Priloha |

Seznam lécivych pripravki a velikosti baleni



Clensky stat Drzitel rozhodnuti o Smysleny nazev Sila Lékova forma Cesta podani Obsah
EU/EEA registraci
(koncentrace)
[0)
Septodont GmbH SCANDONEST 3%
Felix-Wankel-Str. 9 OHNE Dentalni podani
. o L,
Rakousko 53859 Niederkassel-Mondorf YASOKONSTRIKTOR 3% Injekéni roztok 30 mg/mi
Germany ZYLINDERAMPULLEN
Septodont NV-SA | g0 ANDONEST 3% o
. 87 Avenue de la Constitution i x Dentalni podani
Belgie B-1083 Bruxelles SANS 3% Injekcni roztok 30 mg/ml
. VASOCONSTRICTEUR
Belgium
Septodont
58, rue du Pont de Créteil J— _—
Bulharsko 94100 Saint-Maur-des- ;%A/I\NAIBONEST 30 30 mg/ml Injekéni roztok Dentalni podani 30 mg/ml
Fossés
France
Apolonia d.o.o. SCANDONEST 30 Dmﬁakupogam o
Chorvatsko Dubrova 308 mg/ml otopina za 30 mg/ml Injek¢ni roztok Perineuraini podani 30 mg/ml
52220 Labin L . Submukosalni
- injekciju A
Croatia podan
Spécialités Septodont s L
58, rue du Pont de Créteil E::;:;T;;:ﬁ?;géém
Dansko 9410,0 Saint-Maur-des- SCANDONEST 30 mg/mi Injekcni roztok Submukosalni 30 mg/mi
Fossés odani
France P
Septodont s L
58, rue du Pont de Créteil Injekéni roztok v E:rri]:\zll?;é?r?idsgéiéni
Estonsko 9410,0 Saint-Maur-des- SCANDONEST 30 mg/mi z8sobni viozce Submukosalni 30 mg/mi
Fossés L .
podani
France
Septodont
58, rue du Pont de Créteil Dentalni podani
Finsko 94100 Saint-Maur-des- SCANDONEST 30 mg/ml Injek¢ni roztok P 30 mg/mil

Fossés
France




Clensky stat Drzitel rozhodnuti o Smysleny nazev Sila Lékova forma Cesta podani Obsah
EU/EEA registraci
(koncentrace)
Laboratoires Septodont SCANDONEST 30 Dentalni podani
58, rue du Pont de Créteil . A1e _—
Francie 94107 Saint-Maur-des- MG/ML, SOLU‘TION 30 mg/mi Injek¢ni roztok Perineuralni podani 30 mg/mi
Fossés Cedex INJECTABLE A Submukosalni
USAGE DENTAIRE podani
France
Septodont GmbH SCANDONEST 3% Dentalni podani
« Felix-Wankel-Str. 9 s v . o L
Némecko 53859 Niederkassel-Mondorf OHNE 3% Injekcni roztok Perineuralni podani 30 mg/ml
VASOKONSTRIKTOR
Germany
John Tsaprazis SA
~ 157 Michalakopoulou Str. o o L v . - -
Recko 11527, Athens SCANDONEST 3 % 3% Injekcni roztok Periodontéalni podani | 30 mg/ml
Greece
Septodont - -
e Dentalni podani
58, rue du Pont de Créteil . e L
Mad’arsko 94100 Saint-Maur-des- SCANDONEST 30 30 mg/mil Injek¢ni roztok Perlneuralrll p’odanl 30 mg/mi
. MG/ML Submukosalni
Fossés L
podani
France
Septodont
58, rue du Pont de Créteil SCANDONEST 3% Dentalni podani
Irsko 94100 Saint-Maur-des- W/V SOLUTION FOR 3% Injek¢ni roztok P 30 mg/mi
Fossés INJECTION
France
Laboratoires Septodont
58, rue du Pont de Créteil O i o L
Italie 94100 Saint-Maur-des- SCANDONEST 3% without Injek&ni roztok Dentalni podani 30 mg/ml
. vasoconstrictor
Fossés
France
Septodont
58, rue du Pont de Créteil SCANDONEST 30 S w Perineuralni podani
LotySsko 94100 Saint-Maur-des- MG/ML SKIDUMS 30 mg/mi Injekcni roztok v Submukosalni 30 /mi
y Cossbe INJEKCIIAM 9 zasobni viozce odani mg/m
KARTRIDZA P
France
Septodont
58, rue du Pont de Créteil SCANDONEST 30 Iniekéni roztok v Infiltrace
Litva 94100 Saint-Maur-des- MG/ML, injekcinis 30 mg/ml y Perineuralni podani | 30 mg/ml

