Sp. zn. sukls145245/2022

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Remifentanil B. Braun 1 mg préasek pro koncentrat pro injek¢ni/infuzni roztok
Remifentanil B. Braun 2 mg prasek pro koncentrat pro injekéni/infuzni roztok
2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

1 injekeni lahvicka obsahuje remifentanili hydrochloridum odpovidajici 1 mg remifentanilum.
1 injekéni lahvicka obsahuje remifentanili hydrochloridum odpovidajici 2 mg remifentanilum.

Po pripravé roztoku podle navodu obsahuje kazdy ml ptipravku Remifentanil B. Braun 1 mg/2 mg prasek
pro koncentrat pro injek¢ni/infuzni roztok 1 mg remifentanilum.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Prasek pro koncentrat pro injekéni/infuzni roztok (prasek pro koncentrat).
Bily az téméf bily nebo nazloutly kompaktni prasek.

4.  KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Remifentanil je indikovan jako analgetikum, uzivané pfi ivodu a/nebo udrzovani celkové anestezie.
Remifentanil je indikovan k zajisténi analgezie u pacientt z jednotek intenzivni péce, uméle
ventilovanych, od 18 let véku vyse.

4.2 Davkovani a zpisob podani

Remifentanil smi byt podavan pouze v podminkach, kdy je pIn€ zajiStén monitoring a podpora
respiracnich a kardiovaskularnich funkci, a pouze osobami zvlast’ vyskolenymi pro podavani anestetik a v
rozpoznani a zvladnuti oéekavanych nezadouci u¢inkl silnych opioidi, véetné respiracni a kardialni
resuscitace. Tato specializace musi zahrnovat znalost zprichodnéni a udrzovani prichodnosti dychacich
cest a umélé ventilace.

Kontinudlni infuze remifentanilu museji byt podavany kalibrovanym infuznim setem do rychle proudici
hadicky i.v. infuze nebo hadi¢ky se samostatnym ptistupem. Tato infuzni hadicka ma byt pfipojena do
venozni kanyly nebo do jejiho nejbliz§iho okoli, aby byl minimalizovan mrtvy prostor (dalsi informace
viz bod 6.6, tabulky s ptiklady rychlosti infuze podle telesné hmotnosti, které pomahaji titrovat
remifentanil podle anestetickych potfeb pacienta jsou uvedeny nize).
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Péce musi byt vénovana tomu, aby nedoslo k uzavieni nebo odpojeni infuznich cest a po ukonceni infuze
nalezitému oc¢isténi hadi¢ky, aby byl odstranén zbytek remifentanilu (viz bod 4.4). Infuzni hadicky/
infuzni systém maji byt po ukonceni infuze odpojeny, aby nedoslo k bezdécnému podani.

Remifentanil mize byt podavan pomoci tzv. ,target-controlled infusion” (TCI), tj. programovanou infuzi
s regulaci cilové hladiny, coz zajistuje zabudovany farmakokineticky model (Minto), zohlediujicim vék
pacienta a mnozstvi aktivni télesné hmoty (LBM).

Remifentanil je uren pouze pro intravenozni podani a nesmi byt podan epiduralné nebo intrathekalni
injekci (viz bod 4.3).

Redéni

Remifentanil mze byt po pfipraveé roztoku koncentratu vzniklého z lyofilizovaného prasku dale fedén.

Viz bod 6.3 o podminkach uchovavani a bod 6.6 o doporucenych roztocich k fedéni a navodu k
pripravé/fedéni pripravku pred podanim.

4.2.1Celkova anestezi
Podavani remifentanilu musi byt individualni podle pacientovy odpovedi.

4.2.1.1 Dospéli

Podani manudlné kontrolovanou infuzi (Manually Controlled Infusion-MCI)

Tab. ¢.1 Doporucené davkovani pro dospélé

REMIFENTANIL KONTINUALNI INFUZE

INJ. BOLUS REMIFENTANILU
(ng/kg) (ng/kg/min)
INDIKACE
Pocate¢ni Rozmezi
rychlost
Uvod do anestezie 1 0,5az1 -

(Podavat déle

nez 30 sekund)
Udrzovani anestezie u pacienti
s Fizenou ventilaci

* Oxid dusny (66 %) 0,5az1 0,4 0,1 az2

* Isofluran (pocatecni davka 0,5az 1 0,25 0,05 az2
0,5 MAC)

* Propofol (pocatecni davka 0,5az1 0,25 0,05az2

100 pg/kg/min)

Je-li remifentanil podavan pii ivodu do anestezie jako injek¢éni bolus, nesmi byt toto podani kratsi nez 30
sekund.

Ve vyse doporucenych davkach, remifentanil vyznamné snizuje mnozstvi hypnotika potfebného k
udrzeni anestezie. Aby se vyloucily hemodynamické UCinky remifentanilu (hypotenze a bradykardie)
musi byt proto isofluran a propofol podavan v doporuc¢enych davkach (viz bod Soubézna medikace).

Doporucena davkovani jinych, soucasné podavanych hypnotik s remifentanilem, ktera nejsou uvedena
v tabulce vyse, nejsou k dispozici.

Uvod do anestezie
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Remifentanil ma byt podavan pii tvodu do anestezie se standardni ddvkou hypnotik, jako jsou propofol,
thiopental nebo isofluran. Podani remifentanilu po hypnoticich snizi vyskyt svalové rigidity.
Remifentanil mize byt podan v infuzi rychlosti 0,5 az 1 pg/kg/min, s nebo bez uvodniho injekéniho
bolusu 1 pg/kg, podaného po dobu trvajici vice nez 30 sekund. Jestlize k endotrachealni intubaci dochazi
po vice nez 8-10 minutach od zacatku infuze remifentanilu, pak injek¢ni bolus neni nutny.

Udrzovani anestezie u pacientii s umélou ventilaci

Po endotrachedlni intubaci ma byt rychlost infuze remifentanilu snizena jak ukazuje vySe uvedena
tabulka, a to podle zplsobu anestezie. Kvtli rychlému nastupu a kratkému trvani ucinku remifentanilu,
rychlost podavani béhem anestezie miize byt titrovana vzestupné piirtistkem 25% az 100% nebo sestupné
poklesem o 25% az 50% kazdych 2 az 5 minut, aby bylo dosazeno pozadované urovné p-opioidni
odezvy. Pi nedostatecné hluboké anestezii 1ze podat kazdych 2-5 minut doplikovy injekéni bolus.

Anestezie u spontanné dychajicich pacientu se zajistenim volné prichodnych dychacich cest (napr.
laryngedlni anesteziologickou maskou)

Pfi anestezii u spontanné dychajicich pacientll se zabezpeCenymi, volné prichodnymi dychacimi cestami
se pravdépodobné objevi respiracni deprese. Proto se musi vénovat pozornost ti¢inklim na respiraci, které
se piipadné mohou kombinovat se svalovou rigiditou. Uprava davky dle pacientovych pozadavki
vyzaduje zvlastni pé¢i a muze vyzadovat podporu ventilace. Musi byt dostupné patii¢né pfistroje k
monitorovani pacientll, kterym se podava remifentanil. Je nezbytné, aby tyto pfistroje byly plng
vybaveny ke zvladnuti vSech stupnd respiracni deprese a/nebo svalové rigidity (musi byt dostupny
intubacni set). (Vice informaci naleznete v bod¢ 4.4).

Doporucena pocatecni rychlost infuze pro doplitkovou analgezii u spontdnné dychajicich pacientt je 0,04
ug/kg/min s titraci, az do dosazeni u¢inku. Bylo zkoumano rozmezi rychlosti infuze od 0,025 do 0,1
pg/kg/min.

U spontann¢ dychajicich pacientil se v anestezii nedoporucuje injekéni bolus.

Remifentanil se nedoporucuje uzit jako analgetikum pii zakroku, kdy pacient zistava pii védomi nebo
jehoz ventilace neni néjak béhem zakroku podporovana.

Soubéznd medikace

Remifentanil snizuje celkové mnozstvi nebo davky inhalacnich anestetik, hypnotik a benzodiazepinil
poZadovanych pii anestezii (viz bod 4.5).

Davky nasledujicich latek: isofluranu, thiopentalu, propofolu a temazepamu, uzitych pfi anestezii byly
pfi soucasném pouziti s remifentanilem snizeny az o 75%.

Zasady pro ukonceni/pokracovani podavani v casné pooperacni fazi

V dutsledku velmi rychlého odeznéni ucinku remifentanilu po pferuSeni, neni po 5-10 minutach od
ukonceni podavani pifitomna zadna rezidualni opiodni aktivita. Pacientim, u nichZz se predpokladaji
pooperacni bolesti, maji byt podana analgetika pfed ukonCenim pfivodu remifentanilu. Dosazeni
maximalniho ucinku dlouhodobé pisobicich analgetik vyzaduje dostatecné dlouhou dobu. Vybér
analgetik se ma ridit typem chirurgického zakroku a tirovni pooperacni péce.

Pokud neni dosazeno patficného ucinku dlouhodobé pisobicich analgetik pted koncem zakroku, miize
byt nutné pokracovat v podavani piipravku Remifentanilu B. Braun, aby byla v ¢asné pooperacni fazi
analgezie udrzena do doby nastupu maximalniho ¢inku dlouhodobé pisobicich analgetik.

Jestlize se pokracuje v podavani remifentanilu po zakroku, smi byt podavan pouze v podminkach plné
zajistujicich monitoring, podporu ventilacnich a kardiovaskularnich funkci, za dohledu specidlné
vyskoleného personalu k rozpoznani a zvladnuti respiracnich u¢inka silnych opiodi.

Navic se doporucuje peclivé sledovat u pacienta vyskyt pooperacni bolesti, hypotenze a bradykardie.

