Sp. zn. sukls145507/2026
SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU
TEMELOR 4 mg/ml injekéni roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jedna ampulka obsahuje 4 mg lorazepamu v 1 ml injekéniho roztoku.

Pomocné latky se zndmym ucinkem: benzylalkohol, propylenglykol

Jeden ml obsahuje 21 mg benzylalkoholu.
Jeden ml obsahuje 840 mg propylenglykolu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Injekéni roztok

Ciry bezbarvy nebo témét bezbarvy hypertonicky roztok bez viditelnych &astic

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace
TEMELOR je urcen pro dospélé a dospivajici od 12 let:
e jako premedikace pied chirurgickymi zakroky nebo pted diagnostickymi postupy

o k symptomatické 1é¢bé patologické tizkosti a napéti u pacientli, ktefi nemohou uzivat 1€k
peroralné

TEMELOR je urcen pro dospélé, dospivajici, déti a kojence od 1 mésice:
e ke kontrole status epilepticus

4.2 Davkovani a zpusob podani

Davkovani

Premedikace

Pro dosazeni maximalniho pfiznivého G¢inku ma byt davka vypoctena na zakladé télesné hmotnosti
(obvykla davka je 2—4 mg) a podava se takto:

a) intraven6zni podani

Pro optimalni ucinek maji byt pouzity davky 0,044 mg/kg az maximalné 2 mg, 15-20 minut pied
zakrokem.

U vétSiny dospélych pacientii bude tato davka (podavana intravendzné) pro sedaci dostatecna a nema se
obvykle prekrocit u pacientl nad 50 let.

Lze podat vyssi davky, az 0,05 mg/kg, maximalné 4 mg.

Bezprosttedné pred intravendéznim podanim ptipravku TEMELOR musi byt k dispozici vybaveni pro
podporu dychani.

b) intramuskularni podéani
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Optimalniho u¢inku je dosazeno podanim davky 0,05 mg/kg, maximalné 4 mg, minimalné 2 hodiny
pred predpokladanym zékrokem. Déavku je nutno individualné upravit.

U starsich nebo oslabenych pacientli nebo u pacientti s poruchou funkce ledvin nebo jater nebo s tézkym
respiraénim nebo kardiovaskularnim onemocnénim se doporucuje snizit davku.

V ptipadé€ lokdlni anestezie a diagnostickych postupii vyzadujicich zapojeni pacienta mtize byt vhodné
soucasn¢ pouZzit analgetika.

Dévka mé byt snizena v ptipade soucasného podavani latek tlumicich centralni nervovy systém.
TEMELOR nesmi byt misen s jinymi piipravky ve stejné injekcni strikacce.

Symptomaticka 1é€ba patologické tizkosti a napéti u pacientt, kteti nemohou z jakéhokoli dlivodu uZivat
1€k peroralné

Doporucend pocatecni davka je 2—4 mg intraven6zné nebo 0,05 mg/kg intramuskularné (upfednostiiuje
se intravenozni aplikace).

V ptipadé potfeby se mlze davka opakovat po 2 hodinach. Jakmile je akutni symptomatologie pod
kontrolou, musi byt pacientovi poskytnuta odpovidajici 1é¢ba zdkladniho onemocnéni.

Pokud je nutna dalsi 1é¢ba benzodiazepiny, miiZe se zvazit pouziti lorazepamu ve formé tablet.

Status epilepticus

Dospéli: 4 mg intravendzné.

Starsi osoby: Starsi osoby mohou reagovat na nizsi davky, proto mize byt dostacujici polovina bézné
davky pro dosp¢lé.

Pediatricka populace (ve véku 1 mésic a starsi): 0,1 mg/kg t€lesné hmotnosti intraven6zn¢. Maximalni
davka 4 mg/davka.

Rychlost infuze nema piekrocit 2 mg/min.

Pokud zachvat trva déle nez 10—15 minut, je tfeba zvazit podani dalsi davky. Mohou byt podany
maximalng 2 davky.

Vzhledem k moznému riziku toxicity zptisobenému kumulaci pomocnych latek nema byt u déti do 5 let
maximalni davka ptipravku TEMELOR b&hem 24 hodin opakovana (viz bod 4.4).

Pediatricka populace

Pouziti ptipravku TEMELOR u déti do 12 let je kontraindikovano (viz bod 4.3), s vyjimkou lécby status
epilepticus, kdy je kontraindikovan u novorozencu (viz také body 4.1, 4.3 a 4.4).

Pouziti u starsich a oslabenych pacientii

Klinické studie ukazaly, ze pacienti nad 50 let maji hlubsi a prodlouzenou sedaci, je-li lorazepam
podavan intravendzné.

Obvykle je tvodni davka 2 mg dostacujici, pokud neni pozadovan vyssi stupenn sedace a/nebo
predoperacni amnézie.

Pro star$i a oslabené pacienty snizte pocatecni davku pfiblizné o 50 % a davku poté upravte podle
potieby a snasenlivosti (viz bod 4.4).

Pacienti s insuficienci ledvin nebo jater

TEMELOR se nedoporucuje u pacientt s tézkou jaterni insuficienci. Pouziva-li se ptipravek TEMELOR
u pacientl s lehkou az stfedné tézkou insuficienci ledvin nebo jater, doporucuje se pocatecni davka
0,05 mg/kg (ne vsak vice nez 2 mg).