Fossés
France

tirpalas uztaise

zasobni vlozce




Clensky stat Drzitel rozhodnuti o Smysleny nazev Sila Lékova forma Cesta podani Obsah
EU/EEA registraci
(koncentrace)
Septodont NV-SA
Grondwetlaan SCANDONEST 3 % Dentélni podéni
Lucembursko | 87 Avenue de la Constitution | SANS 3% Injekéni roztok 30 mg/mi
B-1083 Brussel VASOCONSTRICTEUR
Belgium
Septodont Dentalni podani
58, rue du Pont de Créteil Perineuralni podani
Malta 94100 Saint-Maur-des- ;‘\S/I%A/I\NAIEONEST 30 30 mg/mil Injekéni roztok Submukosalni 30 mg/ml
Fossés podani
France Infiltrace
Septodont NV-SA
Grondwetlaan SCANDONEST 3% Perineuralni podani
Nizozemsko 87 Avenue de la Constitution | ZONDER 3% Injekéni roztok 30 mg/ml
B-1083 Brussel VASOCONSTRICTOR
Belgium
Septodont
58, rue du Pont de Créteil J— Lo
Norsko 94100 Saint-Maur-des- SCANDONEST PLAIN 30 mg/ml Injekéni roztok Dentalni podani 30 mg/ml
. 30 MG/ML
Fossés
France
Septodont
58, rue du Pont de Créteil Infiltrace
Polsko 94100 Saint-Maur-des- E%A/::IDONEST 30 30 mg/ml Injekéni roztok Perineuralni podani | 30 mg/ml
Fossés
France
Septodont, S.A.S.
58, rue du Pont de Créteil
Portugalsko 94100 Saint-Maur-des- SCANDONEST 30 mg/ml Injekéni roztok Podani na dasné 30 mg/mi
Fossés
France
Laboratoires Septodont
58, rue du Pont de Créteil SCANDONEST 3% Dentélni podéni
Rumunsko 94107 Saint-Maur-des- PLAIN, SOLUTIE 3% Injek¢ni roztok 30 mg/mi

Fossés Cedex
France

INJECTABILA




Clensky stat Drzitel rozhodnuti o Smysleny nazev Sila Lékova forma Cesta podani Obsah
EU/EEA registraci
(koncentrace)
Septodont o Dentalni podani
Slovenskéa 58, rue dl.J Pont de Créteil o o L v PerineuréFI)ni podani
republika 9410,0 Saint-Maur-des- SCANDONEST 3 % 3% Injekcni roztok Submukosalni 30 mg/ml
Fossés P
podani
France
Septodont
58, rue du Pont de Créteil SCANDICAINE 30 Dentélni podént
Slovinsko 94100 Saint-Maur-des- MG/ML RAZTOPINA 30 mg/ml Injek¢ni roztok 30 mg/ml
Fossés ZA INJICIRANJE
France
Septodont
. 58, rue du Pont de Créteil SCANDONEST 30 Perineuralni podani
Spanélsko 94100 Saint-Maur-des- mg/ml SOLUCION 30 mg/mil Injekéni roztok Infiltrace 30 mg/mi
Fossés INYECTABLE
France
Septodont
5 58, rue du Pont de Créteil Dentélni podéni
Svédsko 94100 Saint-Maur-des- Scandonest 30 mg/mi Injekéni roztok 30 mg/ml
Fossés
France
Septodont Ltd
UnitR & S - Dentalni podani
velka Orchard Business Centre SCANDONEST 3% o Perineuralni podani
Britanie St Barnabas Close PLAIN 3% Injekéni roztok Submukosalni 30 mg/ml

Allington Maidstone
Kent ME16 OJZ
England

BIOCAINE 3% PLAIN

podani




Priloha II

Védecké zavéry



Védecké zavéry

Mepivakain je stfedné&dobé plsobici lokalni anestetikum, které zabrariuje vedeni nervovych impulsd
prostiednictvim snizeni pritoku sodiku (Na+) b&hem $ifeni nervového akéniho potencidlu. Pripravek
Scandonest obsahuje 30 mg/ml mepivakain hydrochloridu.

Mepivakain byl poprvé schvalen v roce 1960 Americkym Ufadem pro kontrolu potravin a Iéciv. V EU je
pfipravek Scandonest registrovan ve 22 &lenskych statech prostfednictvim vnitrostatnich postupt a

v péti ¢lenskych statech (Finsko, Malta, Portugalsko, Spanélsko, Svédsko) prostiednictvim postupu
vzajemného uznavani (MRP).

Dne 25. srpna 2017 predlozila spole¢nost Septodont jménem véech drzitell rozhodnuti o registraci
Evropské agenture pro lécivé pfipravky postup prezkoumani podle ¢lanku 30 smérnice 2001/83/ES

s cilem harmonizovat vnitrostatni souhrn Gidajd o pfipravku, oznaceni na obalu, piibalovou informaci a
Modul kvality 3 pro léCivé pfipravky Scandonest a souvisejici nazvy (viz pfiloha I stanoviska vyboru
CHMP).