Dalsi informace o podani ventilovanym pacientiim na jednotce intenzivni péce jsou uvedeny v bodu 4.2.3
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U spontanné dychajicich pacienti muze byt pocatecni rychlost infuze remifentanilu sniZzena na 0,1
ug/kg/min a poté mize byt zvySovana nebo snizovana postupné o 0,025 pg/kg/min kazdych 5 minut,
aby rozsah analgezie pievySoval riziko respiracni deprese.

U spontanné dychajicich pacientti se nedoporucuje k tlumeni bolesti v pooperac¢ni fazi injekéni bolus.

Podani prostrednictvim ,, Target-Controlled Infusion” (TCI)

Uvod do anestezie a jeji udrzoviniu u ventilovanych pacienti

Pii podani remifentanilu pomoci TCI se pfi uvodu do anestezie a pfi jejim udrzovani ventilovanym
dospélym pacientiim podavaji soucasn¢ intraven6zné¢ nebo inhalacné hypnotika (viz vyse tab. ¢. 1 pro
manualné kontrolovanou infuzi (MCI)). Ve spojeni s t€émito latkami se dostate¢né analgezie v tvodu do
anestezie a k opera¢nimu vykonu obvykle dosahuje pfi cilovych koncentracich remifentanilu v krvi v
rozmezi od 3 do 8 ng/ml. Remifentanil ma byt titrovan podle individualnio odpovédi pacienta.

Pti zvlaste zatézujicich chirurgickych vykonech miize byt zapotiebi cilové koncentrace az 15 ng/ml.

Ve vySe doporucenych davkach remifentanil vyrazné sniZzuje mnozstvi potfebného hypnotika pii
udrzovani anestezie. A proto se ma isofluran a propofol podavat podle doporuéeni, aby se zamezilo
zvySeni hemodynamickych ucinkti remifentanilu (hypotenze a bradykardie). (Viz vyse tab.c. 1 pro MCI).

Nasledujici tabulka uvadi ekvivalent koncentrace remifentanilu v krvi pfi TCI blizici se riznym
rychlostem infuze manualné kontrolované (MIC) za rovnovazného stavu:

Tab. ¢. 2: Koncentrace remifentanilu v krvi (nanogramy/ml) uréené pomoci Minto (1997)
farmakokinetického modelu u 40letého muze s télesnou hmotnosti 70 kg a vysSkou 170 cm, pro riizné
ryvchlosti MIC infuze (mikrogramy/kg/min) v rovnovazném stavu

Rychlost infuze Koncentrace
remifentanilu remifentanilu v krvi
(mikrogramy /kg/min) (nanogramy/ml)
0,05 1,3

0,10 2,6

0,25 6,3

0,40 10,4

0,50 12,6

1,0 25,2

2,0 50,5

Vzhledem k nedostatecnym udajiim se nedoporucuje podavat remifentanilu pomoci TCI pfi anestezii u
spontanné dychéjicich.

Zasady pro ukonceni/pokracovani podavani v casné pooperacni fazi

Na konci zakroku, kdy je infuze TCI ukoncena nebo jsou sniZzeny cilové koncentrace, dojde
pravdépodobné ke spontanni ventilaci pii vypocitané koncentraci remifentanilu v rozmezi od

1 to 2 ng/ml. Stejn¢ jako u MIC je tieba zajistit jesté pied ukoncenim operace pooperacni analgezii
dlouhodobé plsobicimi analgetiky. (Viz téz Zdsady pro ukonceni/pokracovani podavani v casné
pooperacni fazi pro MIC).

Vzhledem k nedostate¢nym 0dajum se nedoporucuje podavani remifentanilu pomoci TCI k feSeni
pooperacni analgezie.

4.2.1.2 Pediatricti pacienti (od 1 do 12 let)
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Soubézné podavani remifentanilu a intravendzniho anestetika pfi tivodu do anestezie nebylo podrobné
zkoumano, a proto se nedoporucuje. Podavani remifentanilu pomoci TCI nebylo u pediatrickych pacienti
zkoumano, a proto se podavani remifentanilu pomoci TCI u téchto pacientl nedoporucuje.

Udrzovani anestezie
Pro udrzovani anestezie jsou doporuc¢ené nasledujici davky remifentanilu (viz tab.¢.3):

Tab. ¢. 3: Doporucené davky pro pediatrické pacienty (od 1 do 12 let véku)

KONTINUALNI
INJEKCNI INFUZE
SOUBEZNE POUZIVANE BOLUS REMIFENTANILU
ANESTETIKUM* REMIFENTANILU | (ug/kg/min)
(ng/ke) Pocatecni UdrzZovaci
rychlost rychlost
halothan 1 0,25 0,05to0 1,3
(pocatecni davka 0,3 MAC)
sevofluran 1 0,25 0,05t00,9
(pocatecni davka 0,3 MAC)
isofluran 1 0,25 0,06 t0 0,9
(pocatecni davka 0,5 MAC)

*Soucasné podavani s oxidem dusnym/kyslikem v poméru 2:1.

Kdyz je remifentanil podavan ve formé injekéniho bolusu nesmi byt doba podani kratsi nez 30 sekund.
Pokud nebyl soucasné podan injekéni bolus, nesmi chirurgicky zakrok zacit dfive nez po 5 minutach od
zacatku infuze remifentanilu.

Pfi podavani samotného oxidu dusného (70%) a infuze remifentanilu se rychlost infuze k udrZeni
anestezie ma pohybovat mezi 0,4 a 3 pg/kg/min. Z udaji ziskanych od dospélych lze usuzovat, Ze
vhodnou davkou mize byt 0,4 png/kg/min, ackoli specifické studie chybi.

Pediatrické pacienty je tieba sledovat a davku titrovat podle piiméfenosti hloubky analgezie pro
chirurgicky zakrok.

Soubéznd medikace

Ve vyse doporucenych davkach remifentanil vyrazn€ snizuje mnozstvi potfebného hypnotika pfi
udrzovani anestezie. A proto se ma isofluran, halothan a sevofluran podavat podle doporuceni, aby se
zamezilo zvySeni hemodynamickych t¢inkti remifentanilu (hypotenze a bradykardie). Nejsou k dispozici
zadné tidaje o doporu¢eném davkovani pro soub&zné pouziti jinych hypnotik s remifentanilem. (Viz vyse:
Podavdni pomoci MCI, Soubézna medikace).

Doporucené postupy v casné pooperacni fazi

Zahdjeni alternativni analgezie pred ukoncenim poddvdni remifentanilu

V disledku velmi rychlého odeznéni ucinku remifentanilu po pferuSeni, neni po 5-10 minutach od
ukonceni podavani pfitomna Zadné rezidualni opiodni aktivita. Pacientlim, u nichz se ptedpokladaji po
zakroku pooperacni bolesti, se maji pfed ukoncenim podavani remifentanilu podat analgetika. Vybér
analgetik, davka a doba podani ma byt napldnovana dopfedu a individualné pfizplisobena, aby
odpovidala typu chirurgického vykonu u pacienta a predpokladanému stupni pooperacni péce (viz bod
4.4).

4.2.1.3 Novorozenci a kojenci (vék do 1 roku)

Zkusenosti s podavanim remifentanilu u novorozencti a kojenct (ve€k do 1 roku, viz bod 5.1) v klinickych
studiich jsou omezené. Farmakokineticky profil remifentanilu u novorozenct a kojencii (vék do 1 roku)
je po korekci v rozdilu t€lesné hmotnosti srovnatelny s tim, ktery byl nalezen u dospélych (viz bod 5.2).
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AvsSak pro nedostate¢nost klinickych 0daji se podavani remifentanilu u této vekové skupiny
nedoporucuje.

Pouziti pro celkovou intravendzni anestezii (TIVA): Existuje omezend zkusSenost z klinickych studii s
pouzitim remifentanilu pii TIVA u novorozenct (viz bod 5.1). Klinickych tdaju je vSak nedostatek, takze
na jejich zakladé nelze uéinit Zadna doporuceni ohledné davkovani.

4.2.1.4 Zvlastni skupiny pacienti

Doporucené davkovani pro zvlastni skupiny pacientti (star$i a obézni pacienty, pacienty s poruchou
funkce ledvin a jater, pacienty podstupujici neurochirurgicky zakrok a pacienty s ASAII/IV viz bod
4.2.4).

4.2 2Kardioanestezi

Podani manudlné kontrolovanou infuzi
Doporucené davkovani pro pacienty podstupujici kardiochirurgicky zakrok viz nize tab.c.4:

Tab.¢.4: Doporucené davkovani pro anestezii v kardiochirurgii

INJEKCNI KONTINUALNI INFUZE
BOLUS REMIFENTANILU
INDIKACE REMIFENTANILU
(ng/kg/min)
(ng/kg) Pocatedni Typicka
rychlost udrZovaci rychlost
Intubace Nedoporucuje se 1 -
Udrzovani anestezie
* Isofluran 0,5az1 1 0,003 az 4
(pocatecni davka 0,4 MAC)
* Propofol 0,5az1 1 0,01 az4.3
(pocatecni davka 50 pg/kg/min)
Pokracovani v pooperacni Nedoporucuje se 1 Oazl
analgezii pred extubaci

Uvod do anestezie

Po podani hypnotika k dosaZeni ztraty védomi se ma podavat infuze remifentanilu s pocatecni rychlosti 1
pg/kg/min. Pouziti injekéniho bolusu remifentanilu se k tvodu do anestezie v kardiochirurgii
nedoporucuje. Endotrachealni intubace ma byt provedena nejméné po 5 minutach od zacatku infuze.

Udrzovani anestezie

Po zavedeni endotrachedlni intubace se ma rychlost infuze remifentanilu titrovat podle potieb pacienta.
V ptipade€ potfeby mohou byt podany doplikové davky v podobé injekéniho bolusu.