Zpisob podani

Intramuskularni a intraven6zni podani.

Pokyny pro fedéni 1é¢ivého piipravku pred podanim viz bod 6.6.
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4.3 Kontraindikace
Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

TEMELOR se nesmi podavat intraarterialn¢. Podobné jako u jinych injekénich benzodiazepini muze
intraarterialni injekce zpasobit spazmus arterie, ktery zptisobuje gangrénu a mize vyzadovat amputaci.

TEMELOR je také kontraindikovan u pacientt se:
¢ syndromem spankové apnoe
e tézkou respiracni insuficienci
e znamou precitlivélosti na benzodiazepiny
e myasthenia gravis
e tézkou jaterni insuficienci

TEMELOR je kontraindikovan u déti do 12 let, s vyjimkou kontroly status epilepticus, kdy je
kontraindikovan u novorozenci.

4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZziti

Intravendzni podani

Pro intraveno6zni podani ma byt lorazepam zfedén stejnym mnozstvim kompatibilniho diluentu (viz bod
6.6).

Intraven6zni podani ma byt provadéno pomalu a opakovang.
Je tieba zajistit, aby injekce nebyla podana intraarterialné a nedoslo k perivaskularni extravazaci.
Alkohol

Tolerance k alkoholu a jinym latkam tlumicim CNS je v pfitomnosti lorazepamu sniZena, proto maji byt
pacienti pouceni, aby se vyhnuli ptipravku TEMELOR nebo pouzivali snizenou davku.

Alkoholické napoje se nemaji pozivat nejméné 24 az 48 hodin po podéani piipravku TEMELOR
vzhledem k obecnému aditivnimu tlumivému ucinku benzodiazepinil na centralni nervovy systém.

Snizeni schopnosti reagovat/snizeni vyvkonu

Doporucuje se, aby pacienti 1éCeni lorazepamem zistali na pozorovani 24 hodin po podéani posledni
davky.

Pokud je lorazepam pouzivan pro kratkodobé procedury ambulantné, musi byt pacient v dobé propusténi
doprovazen odpovédnou dospélou osobou.

Pacienti maji byt upozornéni, aby po dobu 24 az 48 hodin po podani nefidili dopravni prostfedky ani
nevykondavali aktivity vyzadujici pozornost.

Snizeni vykonu miZze pretrvavat delsi dobu kvili vysokému veéku pacienta, souc¢asnému uzivani jinych
pripravkd, stresu v diisledku chirurgického zakroku nebo kvili celkovému stavu pacienta. Pacienti maji
byt také upozornéni, ze predCasna chiize (béhem 8 hodin po podani lorazepamu) muize vést k poranéni
zplsobenému padem.

Endoskopické procedury

Pro pouziti lorazepamu pii endoskopickych vykonech u ambulantnich pacienti nejsou k dispozici
dostatecné udaje.

Jsou-li tyto procedury provadény u hospitalizovanych pacientil, je nutné je adekvatné sledovat na
pooperac¢nim pokoji a pfed endoskopickym zakrokem musi byt lokalni anestezii sniZzena aktivita
faryngealniho reflexu.

Koma/Sok

Nejsou k dispozici udaje podporujici pouziti lorazepamu pii komatu nebo Soku.
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Soucasné podavani se skopolaminem

Soucasné podavani skopolaminu se nedoporucuje, protoze tato kombinace muze vést ke zvySené
incidenci sedace, halucinaci a iracionalniho chovani.

Riziko sou¢asného uzivani opioidu

Soucasné uzivani lorazepamu a opioidii miize vést k sedaci, respiracni depresi, kdmatu a tmrti.
Vzhledem k témto rizikim je soucasné ptredepisovani sedativ, jako jsou benzodiazepiny nebo jim
podobné latky (jako lorazepam), spolu s opioidy vyhrazeno pro pacienty, u nichZ nejsou alternativni
moznosti 1é€by. V pifipadé rozhodnuti predepsat lorazepam soucasné s opioidy, je nutné piedepsat
nejnizsi ucinnou davku na nejkratsi moznou dobu 1écby (viz také obecné doporuceni pro davkovani
v bod¢ 4.2).

Pacienty je nutno peclivé sledovat kviili moznym zndmkdm a ptiznakiim respiracni deprese a sedace.
V této souvislosti se diirazn€ doporucuje informovat pacienty a jejich pecovatele (tam, kde je to vhodné),
aby o téchto symptomech veédéli (viz bod 4.5).

Status epilepticus

Je nutnd opatrnost pii podavani lorazepamu pacientim se status epilepticus, zejména pacienttim, kteti
uzivali jiné latky tlumici centralni nervovy systém nebo pacienttim s téZkym onemocnénim.

Je tieba zvazit moznost respira¢ni deprese nebo Caste¢né obstrukce dychacich cest. Musi byt k dispozici
odpovidajici resuscitacni zafizeni.

Psychotické nebo depresivni poruchy

Lorazepam neni urcen k primarni 1é¢bé psychotickych onemocnéni nebo depresivnich poruch a nema
se pouzivat jako monoterapie u depresivnich pacientti.

Benzodiazepiny mohou mit dezinhibi¢ni U¢inek a mohou u depresivnich pacienti uvoliovat
sebevrazedné tendence.

