontinualni infuzi trvajici 20 hodin anebo vice
je stfedni doba trvani (rozpéti) mezi navratem T, po sérii Ctyi' stimulaci a obnovenim TOF-ratio na
hodnotu 0,7 u pacientti bez mnohocetné¢ho selhani organti ptiblizné 1,5 (1 - 5) hodiny, a u pacientti s
mnohocetnym organovym selhanim 4 (1 - 25) hodiny.

Kardiovaskularni chirurgie

U pacientd podstupujicich kardiovaskularni chirurgicky zékrok jsou béhem nastupu maximalni blokady
po podéani 0,6 - 0,9 mg/kg rokuronium-bromidu nejcastéjSimi kardiovaskuldrnimi zménami lehké a
klinicky nevyznamné zvyseni srdecni frekvence az o 9 % a vzestup sttedniho arterialniho tlaku az o 16
% oproti kontrolnim hodnotam.

Antagonismus myorelaxacniho u¢inku

Utinek rokuronia lze antagonizovat sugammadexem nebo inhibitory acetylcholinesterdzy (neostigmin,
pyridostigmin nebo edrofonium).

Sugammadex je mozné podat k béZznému zruseni (pii 1 - 2 svalovych zaskubech do obnoveni T,) nebo
okamzitému zruseni (3 minuty po podani rokuronium-bromidu). Inhibitory acetylcholinesterazy lze
aplikovat pii obnoveni T nebo pii prvnich znamkach klinického obnoveni.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Po intraven6znim podani jednorazové davky rokuronium-bromidu probihé c¢asovy pribéh plazmatické
koncentrace ve tfech exponencialnich fazich. U dospélych je stfedni (95 % CI) polocas eliminace 73
(66 - 80) minut, (zdanlivy) distribu¢ni objem v rovnovazném stavu je 203 (193 - 214) ml/kg, a
plazmaticka clearance dosahuje 3,7 (3,5 - 3,9) ml/kg/min.

Rokuronium se vylucuje do moci a zluéi. Vylucovani moc¢i dosahuje béhem 12 - 24 hodin 40 %.

Po injekci radioaktivné oznacené davky rokuronium-bromidu se radioaktivné oznacena latka béhem 9
dni vylucuje do moci prumérné ze 47 % a do stolice ze 43 %. Ptiblizné 50 % zlistava ve formée
puvodni slouceniny.

Pediatrické populace

U pediatrickych pacientii (n = 146) ve vékovém rozmezi 0 az 17 let byla farmakokinetika rokuronium-
bromidu hodnocena pomoci popula¢ni analyzy souborii farmakokinetickych dat slouc¢enych ze dvou
klinickych studii anestezie sevofluranem (induk¢ni) a isofluranem/oxidem dusnym (udrzovaci). U
vSech farmakokinetickych parametrt se zjistilo, Ze jsou linearné umérné té€lesné hmotnosti, coz
doklada obdobna clearance (I/hod/kg). Distribu¢ni objem (I/kg) a eliminacni polocas (hod) se s vékem
(roky) snizovaly. Farmakokinetické parametry typickych pediatrickych pacienti v kazdé vékové
skuping jsou shrnuty nize:

Odhadované FK parametry (primér [SD]) rokuronium-bromidu u typickych pediatrickych
pacienti béhem anestezie se sevofluranem a oxidem dusnym (uvodni) a isofluranem/oxidem
dusnym (udrZovaci anestezie)

FK parametry Vékova skupina pacienta
Donoseni Kojenci Batolata Déti Dospivajici
novorozenci (28 dni az (3-23 mesicir) (2-11 let) (12-17 let)
(0-27 dni) 2 meésice)
CL (I/kg/h) 0,31 (0,07) 0,30 (0,08) 0,33 (0,10) 0,35 (0,09) | 0,29 (0,14)
Distribu¢ni 0,42 (0,06) 0,31 (0,03) 0,23 (0,03) 0,18 (0,02) | 0,18 (0,01)
objem (I/kg)
t B (h) 1,1 (0,2) 0,9 (0,3) 0,8 (0,2) 0,7 (0,2) 0,8 (0,3)
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Geriatriéti pacienti a pacienti s onemocnénim jater a/nebo zluéovych cest a/nebo se selhanim ledvin
V kontrolovanych klinickych studiich byla plazmaticka clearance u geriatrickych pacientii a u pacientii

s ledvinovym selhanim snizena, ve vét§iné klinickych studii vSak toto sniZzeni nedosahovalo hladiny
statistické vyznamnosti. U pacientll s onemocnénim jater byl primérny elimina¢ni poloc¢as prodlouzen
0 30 minut a primérna plazmaticka clearance byla snizena o 1 ml/kg/min. (viz bod 4.2.).