Vysoce rizikovym kardiakiim, ktefi se podrobuji operaci chlopni nebo tém, se Spatnou funkci levé
komory, se podava bolus maximaln¢ 0,5 ug/kg.

Toto dadvkovani plati rovnéZ pro kardiopulmonarni bypass v fizené hypotermii (viz bod 5.2).

Soubéznd medikace

Ve vyse uvedenych davkach remifentanil vyrazné snizuje mnozstvi potfebného hypnotika k udrzeni
anestezie. Aby se zamezilo zvySeni hemodynamickych ucinkii remifentanilu (hypotenze, bradykardie) ma
se proto isoflurane a propofol podavat podle vyse uvedenych doporuceni. Nejsou k dispozici udaje o
davkovani pro soubézné podavani jinych hypnotik s remifentanilem (viz vySe Poddvdani manudalné
kontrolovanou infuzi (MCI), Soubéznd medikace).
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Doporuceni pro pooperacni lécbu pacienti

Pokracovani v podavani remifentanilu v pooperacni fdzi k zaj ist éni analgezie pred vysazenim v
souvislosti s extubaci

Béhem prevozu pacienta na oddéleni poopera¢ni péce se doporucuje udrzovat infuzi remifentanilu
stejnou rychlosti jako v posledni fazi operace. Po pfevozu na toto oddéleni je nutné peclivé sledovat u
pacienta stupeil sedace a analgezie a infuzi remifentanilu upravit tak, aby odpovidala individualnim
potiebam pacienta (dal$i informace o péci na jednotce intenzivni péce viz bod 4.2.3).

Zajisténi alternativni analgezie pred prerusenim poddvani remifentanilu

V dusledku velmi rychlého odeznéni ucinku remifentanilu po pteruSeni, neni po 5-10 minutich od
ukonCeni podavani pritomna zadna rezidualni opiodni aktivita. Pfed pferuSenim remifentanilu se musi
v dostatecném piedstihu podat pacientim alternativni analgetika a sedativa, aby se dostavil jejich
terapeuticky ucinek. Proto se doporucuje vybér 1€k, jejich davkovani a dobu podani stanovit jesté pred
odpojenim pacienta od ventilace.

Doporucent pro ukonceni podavani remifentanilu

Vzhledem k velmi rychlému odeznéni UCinkti remifentanilu byly u kardiochirurgickych pacientt
zaznamenany bezprostfedné po ukonceni podavani remifentanilu hypertenze, tftesavka a bolest (viz bod
4.8). K mimimalizaci rizika vzniku téchto projevii musi byt ptfed prerusenim infuze remifentanilu
zavedena adekvatni alternativni analgezie (jak je popsano vySe). Rychlost infuze az do ukon¢eni ma byt
snizovana, v nejmén¢ 10 minutovych intervalech, postupné o 25%. Béhem odpojovani z ventilace nesmi
byt infuze remifentanilu navySovana, je moznd pouze sestupna titrace, dopliiovana podle potieby
alternativnimi analgetiky. Hemodynamické zmény jako je hypertenze a tachykardie je v pfipadé potieby
nutné 1é¢it vhodnymi ptipravky.

Pokud jsou podany v ramci prechodu na alternativni analgezii jiné opioidy, musi byt pacient
peclivé monitorovan. Piinos primérené pooperacni analgezie musi byt vZdy prevaZovat nad
moZnym rizikem respira¢ni deprese, kterou tyto latky vyvolavaji.

Poddavani pomoci TCI

Uvod do anestezie a jeji udrzovini

Podani remifentanilu pomoci TCI se pouziva u dospélych, ventilovanych pacientti pti ivodu do anestezie
a jejim udrzovani, spolecné s intravenoznim nebo inhala¢nim hypnotikem (viz tab.¢.4 Doporucené
davkovani pro anestezii v kardiochirurgii v bodu 4.2.2). V kombinaci s témito latkami se dostatecné
analgezie pro kardiochirurgické vykony obvykle dosahuje na horni hranici rozmezi cilovych koncentraci
remifentanilu v krvi doporucenych pro uziti pfi chirurgickych vykonech obecné. V klinickych studiich
bylo podle individualnich odpovédi pacienti tiraci dosazeno koncentraci v krvi vyssich nez 20 ng/ml.

Ve vyse doporu¢enych davkach remifentanil vyznamné snizuje pifi udrzovani anestezie mnozstvi
pozadovaného hypnotika. Proto se isofluran a propofol podava podle vyse uvedenych doporuceni, aby se
zamezilo zvySeni hemodynamického ucinku remifentanilu (hypotenze a bradykardie), (viz vySe tab. €. 4.
Doporucené davkovani pro anestezii v kardiochirurgii). Informace o koncentracich remifentanilu v krvi
po manualné kontrolované infuzi viz tab.C. 2 Koncentrace remifentanilu v krvi (nanogramy/ml) urcené
pomoci Minto (1997) v bod¢ 4.2.1.1.

Zasady pro ukonceni/pokracovani podavani v casné pooperacni fazi

Na konci zakroku, kdy je TCI infuze ukon¢ena nebo je sniZena cilova koncentrace, dojde pravdépodobné
ke spontannimu obnoveni respirace pii vypocitané koncentraci v rozmezi 1 to 2 ng/ml.

Jde-li o manualn¢ kontrolovanou infuzi, je zapotiebi poopera¢ni analgezii dlouhodobé pilisobicimi
analgetiky zavést pred ukoncenim zakroku (viz Zdsady pro ukonceni poddvdni remifentanilu v bodé
4.2.1.1).
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Kwvili nedostateénym tidajim se nedoporucuje podavani remifentanilu pomoci TCI k zajisténi pooperacéni
analgezie.

4.2.3Pouziti na jednotce intenzivni péc
4.2.3.1 Dospéli

Remifentanil je mozné pouzit k analgezii na jednotce intenzivni péfe u pacientli s umélou ventilaci.
Podle potieby je mozné podat dalsi sedativa.

Remifentanil byl pfedmétem klinického hodnoceni pacientli na JIP po dobu az 3 dnt. Jelikoz pacienti
nebyli sledovani déle nez 3 dny, nebyla uréena bezpe¢nost a G¢innost déletrvajici 1é¢by. Proto se uziti
delsi nez 3 dny nedoporucuje.

Vzhledem k chybéjicim udajiim se pacientim na JIP podavani remifentanilu pomoci TCI nedoporucuje.

Doporucena uvodni davka remifentanilu a rychlost infuze pro dospélé se pohybuje mezi 0,1 pg/kg/min (6
ng/kg/h) a 0,15 pg/kg/min (9 pg/kg/h). Rychlost infuze ma byt zvySovana postupné o 0,025 pg/kg/min
(1,5 ng/kg/h) az k dosazeni pozadovaného stupné sedace a analgezie. Mezi upravou davky ma uplynout
nejméné 5 minut. Stupen sedace a analgezie ma byt peclivé sledovan, opakované v pravidelnych
intervalech vyhodnocovan a podle toho infuze remifentanilu upravovana. Pfi dosazeni rychlosti infuze
0,2 ng/kg/min (12 pg/kg/h) aniz by bylo dosazeno pozadovaného stupné sedace, doporucuje se zahajit
podavani vhodného sedativa (viz niZze). Davkovani sedativa je tieba titrovat tak, aby bylo dosazeno
pozadovaného stupné sedace. Pokud je tfeba dosahnout vyssi Grovné analgezie, je mozné dalsi postupné
navySeni rychlosti infuze remifentanilu o 0,025 pg/kg/min (1,5 pg/kg/h).

Nasledujici tabulka shrnuje pocatecni rychlost infuze a typické davkovaci rozmezi pti zajisténi sedace a
analgezie u jednotlivych pacientt:

Tab. ¢.5: Doporucené davkovani pro pouZiti remifentanilu v podminkdch intenzivni péce.
KONTINUALNI INFUZE REMIFENTANILU pg/kg/min (ng/kg/h)

Pocatecni rychlost Rozmezi
0,1 (6) az 0,15 (9) 0,006 (0,38) az 0,74 (44,6)

V podminkach intenzivni péce se nedoporucuje podavani remifentanilu v podobé injek¢éniho bolusu.

Uziti remifentanilu snizi naroky na davky jakéhokoli soucasné podavaného sedativa. Obvyklé pocatecni
davky sedativ, pokud jsou zapottebi, jsou uvedeny nize:

Tab. ¢.6: Doporucena uvodni davka sedativ v pripadeé potieby

Sedativum Bolus Rychlost infuze
(mg/kg) (mg/kg/h)

Propofol azdo 0,5 0,5

Midazolam az do 0,03 0,03

Aby bylo mozno titrovat obé podavané latky, nemaji se podavat ve smési.

Doprikova analgezie u ventilovanych pacientii podstupujicich drazdivé zdkroky

Aby byla zajisténa analgezie ventilovanych pacientt, kteti se podrobuji drazdivym a/nebo bolestivym
zakrokiim jako je endotrachealni odsavani, pfevaz ran nebo fyzioterapie je nékdy nutné zvysit stavajici
rychlost infuze remifentanilu. Doporucuje se rychlost infuze remifentanilu nejméné 0,1 pg/kg/min (6
ng/kg/h) po dobu presahujici 5 minut pied zahdjenim bolestivého zakroku. Dalsi tipravy davek mohou
byt provadény kazdych 2-5 minut navySenim o 25%-50% podle dalsi predpokladané potfeby analgezie
nebo dle odpovédi pacienta.
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Béhem drazdivych zakrokli se k zajisténi doplinkové analgezie pouziva primérna rychlost infuze 0,25
pg/kg/min (15 pg/kg/h), maximalné 0,74 pg/kg/min (44,4 ng/kg/h).