Dlouhodobé pouzivani lorazepamu

Nejsou k dispozici udaje podporujici dlouhodobé pouzivani lorazepamu.
U nékterych pacientil se béhem 1écby benzodiazepiny vyvinula krevni dyskrazie; v n¢kterych ptipadech
bylo pozorovano zvyseni hodnot jaternich enzymd.

Pokud je dlouhodoba 1écba povazovana za klinicky nezbytnou, doporucuje se pravidelné vySetfeni krve
a funkce jater.

Pti dlouhodobé 1é¢be benzodiazepiny ma byt postupné snizovana davka.

Starsi pacienti

Stejné jako u jinych premedikaci je pfi podavani lorazepamu star§im nebo téZce nemocnym pacientiim
a pacientim s omezenou retenci plic (CHOPN, syndrom spankové apnoe) nutna extrémni opatrnost
vzhledem k moZnosti apnoe a/nebo hypoxického selhani srdce. Musi byt snadno dostupné resuscita¢ni
zafizeni pro ventilaci.

Lorazepam je u starsich pacientt tfeba podavat s opatrnosti kviili riziku sedace a/nebo muskuloskeletalni
slabosti, které mohou zvySovat riziko padt s vaznymi nasledky pro tuto skupinu pacientti. Star§im
pacientiim je tfeba podavat snizenou davku (viz bod 4.2).

Porucha funkce ledvin nebo jater

Pacienti s poruchou funkce ledvin nebo jater maji byt pfisné sledovani a davkovani ma byt peclivé
upraveno podle jejich reakcei. U téchto pacientli mohou byt postacujici nizsi davky.

Stejna opatieni plati pro star§i nebo oslabené pacienty a pacienty s chronickou respira¢ni insuficienci.
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Renalni insuficience

Lorazepam se nedoporucuje poddvat pacientim s rendlni insuficienci. Pokud je lorazepam pouzivan
u pacienti s lehkou az stfedné tézkou poruchou funkce jater nebo ledvin, ma byt pouzita nejnizsi uc¢inna
davka, protoze doba u¢inku muze byt za téchto okolnosti prodlouzena.

Akutni glaukom s iizkym thlem

U pacientl s akutnim glaukomem s tizkym thlem je nutna opatrnost.

Paradoxni reakce

Uzkost miize byt ptiznakem réiznych jinych stavii. Ma se vzit v ivahu, Ze stiznost pacienta miiZe souviset
se zakladnim fyzickym nebo psychiatrickym stavem, pro ktery je dostupna specifictéjsi 1éCba.

Béhem lécby benzodiazepiny byly piilezitostné hlaseny paradoxni reakce, jako je neklid, agitovanost,
podrazdénost, agresivita, zoufalstvi, zdchvaty hnévu, no¢ni miry, halucinace, psych6zy a nevhodné

chovani. Tyto reakce se vyskytuji Castéji u déti a u starSich osob. Pokud k tomu dojde, je tfeba lécbu
prerusit.

Hypotenze

Ptestoze se hypotenze vyskytla jen vzacné, benzodiazepiny se maji podavat s opatrnosti pacientlim,
u kterych by pokles krevniho tlaku mohl vést ke kardiovaskularnim nebo cerebrovaskularnim
komplikacim. To je zvlasté dilezité u starSich pacientd.

Proximalni gastrointestinalni porucha

U potkanti 1é¢enych lorazepamem po dobu delsi nez jeden rok v davce 6 mg/kg/den byla pozorovana
dilatace jicnu. Davka bez u¢inku byla 1,25 mg/kg/den (ptiblizn¢ Sestinasobek maximalni terapeutické
davky u ¢lovéka, coZ je 10 mg/den). Uginek byl reverzibilni pouze v ptipadé, e 1éba byla pierusena
do dvou mésicti po prvnim zpozorovani tohoto jevu. Klinicky vyznam této skutecnosti neni jasny. Pfi
dlouhodobém uzivani lorazepamu u geriatrickych pacientll je v§ak nutna opatrnost a je nutna Casta
kontrola symptomil proximalni gastrointestinalni poruchy. Dlouhodobé pouzivani lorazepamu se
nedoporucuje.

Anterogradni amnézie

Benzodiazepiny mohou zptsobit anterogradni amnézii. K tomu obvykle dochazi n€kolik hodin po uziti.
Pro snizeni rizika proto pacienti maji byt schopni nepfetrzité spat 7 az 8 hodin (viz také bod 4.8).

Pediatricka populace

Pouziti lorazepamu je kontraindikovano u déti do 12 let, s vyjimkou 1é¢by status epilepticus (viz body
4.1,42a4.3).

Po podéani lorazepamu zejména u novorozencli s velmi nizkou porodni hmotnosti byly hlaseny
epileptické zachvaty a myoklonus.

Tento 1éCivy pripravek obsahuje benzylalkohol a propylenglykol (viz nize v casti ,,Informace
o pomocnych latkach).

Déti mohou byt citlivé na dalsi slozky tohoto 1éCivého pripravku: benzylalkohol a propylenglykol.
Benzylalkohol miiZe zpisobit toxické nebo anafylaktoidni reakce u kojenct a déti do 3 let (viz bod 4.3).

Zneuzivani a zavislost

Neexistuji klinické udaje tykajici se zneuzivani nebo zavislosti. Na zaklad¢ zkuSenosti s peroralnimi
benzodiazepiny si vSak Iékafi maji byt védomi, ze opakované podavani lorazepamu po dlouhou dobu
muze vést k fyzické a/nebo psychické zavislosti.