Celkové shrnuti védeckého hodnoceni provedeného vyborem CHMP

NiZe jsou podrobné popsany pouze nejzasadnéjsi zmény. Harmonizovany vsak byly vSechny body
pfibalové informace.

Bod 4.1 — Terapeutické indikace

Drzitel rozhodnuti o registraci poskytl souhrn literatury a studii na podporu indikace ,,anestezie
v zubnim lékafstvi®. Vybor CHMP povaZoval predlozené dlkazy za adekvatni na podporu indikace
u dospélych a u déti ve véku od 4 let (pfiblizné 20 kg télesné hmotnosti).

Vybor CHMP je toho nazoru, e v pfipadé kontraindikace vazokonstriktor( existuji alternativni
moznosti, jako jsou jina lokalni anestetika (prokain, bupivakain a lidokain), celkova anestezie a oxid
dusny. Vybor CHMP poznamenal, Ze v literatufe existuji dikazy o tom, e mepivakain vykazuje
vazokonstrik¢ni vliastnosti ve srovnani s anestetiky z jinych farmaceutickych skupin, nicméné to nelze
povazovat za samostatnou indikaci. Vybor CHMP proto doporucil, aby byla informace o pouziti
mepivakainu, pokud je kontraindikovan vazokonstrikéni pripravek, prevedena z bodu 4.1 do 5.1
(farmakodynamické vlastnosti) souhrnu Udajl o piipravku.

Vybor CHMP se domniva, Ze Udaje predloZzené na podporu indikace u pedikérskych procedur nejsou
dostatec¢né k tomu, aby prokdazaly ucinnost pouziti mepivakainu pro viechna pedikérska pouziti, a
doporucil tuto indikaci vymazat. Toto doporuceni je rovnéz podpofeno nesourodym uznanim a
profesnimi pravy pedikérské profese v celé EU.

Revize terapeutickych indikaci v bodé& 4.1 souhrnu udaji o pFipravku jsou nasledujici:

{(Smysleny) nazev a souvisejici nazvy, sila lIékové formy }je lokalni anestetikum urcené pro lokalni a
lokalné-regionalni anestezii v dentalni chirurgii u dospélych, dospivajicich a déti starsich 4 let (pfiblizné
20 kg télesné hmotnosti).

Bod 4.2 — Davkovani a zplsob podani
Davkovani

Drzitel rozhodnuti o registraci navrhl harmonizovana doporuceni tykajici se davkovani na zakladé
zkoumanych davek v klinickych studiich, podpofena farmakodynamickymi a farmakokinetickymi Gdaji a
v souladu s mezinarodnimi, evropskymi a vnitrostatnimi pokyny.



U doporucenych davek je tfeba vzit v Uvahu télesnou hmotnost pacienta. Maximalni doporucena davka
je 4,4 mg/kg télesné hmotnosti s absolutni maximalni doporuc¢enou davkou 300 mg. Pokud se
pouzivaji sedativa ke zmirnéni Uzkosti pacienta, mély by byt pouzity nizsi davky anestetika, protoze
existuje zvysené riziko nezadoucich G&ink{, pokud jsou kombinovény depresory centralni nervové
soustavy (CNS). Tyto informace by mély byt zohlednény v bodé& 4.2 souhrnu udajt o pFipravku

s odkazem na bod 4.5 (Interakce s jinymi I&éCivymi pfipravky).

Doporuéené davkovani u déti v priméru 0,75 mg (0,025 ml) roztoku mepivakainu na kg télesné
hmotnosti je v souladu s postupem sdileni prace vedenym agenturou EMA v roce 2010 v souladu
s ¢lankem 45 pediatrického nafizeni 1901/2006 (AT/W/0002/pdWS/001). Mnozstvi, které ma byt
aplikovano, by mélo byt stanoveno na zakladé véku a hmotnosti ditéte a rozsahu operace.

Mepivakain je prevazné metabolizovan v jatrech mikrozomalnimi enzymy a hlavni cestou vylucovani
jsou ledviny. V disledku toho mohou byt metabolismus a eliminace mepivakainu vyznamné
pozmeénény pfitomnosti onemocnéni jater nebo ledvin. Farmakokinetické zmény se projevuji také pfi
starnuti. Jako preventivni opatieni a vzhledem k nedostatku idajd u této potencialné zraniteln&jsi

Vv

Doporuceni tykajici se nizsich davek u pacientl s poskozenym zdravim a stavajicimi onemocnénimi,
jako jsou vaskularni obliterace, arterioskler6za nebo posSkozeni nervového systému souvisejici

s diabetem, nejsou podporeny dostatecnymi Udaji a nejsou vyborem CHMP schvaleny. Prohlaseni

o riziku mozné akumulace pfipravku vedouci k toxicité u zvlastnich populaci (starsi osoby a pacienti
s poruchou funkce ledvin a jater) bylo vSak vyborem CHMP schvaleno.