Zavedeni alternativni analgezie pred ukoncenim poddvani remifentanilu

V dusledku velmi rychlého odeznéni ucinku remifentanilu po pferuSeni, neni po 5-10 minutich od
ukonceni podavani pfitomna zadna rezidualni opiodni aktivita, bez ohledu na délku podavané infuze.

Po podavani remifentanilu je nutné vzit v itvahu moZznost rozvoje tolerance a hyperalgezie. Proto se musi
pacientovi pred ukoncenim podavani remifentanilu podat v dostate¢ném casovém predstihu alternativni
sedativa a analgetika, aby mohly léky zacit ucinkovat, a tak predejit hyperalgezii a privodnym
hemodynamickym zméndm. Proto se doporucuje vybér 1éki, jejich davkovani a dobu podani stanovit
jeste pred ukoncenim podavani remifentanilu. Nahradni volbou k zajisténi analgezie jsou dlouhoptisobici
analgetika, intravendzni nebo lokalni analgetika, dobte kontrolovatelna zdravotnickym personalem nebo
pacientem samotnym a vyzaduji peclivy vybér podle potieb pacientt.

Déletrvajici podavani pu-opioidnich agonisti mtize vést k rozvoji tolerance.

Pokyny pro extubaci a ukonceni podavani remifentanilu

Aby bylo zajisténo hladké vysazeni remifentanilu doporucuje se postupné snizovat rychlost infuze az na
uroven 0,1 ug/kg/min (6 pg/kg/h) a to 1 hodinu pred extubaci.

Po extubaci ma byt rychlost infuze snizovana, alesponn v 10minutovych intervalech, postupné o 25% az
do uplného ukonéeni. Béhem odpojovani od ventilace se infuze remifentanilu nesmi zvySovat, pouze
snizovat event. dle poteby doplnit alternativnimi analgetiky.

Po pferuSeni podavani remifentanilu je nutné i.v. kanylu vycistit nebo odpojit, aby se zabranilo dalsi
mozné neumysiné aplikaci.

Pokud jsou podany v ramci prechodu na alternativni analgezii jiné opioidy, musi byt pacient
peclivé monitorovan. Piinos priméiené pooperacni analgezie musi vZdy pievaZovat nad moZnym
rizikem respiracni deprese vyvolavané témito latkami.

4.2.3.2 Intenzivni péce u pediatrickych pacienti

Uziti remifentanilu se v pediatrické intenzivni péci nedoporucuje, protoze pro tuto populaci pacientd
nejsou dostupné dostate¢né tdaje.

4.2.3.3 Pacienti se sniZenou funkci ledvin vyZadujici intenzivni péci

U pacienti s poruchou funkce ledvin vcetné téch, ktefi se podrobuji filtraci nebo dialyze, neni tieba
upravovat vySe uvedené davky, aCkoli je pii poruse funkce ledvin snizena clearance metabolitu
karboxylové kyseliny (viz bod 5.2).

lz!erVIrl . . Io

4.2.4.1 Starsi pacienti (nad 65 let véku)

Celkova anestezie

Podavani remifentanilu v této populaci vyZaduje obezietnost. Protoze byla u této vekové skupiny
pozorovana zvySena senzitivita na farmokokinetické ucinky remifentanilu rovna se pocatecni davka
podavaného remifentanilu pacientim star§Sim 65-ti let poloviné doporuc¢ené davky pro mladsi dospélé a
poté je titrovana podle individualni potfeby pacienta. Tato Uprava davek se tyka aplikace ve vSech fazich
anestezie véetné ivodu, udrzovani i bezprostfedni pooperaéni analgezie.

Vzhledem ke zvySené citlivosti starSich pacientli k remifentanilu, cilova koncentrace podavaného
remifentanilu pomoci TCI ma byt u této skupiny 1,5 to 4 ng/ml s naslednou titraci podle individudlni
odpovédi pacienta.

Anestezie béhem kardiochirurgickych vykonii
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SniZeni po¢ate¢niho davkovani neni nutné (viz bod 4.2.2).

Intenzivni péce
Snizeni poc¢ate¢niho davkovani neni nutné (viz vyse oddil Intenzivni péce).

4.2.4.2 Obézni pacienti

Pti manualné kontrolované infuzi se doporucuje snizit ddvkovani a stanovit jej na zakladé idealni télesné
hmotnosti, protoze clearance a distribu¢ni objem remifentanilu koreluje vice s idealni télesnou hmotnosti
nez télesnou hmotnosti aktualni.

Pti vypoctu mnozstvi aktivni télesné hmoty (Lean Body Mass - LBM) s pouzitim farmakokinetického
modelu dle Minta je predpokladané mnozstvi LBM pravdépodobné podhodnoceno u zen s BMI vys$im

nez 35 kg/rn2 a u muzi s BMI vys§im nez 40 kg/rnz. Aby nedoslo k poddavkovani téchto pacientd,
musi byt TCI remifentanilu peclivé titrovano podle individualni odpovédi.

4.2.4.3 Pacienti s poruchou funkce ledvin

Na zakladé vyzkumii provedenych do técho dnli neni uprava davkovani u pacientd s poruchou funkce
ledvin, vetné pacientll na JIP, nutna; avSak u téchto pacientli se projevuje sniZzeni clearance metabolitu
karboxylové kyseliny.

4.2.4.4 Pacienti s poruchou funkce jater

Jelikoz u téchto pacientd zlstavd farmakokineticky profil remifentanilu oproti zdravym dospélym
nezménén, neni nutna Uprava pocatecni davky. Ale paciemti s t¢Zkou poruchou funkce jater mohou byt
citlivéjsi k respiraéné-depresivnimu ucinku remifentanilu (viz bod 4.4). Tito pacienti vyzaduji peclivé
sledovani a titraci davek remifentanilu podle jejich individualnich potfeb.

4.2.4.5 Neurochirurgicti pacienti

Omezené udaje, ziskané od pacientd, ktefi podstoupili neurochirurgicky zakrok, prokazaly ze zadna
zvlastni davkovaci doporuceni nejsou nutna.

4.2.4.6 Pacienti s ASA III/IV

Celkova anestezie

Jelikoz 1ze oCekavat u pacientd s ASA III/IV vyrazngjsi hemodynamické ucinky silnych opioidd, je tieba
pfi podavani remifentanilu témto pacientim opatrnosti. Doporucuje se snizeni pocateéni davky a
nasledna titrace k dosazeni uc¢inku.

Doporuceni pro davkovani u déti nebylo stanoveno, protoze tidaje jsou nedostatecné.

U pacientll s ASA III nebo IV se pro TCI doporucuje zacit na nizsi cilové hladin€ od 1,5 to 4 ng/ml a
nasledné titrovat podle odpovédi.

Kardiochirurgicka anestezie
Zadné snizeni pocatecni davky neni nutné (viz bod 4.2.2).

4.2.5 Pokyny pro rvchlosti infuze remifentanilu pi'i manuadlné kontrolované infuzi

Tab.c. 7: Rychlost infuze remifentanilu (ml/kg/h)

Rychlost Rychlost podavani léku (ml/kg/h) pro roztoky o koncentraci
podavani
1éku
20 pg/ml 25 pg/ml 50 pg/ml 250 pg/ml
(no/ko/min)
1mg/50ml 1mg/40ml 1mg/20ml 10mg/40ml
10
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0,0125 0,038 0,03 0,015 Nedoporucuje se
0,025 0,075 0,06 0,03 Nedoporucuje se
0,05 0,15 0,12 0,06 0,012

0,075 0,23 0,18 0,09 0,018

0,1 0,3 0,24 0,12 0,024

0,15 0,45 0,36 0,18 0,036

0,2 0,6 0,48 0,24 0,048

0,25 0,75 0,6 0,3 0,06

0,5 1,5 1,2 0,6 0,12

0,75 2,25 1,8 0,9 0,18

1,0 3,0 2,4 1,2 0,24

1,25 3,75 3,0 1,5 0,3

1,5 4,5 3,6 1,8 0,36

1,75 5,25 42 2,1 0,42

2,0 6,0 4.8 2,4 0,48

Tab.c.8: Rychlost infuze remifentanilu (mi/h) pro roztok 20 ug /ml

Rychlost | Hmotnost pacienta (kg)

infuze

(ng/kg/min)| 5 10 20 30 40 50 60
0,0125 0,188 0,375 0,75 1,125 1,5 1,875 2,25
0,025 0,375 0,75 1,5 2,25 3,0 3,75 4,5
0,05 0,75 1,5 3,0 4,5 6,0 7,5 9,0
0,075 1,125 2,25 4,5 6,75 9,0 11,25 13,5
0,1 1,5 3,0 6,0 9,0 12,0 15,0 18,0
0,15 2,25 4,5 9,0 13,5 18,0 22,5 27,0
0,2 3,0 6,0 12,0 18,0 24,0 30,0 36,0
0,25 3,75 7,5 15,0 22,5 30,0 37,5 45,0
0,3 4,5 9,0 18,0 27,0 36,0 45,0 54,0
0,35 5,25 10,5 21,0 31,5 42,0 52,5 63,0
0,4 6,0 12,0 24,0 36,0 48,0 60,0 72,0
Tab.c.9: Rychlost infuze remifentanilu (mi/h) pro roztok 25 ug /ml

