CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Rocuronium Kabi, 10 mg/ml, roztwér do wstrzykiwat lub infuzji

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
1 ml roztworu do wstrzykiwan lub infuzji zawiera 10 mg bromku rokuronium (Rocuronii bromidum).

Kazda fiolka po 2,5 ml zawiera 25 mg bromku rokuronium.
Kazda fiolka po 5 ml zawiera 50 mg bromku rokuronium.
Kazda fiolka po 10 ml zawiera 100 mg bromku rokuronium.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Roztwér do wstrzykiwan lub infuzji.

Klarowny roztwér, bezbarwny do lekko brazowo-z6ltego zabarwienia.
pH roztworu: 3,8 do 4,2
Osmolarno$é: 271-312 mOsmol/kg.

4. SZ.CZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Rocuronium Kabi jest stosowany jako lek pomocniczy w znieczuleniu ogdlnym w celu utatwienia
intubacji dotchawiczej podczas rutynowego i szybkiego wprowadzenia do znieczulenia oraz w celu
wywotania zwiotczenia migsni szkieletowych podczas zabiegéw chirurgicznych. Jako lek
uzupehniajacy wskazany jest do stosowania w oddziatach intensywnej opieki medycznej (OIOM)
(np. w celu utatwienia intubacji), do krétkotrwalego zastosowania.

Patrz rowniez punkt 4.2 1 5.1.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Podobnie jak w przypadku innych srodk6w blokujacych przewodnictwo nerwowo-mig$niowe, dawke
bromku rokuronium nalezy dobiera¢ indywidualnie dla kazdego pacjenta. Ustalajac dawke, nalezy
uwzglednié metode znieczulenia i spodziewany czas trwania zabiegu chirurgicznego, technike
ugpienia oraz spodziewany czas trwania wentylacji mechanicznej, mozliwe interakcje z innymi
produktami leczniczymi podawanymi réwnoczesnie oraz stan pacjenta. Zaleca si¢ odpowiednie
monitorowanie przewodnictwa nerwowo-migsniowego w celu oceny stopnia bloku
nerwowo-miesniowego i jego ustgpowania.

Wziewne $rodki znieczulajace nasilaja dziatanie zwiotczajace bromku rokuronium. Dziatanie tych
$rodkow jest istotne klinicznie podczas trwania znieczulenia, gdy anestetyki wziewne osiagna
graniczne stezenia w tkankach. Wobec tego, podczas dhugich (ponad 1-godzinnych) znieczulen

z uzyciem wziewnych §rodkéw znieczulajacych, nalezy dostosowywaé dawkowanie leku, poprzez
podawanie mniejszych dawek podtrzymuj acych i wydhuzenie okresu pomigdzy podaniem kolejnych
dawek lub poprzez zmniejszenie szybkosci wlewu bromku rokuronium.



Ponizsze zalecenia dotyczace dawkowania u dorostych pacjentéw moga stuzy¢ jako ogdlne
wskazéwki do intubacji dotchawiczej i zwiotczenia migsni podczas krétko- do dtugotrwatych
zabieg6w chirurgicznych oraz do stosowania w oddziale intensywnej opieki medycznej.
Produkt leczniczy jest przeznaczony wylacznie do jednorazowego uzycia.

Zabiegi chirurgiczne

Intubacja dotchawicza

Podczas intubacji w przebiegu rutynowego znieczulenia stosuje si¢ standardowa dawke bromku
rokuronium 0,6 mg/kg mc., zapewniajaca odpowiednie warunki do intubacji w ciagu 60 sekund
niemal u wszystkich pacjentéw. W celu ulatwienia intubacji dotchawiczej podczas szybkiego
wprowadzenia do znieczulenia, zaleca si¢ dawkg bromku rokuronium 1,0 mg/kg mc., po podaniu
ktorej odpowiednie warunki do intubacji wystgpuja w ciagu 60 sekund niemal v wszystkich
pacjentéw. Jesli do szybkiego wprowadzenia do znieczulenia stosuje si¢ dawkg 0,6 mg/kg mc. bromku
rokuronium, intubacje pacjenta zaleca sig po 90 sekundach od podania bromku rokuronium.

Dawki podtrzymujqce

Zalecana dawka podtrzymujaca bromku rokuronium to 0,15 mg/kg me. Podczas dhugotrwalego
znieczulenia wziewnego, dawke bromku rokuronium nalezy zmniejszy¢ do 0,075-0,1 mg/kg mc.
Dawki podtrzymujace nalezy stosowa¢ do czasu, gdy reakcja skurczowa na stymulacj¢ powraca do
25% wartoéci kontrolnej lub wystapia 2 do 3 odpowiedzi na stymulacjg ciagiem czterech impulsow
(TOF, ang. train-of-four).

Ciqgly wlew

Jesli bromek rokuronium podawany jest w ciagtym wlewie, zaleca si¢ podanie dawki obcigzajace;

0,6 mg/kg mc., a gdy blok nerwowo-migsniowy zacznie ustgpowac, nalezy rozpoczac wlew dozylny.
Szybko$é infuzji nalezy dobrag tak, by wartos¢ reakeji skurczowej na bodziec wynosita 10% wartosci
kontrolnej lub by utrzymaé 1 do 2 odpowiedzi na stymulacjg ciagiem czterech impulséw (TOF).

U dorostych pacjentéw, podczas znieczulenia dozylnego, szybkosé infuzji wymagana do utrzymania
bloku nerwowo-mieéniowego na tym poziomie wynosi 0,3-0,6 mg/kg mc./godz., a podczas
znieczulenia wziewnego 0,3-0,4 mg/kg mc./godz.