Odpovidajici bod o davkovani pro pouziti mepivakainu u pedikérskych postupl bude odstranén, nebot
vybor CHMP podpofil vymazani této indikace.

Zpusob podéni

Znéni textu pro metodu pouziti bylo harmonizovano s pouzitim standardnich termin ,infiltrace a
perineuralni pouziti“ s pfihlédnutim k pozadavkim EDQM (Evropské Feditelstvi pro kvalitu |é&iv a
zdravotni péce). Informace pro |ékarsky personal o tom, jak zabranit proniknuti do krevnich cév béhem
injekce, stejné jako pokyny k vyvarovani se podani injekci do zanétlivé nebo infikované tkané, jsou

v souhrnu dajt o pfipravku zachovény. Rychlost 1 ml/min je povazovana za idealni, protoze
nezplsobuje podkozeni tkdné béhem anestezie nebo po ni ani jakoukoli zdvaznou reakci v piipadé
nahodného intravaskularniho podani.

Bod 4.3 — Kontraindikace

Mepivakain je kontraindikovan u pacientl s anamnézou precitlivélosti na 1é&ivy pFipravek, na jakékoliv
jiné amidové anestetikum nebo na kteroukoli pomocnou latku. Na zakladé prezkoumani mepivakainu
v roce 2010 béhem postupu sdileni prace v souladu s ¢lankem 45 nafizeni ¢. 1901/2006 je uzivani
mepivakainu kontraindikovano u déti mladsich 4 let (a u déti, jejichz hmotnost je méné nez 20 kg).

Mistni anestetika jako kardiovaskularni depresory maji negativni inotropni a chronotropni Gcinek na
myokard a vyvolavaji periferni vazodilataci. To miZe vést k hypotenzi a ob&hovému kolapsu. Proto je
mepivakain kontraindikovan u pacientt s atrioventrikularnimi poruchami, které nejsou kompenzovany
kardiostimulatorem.

V pfipadé pfritomnosti vysokych hodnot v krvi pronikaji lokalni anestetika hematoencefalickou bariérou.
Vzhledem k tomu, Ze koncentrace léku v mozku stoupad, jsou excita¢ni cesty inhibovany a dochazi

k depresi CNS. Ackoli v zubnich ordinacich lokalni anestetika podavana v terapeutickych davkach
neinteraguji se standardnimi antiepileptiky, miZe byt situace u pacientd s nekontrolovanou epilepsif



odlidna. Lokalni anestetika by se proto neméla pouZivat u pacientd s epilepsii, jejichz zachvaty jsou
Spatné kontrolovany.

Vybor CHMP proto dospél k rozhodnuti zahrnout kontraindikace uvedené nize:

- Precitlivélost na IéCivou latku (nebo na jakékoliv lokalni anestetikum amidového typu) nebo na
kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1,

- Déti do 4 let (pFiblizné 20 kg télesné hmotnosti),

- Zavazné poruchy atrioventrikularniho pfevodu, které nejsou kompenzovany
kardiostimulatorem,

- Pacient se Spatné kontrolovanou epilepsii.

Ostatni body

V bodé 4.4 byla upozornéni reorganizovana do péti kategorii: pacienti s kardiovaskularnimi poruchami,
onemocnénim jater, onemocnénim ledvin, epilepsii a starsi pacienti. DalSi upozornéni, kterd nesouviseji
s vy$e uvedenymi kategoriemi, jako napfiklad u pacientll s poruchou koagulace a v piipadé
soutasného podavani antiagregacnich/antikoagulaénich 1é¢ivych ptipravkl, byla rovnéz
harmonizovana. Navic byly zahrnuty informace o |éCbé toxicity souvisejici s davkou a dalSich akutnich
pfihodach.

Interakce s jinymi IéCivymi pFipravky (viz bod 4.5) byly shrnuty v doplfikovych interakcich s jinymi
lokalnimi anestetiky, H2 antihistaminiky, sedativy, antiarytmiky, inhibitory CYP1A2 a propranololem.

Vybor CHMP souhlasil se spoleénym znénim ohledné fertility, téhotenstvi a kojeni (bod 4.6) spolecné
s Udaji podporenymi predklinickymi studiemi. K dispozici nejsou zadné klinické Gdaje o fertilité a
kojicich zenach.

Harmonizovana verze bodu 4.8 o nezadoucich Gcincich byla schvalena vyborem CHMP po zhodnoceni
Udajl z globalni farmakovigilanéni databaze a literatury a v souladu s Gdaji vyhodnocenymi
v predchozich pravidelné aktualizovanych zprévach o bezpecénosti lé¢ivych piipravkd (PSURs).

V bodu 4.9 o predavkovani jsou popsany dva rdzné typy — absolutni a relativni preddvkovani.
Harmonizovany popis pfiznakl a |é¢ba predavkovani byly odsouhlaseny v souladu s pokyny pro souhrn
Gdajd o pFipravku agentury EMA z roku 2009.