Rychlost Hmotnost pacienta (kg)

infuze

(ng/kg/min) |10 20 30 40 50 60 70 80 90 100
0,0125 0,3 0,6 0,9 1,2 1,5 1,8 2,1 2,4 2,7 3,0
0,025 0,6 1,2 1,8 2,4 3,0 3,6 4,2 4,8 5,4 6,0
0,05 1,2 2,4 3,6 4,8 6,0 7,2 8,4 9,6 10,8 |[12,0
0,075 1,8 3,6 5,4 7,2 9,0 10,8 |[12,6 |14,4 |[16,2 |18,0
0,1 2,4 4.8 7,2 9,6 12,0 (144 |16,8 [19,2 |[21,6 24,0
0,15 3,6 7,2 10,8 14,4 |18,0 (21,6 |[25,2 (28,8 324 36,0
0,2 4.8 9,6 144 19,2 (24,0 (28,8 |33,6 |[384 (43,2 48,0

11
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Tab.c.10: Rychlost infuze remifentanilu (mil/h) pro roztok 50 ug /ml

Rychlost Hmotnost pacienta (kg)

infuze

(ng/kg/min) |30 40 50 60 70 80 90 100
0,025 0,9 1,2 1,5 1,8 2,1 2,4 2,7 3,0
0,05 1,8 2,4 3,0 3,6 4,2 4,8 5,4 6,0
0,075 2,7 3,6 4,5 5,4 6,3 7,2 8,1 9,0
0,1 3,6 4,8 6,0 7,2 8,4 9,6 10,8 12,0
0,15 54 7,2 9,0 10,8 12,6 14,4 16,2 18,0
0,2 7,2 9,6 12,0 14,4 16,8 19,2 21,6 24,0
0,25 9,0 12,0 15,0 18,0 21,0 24,0 27,0 30,0
0,5 18,0 24,0 30,0 36,0 42,0 48,0 54,0 60,0
0,75 27,0 36,0 45,0 54,0 63,0 72,0 81,0 90,0
1,0 36,0 48,0 60,0 72,0 84,0 96,0 108,0 120,0
1,25 45,0 60,0 75,0 90,0 105,0 120,0 135,0 150,0
1,5 54,0 72,0 90,0 108,0 126,0 144,0 162,0 180,0
1,75 63,0 84,0 105,0 126,0 147,0 168,0 189,0 210,0
2,0 72,0 96,0 120,0 144,0 168,0 192,0 [216,0 240,0

Tab.c.11: Rychlost infuze remifentanilu (mi/h) pro roztok 250 ug /ml

Rychlost Hmotnost pacienta (kg)

infuze

(ng/kg/min) |30 40 50 60 70 80 90 100
0,1 0,72 0,96 1,20 1,44 1,68 1,92 2,16 2,40
0,15 1,08 1,44 1,80 2,16 2,52 2,88 3,24 3,60
0,2 1,44 1,92 2,40 2,88 3,36 3,84 4,32 4,80
0,25 1,80 2,40 3,00 3,60 4,20 4,80 5,40 6,00
0,5 3,60 4,80 6,00 7,20 8,40 9,60 10,80 12,00
0,75 5,40 7,20 9,00 10,80 12,60 14,40 16,20 18,00
1,0 7,20 9,60 12,00 14,40 16,80 19,20 [21,60 24,00
1,25 9,00 12,00 15,00 18,00 21,00 24,00 27,00 30,00
1,5 10,80 | 14,40 18,00 21,60 25,20 28,80 32,40 36,00
1,75 12,60 16,80 21,00  [25,20 29,40 33,60 37,80 42,00
2,0 14,40 [19,20 24,00 28,80 33,60 38,40 (43,20 48,00

4.3 Kontraindikace

Protoze piipravek Remifentanil B. Braun obsahuje glycin je kontraindikovan k epiduralnimu nebo
intrathekalnimu pouziti. (viz bod 5.3).

Podavani piipravku Remifentanil B. Braun je kontraindikovan u pacientl se znamou pfecitlivélosti na
remifentanil, ostatni analogy fentanylu nebo jakoukoli jinou slozku piipravku.

Samostatné uziti remifentanilu pfi uvodu do anestezie je kontraindikovano.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouZiti
Remifentanil smi byt poddvan pouze v podminkach, kdy je plné¢ zaji§téno monitorovani a podpora

respirace a kardiovaskularnich funkci a pouze osobami zvlast vyskolenymi v aplikaci anestetik a
rozpoznavani a 1é¢bé ocekavanych nezadoucich ucinki silnych opioidl, véetné kardiopulmonalni
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resuscitace. Vycvik téchto osob musi zahrnovat také zpriichodnéni a udrZzovani prichodnosti dychacich
cest a umélou plicni ventilaci.

Protoze u pacienti s umélou ventilaci na JIP nebyla stanovena Gc¢innost a bezpecnost podavani po delsi
dobu nez 3 dnt, proto se u pacientl na JIP delsi podavani nedoporucuje.

Rychlé odeznéni ucinku/piechod na alternativni analgezii

V dusledku velmi rychlého odeznéni G¢inku remifentanilu, pacienti se mohou z anestezie rychle probrat a
po 5-10 minutach od ukonceni podavani neni pfitomna zadna rezidualni opiodni aktivita.

Pfi podavani remifentanilu, jako p-opioidnimu agonistovi, je zapotfebi vénovat pozornost moznému
rozvoji tolerance a hyperalgezie. Proto se musi pacientovi pifed ukoncenim podavani remifentanilu, k
prevenci hyperalgezie a privodnich hemodynamickych zmén, podat alternativni analgetika a sedativa, a
to v dostatecném piedstihu, aby se jejich terapeuticky uc¢inek mohl rozvinout.

Pacientiim, u nichz se pfedpokladaji pooperacni bolesti, maji byt podana analgetika pied ukoncenim
pfivodu remifentanilu. DosaZeni maximalniho uU¢inku dlouhodobé pulsobicich analgetik vyzaduje
dostate¢né dlouhou dobu. Vybér analgetik se ma fidit typem chirurgického zakroku a Grovné pooperacni
péce. Pokud jsou podany v ramci pfechodu na alternativni analgezii jiné opioidy, jejich piinos pro
pfimétenou pooperacni analgezii musi vzdy pievazovat nad moznym rizikem respiracni deprese,
vyvolavané t€mito latkami.

Ukonceni 1é¢by a syndrom z vysazeni

Opakované podavani v kratkych intervalech po delsi dobu miize vést po ukonceni 1é¢by k rozvoji syndromu
z vysazeni. Piiznaky, které byly vzacné zaznamenany po nahlém ukonceni podavani remifentanilu, zejména
pii podavani del$im nez 3 dny, zahrnovaly tachykardii, hypertenzi a agitaci. Pokud se vyskytnou, je
pfinosné obnovit infuzi a snizovat ji pomalu. Pouziti pfipravku Remifentanil B. Braun del$i nez 3 dny se
nedoporucuje u ventilovanych pacientti na JIP.

Svalova ztuhlost — prevence a 1écba

Svalova ztuhlost se miZe objevit i pfi doporu¢eném davkovani. Jeji vyskyt zavisi, jako u ostatnich
opioidi, na velikosti davky a rychlosti podavani. Proto injek¢éni bolus ma byt aplikovan po dobu
presahujici 30 sekund. Svalova ztuhlost vyvoland remifentanilem musi byt lé¢ena komplexné, podle
klinického stavu pacienta, s pouzitim patfi¢nych podplrnych opatfeni, véetné podpory ventilace.
Nadmeéma svalova ztuhlost, kterd se objevi béhem tvodu do anestezie ma byt oSetfena podanim
neuromuskularnich blokatorti a/nebo doplitkovym hypnotikem. Svalovou ztuhlost, pozorovanou b&éhem
pouziti remifentanilu jako anlagetika, je mozné feSit zastavenim podavani nebo snizovanim rychlosti
infuze remifentanilu. Svalova ztuhlost po pferuseni infuze remifentanilu odezni béhem minut. Jinak
mohou byt podany antagonisté p-opioidl, ale ty mohou =zrusit nebo snizit analgeticky ucinek
remifentanilu.

Respiracni deprese — preventivni opatieni a 1é¢ba

Hluboka analgezie silnymi opioidy je doprovazena vyraznou respiraéni depresi. Proto remifentanil ma
byt podavan pouze tam, kde jsou k dispozici zatizeni pro monitorovani a zvladnuti respira¢ni deprese.
Zvlastni pozornost vyzaduji pacienti s postizenou funkci plic a s t€Zkou poruchou funkce jater. Tito
pacienti mohou byt lehce citlivéjsi na depresivni GCinky remifentanilu na respiraci. Tyto pacienty je
nutné peclivé sledovat a davky remifentanilu titrovat podle individualnich potieb pacienta.

Objevi-li se respirani deprese, musi byt feSena patiicnym zpiisobem, vcetn€ sniZeni rychlosti infuze o
50% nebo docasnym preruSenim infuze. Na rozdil od jinych analogii fentanylu, nebyla u remifentanilu
pozorovana rekuretni respiracni deprese dokonce ani po delSim podavani. Za nevyjasnénych okolnosti
(napt. pfi nechténé aplikaci davek v podobé bolusu (viz oddil nize) a sou¢asnym podani opioidi s
dlouhym uc¢inkem) byl hlaSen vyskyt respira¢ni deprese, kterd se projevi do 50 minut od ukonceni
infuze. JelikoZ pooperacni zotaveni ovliviluje mnoho faktort, je dilezité se ujistit, ze doslo pied
propusténim pacienta z bezprostfedni pooperacni péce k navratu plného védomi a spontanni ventilace
byla obnovena v plném rozsahu.

Kardiovaskularni uéinky
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Vznik hypotenze a bradykardie, na jejichz zakladé mtize dojit k asystolii a zastaveé srdecni (viz bod 4.5 a
4.8), lze zvladnout sniZenim rychlosti infuze remifentanilu nebo davky soucasné poddvaného anestetika
nebo tam, kde je to vhodné, pouZzitim i.v. roztokl vasopresorickych nebo anticholinergnich léku.