7 uwagi na to, ze szybkosé infuzji rézni si¢ u poszczegdlnych pacjentow oraz w zaleznosci od metody
znieczulenia, zaleca sie ciagle monitorowanie bloku nerwowo-mig$niowego.

Dawkowanie u kobiet w ciqzy

U pacjentek poddawanych cesarskiemu cigeiu, zaleca si¢ stosowanie jedynie dawki 0,6 mg/kg mc.
bromku rokuronium, poniewaz w tej grupie pacjentek nie prowadzono badar dla dawki 1,0 mg/kg mc.
Odwracanie bloku nerwowo-mie$niowego moze byé zahamowane lub niezadowalajace u pacjentek
leczonych solami magnezu z powodu zatrucia ciazowego, poniewaz. sole magnezu nasilaja blok
nerwowo-miesniowy. Zatem w tej grupie pacjentow nalezy stosowaé mniejsze dawki rokuronium

i dobieraé je w zaleznosci od reakeji skurczowej na stymulacje.

Dawkowanie u dzieci

U niemowlat (wiek: 28 dni-23 miesiace), dzieci (2-11 lat) i mtodziezy (12-17 lat), dawki do intubacji
podczas rutynowego znieczulenia oraz dawki podirzymujace sa podobne jak u dorostych.

W przypadku ciaglego wlewu u pacjentéw pediatrycznych, za wyjatkiem dzieci, szybko$¢ infuzji jest
taka sama jak u dorostych. U dzieci konieczne moze by¢ zwigkszenie szybkosci infuzji. U tych dzieci
zaleca sie zastosowaé poczatkowa szybkosé infuzji taka sama jak u doroslych, a nastepnie dobrac tak,
by utrzyma¢ reakcje skurczowa na poziomie 10% wartosci kontrolnej lub by utrzymaé 1 do 2
odpowiedzi na stymulacje ciagiem czterech impulséw, podczas zabiegu.

Istnieje ograniczone doswiadczenie dotyczace zastosowania szybkiego wprowadzenia do znieczulenia
u dzieci. Z tego wzgledu, w tej grupie wiekowej nie zaleca sig stosowania bromku rokuronium w celu
ulatwienia intubacji dotchawiczej podezas szybkiego wprowadzenia do znieczulenia.

Brak jest wystarczajacych danych uzasadniajacych stosowanie bromku rokuronium u noworodkéw
(0-1 miesiac).
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Dawkowanie u pacjentow w podeszlym wieku oraz u pacjentéw z chorobami waqtroby i (lub) drég
26lciowych i (lub) niewydolnoSciq nerek

U pacjentéw w podesztym wieku oraz u pacjentéw z chorobami watroby i (lub) drég zétciowych

i (lub) niewydolnoscia nerek, standardowa dawka bromku rokuronium do intubacji wynosi

0,6 mg/kg me. U pacjentéw, u ktérych mozna sig spodziewa¢ przedtuzonego dziatania preparatu,

w przypadku szybkiego wprowadzenia do znieczulenia nalezy rozwazy¢ zastosowanie dawki

0,6 mg/kg mc., jednakze moga nie zostaé osiagnigte odpowiednie warunki intubacji w ciagu

90 sekund od podania bromku rokuronium. Niezaleznie od stosowanej metody znieczulenia, zalecana
dawka podtrzymujaca bromku rokuronium u tych pacjentéw wynosi 0,075-0,1 mg/kg mc., a zalecana
szybkos¢ infuzji 0,3-0,4 mg/kg me./godz. (patrz réwniez punkt ,,Ciagly wlew”).

Dawkowanie u pacjentéw z nadwagq i otylosciq
U pacjentéw z nadwaga lub otylych (wg definicji, u ktérych masa ciala jest 0 30% lub wigcej wigksza

od naleznej masy ciata), nalezy zmniejszy¢ dawkowanie, uwzgledniajac bezttuszczowa mase ciata.

Zabiegi w ramach intensywnej opieki medycznej

Intubacja dotchawicza
Do intubacji dotchawiczej stosuje si¢ takie same dawki, jak opisane powyzej podczas wykonywania
zabiegbw chirurgicznych.

Podawanie
Preparat Rocuronium Kabi podaje si¢ dozylnie (iv.) w szybkim wstrzyknigciu (,,bolusie”) lub
w ciaglym wlewie (dodatkowe informacje — patrz réwniez punkt 6.6).

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwosé na bromek rokuronium lub jon bromkowy, lub na ktérakolwiek substancje
pomocnicza.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Rocuronium Kabi powinien by¢ podawany wylacznie przez przeszkolony personel, doswiadczony

w stosowaniu lekéw blokujacych przewodnictwo nerwowo-mig$niowe. Nalezy zapewnié
natychmiastowy dostep do odpowiedniego sprzetu i personelu umozliwiajacego wykonanie intubacji
dotchawiczej oraz sztucznej wentylacji.

Poniewaz bromek rokuronium powoduje porazenie migéni oddechowych, u pacjentow otrzymujacych
te substancje czynna konieczne jest stosowanie wentylacji mechanicznej do momentu powrotu wlasnej
czynnoéci oddechowej. Podobnie jak w przypadku innych lekéw blokujacych przewodnictwo
nerwowo-miesniowe wazne jest, aby przewidzie¢ ewentualne trudno$ci zwiazane z intubacja,
szezegblnie, gdy lek stosowany jest w celu szybkiego wprowadzenia do znieczulenia.