Bod 2 (kvalitativni a kvantitativni slozeni), 3 (farmaceuticka forma), 4.7 (Uc¢inky na fizeni a obsluhu
stroju), 5.1 (farmakodynamické vlastnosti), 5.2 (farmakokinetické vlastnosti), 6.1 (seznam pomocnych
latek), 6.3 (doba pouzitelnosti), 6.4 (zvlastni opatieni pro uchovavani), 6.5 (druh obalu a obsah
baleni) a 6.6 (zvlastni opatreni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim) byly aktualizovany

v souladu s jejich pfislusSnou harmonizovanou dokumentaci o kvalité predloZzenou v modulu 3 a

v souladu s nejnovéjsi Sablonou QRD.

Oznaceni na obalu a pfibalova informace

V oznadeni na obalu byly konzistentné zohledn&ny zmé&ny provedené v souhrnu Gdajd o pFipravku,
nicméné nékteré body byly ponechany k dokoncéeni na vnitrostatni Grovni. Pfibalova informace byla
upravena v souladu se zmé&nami provedenymi v souhrnu Gdajl o pFipravku. Kromé toho byly
provedeny drobné redakéni zmény ke zlepseni srozumitelnosti textu.

Modul 3 - Kvalita



Konecny produkt je prezentovan jako injekéni roztok obsahujici jako 1éCivou latku 30 mg/mi
mepivakain hydrochloridu. Mezi dalsi slozky patfi chlorid sodny, hydroxid sodny a injekéni voda.

K aktualizovanym ¢astem bodl modulu 3 patfi: Léciva latka, Kontrola 1é¢ivé latky, Specifikace,
Konecny produkt, Popis a slozeni konec¢né latky, Vyroba, Popis vyrobniho procesu a procesni kontroly,
Validace a/nebo hodnoceni procesu, Kontrola pomocnych latek, Kontrola konec¢nych latek, Specifikace,
Analytické postupy, Systém uzavéru kontejnerd a stabilita. Harmonizace kvalitativnich aspektd tohoto
vyrobku se povazuje za prijatelnou a pfiméfené odtvodnénou.

Zdbvodnéni stanoviska vyboru CHMP
Vzhledem k tomu, ze:
e vybor zvazil predlozeni zalezitosti k pfezkoumani podle ¢lanku 30 smérnice 2001/83/ES,

e vybor zvazil zjisténé odchylky u pripravkd Scandonest a souvisejicich ndzvid z hlediska indikaci,
davkovani, kontraindikaci, zvlatnich upozornéni a opatfeni k pouZiti, jakoZ i zbyvajicich bod{
souhrnu udajl o pFipravku, oznaceni na obalu a pfibalové informace,

e vybor prezkoumal Udaje predlozené drzitelem rozhodnuti o registraci na podporu navrhované
harmonizace informaci o pfipravku, a to i na zédkladé pfedlozené dokumentace a védecké
diskuse v ramci vyboru,

e vybor dale pfezkoumal dokumentaci predlozenou drzitelem rozhodnuti o registraci na podporu
navrhované harmonizované dokumentace kvality (modul 3),

Vybor CHMP doporudil zménu podminek rozhodnuti o registraci pfipravku Scandonest a souvisejicich
nazvi (viz pfiloha I), pfic¢emz souhrn Gdajl o pFipravku, oznadeni na obalu a ptibalova informace jsou
uvedeny v priloze III.

Vybor CHMP nasledné dospél k zavéru, ze pomér pfinosl a rizik ptipravku Scandonest a souvisejicich
nazvl zGstava priznivy, pokud budou provedeny odsouhlasené zmény v informacich o pfipravku.
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Priloha 111

Informace o pripravku

Poznamka:

Tato informace o pripravku je vysledkem procedury prezkoumani, ke které se vztahuje toto

rozhodnutim Komise.

Tato informace o pFipravku mize byt nasledné& podle potfeby aktualizovéna zodpovédnym Gfadem
¢lenského statu v soucinnosti s referencnim Clenskym statem a v souladu s postupy uvedenymi
v kapitole IV hlavy III smérnice 2001/83/ES.
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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU
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1. NAZEV PRIPRAVKU

{Scandonest a odpovidajici nazvy (viz Ptiloha I) sila 1ékova forma}
[viz P¥iloha I - doplni se na narodni Grovni]

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

1 ml injekéniho roztoku obsahuje mepivacaini hydrochloridum 30 mg.

Jedna zasobni vloZka s 1,7 ml injekéniho roztoku obsahuje mepivacaini hydrochloridum 51 mg.
Jedna zéasobni vlozka s 2,2 ml injekéniho roztoku obsahuje mepivacain hydrochloridum 66 mg.