Na kardiovaskularni G¢inky remifentanilu mohou byt citlivéjs$i pacienti s hypovolemii, celkové oslabeni
nebo pacienti starsi.

Neumyslné podani

Pii proplachovani infuzni hadicky i.v.roztokem nebo jinym lékem miZe dojit ke vzniku respiracni
deprese, apnoe a/nebo svalové ztuhlosti, které mize byt vyvolano uréitym mnozstvim remifentanilu
v mrtvém prostoru infuzniho setu a/nebo v kanyle. Tomu lze pfedejit tim, Ze se remifentanil poddva do
piivodné kanyly rychle proudici infuzi anebo samostatnym Zilnim pfistupem, ktery je po dokonceni
infuze remifentanilu odpojen.

Novorozenci/kojenci
O pouziti u novorozenct/kojencti mladSich 1 roku (viz bod 4.2.1.3 a 5.1) jsou k dispozici omezené udaje.

Tolerance a porucha z uzivani opioidil (zneuzivani a zavislost)

Pfi opakovaném podavani opioidii se mize vyvinout tolerance, fyzicka a psychicka zavislost a porucha z
uzivani opioidl (opioid use disorder, OUD). ZneuZzivani nebo umyslné nespravné pouzivani opioidii mize
zpusobit pfedavkovani a/nebo imrti. U pacientli s osobni nebo rodinnou anamnézou (rodi¢e nebo sourozenci)
zahrnujici poruchy spojené s uzivanim navykovych latek (véetné poruch spojenych s uzivanim alkoholu), u
soucasnych uzivatelii tabaku nebo u pacienti s jinymi poruchami dusevniho zdravi v osobni anamnéze (napf.
deprese, uzkost a poruchy osobnosti) je zvySené riziko vyvoje OUD.

4.5 Interakce s jinymi 1é¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce

Remifentanil neni metabolizovan plazmatickou cholinesterazou, proto se nepiedpokladaji interakce s
1éky, které jsou timto enzymem metabolizovany.

Remifentanil, jako ostatni opioidy, je-li podavan manudlné kontrolovanou infuzi nebo TCI, snizuje
pottebné mnozstvi nebo davku inhalacnich nebo i.v. anestetik a benzodiazepind, které jsou pro anestezii
potfebné (viz bod 4.2). Pokud se nesnizi davky soucasn¢ podavanych 1€kt tlumicich CNS, miize se u
pacientt zvysit vyskyt nezadoucich ucinkt témito latkami zptisobovanymi.

Informace o lékovych interakcich jinych opioidii ve vztahu k anestezii jsou velmi omezené. Soucasné
uzivani opioidl a gabapentinoidtl (gabapentin a pregabalin) zvysuje riziko pieddvkovani opioidy, respiracni
deprese a umrti.

Kardiovaskularni ti¢inky remifentanilu (hypotenze a bradykardie) se mohou zhorSit u pacientli uzivajicich
soucasn¢ 1éky s kardiodepresivnimi ucinky jako jsou beta-blokatory nebo blokatory kalciovych kanald (viz
také body 4.4 a 4.8).

Soucasné podavani remifentanilu se serotonergnimi latkami, jako jsou naptiklad selektivni inhibitory
zpétného vychytavani serotoninu (SSRI), inhibitory zpétného vychytavani serotoninu a norepinefrinu
(SNRI) nebo inhibitory monoaminooxidazy (IMAQO) mize zvySovat riziko serotoninového syndromu, coz je
potencialné zivot ohrozujici stav. Pii soucasném uzivani IMAO je tifeba dbat zvySené opatrnosti.
Ireverzibilni IMAO maji byt vysazeny nejméné 2 tydny pred pouzitim remifentanilu.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tehotenstvi

Neexistuji zadna adekvatni, dobie kontrolovana klinicka hodnoceni u t€hotnych zen.

Ptipravek Remifentanil B. Braun Ize v téhotenstvi pouzit pouze tehdy, kdyz potencidlni pfinos prevazuje
nad potencialnim rizikem pro plod.

Prvni doba porodni a porod
K tomu, aby bylo pouziti remifentanilu doporu¢eno béhem porodu nebo sekce nejsou k dispozici
dostatecné tidaje. Je znamo, ze remifentanil prochazi placentarni bariérou a analogy fentafiylfifmohou u
ditéte zpusobit respiracni depresi. V piipadé, ze je remifentanil pfesto podan, je tfeba pacientku a
novorozence sledovat, zda se neobjevi znamky nadmérné sedace nebo respira¢ni deprese (viz bod 4.4).
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Kojeni

Neni znamo, zda se remifentanil vylucuje do matefského mléka. Ale protoze analogy fentanylu se do
matefského mléka vylucuji a latky souvisejici s remifentanilem byly nalezeny po podani remifentanilu
v mléku potkanich samic, je kojicim matkam tfeba doporucit 24 hodin pfed podanim remifentanilu
prerusit kojeni.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Remifentanil B. Braun ma vyrazny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Lékai musi rozhodnout
o tom, kdy je mozné zacit tyto ¢innosti znovu vykonavat.

Pokud se ptredpoklada propusténi pacienta brzy po podani remifentanilu spolu s uzitim jinych anestetik,
je nutné pacienta upozornit, Ze nesmi fidit motorova vozidla nebo obsluhovat stroje.

Pacient ma mit pfi propusténi doprovod a nesmi pit alkohol.

4.8 Nezadouci ucinky

Nejcastejsimi nezddoucimi uCinky spojenymi s podavanim remifentanilu je pfimé zvySeni GCinkd p-
opioidnich agonistli. Tyto nezadouci u€inky odezni béhem nékolika minut po pieruseni nebo po snizeni

rychlosti infuze remifentanilu.

Cetnost vyskytujicich se nezadoucich u¢inki se klasifikuje takto:

Velmi Casté >1/10

Casté >1/100 az < 1/10
Mén¢€ Casté >1/1 000 az < 1/100
Vzacné >1/10 000 az < 1/1 000
Velmi vzacné < 1/10 000

Neni znamo (z dostupnych udajii nelze urcit)

Vyskyt podle jednotlivych télesnych systémt je uveden nize.

Poruchy imunitniho systému
Vzacné: hypersenzitivni reakce véetné anafylaxe byly hlaseny u pacientt, kteti dostavali
remifentanil v kombinaci s jednim nebo vice anestetiky

Psychiatrické poruchy
Neni znamo: 1ékova zavislost, syndrom z vysazeni

Poruchy nervového systému

Velmi Casté: rigidita kosternich svall
Vzacné: sedace (v prub&hu probouzeni po celkové anestezii)
Neni znamo krece

Srdecni poruchy

Casté: bradykardie

Vzacné: asystolie/zastava srdecni po predchozi bradykardii u pacientil 1éCenych
remifentanilem v kombinaci s jinymi anestetiky

Neni znamo: atrioventrikularni blok, arytmie

Cévni poruchy
Velmi Casté: hypotenze
Casté: vyskyt pooperaéni hypertenze

15

Document No.: SmPC-0801-CZ-MRP-cz - Version: 5.0 - Document ID: RA-HC PHARMA-001493 Print Date: 2023-08-03 23:46 (CET)



Respira¢ni, hrudni a mediastindlni poruchy
Casté: akutni respiracni deprese, apnoe, kasel
M¢éné Casté: hypoxie

Gastrointestinalni poruchy
Velmi casté: nauzea, zvraceni
Mén¢ Casté: zacpa

Poruchy kiize a podkozni tkdné
Casté: pruritus
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Celkové poruchy a reakce v misté€ aplikace

Casté: pooperacni tiesavka
Mén¢ Casté: pooperacni bolest
Neni znamo: Iékova tolerance
Pieruseni 1écby

Ptiznaky, objevujici se po nahlém pieruseni 1€Cby, zejména pii prodlouzeném podavani presahujicim
3 dny (viz bod 4.4), hlaSené nepfili§ ¢asto, zahrnuji tachykardii, hypertenzi a agitaci.

Hlaseni podezieni na nezddouci ucinky

HIaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru p¥inost a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezadouci u€inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

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

4.9 Predavkovani

Jako u jinych silnych opioidnich analgetik se mlize predavkovani remifentanilu projevit vystupiiovanim
jeho ocekavanych farmakologickych ucCinkli. Vzhledem k velmi kratké dobé ucCinku remifentanilu,
moznost vzniku Skodlivych ucinkli z predavkovani je omezena na bezprostfedni ¢asovy usek po podani
pripravku. Odezva na preruseni pfivodu léku je rychla, s ndvratem k vychozimu stavu béhem deseti
minut.

V pripad¢ piredavkovani nebo pti podezieni na néj je nutné ucinit nasledujici opatieni:

Prerusit ptivod remifentanilu, udrzovat prichodnost dychacich cest, zah4jit asistovanou nebo fizenou
ventilaci s kyslikem a udrzovat na adekvatnim stupni kardiovaskularni funkce. Je-li respiracni deprese
spojena se svalovou ztuhlosti, mtize byt k usnadnéni asistované nebo fizené ventilace zapotiebi podat
neuromuskularni blokatory. K 1é¢bé hypotenze lze pouzit i.v. infuze a vazopresorické 1éky a mohou byt
pouzita dalsi podptirna opatieni.

Ke zvladnuti t€Zké respiraéni deprese a svalové ztuhlosti lze navic k podpofe ventilace podat
intravendzng specifické antidotum opioidnich antagonistli jako je naloxon. Neni pravdépodobné, ze by po
predavkovani délka respiracni deprese byla delsi, nez ti¢inek opioidnich antagonistti.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: opioidni anestetika
ATC kod: NO1A HO6

Remifentanil je selektivni p-opioidni agonista s rychlym nastupem a velmi kratkym trvanim ucinku.
p-opioidni ucinky remifentanilu jsou neutralizovany antagonisty narkotik jako je naloxon.