Po podaniu bromku rokuronium opisywano zjawisko wtérnej kuraryzacji, podobnie jak w przypadku
innych érodkéw blokujacych przewodnictwo nerwowo-mie$niowe. Aby zapobiec powiklaniom
wtornej kuraryzacii, zaleca si¢ ekstubacje pacjentéw wylacznie po wystarczajacym ustapieniu bloku
nerwowo-mie$niowego. Nalezy rowniez uwzgledni¢ inne czynniki, ktore moga powodowac
kuraryzacje wtérna po ekstubacji w okresie pooperacyjnym (np. interakcje lekowe lub stan pacjenta).
Jesli érodek znoszacy dziatanie lekow zwiotczajacych nie jest rutynowo stosowany, nalezy rozwazy¢
jego podanie, szczegdlnie w razie zwigkszonego ryzyka wtornej kuraryzacji.

Przed opuszczeniem bloku operacyjnego po zakonczeniu znieczulenia, konieczne jest potwierdzenie,
ze pacjent oddycha samodzielnie, gleboko i regularnie.

Po podaniu $rodkow blokujacych przewodnictwo nerwowo-mies$niowe moga, wystapic reakcje
anafilaktyczne (patrz ponizej). Nalezy zawsze zachowaé odpowiednie §rodki ostroznosci by moe
opanowaé takie reakcje. Szczegolnie dotyczy to pacjentow, u ktérych uprzednio wystgpowaty reakcje
anafilaktyczne po podaniu $rodkéw blokujacych przewodnictwo nerwowo-migsniowe, poniewaz
donoszono o przypadkach wystepowania krzyzowych reakeji alergicznych na te $rodki.

Dawki bromku rokuronium powyzej 0,9 mg/kg mc. moga zwigksza¢ czgsto$¢ rytmu serca, niekiedy
przeciwdziatajac bradykardii wywotanej przez inne anestetyki lub stymulacjg¢ nerwu blednego.
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Ogblnie, po diugotrwatym stosowaniu srodkéw zwiotczajacych migsnie w oddziatach intensywnej
opieki medycznej, obserwowano przedluzone zwiotczenie i (lub) ostabienie migsni szkieletowych.
Aby wykluczyé mozliwe przedtuzenie bloku nerwowo-migsniowego i (lub) przedawkowanie,
zdecydowanie zaleca si¢ monitorowanie przewodnictwa nerwowo-mig$niowego przez caly okres
stosowania lekéw zwiotczajacych. Dodatkowo, pacjenci powinni by¢ poddani odpowiedniej analgezji
i sedacji. Ponadto, dawke lekéw zwiotczajacych nalezy dostosowac tak, aby osiagnaé odpowiedni
efekt u danego pacjenta. Nalezy to przeprowadzié przez lub pod nadzorem doswiadczonych
klinicystéw zaznajomionych z dzialaniem leku i odpowiednimi metodami monitorowania
przewodnictwa nerwowo-mig$niowego.

Z uwagi na fakt, iz bromek rokuronium zawsze podaje si¢ w skojarzeniu z innymi lekami oraz ze
wzgledu na mozliwo$é wystapienia hipertermii zto$liwej podczas znieczulenia, nawet przy braku
znanych czynnikéw wyzwalajacych, lekarze przystepujacy do znieczulenia powinni zna¢ objawy
wezesne, diagnostyke réznicowa oraz sposoby leczenia hipertermii zto$liwej. W badaniach na
zwierzetach wykazano, ze bromek rokuronium nie nalezy do czynnikéw wyzwalajacych hipertermig
ztosliwa.

U pacjentéw dhugotrwale otrzymujacych niedepolaryzujace leki blokujace przewodnictwo
nerwowo-mieéniowe w skojarzeniu z kortykosteroidami, opisywano przypadki wystapienia miopatii.
Dlatego okres leczenia skojarzonego powinien by¢ jak najkrétszy (patrz punkt 4.5).

Rokuronium nalezy podawaé wylacznie po catkowitym ustapieniu bloku nerwowo-migsniowego
wywolanego przez suksametonium.

Nastepujace stany moga wplywaé na farmakokinetyke i (lub) farmakodynamike bromku rokuronium.

Choroba watroby i (lub) drég zélciowych oraz niewydolno$¢ nerek

Bromek rokuronium jest wydalany z moczem i z6lcia. Stosowaé ostroznie u pacjentéw z istotnymi
klinicznie chorobami watroby i (lub) drég zétciowych i (lub) niewydolnoscia nerek. U tych pacjentow
obserwowano przedhuzone dziatanie bromku rokuronium po podaniu dawki 0,6 mg/kg me.

Spowolniony przepbhyw krwi

Dziatanie leku moze byé opdznione w stanach zwiazanych ze spowolnionym przeptywem krwi,
np. w chorobach sercowo-naczyniowych, w podesztym wieku oraz przy stanach obrzgkowych
powodujacych zwigkszenie objetosei dystrybucji.

Choroby ukfadu nerwowo-migsniowego

Bromek rokuronium, podobnie jak inne $rodki blokujace przewodnictwo nerwowo-mig$niowe, nalezy
stosowaé z najwyzsza ostrozno$cia u pacjentéw z chorobami nerwowo-mig$niowymi lub po
przebytym zapaleniu istoty szarej rdzenia (poliomyelitis), poniewaz odpowiedz kliniczna na leki
blokujace przewodnictwo nerwowo-mig$niowe moze znacznie rozni¢ si¢ w takich przypadkach.
Rozmiar i kierunek tych zmian moze byé znacznie zréznicowany. U pacjentéw z nuzliwoscia migsni
(myasthenia gravis) lub zespotem miastenicznym (Eatona-Lamberta), mate dawki bromku rokuronium
moga powodowaé gtebokie zwiotczenie, dlatego dawke preparatu Rocuronium Kabi nalezy
dostosowa¢ do odpowiedzi klinicznej.