Riziko se zvysuje s vyssimi davkami a dlouhodobé&jsim pouzivanim a dale se zvySuje u pacientil
s anamnézou alkoholismu nebo zneuzivani drog.

V pripadé fyzické zavislosti mize byt nahlé preruseni 1éCby spojeno s abstinencnimi piiznaky.
Symptomy hlaSené po vysazeni peroralnich benzodiazepint zahrnuji bolest hlavy, bolest svali, uzkost,
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napéti, depresi, nespavost, neklid, zmatenost, podrazdénost, poceni a rebound fenomén, pii kterém se
vraci pfiznaky, pro které byla 1é¢ba benzodiazepiny nasazena. Miize byt obtizné tyto ptiznaky odlisit od
puvodnich ptiznakd, pro které byl ptipravek piredepsan.

V tézkych ptipadech se mohou vyskytnout nasledujici symptomy: derealizace, depersonalizace,
hyperakuze, tinitus, parestezie koncetin, citlivost na svétlo, hluk a fyzicky kontakt, mimovolni pohyby,
zvraceni, halucinace a konvulze. Ty se mohou vyskytovat Castéji u pacientll s jiz existujicim
konvulzivnim onemocnénim nebo u pacienti uzivajicich jiné léky, které snizuji prah pro vznik kieci,
jako jsou antidepresiva.

4

davkami po dlouhou dobu. Piiznaky z vysazeni jsou vSak hlaSeny i po preruseni 1écby benzodiazepiny
v terapeutickych davkach, zejména pokud je 1écba nahle ukoncena. Vzhledem k tomu, Ze riziko
abstinen¢nich pfiznakt/rebound fenomenu je vyssi, pokud je lé¢ba nahle ukoncena, ma byt davka
snizovana postupne.

Informace o pomocnych latkach

TEMELOR obsahuje benzylalkohol, polyethylenglykol a propylenglykol.

Riziko kumulace pomocnych latek a toxicity u détskych pacientt do 5 let a dalSich zvlas$tnich populaci

Vsechny tyto pomocné latky jsou substraty alkoholdehydrogenazy a mohou saturovat metabolismus
a zvySovat riziko kumulace pomocnych latek, ktera mize vést k toxicité. Pediatri¢ti pacienti do 5 let
jsou obzvlasté zranitelni z divodu nezralé renalni a metabolické kapacity.

Riziko se tyka také pacientl s poruchou funkce jater nebo ledvin, t€hotnych nebo kojicich Zzen (viz bod
4.6) a pacientt s poruchou enzymového systému pro alkohol a aldehyddehydrogenazu.

Pti soucasném podavani s jinymi substraty alkoholdehydrogenazy (napf. etanol) je dilezité vzit v ivahu
kombinovanou denni metabolickou zatéz. Zvlastni opatrnosti je tfeba pti podavani opakovanych davek.

Dalsi rizika pro jednotlivé pomocné latky jsou uvedena nize.

Benzylalkohol

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje 21 mg benzylalkoholu v jedné ampulce, coz odpovida 21 mg/ml.
Benzylalkohol mtze zptsobit alergickou reakci.

Intraven6zni podani benzylalkoholu je spojeno se zavaznymi nezadoucimi u¢inky a umrtim
novorozencil (,,gasping syndrom®). U nedonoSenych novorozencii a novorozenct s nizkou porodni
hmotnosti je vyssi pravdépodobnost vzniku toxicity. Lécivé ptipravky obsahujici benzylalkohol se u déti
do 3 let nemaji pouzivat déle nez 1 tyden, pokud to neni nezbytné. Ackoli bézné terapeutické davky
tohoto pripravku obvykle uvoliuji mnozstvi benzylalkoholu vyrazné niz$i nez davky hlasené
v souvislosti s gasping syndromem, minimalni mnozstvi benzylalkoholu, ptfi kterém muze dojit
k toxicité, neni znamo.

Propylenglykol

Tento 1éCivy pripravek obsahuje 840 mg propylenglykolu v jedné ampulce, coz odpovidd 840 mg/ml.
U pacientl s poruchou funkce ledvin nebo jater, ktefi uzivaji > 50 mg/kg/den propylenglykolu, je nutné
1ékatské sledovani, véetné méteni osmolalniho a/nebo aniontového okna. Byly hlaseny rtizné nezadouci
ptihody pripisované propylenglykolu, jako napf. porucha funkce ledvin (akutni tubuldrni nekrdza),
akutni selhani ledvin a porucha funkce jater.

Mezi populaci nachylnou ke kumulaci propylenglykolu a s tim spojenym moznym nezadoucim uc¢inkiim
patii pacienti 1éCeni disulfiramem nebo metronidazolem.

Davky propylenglykolu 1 mg/kg/den mohou zplsobit zavazné nezadouci ucinky u novorozenct;
davky > 50 mg/kg/den mohou zplsobit nezadouci ucinky u déti do 5 let, zejména pokud kojenec nebo
dité dostava jiné 1éky obsahujici propylenglykol nebo alkohol.
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Podavani davek > 50 mg/kg/den propylenglykolu t¢hotnym nebo kojicim Zenam musi byt individualné
posouzeno (viz bod 4.6).