Po podani remifentanilu, jako injekéniho bolusu, v davkach az do 30 ug/kg. nebylo u pacientti a zdravych
dobrovolnikli zaznamenano zvyseni hladiny histaminu.

Novorozenci/kojenci (mladsi 1 roku)

V randomizované (pomér 2:1, remifentanil:halotan) oteviené multicentrické studii s paralelnimi

skupinami bylo 60 novorozencii a kojencli ve véku < 8 tydnll (primér 5,5 tydne) s télesnym stavem ASA
I az II, ktefi podstoupili pyloromyotomii; uc¢innost a bezpecnost remifentanilu (podavaného jako
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0,4 pg/kg/min pocatecni kontinualni infuze s doplikovymi davkami nebo zménami rychlosti infuze dle
potfeby) byla porovnana s halotanem (podévany v koncentraci 0,4 % s piipadnym zvySovanim dle
potfeby). Udrzovaci anestezie bylo dosazeno dodate¢nym podanim 70% oxidu dusného (N20) s 30%
obsahem kysliku. Doba zotaveni byla u skupiny s remifentanilem superiorni v porovnani se skupinou
s halotanem (nevyznamna). Pouziti pro celkovou intravendzni anestezii (TIVA) — u déti ve véku 6 mesict
az 16 let byla TIVA pomoci remifentanilu v pediatrické chirurgii porovnavana s inhala¢ni anestezii ve
tfech randomizovanych otevienych studiich. Vysledky jsou shrnuty v nésledujici tabulce.

Chirurgicky vykon Vék (v), (N) Podminky studie Extubace (min)
(udrZovaci) (prumér (SD))

Chirurgie v dolni 0,5-16 (120) TIVA: propofol (5-10 mg/kg/h) | 11,8 (4,2)

krajin¢ + remifentanil (0,125-

btisni/urologicky 1,0 pg/kg/min)

vykon

Inhala¢ni anestezie: sevofluran 15,0 (5,6)
(1,0-1,5 MAC) + remifentanil (p<0,05)

(0,125-1,0 pg/kg/min)
Chirurgie ORL 4-11 (50) TIVA: propofol (3 mg/kg/h) + 11 (3,7)
remifentanil (0,5 pg/kg/min)

Inhalac¢ni anestezie: smeés 9,4 (2,9)
desfluran (1,3 MAC) + nevyznamné
Vseobecna chirurgie 2-12 TIVA: propofol (100-
nebo ORL (153) 200 pg/kg/min) + remifentanil Srovnatelné
(0,2-0,5 pg/kg/min) Casy extubace
(na zaklade
Inhalaéni anestezie: smés omezenych
sevofluran (1,0-1,5 MAC) + udaja)
N20

Ve studii chirurgie v dolni krajin¢ bfi$ni/urologickych vykond porovnavajici remifentanil/propofol s
remifentanilem/sevofluranem se hypotenze vyskytovala vyznamné Castéji u remifentanilu/sevofluranu a
bradykardie se vyskytovala vyznamné castéji u remifentanilu/propofolu. Ve studii pfi chirurgii ORL
porovnavajici remifentanil/propofol s desfluranem/oxidem dusnym byly hlaseny vyznamné vyssi hodnoty
srdecniho tepu u pacientl, ktefi dostavali desfluran/oxid dusny, v porovnani s kombinaci
remifentanil/propofol a s vychozimi hodnotami.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Biologicky polocas je po podani doporucenych davek remifentanilu 3-10 minut.

Primérna clearance remifentanilu u zdravych mladych jedincti je 40 ml/min/kg, Centralni distribu¢ni
objem je 100 ml/kg a distribu¢ni objem v ustaleném stavu je 350 ml/kg.

Koncentrace remifentanilu v krvi je v celém rozmezi doporucenych davek imérna podanému mnozstvi.
Pti kazdém zvyseni rychlosti infuze o 0,1 pg/kg/min vzroste koncentrace remifentanilu v krvi o 2,5
ng/ml. Piiblizné 70% remifentanilu je vazano na proteiny plazmy.

Metabolismus

Remifentanil je opioid metabolizovany esterazami, a je citlivy na piisobeni nespecifickych krevnich a
tkanovych esteraz. Metabolismus remifentanilu méa za nasledek tvorbu v podstaté neucinného
karboxylového metabolitu (jez je 4600-krat mén¢ ucinny nez remifentanil).

Studie u lidi ukazuji, e cely farmakologicky ué¢inek je vazan na ptvodni slozku. Uginky tohoto
metabolitu proto nemaji zadné klinické dopady. Polocas tohoto metabolitu je u zdravych dospélych
2 hod. Pfiblizné¢ 95% remifentanilu se u pacientd s normalni funkci ledvin vylou¢i v podobé
karboxylového metabolitu moci.

Remifentanil neni substratem plazmatické cholinesterazy.
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Pronikani placentou a do matef'ského mléka

V klinické studii u lidi byla primérna koncentrace remifentanilu u matky dvojnasobna oproti koncentraci
u plodu. V nekterych pfipadech lze ale nalézt podobnou koncentraci jako u matky. Pupecni
arteriovendzni pomér koncentraci remifentanilu byl pfiblizné 30%, coz svéd¢i o tom, Ze se novorozenec
remifentanil metabolizuje. S remifentanilem souvisejici latky byly prokazany v obdobi laktace v mléce
potkanich samic.

Kardioanestezie

Béhem kardiochirurgickych vykoni, provadénych v mimotélnim ob&hu (kardiopulmonarni bypass) a pfi
hypotermii (28°C), je clearance remifentanilu sniZzena piiblizné¢ o 20%. SniZzenim teploty téla o 1°C se
snizuje clearance remifentanilu o 3%.

Porucha funkce ledvin

Rychlé zotaveni ze sedace a analgezie po podani remifentanilu neni ovlivnéno stavem ledvinnych funkeci.
Farmakokinetika remifentanilu se vyrazn¢ neméni u pacientil s riiznym stupném poruchy funkce ledvin,
dokonce i kdyZ je v podminkach intenzivni péce podavan az 3 dny.

Clearance metabolit obsahujiho karboxylovou skupinu je u pacientd s poruchou funkce ledvin snizena.

U pacienti se stifednim/téZkym renalnim postizeni, vyzadujicich intenzivni pé¢i, se ocekava, ze
koncentrace metabolitu s karboxylovou skupinou dosahne hladin 100 nasobné vyssich nez je hladina
remifentanilu v rovnovazném stavu. Klinické udaje prokazuji, ze akumulace metabolitu nema za
nasledek klinicky vyznamné u€inky p-opioidii, dokonce i pfi podavani remifentanilu témto pacientim az
po dobu 3 dnd.

Dosud chybéji udaje o farmakokinetické aktivité metaboliti po podavani infuze remifentanilu déle nez 3
dny.

Nejsou ditkazy o odstranéni remifentanilu béhem umélé podpory renalnich funkci. Béhem hemodialyzy
je odstranéno 25-35% metabolitu. U pacientll s anurii se polo¢as metabolitu s karboxylovou skupinou
zvysil na 30 hodin.

Porucha funkce jater

Farmakokinetika remifentanilu se u pacienti s té€zkou poruchou funkce jater, c¢ekajicim na transplantaci
nebo béhem anhepatické faze béhem samotné transplantace nemeéni. Pacienti s téZkou poruchou funkce
jater mohou byt lehce citliveéjsi na respiracné tlumivy ucinek remifentanilu. Tito pacienti musi byt
pecliveé sledovani a davka remifentanilu musi byt individualné titrovana podle potieb pacienta.

Pediatricti pacienti

Primérné hodnoty clearance a distribucniho objemu v rovnovazném stavu je u vyssi a klesa na hodnoty
nalezené u mladych zdravych jedincti kolem 17 roku. Eliminacni poloc¢as remifentanilu u novorozenct
se vyrazné nelisi od hodnot u mladych, zdravych jedinci. Zmény analgetického U¢inku po zménach
rychlosti infuze maji byt rychlé a podobné tém u mladych, zdravych dospélych. Farmakokinetika
metabolitu obsahujiciho karboxylovou skupinu je u pediatrickych pacienti mezi 2-17 lety véku, po
upravé podle rozdilu v télesné hmotnosti, podobna farmakokinetice u dospé€lych.

Star$i pacienti
Clearance remifentanilu je u star§ich pacienti (nad 65 let) ve srovnani s mladymi pacienty lehce snizena

(priblizné 25%). Farmakodynamicka ucinnost remifentanilu se se zvySujicim vékem zvysuje.

Stfedni uc¢innd koncentrace remifentanilu EC50, potiebna k tvorbé & vin na EEG je o 50% niz$i nez u
mladych pacientli a proto se u star§ich pacientll pocatecni davky remifentanilu snizuji o 50% a poté
peclive titruji podle individualnich potieb pacienta.

5.3 Predklinické iidaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Remifentanil, jako ostatni analoga fentanylu vyvolava prodlouzené trvani ak¢nich potenciali (APD —
action potential duration) u izolovanych Purkynovych vlaken psd. V koncentraci 0,1 pmol (38 ng/mb) e
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neprojevily Zadné uéinky. Uginky byly patrné v koncentraci 1 umol (377 ng/ml) a byly statisticky
vyznamné v koncentraci 10 pmol (3770 ng/ml). Tyto koncentrace jsou 12-ti, respektive 119nasobkem
nejvyssich pravdépodobnych volnych koncentraci (nebo 3, respektive 36nasobkem nejvysSich
pravdépodobnych koncentraci v celé krvi) po maximalni doporucené terapeutické davce.