Hipotermia
Podczas wykonywania zabiegéw chirurgicznych w obnizonej temperaturze, dziatanie blokujace
przewodnictwo nerwowo-migéniowe bromku rokuronium jest bardziej nasilone i wydhuzone.

Otylosc

Podobnie jak w przypadku innych §rodkéw blokujacych przewodnictwo nerwowo-migsniowe, po
podaniu bromku rokuronium w dawce obliczonej na podstawie rzeczywistej masy ciafa, u otylych
pacjentéw moze wystepowaé przeduzone dziatanie leku oraz wydhuzony okres ustgpowania
zwiotczenia.

Oparzenia

Wiadomo, Ze u pacjentéw z oparzeniami rozwija si¢ oporno$¢ na niedepolaryzujace $rodki blokujace
przewodnictwo nerwowo-migsniowe. W takich przypadkach, zaleca sig dostosowanie dawkowania do
odpowiedzi klinicznej.
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Czynniki, ktére mogq nasilaé dzialanie bromku rokuronium

Hipokaliemia (np. po cigzkich wymiotach, biegunce lub terapii diuretykami), hipermagnezemia,
hipokalcemia (po przetoczeniach duzej ilosci krwi), hipoproteinemia, odwodnienie, kwasica,
hiperkapnia i wyniszczenie.

Nalezy zatem, w miar¢ mozliwosci, wyréwnaé powazne zaburzenia elektrolitowe, zmienione pH krwi
lub odwodnienie.

Jedna dawka tego produktu leczniczego zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu, zatem produkt moze
by¢ uznany jako ,,wolny od sodu”.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Wykazano, Ze nastepujace produkty lecznicze wptywaja na sile i (lub) czas dziatania
niedepolaryzujacych $rodkéw blokujacych przewodnictwo nerwowo-migsniowe:

Nasilenie dzialania

» halogenowe wziewne $rodki znieczulajace

»  duze dawki tiopentalu, metoheksytalu, ketaminy, fentanylu, gammahydroksymaslanu, etomidatu
i propofolu

* inne niedepolaryzujace $rodki blokujace przewodnictwo nerwowo-migsniowe

» uprzednie podanie suksametonium (patrz punkt 4.4)

» dlugotrwate skojarzone stosowanie kortykosteroidéw i rokuronium w oddziatach intensywne;
opieki medycznej moze prowadzi¢ do wydtuzenia bloku nerwowo-migs$niowego lub miopatii
(patrz punkty 4.4 1 4.8)

Inne leki
- antybiotyki: aminoglikozydy, linkozamidy (np. linkomycyna i klindamycyna), antybiotyki
polipeptydowe, acyloaminopenicyliny, tetracykliny, duze dawki metronidazolu
- diuretyki, tiamina, inhibitory MAO, chinidyna i jej izomer chinina, protamina, leki blokujace
receptory adrenergiczne, sole magnezu, leki blokujace kanat wapniowy, sole litu i srodki
znieczulajace miejscowo (lidokaina #v., bupiwakaina nadoponowo)

Ostabienie dzialania

* neostygmina, edrofonium, pirydostygmina, pochodne aminopirydyny

» yprzednie dlugotrwate stosowanie kortykosteroidow, fenytoiny lub karbamazepiny

» noradrenalina, azatiopryna (jedynie niewielkie i przemijajace dzialanie), teofilina, wapnia chlorek,
potasu chlorek

= inhibitory proteaz

Efekt zroznicowany

Podawanie innych niedepolaryzujacych lekéw blokujacych przewodnictwo nerwowo-migsniowe
w skojarzeniu z bromkiem rokuronium moze ostabia¢ lub nasila¢ blok nerwowo-migsniowy,

w zalezno$ci od kolejnosci podawania i stosowanego §rodka zwiotczajacego.

Podanie bromku rokuronium, a nastepnie suksametonium, moze nasilaé lub ostabia¢ dziatanie
blokujace przewodnictwo nerwowo-migsniowe bromku rokuronium.

Wplyw rokuronium na inne leki

Skojarzone stosowanie z lidokaing moze przyspiesza¢ rozpoczgcie dziatania lidokainy.
Opisywano wtérng kuraryzacje po podaniu nastgpujacych lekéw w okresie pooperacyjnym:
antybiotykéw aminoglikozydowych, linkozamidowych, polipeptydowych i acyloaminopenicylin,
chinidyny, chininy oraz soli magnezu (patrz punkt 4.4).
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4.6 Cigza i laktacja

Ciaza

Brak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania bromku rokuronium u kobiet w ciazy. Badania
na zwierzetach nie wykazuja bezposredniego ani posredniego szkodliwego wptywu na reprodukcje.
Preparatu Rocuronium Kabi nie stosowaé w okresie ciazy, jesli nie jest to bezwzglednie konieczne.
Preparat moze by¢ stosowany u kobiet w ciazy wylacznie wtedy, kiedy lekarz prowadzacy uzna, ze
korzysci przewazaja nad ryzykiem. Stosowanie bromku rokuronium w dawce 0,6 mg/kg mc. podczas
cigcia cesarskiego nie wplywa na oceng w skali Apgar, napigcie mig$niowe plodu ani dostosowanie
uktadu krazenia i oddechowego.

Na podstawie badania probek krwi pgpowinowej wyraznie wykazano, ze bromek rokuronium jedynie
w niewielkim stopniu przenika przez barierg tozyskowa i nie powoduje znaczacych klinicznie dziatan
niepozadanych u noworodkéw.