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

Benzodiazepiny, vcetné lorazepamu, maji aditivni tlumivé u¢inky na CNS pii souasném podavani
sjinymi latkami, jako je alkohol, barbituraty, antipsychotika, sedativa/hypnotika, anxiolytika,
antidepresiva, opioidni analgetika, sedativni antihistaminika, antikonvulziva a anestetika.

Alkohol
Soucasné podavani s alkoholem se nedoporucuje.

Haloperidol

Pti soucasném podavani lorazepamu a haloperidolu byly hlaseny ptipady apnoe, komatu, bradykardie,
zéstavy srdce a imrti.

Skopolamin

Soucasné uzivani skopolaminu ukazalo zvyseny vyskyt sedace, halucinaci a iracionalniho chovani.

Klozapin

Soucasné podavani klozapinu a lorazepamu mtize zptisobit vyraznou sedaci, nadmeérnou salivaci a ataxii.
Valproat

Valproat muze inhibovat glukuronidaci lorazepamu (zvys$ené sérové hladiny: zvySené riziko ospalosti).
Probenecid

Probenecid zvySuje polocas lorazepamu a snizuje clearance inhibici glukuronidace.

Opioidy

Soucasné uzivani sedativ, jako jsou benzodiazepiny nebo jim podobné latky, jako je lorazepam, spolu

s opioidy zvySuje riziko sedace, respira¢ni deprese, komatu a imrti v disledku aditivniho tlumivého
ucinku na CNS. Je nutné omezit davku a délku trvani soucasného uzivani (viz bod 4.4).

Nebyly pozorovany ani hlaSeny interakce s laboratornimi testy.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Tehotenstvi

O pouziti lorazepamu béhem té€hotenstvi nejsou k dispozici dostatecné udaje. Pokud je lorazepam
podavan béhem téhotenstvi, mize se v disledku farmakologického ucinku lorazepamu u novorozence
objevit hypotermie, respiracni deprese a hypotonie (floppy infant syndrom). V ptipadé dlouhodobého
pouzivani se u ditéte mohou objevit piiznaky z vysazeni.

Experimentalni studie na zvifatech nenaznacuji pfimé ani nepiimé Skodlivé ucCinky na t€hotenstvi,
embryondlni vyvoj, porod nebo postnatalni vyvoj.

TEMELOR ma byt pouzivan v téhotenstvi pouze tehdy, pokud je to nezbytné nutné, po co nejkratsi
dobu a v nejniz§i mozné davce.

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje benzylalkohol a propylenglykol (viz bod 4.4 ,,Informace o pomocnych
latkach®). Benzylalkohol muze prochéazet placentou. Nebylo prokazano, ze by propylenglykol
zpusoboval u zvirat nebo u ¢loveéka reprodukéni nebo vyvojovou toxicitu, ale mize se dostat k plodu.
Podavani > 50 mg/kg/den propylenglykolu t€hotnym zenam musi byt individualné posouzeno.

Kojeni
Lorazepam prochazi v malych mnozstvich do matefského mléka. Béhem pouzivani piipravku
TEMELOR se nedoporucuje kojit.
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Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje benzylalkohol a propylenglykol (viz bod 4.4 ,,Informace o pomocnych
latkach*). Benzylalkohol pfitomny v séru matky pravdépodobné piechazi do matetského mléka a mize
byt peroralné ptijiman kojenym ditétem. Nebylo prokazano, ze by propylenglykol zpiisoboval u zvitat
nebo u ¢loveka reprodukéni nebo vyvojovou toxicitu, ale pfechazi do matetského mléka a mize byt
peroralné pfijat kojenym dité¢tem. Podavani > 50 mg/kg/den propylenglykolu kojicim zZendm musi byt
individualné posouzeno.

Fertilita

Nejsou k dispozici zadné tdaje o moznych tcincich parenteralné poddvaného lorazepamu na fertilitu
u Zen.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Stejné jako vSichni pacienti, ktefi pouzivaji inhibitory centralniho nervového systému, i pacienti, kteti
pouzivaji lorazepam, maji byt upozornéni, Ze nesmi obsluhovat nebezpecné stroje nebo fidit vozidla,
pokud jsou ospali nebo maji zavrat’.

Pacienti maji byt pouceni, aby béhem 24 az 48 hodin po podani lorazepamu neftidili dopravni prostifedky
ani nevykonavali ¢innosti vyzadujici pozornost. Snizeni vykonu muze pretrvavat delsi dobu kvuli
vysokému véku pacienta, sou¢asnému uzivani jinych latek, stresu v dusledku chirurgického zakroku
nebo celkovému stavu pacienta.

4.8  Nezadouci ucinky

Nezadouci u¢inky jsou obvykle pozorovany na zacatku 1éCby. Obvykle se stavaji méné zavaznymi nebo
vymizi s pokracovanim 1écby nebo snizenim davky.

Hlasené ptipady zavisi na davce, zpiisobu podani a sou¢asném uzivani jinych piipravka, které potlacuji
centralni nervovy systém.

Nasledujici nezadouci ucinky byly pozorovany pii nasledujicich frekvencich: velmi Casté (>1/10), ¢asté
(>1/100 az <1/10), mén¢ casté (=1/1000 az <1/100), vzacné (=1/10000 az < 1/1000), velmi vzacné
(<1/10000), neni zndmo (z dostupnych tdaji nelze urcit). V kazdé skupiné Cetnosti jsou nezadouci
ucinky sefazeny podle klesajici zavaznosti.