Pomocné latky se znamym ucinkem
Jeden ml obsahuje 0,11 mmol sodiku (2,467 mg/ml).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Injekeni roztok.
Ciry a bezbarvy roztok.
pH: 6,1 - 6,7

4, KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

{Scandonest a odpovidajici nazvy (viz Pfiloha I) sila 1ékova forma} je lok&lni anestetikum indikovaneé k
lokalni a regionalni anestezii v dentalni chirurugii u dospélych, dospivajicich a déti od 4 let (cca 20 kg
télesné hmotnosti).

4.2 Davkovani a zptsob podani

Tento 1é¢ivy piipravek miize byt pouZit pouze pod dohledem dentisty, stomatologa nebo jiného odborné
vyskoleného pracovnika dostatecné obeznameného s diagndzou a 1é¢bou systémové toxicity. Pied indukci
regionalni anestezie je nutné, aby bylo zajisténo dostupné resuscita¢ni vybaveni a zaSkoleny personal k
zajisténi rychlé 1é¢by v piipadé jakychkoli respira¢nich a kardiovaskularnich mimofadnych problemu. Po
kazdé injekci lokalniho anestetika je nutné sledovat pacientiv stav védomi.

Davkovani

sv v

anestetika vedouci k u¢inné anestezii. Rozsahlejsi procedury mohou vyZadovat jednu nebo vice zasobnich
vloZek bez prekro¢eni maximalni doporucené davky.

Maximalni doporucena davka u dospélych je 4,4 mg/kg télesné hmotnosti s absolutné maximalni
doporuéenou davkou 300 mg u jedinct s télesnou hmotnosti vyssi nez 70 kg, coZ odpovida 10 ml roztoku.
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Je tieba vzit v Uvahu, Ze maximalni mnozstvi se musi stanovit na zakladé télesné hmotnosti pacienta.
Vzhledem k tomu, Ze pacienti maji riznou té€lesnou hmotnost, dokadZe kazdy pacient tolerovat odlisné
maximalni mnozstvi mepivakainu. Dale jsou dtlezité individualni rozdily tykajici se nastupu a trvani
ucinku.

Nasledujici tabulka uvadi maximalni povolené davky pro nejcastéjsi pouzivané anestetické techniky u
dospélych a ekvivalentni pocéet zdsobnich vloZek:

Té&lesna Dévky mepivakain- Objem | Ekvivalentni* pocet Ekvivalentni* pocet
hmmotnost hydrochloridu (mg) (ml) zasobnich vlozek zasobnich vlozek
(k@) (1,7 ml) (2,2 ml)

50 220 7,3 4,0 3,0

60 264 8,8 50 4,0

>70 300 10,0 55 4,5

Pediatrick& populace
{Scandonest a odpovidajici nazvy} je kontraindikovan u déti do 4 let (cca 20 kg télesné hmotnosti) (viz
bod 4.3).

Doporucend terapeuticka davka:

MnozZstvi podané v injekci musi byt stanoveno podle véku a télesné hmotnosti ditéte a rozsahu operace.
Pramérna davka je 0,75 mg/kg = 0,025 ml roztoku mepivakainu na kg té€lesné hmotnosti: ~ ¥ zasobni
vlozky (15 mg mepivakain-hydrochloridu) pro 20kg dité.

Maximalni doporucena davka:
Maximalni doporuc¢ena davka u pediatrické populace jsou 3 mg mepivakainu/kg (0,1 ml mepivakainu/kg).

Nasledujici tabulka uvadi maximalni povolené davky u déti a ekvivalentni pocet z&sobnich vlozek:

Té&lesna Dévka mepivakain- Objem | Ekvivalentni* pocet Ekvivalentni*pocet
hmotnost hydrochloridu (mg) (ml) zasobnich vlozek zasobnich vlozek (2,2 ml)
(kg) (1,7 ml)

20 60 2 1,2 0,9

35 105 35 2,0 1,5

45 135 4,5 2,5 2,0

Zvl&stni populace
Vzhledem k nedostatku klinickych udaji je v nasledujicich ptipadech nutna opatrnost, aby byla podana

sv v

- U starSich pacienti,
- U pacienti s poruchou funkce ledvin nebo jater.

Mepivakain je metabolizovan v jatrech a to mize vést ke zvysenym plazmatickym hladinam u pacientt
s poruchou funkce jater, obzvlasté pfi opakovaném pouziti. Pokud je nutné aplikovat dalsi injekci, musi
byt pacient monitorovan, aby byly zaznamenany jakékoli znamky piedavkovani.

Soucané uzivani sedativ ke snizeni pacientovi uzkosti:

Pokud jsou podavana sedativa, musi byt maximalni bezpe¢na davka mepivakainu sniZena kvili aditivnimu
ucinku kombinace na utlum nervového centralniho systému (viz bod 4.5).
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Zpusob podani
Infiltrace a perineuralni podani

K jednorazovému pouZiti.