Uwaga: Prowadzono badania dotyczace dawki 1,0 mg/kg mc. w szybkim wprowadzeniu do
znieczulenia, jednak nie u pacjentek poddawanych cigciu cesarskiemu.

Laktacja
Brak jest danych na temat stosowania bromku rokuronium u kobiet karmiacych. Inne produkty

lecznicze nalezace do tej grupy jedynie w niewielkim stopniu przenikaja do mleka karmiacych matek,
a ich wchtanianie u dzieci jest niewielkie. W badaniach na zwierzgtach wykazano wydzielanie
nieznacznych iloéci bromku rokuronium z mlekiem.

Nalezy podja¢ decyzj¢ o kontynuowaniu lub przerwaniu karmienia piersia, biorac pod uwage korzysci
karmienia piersig i potencjalne ryzyko dla dziecka.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Bromek rokuronium wywiera znaczny wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych

i obstugiwania urzadzen mechanicznych w ruchu. Nie zaleca si¢ obstugi potencjalnie niebezpiecznych
urzadzen ani prowadzenia pojazdéw w ciagu pierwszych 24 godzin od petnego odwrdcenia bloku
nerwowo-miesniowego wywolanego podaniem bromku rokuronium.

4.8 Dzialania niepozadane

Czestoéé wystepowania dziatan niepozadanych zostata pogrupowana wedhug nastgpujacych kategorii:

Bardzo czesto | >1/10

Czesto od >1/100 do <1/10

Niezbyt czesto | od >1/1000 do <1/100

Rzadko od >1/10 000 do <1/1000

Bardzo rzadko |<1/10 000

Nie znana czesto$¢ nie moze byé okreslona na podstawie dostepnych danych

Najczesciej wystepujace dziatania niepozadane to bol lub odezyn wokot miejsca wstrzyknigcia,
zaburzenia funkcji zyciowych i przedtuzajacy si¢ blok nerwowo-migsniowy.

Zaburzenia ukladu immunologicznego
Bardzo rzadko:

e reakcje anafilaktyczne, np. wstrzas anafilaktyczny
e reakcja anafilaktoidalna*
¢ nadwrazliwosé

Zaburzenia ukladu nerwowego
Bardzo rzadko:

e porazenie
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Zaburzenia serca
Bardzo rzadko

e tachykardia

Zaburzenia naczyniowe
Bardzo rzadko:

e niedocis$nienie tetnicze
e zapa$C i wstrzas kardiogenny

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i Sréodpiersia
Bardzo rzadko:

e skurcz oskrzeli

Nieznana:
¢ bezdech
e niewydolnos¢ oddechowa

Zaburzenia skory i tkanki podskérnej
Bardzo rzadko:

¢ wysypka, wysypka rumieniowa
obrzek naczynioruchowy
pokrzywka

$wiad

osutka

Zaburzenia mi¢sniowo-szkieletowe i tkanki lacznej
Nieznana:

e oslabienie migéni szkieletowych
e miopatia posteroidowa* (patrz punkt 4.4)

Zaburzenia ogélne i stany w miejscu podania
Bardzo czesto:

e bol lub odezyn w miejscu wstrzyknigcia*

Badania diagnostyczne
Bardzo rzadko:

e zwiekszenie stezenia histaminy*
Urazy, zatrucia i powiklania po zabiegach
Bardzo rzadko:

e przedluzenie bloku nerwowo-migsniowego*

*Dodatkowe informacje o dzialaniach niepozadanych:

Reakcja anafilaktyczna

Opisywano cigzkie reakcje anafilaktyczne po podaniu srodkow blokujacych przewodnictwo
nerwowo-mig$niowe, w niektérych przypadkach prowadzace do zgonu. Z uwagi na mozliwe nasilenie
tych reakcji, nalezy zawsze zatozy¢ mozliwos¢ ich wystapienia i podja¢ odpowiednie $rodki
ostroznosci.

Odczyny w miejscu wstrzyknigcia

Podczas szybkiego wprowadzenia do znieczulenia, opisywano bol w miejscu wstrzyknigcia, zwlaszcza
gdy zniesienie §wiadomosci u pacjenta nie bylo pelne, a szczegdlnie gdy stosowano propofol jako lek
indukujacy znieczulenie. W badaniach klinicznych, b6l w migjscu podania obserwowano u 16%
pacjentéw poddanych szybkiemu wprowadzeniu do znieczulenia z uzyciem propofolu i u mniej niz
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0,5% pacjentéw poddanych szybkiemu wprowadzeniu do znieczulenia z uzyciem fentanylu
i tiopentalu.

Zwigkszenie st¢zenia histaminy

Poniewaz wiadomo, ze $rodki blokujace przewodnictwo nerwowo-mig$niowe mogg indukowaé
uwalnianie histaminy miejscowo, jak i ogdlnoustrojowo, podczas ich stosowania nalezy rozwazyé
mozliwo$¢ wystapienia §wiadu i odezynéw rumieniowych w miejscu wstrzyknigcia i (lub)
uogodlnionych reakcji typu histaminowego (anafilaktoidalnych), takich jak skurcz oskrzeli i zaburzenia
sercowo-naczyniowe, np. niedocisnienie tetnicze i tachykardia. Po podaniu bromku rokuronium,
bardzo rzadko opisywano wysypke, osutke, pokrzywke, skurcz oskrzeli i niedocis$nienie tgtnicze.

W badaniach klinicznych, po podaniu bromku rokuronium w dawce 0,3-0,9 mg/kg mc. w szybkim
wstrzyknigeiu (,,bolusie”), obserwowano jedynie nieznaczne zwigkszenie sredniego stezenia histaminy
W 0soczu.