Tridy organovych | velmi casté | cast¢ (>1/100 az | méné casté | vzacné (>1/10000
systémul (>1/10) <1/10) (>1/1000 az | az < 1/1000)
<1/100)
Poruchy krve krevni dyskrazie
a lymfatického systému
Psychiatrické poruchy zmatenost, docasna
deprese, emocni | anterogradni
oplosténi, amnézie nebo
poruchy spanku, | porucha paméti,
zména libida paradoxni
reakce™
Poruchy nervového sedace, ospalost, | bolest hlavy,
systému zavrat, ataxie snizena bd¢lost
Poruchy oka porucha  zraku,
diplopie
Cévni poruchy hypotenze,
hypertenze
Gastrointestinalni nauzea,
poruchy gastrointestinalni
symptomy

8/13



Poruchy jater abnormalni testy

a zluCovych cest jaternich funkeci
Poruchy ktze alergické  kozni

a podkozni tkané reakce

Poruchy svalové na svalova slabost

kosterni soustavy

a pojivové tkane

Celkové poruchy a | unava
reakce v mist¢ aplikace

*Béhem 1écby benzodiazepiny byly pfilezitostn€ hlaSeny paradoxni reakce, jako je agitovanost,
nervozita, podrazdénost, agresivita, zoufalstvi, zachvaty hnévu, nocni mury, halucinace, psychoza
a nevhodné chovani. Tyto reakce se vyskytuji castéji u déti a u starSich osob.

Po intramuskularnim podani: byla hlasena bolest, pocit paleni a zarudnuti v mist¢ injekce.

Po intravenéznim podani: lokalni flebitida, bolest bezprosttedné po injekci a zarudnuti pozorované
behem 24hodinového pozorovaciho obdobi.

Celkem 1,6 % pacienti uvedlo bolest bezprosttedné po injekei, zatimco 0,5 % pacientd uvedlo bolest
24 hodin po injekci.

Intraarterialni injekce mtize vést k spazmu arterie, coz mize mit za nasledek gangrénu, pro kterou mize
byt nutna amputace (viz bod 4.3).

Ur¢itd ztrata ucinnosti sedativniho a hypnotického ucinku benzodiazepini se muze objevit po
opakovaném pouziti po dobu nékolika tydnti.

Po opakovaném pouziti mize dojit k toleranci u€inkti benzodiazepinti.
Pti pouziti benzodiazepinll se miize projevit preexistujici deprese.

U pacientli se zavaznou sedaci mize dojit k ¢astecné obstrukci dychacich cest. Intraven6zni podani
lorazepamu samotného a ve vyss§i davce, nez je doporuceno, nebo v doporucené davce spoleéné s dalsimi
latkami pouzivanymi v anestezii mtize zpUsobit t€zkou sedaci.

Proto musi byt k dispozici nezbytné vybaveni pro udrzeni prichodnosti dychacich cest a podporu
dychani/ventilace a ma byt v ptipadé€ potieby pouzito.

Anterogradni amnézie miize nastat pii pouziti terapeutickych davek lorazepamu, riziko se zvySuje pii
vyssich davkach. Amnestické u¢inky mohou byt doprovazeny nevhodnym chovanim (viz také bod 4.4).

Béhem podavani lorazepamu byla vzacné hlasena toxicita propylenglykolu (napt. laktatova acidoza,
hyperosmolalita, hypotenze).

Dalsimi pfiznaky toxicity propylenglykolu jsou neschopnost reagovat, tachypnoe, tachykardie,
diaforéza a toxicita centralniho nervového systému vcetné epileptickych zachvatii a intraventrikularni
hemoragie. Tyto piiznaky lze oCekéavat u pacientii s renalni insuficienci a u déti (viz také bod 4.4).

Uzivani drog a zavislost (viz bod 4.4)

Pouziti lorazepamu (také v terapeutickych davkach) mize vést k fyzické zavislosti. Mezi symptomy
hlasené po vysazeni 1é¢by benzodiazepinem patii: bolest hlavy, bolest svalt, tizkost, napéti, deprese,
nespavost, neklid, zmatenost, podrazdénost, poceni a pfiznaky rebound fenoménu se symptomy, které
vedly k 1écbé benzodiazepiny, ale ve vétsi mife. Mlze byt obtizné tyto pfiznaky odlisit od pivodnich
priznakd, pro které byl ptipravek indikovan.

V tézkych ptipadech se mohou vyskytnout nasledujici symptomy: derealizace, depersonalizace,
hyperakuze, tinitus, parestezie koncetin, citlivost na svétlo, zvukovy a fyzicky kontakt, mimovolni
pohyby, zvraceni, halucinace a konvulze.
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Konvulze se mohou vyskytovat ¢astéji u pacientl s konvulzemi v anamnéze nebo u pacientd uzivajicich
jiné ptipravky snizujici prah pro vznik kieci, jako jsou antidepresiva.

HlaSeni podezieni na nezaddouci ucinky

Hlaseni podezieni na nezadouci uCinky po registraci 1éCivého piipravku je dulezité. Umoznuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinost a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci ucinky prostfednictvim webového
formulate sukl.gov.cz/nezadouciucinky

ptipadné na adresu:

Statni ustav pro kontrolu Ié¢iv
Srobérova 49/48

100 00 Praha 10

e-mail: farmakovigilance@sukl.gov.cz

Predavkovani

Pfiznaky a 1é¢ba predavkovani

Podobné jako u jinych benzodiazepini pfedavkovani nezptsobi Zivot ohrozujici situaci, s vyjimkou
kombinace s jinymi léky s inhibi¢nimi u¢inky na centralni nervovy systém (vcetné alkoholu).