Opatreni pred podanim lécivého pripravku

Lécivy pripravek nesmit byt pouzivan, jestlize je zakaleny a zbarveny.

Rychlost injekce nesmi piekrocit 1 ml roztoku za minutu.

Lokalni anestetika maji byt podavana s opatrnosti, pokud je v misté injekce pFitomen zanét a/nebo infekce.
Rychlost injekce musi byt velmi pomalé (1 ml/min).

Riziko spojené s nahodnou intravaskularni injekci

Nahodné intravaskularni injekce (napf. neimyslnd intravendzni injekce do systémoveé cirkulace,
netmyslna intravendzni injekce nebo intraarterialni injekce v oblasti hlavy a krku) mohou byt spojeny s
tézkymi nezadoucimi G¢inky, jako jsou konvulze, po nichZ nésleduje deprese centralniho nervového
systému nebo kardiorespiraéni deprese a kdma, které nakonec vedou k zastavé dychani kviili nahlé vysoké
hladiné mepivakainu v systémové cirkulaci.

Aby se zajistilo, Ze jehla béhem injekce nepronikne do cévy, je tieba provést aspiraci pied injekei
lokalniho anestetika. Nicméné neptitomnost krve v injekéni stiikacce nezarucuje, Ze bylo zabranéno
intravaskularni injekci.

Riziko spojené s intraneuralni injekci

Nahodna intraneuralni injekce miize vést k tomu, Ze se 1ék pohybuje retrogradné podél nervu.

Aby se zabranilo intraneurdlnimu podéani a aby se zabranilo poranéni nervi v souvislosti s nervovymi
blokadami, musi byt jehla vzdy mirné vytaZena, pokud pacient bude mit pocit elektrického Soku béhem
injekce nebo pokud je injekce obzvlasté bolestiva. Pokud dojde k poranéni nervi jehlou, mize se
neurotoxicky ucinek zhorsit potencialni chemickou neurotoxicitou mepivakainu, nebot’ mize zhorsit
ptivod perineurdlni krve a zabranit mistnimu vymyvani mepivakainu.

4.3  Kontraindikace

e  Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku (nebo na jakékoli lokalni anestetikum amidového typu) nebo na
kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bode¢ 6.1,

o  Déti do 4 let (cca 20 kg télesné hmotnosti),

Zéavazné poruchy atrioventrikularniho vedeni, které nejsou kompenzovany kardiostimulatorem,
e Pacient s nedostate¢né kontrolovanou epilepsii.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

Zv1astni upozornéni

Pokud existuje riziko alergické reakce, zvolte pro anestezii jiny ptipravek (viz bod 4.3).
Mepivakain se musi pouzivat bezpe¢né a u¢inné za vhodnych podminek:

Lokalni anestetické i¢inky mohou byt redukovany, jestlize se piipravek {Scandonest a odpovidajici
nazvy} poda do zanétlivé nebo infikované oblasti.

Existuje riziko traumatu z pokousani (rty, tvare, sliznice a jazyk) zejména u déti; pacientovi ma byt
feCeno, aby se vyvaroval zZvykacky nebo jidla, dokud neni obnovena normalni citlivost.

Mepivakain se musi pouZivat s opatrnosti u nasledujicich pacientt:

Pacienti s kardiovaskularnimi poruchami:
- onemocnéni perifernich cév,

15



- arytmie zejména komorového pivodu,

- poruchy atrioventrikularniho vedeni,

- srde¢ni selhani,

- hypotenze.

Mepivakain se ma podavat opatrné pacientim se zhor$enou srde¢ni funkci, protoze muze byt snizena
schopnost kompenzace nebo dojde ke zhorSeni v disledku prodlouZzeného atrioventrikularniho vedeni.

Pacienti s epilepsii
Vsechna lokalni anestetika maji byt pouzivana velmi opatrné kvili konvulzivnim G¢inkam.
Pacienti s nedostate¢né kontrolovanou epilepsii, viz bod 4.3.

Pacienti s jaternim onemocnénim:
Musi byt pouzita nejnizsi davka vedouci k ucinné anestezii.

Pacienti s onemocnénim ledvin:

A4

Musi byt pouzita nejnizsi davka vedouci k ucinné anestezii.

Pacienti s porfyrii

{Scandonest a odpovidajici ndzvy} se ma u pacientu s akutni porfyrii pouzit pouze tehdy, pokud neni k
dispozici Zadna bezpecné&jsi alternativa. U vSech pacientii s porfyrii je tieba postupovat opatrné, protoze
tento 1éCivy piipravek muze vyvolat porfyrii.

Pacienti s acidozou
Opatrnost je nutna v piipadé acidozy, jako je zhorSeni renalni insuficience nebo $patna kontrola diabetes
mellitus 1. typu

Starsi pacienti:
DAavky u starsich pacienti maji byt snizeny (z duvodu nedostatku klinickych udaji).