Przedluzenie bloku nerwowo-miesniowego

Najczestszym dzialaniem niepozadanym niedepolaryzujacych srodkéw blokujacych przewodnictwo
nerwowo-migsniowe jest dtuzsze niz wymagane dzialanie farmakologiczne. Objawy moga by¢
zréznicowane, od ostabienia migéni szkieletowych do glebokiego i dlugotrwalego porazenia migéni
szkieletowych, prowadzacego do niewydolnosci oddechowej lub bezdechu.

4.9 Przedawkowanie

W przypadku przedawkowania i przedluzonego bloku przewodnictwa nerwowo-mig$niowego nalezy
u pacjenta nadal stosowaé oddech wspomagany i odpowiednia sedacj¢. Podczas spontanicznego
powrotu przewodnictwa, nalezy poda¢ odpowiednia dawke inhibitora acetylocholinesterazy

(np. neostygming, edrofonium, pirydostygming). Jesli po podaniu inhibitora acetylocholinesterazy nie
uzyskano zniesienia bloku nerwowo-migéniowego, nalezy kontynuowaé wentylacje, az do powrotu
spontanicznego oddechu. Powtarzanie dawek inhibitora acetylocholinesterazy moze by¢
niebezpieczne.

W badaniach na zwierzgtach, nie obserwowano powaznej depresji uktadu krazenia, prowadzacej
ostatecznie do zapasci sercowej, az do podania tacznej dawki 750 x EDgg (135 mg/kg mc.).

5, WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki zwiotczajace migénie dziatajace obwodowo, inne czwartorzedowe
zwiazki amoniowe
Kod ATC: M03AC09

Wiasciwosci farmakodynamiczne

Bromek rokuronium jest niedepolaryzujacym Srodkiem blokujacym przewodnictwo
nerwowo-migsniowe, o szybkim poczatku i posrednim czasie dziatania, posiadajacym wszystkie
wiasciwosci farmakologiczne charakterystyczne dla lekéw nalezacych do grupy pochodnych
kuraryny. Mechanizm dziatania polega na kompetytywnym blokowaniu cholinergicznych receptoréw
nikotynowych w plytce ruchowej. Dziatanie to jest antagonizowane przez inhibitory
acetylocholinoesterazy, takie jak neostygmina, edrofonium i pirydostygmina.

Dawka EDy, (wymagana do 90% zahamowania reakcji skurczowej keiuka na stymulacj¢ nerwu
lokciowego) podczas znieczulenia ogdlnego mieszanego wynosi ok. 0,3 mg/kg me.

Wskazania rutynowe

W ciagu 60 sekund od podania dozylnego bromku rokuronium w dawce 0,6 mg/kg mc. (2 x EDy, dla
znieczulenia mieszanego), niemal u wszystkich pacjentéw uzyskuje si¢ odpowiednie warunki do
intubacji, a u 80% pacjentéw warunki do intubacji okresla si¢ jako znakomite. W ciagu 2 minut
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uzyskuje si¢ uogélnione zwiotczenie migsni, umozliwiajace przeprowadzenie dowolnego zabiegu
chirurgicznego. W warunkach klinicznych, czas dziatania wynosi 30-40 minut (czas do
spontanicznego powrotu 25% pierwotnej reakcji skurczowej na stymulacje). Catkowity czas dziatania
wynosi 50 minut (czas do spontanicznego powrotu 90% pierwotnej reakcji skurczowej na stymulacjg).
Sredni czas spontanicznego powrotu reakcji skurczowej od 25 do 75% (wskaznik powrotu
przewodnictwa) wynosi 14 minut dla dawki bromku rokuronium 0,6 mg/kg mc. w szybkim
wstrzyknigciu dozylnym.

Po podaniu mniejszych dawek bromku rokuronium (0,3-0,45 mg/kg me. [1-1%% x 2 x EDy,]), poczatek
dziatania ulega wydluzeniu, a czas dziatania skr6ceniu (13-26 minut). Po podaniu bromku rokuronium
w dawce 0,45 mg/kg mc., zadowalajace warunki do intubacji wystepuja po 90 sekundach.

Intubacja w trybie doraznym

Podczas szybkiego wprowadzenia do znieczulenia z zastosowaniem propofolu lub
fentanylu/tiopentalu, odpowiednie warunki do intubacji uzyskuje si¢ u odpowiednio 93% i 96%
pacjentdéw, w ciggu 60 sekund od podania bromku rokuronium w dawce 1,0 mg/kg me. U 70% tych
pacjentdw, warunki do intubacji okresla si¢ jako znakomite. Kliniczny czas dziatania po podaniu tej
dawki wynosi 1 godz., po tym czasie mozna bezpiecznie odwrocié blok nerwowo-migéniowy.

Po podaniu bromku rokuronium w dawce 0,6 mg/kg mc. w celu szybkiego wprowadzenia do
znieczulenia z zastosowaniem propofolu lub fentanylu/tiopentalu, odpowiednie warunki do intubacji
uzyskuje si¢ odpowiednio u 81% i 75% pacjentéw, w ciagu 60 sekund od podania.

Dawki bromku rokuronium przekraczajace 1,0 mg/kg mc. nie poprawiaja istotnie warunkéw intubacji,
jednakze powoduja wydluZenie czasu zwiotczenia. Nie badano dawek przekraczajacych 4 x EDg.