Pti 1é¢bé predavkovani jakymkoliv pfipravkem je tfeba mit na paméti, ze pacient mohl uzit jiné léky.
Zvlastni pozornost je pfi intenzivni péci tfeba vénovat respiracnim a kardiovaskularnim funkcim.

Ptedavkovani benzodiazepiny ma obvykle za nasledek rtizny stupeii Gtlumu centralniho nervového
systému, od ospalosti az po koma. Mezi lehké ptipady patii ospalost, mentalni zmatenost a letargie.
V zavaznych piipadech se mohou vyskytnout ptiznaky jako ataxie, hypotenze, hypotonie, respira¢ni
deprese, vzacné koma (stupeni 1 az 3) a velmi vzacné umrti pacienta.

Jako antidotum mutze byt uzite¢ny flumazenil.

Tento 1éCivy piipravek obsahuje propylenglykol. Pti vysokych davkach (500 mg/kg/den a vice) nebo
dlouhodobém uzivani propylenglykolu byly hlaseny rizné nezadouci ucinky, jako je hyperosmolalita,
laktatova acidoza; porucha funkce ledvin (akutni tubularni nekréza), akutni selhani ledvin;
kardiotoxicita (arytmie, hypotenze); poruchy centralniho nervového systému (deprese, koma, zachvaty);
respiratni Utlum, duSnost; porucha funkce jater; hemolyticka reakce (intravaskularni hemolyza)
a hemoglobinurie; nebo multiorgdnové selhani. K takové expozici mize dojit, pokud davka ptipravku
vyrazné piekro¢i doporucenou davku.

Riziko téchto symptomt je vyssi u pacientii s renalni insuficienci a u déti (viz bod 4.4).

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: benzodiazepinové derivaty, ATC kod: NOSBA06

Lorazepam je benzodiazepin. Ma anxiolytické, sedativni, hypnotické, antikonvulzivni a myorelaxa¢ni
vlastnosti. Pfesny mechanismus uc¢inku benzodiazepinil nebyl dosud zcela objasnén. Zda se, ze ti¢inkuji
prostiednictvim riznych mechanismi. Benzodiazepiny pravdépodobné ucinkuji vazbou na specifické
receptory v riznych mistech centralniho nervového systému. Timto zplisobem zvySuji synaptickou nebo
presynaptickou inhibici dosazenou kyselinou gama-aminomaselnou nebo piimo ovliviiuji mechanismy
zodpovédné za spousténi akénich potenciali.
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Lorazepam se po intramuskularnim podani rychle absorbuje. Maximalni plazmatické koncentrace jsou
dosazeny priblizné 60 az 90 minut po intramuskularnim podani. Po intramuskuldrnim nebo
intraven6znim podani je primérny polocas eliminace nekonjugovaného lorazepamu v lidské plazmé
priblizné 12 az 16 hodin. Na zaklad¢ elimina¢niho polo¢asu jsou koncentrace v rovnovazném stavu
dosazeny béhem 3 az 5 dnt.

Distribuce

Po intravendznim podani je primérny distribu¢ni objem pfiblizné 1,3 l/kg. Nevazany lorazepam
prochazi hematoencefalickou bariérou bez piekazek pasivni difuzi. Lorazepam se pii koncentraci
160 ng/ml vaze ptiblizné z 92 % na proteiny lidské plazmy.

Biotransformace

Lorazepam je metabolizovan na farmakologicky neaktivni glukuronid jednoduchym jednokrokovym
procesem. Po opakovanych davkach existuje minimalni riziko akumulace, coz poskytuje Sirokou miru
bezpecnosti. Celkova clearance lorazepamu po intraven6zni davce je ptiblizné 1,0-1,2 ml/min/kg.

Lorazepam nema zadné hlavni aktivni metabolity.

Na zaklad¢ in vitro studii ptispiva k jaterni glukuronidaci R- a S-lorazepamu mnoho enzymt UGT. Jak
R-, tak S-lorazepam byly glukuronidovany pomoci UGT2B4, 2B7 a 2B15; dalsi jaterni a extrahepatalni
enzymy UGT také metabolizovaly R- i S-lorazepam in vitro.

Eliminace

VéEk nema klinicky vyznamny vliv na kinetiku lorazepamu. V jedné studii byl u starSich pacientt
zaznamenan statisticky vyznamny pokles celkové clearance, ale polocas eliminace nebyl vyznamné
ovlivnén.

Po jednorazovém intravendznim podani 2 mg a 4 mg lorazepamu malym skupinam zdravych osob (n=6
a n=7 osob, v tomto poradi) bylo odhadnuto, ze kumulativni vylu¢ovani glukuronidu lorazepamu moci
je vyssi nez 80 % davky.

Zvlastni populace

Pediatricka populace

Novorozenci (od narozeni do 1 mésice): Po jednorazové intravendzni davce lorazepamu 0,05 mg/kg
(n=4) nebo 0,1 mg/kg (n=6) byla primérna celkova clearance normalizovana na télesnou hmotnost
0 80 % niz§i ve srovnani s normalnimi dospélymi, terminalni polocas se zvysil 3krat a distribu¢ni objem
u novorozenct s neonatalni asfyxii se snizil o0 40 % ve srovnani s normalnimi dospélymi. VSichni
novorozenci me¢li gestaéni vék > 37 tydnt.