Intenzivni péce

Po kontinualni infuzi pro usnadnéni mechanické ventilace po dobu 20 hodin nebo déle se prumémy
polocas eliminace prodlouzil a primérny (zdanlivy) distribu¢ni objem v ustaleném stavu se zvysil. V
klinickych studiich byla prokdzana Siroka variabilita mezi pacienty v zavislosti na povaze a rozsahu
(mnohacetného) organového selhani a stavu pacienta. U pacientli s multiorgdnovym selhdnim je
priamérny (+ SD) polocas eliminace 21,5 (+ 3,3) hodiny, (zdanlivy) distribu¢ni v ustaleném stavu je
1,5 (£ 0,8) Ikg a plazmaticka clearance je 2,1 (£ 0,8) ml/kg/min.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Uginky v neklinickych studiich byly pozorovany pouze po expozicich dostate¢né prevysujicich
maximalni expozici u ¢loveéka, coz sveéd¢i o malém vyznamu pfi klinickém pouziti.

Neexistuje odpovidajici zviteci model, ktery by napodobil obvykle velmi komplexni klinickou situaci
u pacienta na JIP. Proto je bezpecnost piipravku Rokuronium bromid Accord pfti pouziti k usnadnéni
mechanické ventilace na jednotce intenzivni péce zalozena prevazné na vysledcich ziskanych z
klinickych studii.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Chlorid sodny

Trihydrat natrium-acetatu

Ledova kyselina octova (k upraveé pH)
Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Rokuronium-bromid je fyzikaln€ nekompatibilni s roztoky nasledujicich 1écivych ptipravki:
amfotericin, amoxicilin, azathioprin, cefazolin, cloxacilin, dexamethason, diazepam, enoximon,
erythromycin, famotidin, furosemid, natrium-hydrokortison-sukcinat, inzulin, methohexital,
methylprednisolon, natrium-prednisolon-sukcinat, thiopental, trimethoprim a vancomycin.

6.3 Doba pouzitelnosti

Neoteviena injekéni stiikacka
2 roky

Po otevieni musi byt 1éCivy pfipravek okamzité spotfebovan.

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte v chladniéce (2 °C — 8 °C).

Uchovavani mimo chladnic¢ku: Injekce rokuronium-bromidu Ize také uchovavat mimo chladnicku pfi
teploté do 30 °C maximalné po dobu 12 tydnd, po které ma byt zlikvidovan. Pokud byl ptipravek

uchovavan mimo chladni¢ku, nema se vracet zpét do chladnicky. Doba uchovavani nesmi piekrocit
dobu pouzitelnosti.
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6.5 Druh obalu a obsah baleni

5 ml predplnéna injekéni stiikacka z ¢irého skla s ochrannym krytem jehly, pistovou zatkou (Seda
bromobutylova pryzova zatka) a pistem (polypropylen). Na valci stiikacky je stupnice po 0,1 ml.

10 ml pfedplnénd injekeni stfikacka z Cirého skla s ochrannym krytem jehly, pistovou zatkou (Seda
bromobutylova pryzova zatka) a pistem (polypropylen). Na vélci stiikacky je stupnice po 0,2 ml.

Velikost baleni: jedna pfedplnénd injekeni stiikacka

Predplnéna injekéni stiikacka je dodavana bez jehly, zabalena ve vnéjsi plastové krabic¢ce (Twist box).
6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachdzeni s nim

Predplnéna injekéni stiikacka je urena pouze pro jednoho pacienta.

Pfed podanim ma byt pripravek vizualné zkontrolovan, zda neobsahuje ¢astice a nezménil barvu. Ma
byt pouzit pouze ¢iry bezbarvy az svétle hnédozluty roztok bez ¢astic. Nepouzivejte tento 1é¢ivy

pripravek, pokud zaznamenate viditelné znamky znehodnocenti.

Predplnéna injekéni stiikacka neni vhodna pro pouziti s davkovaci stiikacek. Pfedplnéna injekcni
stiikacka je urCena k pfimému podani a neni vhodna k fedéni v infuznim vaku.

Vsechen nepouzity 1éCivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.
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