Intensywna opieka medyczna

Stosowanie rokuronium w oddziatach intensywnej opieki medycznej byto badane w 2 badaniach
otwartych. W sumie 95 dorostym pacjentom podano dawke poczatkowg bromku rokuronium
wynoszacq 0,6 mg/kg mc. a nastepnie w ciaglym wlewie 0,2-0,5 mg/kg/godz. w pierwszej godzinie
podawania do czasu powrotu 10% pierwotnej reakeji skurczowej na stymulacje lub do ponownego
pojawienia si¢ 1 do 2 odpowiedzi na stymulacje ciagiem czterech impulséw. Dawki dostosowywano
indywidualnie. W kolejnych godzinach, dawki zmniejszano podczas regularnego monitorowania
stymulacji ciagiem czterech impulséw. Badano okres podawania trwajacy do 7 dni.

Osiagnigto odpowiedni blok nerwowo-migéniowy, ale zaobserwowano duza zmienno$¢ w szybkosei
przeplywu na godzing wérdd pacjentéw oraz przedtuzone ustgpowanie bloku nerwowo-migéniowego.
Czas do powrotu wskaznika TOF do wartosci 0,7 nie jest w istotny sposéb zalezny od catkowitego
czasu trwania wlewu rokuronium. Po zakonczeniu co najmniej 20-godzinnej ciaglej infuzji, $redni
czas pomigdzy powrotem reakcji skurczowej na drugi impuls (T3) z ciagu czterech impulséw do
uzyskania wskaznika TOF=0,7 wynosit pomigdzy 0,8 i 12,5 godz. u pacjentéw bez niewydolnosci
wielonarzadowej i 1,2-25,5 godz. u pacjentdéw z niewydolnosciq wielonarzadowa,.

Szczegdlne grupy pacjentéw

Po podaniu dawki 0,6 mg/kg mc., $redni czas do uzyskania zwiotczenia jest krotszy u noworodkéw

i dzieci niz u dorostych. Czas trwania znieczulenia jest kr6tszy u dzieci niz u dorostych.

Czas dziatania bromku rokuronium w dawce podtrzymujacej 0,15 mg/kg mc. moze byé nieco dluzszy
(ok. 20 minut) w znieczuleniu enfluranem i izofluranem u pacjentéw w podesztym wieku oraz

u pacjentéw z chorobg watroby lub nerek w poréwnaniu ze znieczuleniem dozylnym u pacjentéw

z prawidtowg funkcja narzadéw uczestniczacych w eliminacji (ok. 13 minut). Po zastosowaniu
kolejnych zalecanych dawek podtrzymujacych, nie obserwowano kumulacji dziatania (stopniowego
wydluzania czasu dziatania).

Kardiochirurgia

U pacjentow kwalifikowanych do operacji sercowo-naczyniowych, w chwili wystapienia petnego
zwiotczenia po podaniu bromku rokuronium w dawce 0,6-0,9 mg/kg mc., najczeéciej wystepowaly
fagodne i nieistotne klinicznie zmiany ze strony uktadu krazenia w postaci zwigkszenia czestodci
rytmu serca o maksymalnie 9% i zwigkszenia ci$nienia t¢tniczego o maksymalnie 16% w poréwnaniu
z warto§ciami kontrolnymi.
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Antagonisci
Dziatanie bromku rokuronium antagonizuja inhibitory acetylocholinoesterazy, np. neostygmina,
pirydostygmina lub edrofonium.

5.2 ‘Wiasciwosci farmakokinetyczne

Po podaniu bromku rokuronium w szybkim pojedynczym wstrzyknieciu dozylnym, profil stezenia
leku w osoczu w czasie wykazuje trojfazowy przebieg. U zdrowych dorostych oséb, $redni okres
pottrwania w fazie eliminacji (CI: 95%) wynosi 73 (66-80) minut, (pozorna) objetos¢ dystrybucji
w stanie stacjonarnym wynosi 203 (193-214) ml/kg, a klirens osoczowy wynosi

3,7 (3,5-3,9) ml/kg/min.

Klirens osoczowy u pacjentéw w podesztym wieku oraz u pacjentéw z zaburzeniem czynnosci nerek
jest nieco mniejszy niz u miodszych pacjentéw z prawidlowa czynnoscia nerek. U pacjentéw

z chorobami watroby, $redni okres pottrwania w fazie eliminacji jest dluzszy o 30 minut, a $redni
klirens osoczowy — mniejszy o 1 ml/kg/min (patrz réwniez punkt 4.2).

Pozorna objetos¢ dystrybucji jest wigksza u niemowlat (w wieku 3-12 miesigcy) niz u starszych dzieci
(w wieku 1-8 lat) i 0s6b dorostych. U dzieci w wieku 3-8 lat, klirens jest wigkszy, a okres pSitrwania
w fazie eliminacji jest o ok. 20 minut krétszy niz u 0s6b dorostych i dzieci w wieku <3 Iat.

W przypadku podawania bromku rokuronium w ciagltym wlewie w celu utatwienia wentylacji
mechanicznej przez okres co najmniej 20 godzin, zwigksza si¢ $redni okres pottrwania w fazie
eliminacji oraz $rednia (pozorna) objetos¢ dystrybucji w stanie stacjonarnym. W kontrolowanych
badaniach klinicznych stwierdzono znaczng zmienno$é osobnicza w odniesieniu do rodzaju i stopnia
niewydolnosci narzadowej (wielonarzadowej) oraz indywidualnych cech poszczegdlnych pacjentow.
U pacjentow z niewydolnoscia wielonarzadowa, $redni (SD) okres pottrwania w fazie eliminacji
wynosit 21,5 (£3,3) godziny, (pozorna) objetosé dystrybucji w stanie stacjonarnym wynosita

1,5 (£0,8) I/kg, a klirens osoczowy 2,1 (+0,8) ml/kg/min.