U déti, dospivajicich a dospélych (sledovano u 50 déti ve veéku 2,3-17,8 let) nebyl zjistén zadny
vyznamny rozdil v clearance, normalizovany na télesnou hmotnost, souvisejici s vékem. Populaéni
farmakokinetické analyzy u déti (kromé novorozencl) také ukazuji podobnou farmakokinetiku
u dospélych.
Starsi osoby

Po jednotlivych intravendznich davkach 1,5 az 3 mg lorazepamu na injekci byla primérna celkova
télesna clearance lorazepamu u starSich subjektl sniZzena pftiblizné o 20 % ve srovnani s mladSimi
dospélymi.

Pohlavi

Pohlavi nema zadny vliv na farmakokinetiku lorazepamu.
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Renalni insuficience

Ve farmakokinetickych studiich s jednorazovou davkou u pacienti s riznym stupném rendlni
insuficience, od lehké az po uplné selhani, nebyly pozorovany zadné vyznamné zmény v absorpci,
clearance nebo exkreci lorazepamu. Eliminace inaktivniho glukuronidového metabolitu byla vyznamné
snizena. Ve studii, ve které byl lorazepam podévan subchronicky 2 pacientim s chronickou rendlni
insuficienci, bylo hldseno snizeni eliminace a sou¢asné prodlouzeni elimina¢niho polo¢asu lorazepamu.
Hemodialyza neméla vyznamny vliv na farmakokinetiku nemetabolizovaného lorazepamu, ale
zpusobila vyznamnou clearance inaktivniho plazmatického glukuronidu.

Jaterni insuficience

U pacientt s lehkou az stfedné tézkou poruchou funkce jater (hepatitida, cirhoza v diisledku nadmérné
konzumace alkoholu) nebyla pozorovana zadna zmeéna clearance lorazepamu.

53 Piedklinické udaje vztahujici se k bezpe€nosti

Neuplatiiuje se.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek
makrogol 400

benzylalkohol

propylenglykol

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, proto nesmi byt tento 1é¢ivy piipravek misen s jinymi 1é¢ivymi
pripravky s vyjimkou téch, které jsou uvedeny v bod¢ 6.6.

6.3 Doba pouZzitelnosti
Neoteviené: 18 mésicu

Stabilita po nafedéni

Chemicka a fyzikalni stabilita po otevieni pied pouzitim byla prokdzana na dobu 1 hodiny pfi teploté
2-8 °C. Z mikrobiologického hlediska, pokud zpisob otevieni/fedéni nevylucuje riziko mikrobialni
kontaminace, ma byt piipravek pouzit okamzité. Neni-li pouzit okamzité, doba a podminky uchovavani
pripravku po otevieni pied pouzitim jsou v odpovédnosti uzivatele.

6.4 Zv1astni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte a prevazejte v chladu (2 °C-8 °C). Uchovavejte v krabicce, aby byl ptipravek chranén pred
svétlem.

Podminky uchovévani tohoto 1é¢ivého piipravku po jeho nafedéni/otevieni jsou uvedeny v bodé 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

TEMELOR je balen v ampulce z €ir¢ho skla tfidy I (Ph. Eur.) o objemu 2 ml. Ampulky jsou umistény
v profilovanych PVC ptifezech, které jsou uzavieny ochrannou prihlednou PE folii.

PVC piitezy jsou ulozeny v papirové krabicce spolu s pfibalovou informaci.
Baleni 5 a 10 ampulek po 1 ml roztoku.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
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6.6 Zv1astni opatieni pro likvidaci piipravku
TEMELOR je po ochlazeni mirn¢ viskozni.

Intramuskularni podani

Pro usnadnéni intramuskuldrniho podani se doporucuje fedéni stejnym objemem kompatibilniho
roztoku, jako je roztok chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) pro injekci, 5% roztok glukdzy nebo voda pro
injekci.

TEMELOR lze podavat i neziedény, pokud je podavan hluboko do velkého svalu.

Intravenodzni podani

V pfipadé intraven6zniho poddni md byt TEMELOR vzdy zfedén stejnym objemem jednoho
z nasledujicich roztoki: roztok chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) pro injekci, 5% roztok glukozy nebo
voda pro injekci.

Rychlost podavani nemé piekrocCit 2 mg/min. Parenteralni piipravky se musi pfed podanim vizualné
zkontrolovat, zda neobsahuji ¢astice nebo nedoslo k zabarveni.

Pokyny pro redéni pro intravenozni podani

Do injekéni stiikacky nasajte pozadované mnozstvi piipravku TEMELOR a pak pomalu nasajte
pozadovany objem fedidla. Lehce zatdhnéte za pist, abyste vytvofili dalsi sméSovaci prostor. Obsah
neprodlené promichejte opakovanym otacenim stiikacky, dokud nevznikne homogenni roztok. Vyhnéte
se prudkému tfepani, protoze by to zpisobilo vzduchové bubliny.

TEMELOR nesmi byt misen s jinymi piipravky ve stejné injekcni stiikacce. Nepouzivejte, pokud se
u roztoku objevila barva nebo srazenina (viz bod 4.2).

Z4dné zvlastni pozadavky na likvidaci.

Veskery nepouzity 1é¢ivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
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