Akutni toxicita

Ocekavané znamky p-opioidni intoxikace byly pozorovany po jednotlivé aplikaci velkého injekEniho
bolusu u neventilovanych mysi, potkand a pst. Nejcitlivéjsi druh v téchto studiich, potkani samci,
prezivali po aplikaci 5 mg/kg. Intrakranidlni krvaceni u psii, vyvolané hypoxii, ustoupilo béhem 14 dnd
po zastaveni aplikace remifentanilu.

Chronicka toxicita

Davky remifentanilu podané v podobé bolusu u neventilovanych potkan a psi vyustily v respiracni
depresi u vSech skupin s riznym davkovanim a v reversibilni intrakranialni krvaceni u psi. Nasledné
vyzkumy ukézaly, Ze mikrohemorrhagie, vznikajici na podklad¢ hypoxie, nejsou pro remifentanil
specifické. Mozkové mikrohemorrhagie nebyly pozorovany ve studiich na neventilovanych potkanech a
psech, protoze studie byly provadény s davkami, které t€Zkou respiracni depresi nevyvolavaji.

Z preklinickych studii bylo odvozeno to, Ze respiracni deprese, spojené s naslednym poskozenim, mohou
velmi pravdépodobné byt jako zavazné nezddouci t€inky vyvolany i u lidi.

Intrathékalni podani samotného glycinového piipravku u psii (tj. bez remifentanilu) vedlo k neklidu,
bolestem a ztrat¢ koordinace pohybii zadnich koncetin. Tyto U¢inky jsou povazovany za zplsobené
glycinem jako pomocnou latkou. Diky nizké koncentraci glycinu ve sloZeni pfipravku Remifentanil B.
Braun, rychlejSimu fedéni a lep$im pufrovacim vlastnostem krve nemaji tyto nalezy pii intravendzni
aplikaci pfipravku Remifentanil B. Braun zadny klinicky vyznam.

Reprodukéni toxicita

Studie prostupu placentou u potkanti a kralikli ukazaly, ze mlad’ata jsou behem vyvoje a rlstu
vystavena pusobeni remifentanilu a/nebo jeho metabolitd. S remifentanilem souvisejici slozky prechazeji
do mléka laktujicich potkanich samic.

Bylo prokazano, ze remifentanil snizil fertilitu potkanich samcti, kdyz byl podavan intravendzni injekei
v davee 0,5 mg/kg nejméné po dobu 70 dnid, nebo pfiblizné 250-ti ndsobku maximalné doporucené
bolusové davky 2 mikrogramy/kg u lidi. Fertilita potkanich samic nebyla postizena pii davkach az 1
mg/kg podavanych nejdéle do 15 dnii pied pafenim. Zadné teratogenni G¢inky remifentanilu nebyly
pozorovany u potkanti az do davek 5 mg/kg a 0,8 mg/kg u kralikd. Podavani remifentanilu i.v. potkanim
samicim v pribéhu pozdni gestace a laktace az do davky 5 mg/kg nemélo zadny vyznamny efekt na
pteziti, vyvoj nebo reprodukéni schopnosti generace F1.

Genotoxicita

V sérii in vitro a in vivo testll genotoxicity nepfinesl remifentanil zadné pozitivni nalezy, kromé
pozitivniho vysledku po metabolické aktivaci in vitro u mysi, a to v kvantitativnim navySeni poctu
lymfomu. Jelikoz vysledky tykajici se lymfomu u mysi nemohly byt potvrzeny dal$imi in vitro a in vivo
testy, nepiedpoklada se, ze by 1écba remifentanilem mohla pfedstavovat genotoxicke riziko pro pacienty.

Kancerogenni vlivy
Nebyla provadéna dlouhotrvajici klinicka hodnoceni remifentanilu na zvitatech.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Glycin
Roztok kyseliny chlorovodikové 1 mol/l (na tipravu pH)
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6.2 Inkompatibility

Ptipravek Remifentanil B. Braun nesmi byt misen s jinymi 1é¢ivymi piipravky s vyjimkou téch, které
jsou uvedeny v bod¢ 6.6.

Nesmi se misit s injekénim roztokem Ringer-laktatu nebo injekénim roztokem Ringer-laktatu a glukozy
50 mg/ml (5 %). Remifentanil B. Braun se nesmi misit s propofolem do jedné infuzni smési. Informace o
kompatibilité pti podavani permanentni i.v. kanylou viz bod 6.6.

Podavani pfipravku Remifentanil B. Braun jednim infuznim setem spolecné s krvi/sérem/plazmou se
nedoporucuje, jelikoz nespecifické esterazy pritomné v krevnich derivatech mohou vést k hydrolyze
remifentanilu na neaktivni metabolity.

Ptipravek Remifentanil B. Braun nelze pred podanim misit s jinymi [é¢ivymi ptipravky.

6.3 Doba pouZitelnosti

V prodejnim baleni:
Remifentanil B. Braun 1 mg: 2 roky
Remifentanil B. Braun 2 mg: 2 roky

Po rekonstituci/Fedeni

Chemicka a fyzikalni stabilita po otevieni pted pouZzitim byla prokazana na dobu 24 hodin pii 25 °C.

Z mikrobiologického hlediska ma byt pfipravek pouzit okamzité. Neni-li pouzit okamzit¢, doba a
podminky uchovavani ptipravku pied pouZzitim jsou v odpovédnosti uzivatele a normalné by doba neméla
byt delsi nez 24 hodin pfi 2 az 8 °C, pokud rekonstituce/fedéni neprobéhlo za kontrolovanych a
validovanych aseptickych podminek.

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte pfi teploté do 25°C.

Chrante pied chladem nebo mrazem.

Podminky uchovavani rekonstituovaného/natfedéného 1écivého piipravku viz bod 6.3.

6.5 Druh obalu a velikost baleni

Remifentanil B. Braun 1 mg: 4ml injek¢ni lahvicka z bezbarvého skla typu I s bromobutylovou pryZzovou
zatkou a uzavérem
Remifentanil B. Braun 2 mg: 6ml injek¢ni lahvicka z bezbarvého skla typu I s bromobutylovou pryZovou
zatkou a uzavérem

Velikost baleni: 5 injek¢nich lahvi¢ek v jednom baleni

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opatreni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Rekonstituce

Ptipravek Remifentanil B. Braun se pfipravuje k intravenéznimu podani pridanim patfi¢ného objemu (jak

je uvedeno nize) jednoho z roztokd uvedenych na seznamu nize, tak aby vznikl rekonstituovany roztok o
ptiblizné koncentraci 1 mg/ml.

Objem pridaného Koncentrace
Pripravek redidla rekonstituovaného
roztoku
Remifentanil B. Braun 1 mg 1 ml 1 mg/ml
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| Remifentanil B. Braun 2 mg | 2 ml | 1 mg/ml |

Protiepavejte az do uplného rozpusténi. Piipraveny roztok ma byt Ciry, bezbarvy a prosty viditelnych
Castic.

Dalsi fedéni

Po rekonstituci mize byt ptipravek Remifentanil B. Braun 1 mg/2 mg dale fedén (podminky uchovavani
rekonstituovaného/nafedéného piipravku viz bod 6.3, doporucena fedidla jsou uvedena nize).

Pro ru¢né fizenou infuzi Ize tento 1é¢ivy piipravek fedit na koncentrace od 20 do 250 ug/ml (50 pg/ml je
doporucené fedéni pro dospélé a 20 az 25 pg/ml pro pediatrické pacienty od 1 roku vyse).

Pro ,.target-controlled infusion® (TCI) je doporucené fedéni piipravku Remifentanil B. Braun od 20 do
50 pg/ml.

Redéni je zavislé na technickych moznostech infuznich setii a predpokladanych pozadavcich ze strany
pacienta.

K tedéni lze pouzit jeden z nasledujicich roztokt:

Voda na injekci

Glukéza 50 mg/ml (5%) injekeni roztok

Glukéza 50 mg/ml (5%) injekéni roztok a chlorid sodny 9 mg/ml (0,9%) injekéni roztok

Chlorid sodny 9 mg/ml (0,9%) injekéni roztok

Chlorid sodny 4,5 mg/ml (0,45%) injek¢ni roztok

Pokud je pripravek podavan permanentné zavedenou i.v. kanylou 1ze rovné€Zz pouzit nasledujici
intravendzni roztoky:

Injekéni roztok Ringer-laktatu

Injekeni roztok Ringer-laktatu a glukézy 50 mg/ml (5 %)

Remifentanil B. Braun je kompatibilni s propofolem pii podavani do permanentné zavedené kanyly.
Z4dné jiné roztoky k fedéni se nesméji pouzit.

Pfed podanim je tfeba roztok vizualné zkontrolovat, zda neobsahuje néjaké ¢astice. Podavat se smi pouze
roztok Ciry, prosty jakychkoli Castic.

Intravenozni infuze remifentanilu by nejlépe méla byt pripravena bezprostiedné pfed podanim (viz bod
6.3).

Obsah lahvicky je ur€en pouze k jednorazovému pouziti.

Vsechen nepouzity pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

B. Braun Melsungen AG

Carl-Braun-Strafie 1 Postovni adresa:

34212 Melsungen, Némecko 34209 Melsungen, Némecko

Telefon: +49 5661/71-0

Fax: +49 5661/71-4567

8. REGISTRACNI CISLO(A)

Remifentanil B. Braun 1 mg: 05/748/10-C

Remifentanil B. Braun 2 mg: 05/749/10-C
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9.  DATUM PRVNIi REGISTRACE/PRODLOUZENi REGISTRACE
Datum prvni registrace: 29. 09. 2010
Datum posledniho prodlouZeni registrace: 30. 07. 2014

10. DATUM REVIZE TEXTU

11.5.2022
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