Bromek rokuronium jest wydalany z moczem i z6tcia. Wydalanie z moczem wynosi do 40% w ciagu
12-24 godzin. Po 9 dniach od wstrzyknigcia dawki znakowanego radioaktywnie bromku rokuronium,
wydalanie znacznika radioaktywnego wyniosto $rednio 47% z moczem i 43% z katem. Okoto 50%
Jjest wydalane w postaci niezmienionej. Nie stwierdzono metabolitéw w osoczu.

53 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne, uzyskane na podstawie konwencjonalnych badan farmakologicznych dotyczacych
bezpieczefistwa stosowania, toksycznos$ci po podaniu wielokrotnym, genotoksycznosci i toksycznego
wplywu na reprodukcje, nie ujawniaja wystgpowania szczegdlnego zagrozenia dla czlowieka.

Nie przeprowadzono badan dziatania rakotwérezego bromku rokuronium.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Woda do wstrzykiwan

Kwas octowy, lodowaty (do dostosowania pH)

Sodu chlorek

Sodu octan tréjwodny

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Potwierdzono niezgodnos¢ fizyczna bromku rokuronium z roztworami zawierajacymi nastepujace

substancje czynne: amfoterycyne, amoksycyline, azatiopryne, cefazoling, kloksacyling, deksametazon
diazepam, enoksymon, erytromycyng, famotydyne, furosemid, s61 sodowa bursztynianiu

>
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hydrokortyzonu, insuling, intralipid, metoheksytal, metyloprednizolon, sé1 sodowa bursztynianu
prednizolonu, tiopental, trimetoprim i wankomycyne.

Produktu leczniczego nie wolno miesza¢ z innymi lekami poza podanymi w punkcie 6.6.

6.3 Okres waznoS$ci

Zamknieta fiolka: 3 lata.
Fiolka otwarta: Produkt nalezy podaé bezposrednio po otwarciu fiolki.

Po rozcienczeniu:

Chemiczna i fizyczna stabilno$¢ gotowych do uzycia roztworéw 5 mg/ml i 0,1 mg/ml zostala
wykazana w temperaturze pokojowej w okresie 24 godzin po ekspozycji na §wiatto w pojemnikach
szklanych, polietylenowych i z PCW; roztwory uzyskano przez rozcieficzenie roztworem chlorku sodu
do infuzji o stezeniu 9 mg/ml (0,9%) i roztworem glukozy do infuzji o stezeniu 50 mg/ml (5%).

Z mikrobiologicznego punktu widzenia, produkt nalezy wykorzystaé bezzwlocznie. Jezeli produkt nie
zostat zuzyty natychmiast, odpowiedzialnos¢ za czas i warunki przechowywania roztworu gotowego
do uzycia odpowiada uzytkownik. Zwykle okres ten nie powinien by¢ dtuzszy niz 24 godziny

w temperaturze 2 do 8°C, o ile roztwor przygotowano w kontrolowanych i zwalidowanych warunkach
aseptycznych.

6.4 Specjalne Srodki ostroznos$ci przy przechowywaniu

Przechowywaé w lodowce (2°C — 8°C).

Przechowywanie poza lodéwka:

Rocuronium Kabi mozna takze przechowywaé poza lodéwka, w temperaturze ponizej 30°C przez
maksymalnie 12 tygodni. Po tym czasie produkt leczniczy nalezy wyrzucié. Produkt leczniczy raz
przechowywany poza lodéwka nie moze by¢ powtérnie w niej przechowywany. Okres
przechowywania nie moze by¢ dtuzszy niz termin waznosci.

Warunki przechowywania produktu leczniczego po rozcieiczeniu, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawarto$é opakowania

Fiolka ze szkta bezbarwnego typu I z chlorobutylowa gumowa zatyczka i aluminiowym kapslem.
Zawartos$¢ fiolki: 2,5 ml, 5 ml Tub 10 ml.

Wielkosci opakowan:

Opakowanie po 5 i 10 fiolek zawierajacych 2,5 ml roztworu.

Opakowanie po 5 i 10 fiolek zawierajacych 5 ml roztworu.

Opakowanie po 5 i 10 fiolek zawierajacych 10 ml roztworu.

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowacé si¢ w obrocie.

6.6 Szczegoblne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Niewykorzystany roztwor nalezy wyrzucié.

Przed zastosowaniem roztwor nalezy obejrze¢. Do uzycia nadaje sig jedynie roztwér przezroczysty,
bez widocznych czastek.

Wykazano zgodno$é farmaceutyczna produktu leczniczego Rocuronium Kabi z: roztworem chlorku
sodu 9 mg/ml (0,9%) i roztworem glukozy do infuzji 50 mg/ml (5%).
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Jesli Rocuronium Kabi podaje si¢ przez t¢ sama linig infuzyjna, co inne produkty lecznicze, wazne

jest, aby pamigta¢ o odpowiednim przeptukaniu linii (np. roztworem chlorku sodu 9 mg/ml (0,9%))

pomi¢dzy podaniem Rocuronium Kabi i produktéw leczniczych, dla ktérych wykazano niezgodnosé

farmaceutyczna lub nie ustalono zgodno$ci farmaceutycznej z bromkiem rokuronium.

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu Iub jego odpady nalezy usuna¢ w sposéb zgodny

z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Fresenius Kabi Polska Sp. z o.0.

ul. Hrubieszowska 2
01-209 Warszawa

8.  NUMER(-Y) POZWOLENIA (-N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

15531

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU / DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

27.04.2009
10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

27.04.2009
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