Kvili vyssimu riziku krvaceni se ma mepivakain podavat s opatrnosti pacientim, kteti uzivaji
antiagregacni/antikoagulaéni pfipravky nebo trpi koagula¢ni poruchou. VySSi riziko krvaceni souvisi
predevsim se zdkrokem neZ s timto piipravkem.

Bezpeénostni opatieni pro pouZiti

Lokalni anestetika maji pouZivat pouze 1ékari, ktefi se dobie orientuji v diagnostice a 1é¢b¢ toxicity
souvisejici s davkou a dalSich akutnich mimotadnych udalosti, které by mohly pii blokadé nastat. Ma byt
zvazena okamZité dostupnost kysliku, dalSich resuscita¢nich ptipravku, kardiopulmonalniho
resuscita¢niho vybaveni a persondlnich zdroji potiebnych pro spravnou 1é¢bu toxickych reakci a
souvisejicich mimofadnych stavii (viz bod 4.2). Prodleni v 1é¢bé toxicity souvisejici s davkou,
nedostate¢nd ventilace z jakékoliv pficiny a/nebo zménéna citlivost mize vést k rozvoji acidozy, zastavé
srdce a pripadné i k amrti.

Hypoxemie a metabolicka acidéza mohou potenciovat kardiovaskularni toxicitu. Vcasna kontrola
epileptickych zachvatt a agresivni zajisténi dychacich cest pti 1é¢bé hypoxemie a acidozy miize zabranit
srde¢ni zastave.

Soucasné uzivani jinych pfipravkt miize vyzadovat dikladné monitorovani (viz bod 4.5).

Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje 24,67 mg sodiku v 10 ml (maximalni doporu¢ena davka), coZ odpovida

1,23 % doporu¢eného maximalniho denniho ptijmu sodiku potravou podle WHO pro dospélého, ktery ¢ini
2 g sodiku.
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4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Aditivni interakce s dalSimi lokaInimi anestetiky
Toxicita lokalnich anestetik je aditivni. Celkova podana davka mepivakainu nesmi piekroc¢it maximalni
doporu¢enou denni davku.

H2 antihistaminika (cimetidin)
Po soubézném podavani cimetidinu byly hlaseny zvysené hladiny amidovych anestetik v séru. Cimetidin
sniZuje clearance mepivakainu.

Sedativa (latky tlumici CNS)

Pokud se pouZiji sedativa ke sniZeni Uzkosti pacienta, maji se pouzit snizené davky anestetik, protoze
lokalni anestetika jsou, stejné jako sedativa, latky tlumici centralni nervovou soustavu, které mohou mit v
kombinaci aditivni u¢inek.

Antiarytmika
U pacienta, ktefi jsou 1éCeni antiarytmiky, mtize po pouZiti mepivakainu dojit kviili podobnosti struktur ke
kumulaci neZ&doucich uc¢inku (jako antiarytmika tiidy I, napt. lidokain).

Inhibitory CYP1A2

Mepivakain je metabolizovan primarné enzymem CYP1A2. Inhibitory tohoto cytochromu (napf.
ciprofloxacin, enoxacin, fluvoxamin) mohou zpomalit metabolismus, zvysSit riziko nezadoucich G¢inkt a
piispét k prodlouzeni nebo toxické krevni hlading. Zvysené sérové hladiny amidovych anestetik byly také
hlaseny po souc¢asném podani cimetidinu, coz je pravdépodobné zpiisobeno inhibi¢nim u¢inkem
cimetidinu na CYP1A2. Je nutna opatrnost pii podani pfipravku s témito léky, protoze zavrat’ miize trvat
déle (viz bod 4.7.).

Propranolol
Pokud je mepivakain podan s propranololem, clearance mepivakainu mitize byt sniZzena, a to miize vést k

Vv s

vy3§im sérovym koncentracim anestetika. Pti sou¢asném podavani mepivakainu s propranololem je nutna
opatrnost.

4.6  Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Fertilita
Nebyly hlaSeny Zadné udaje o toxickém ucinku mepivakainu na fertilitu u zvifat. V soucasné dobé nejsou
dostupné Zadné udaje u ¢lovéka.

Téhotenstvi

Nebyly provedeny klinické studie s mepivakainem u téhotnych Zen, z literatury nejsou znamy Zadné
ptipady injekéniho podani 30 mg/ml mepivakainu téhotnym zenam. Studie reprodukéni toxicity na
zvitatech nenaznacuji pfimé nebo neptimé Skodlivé Gcinky. Proto je z preventivnich divodu vhodné se
vyhnout podavani mepivakainu béhem téhotenstvi, pokud to neni nutné.

Kojeni

Do Klinickych studii s ptipravkem {Scandonest a odpovidajici ndzvy} nebyly zahrnuty Zadné kojici
matky. AvSak vzhledem k nedostatku tidajii o mepivakainu nelze riziko pro novorozence/kojence vylouéit.
Z tohoto duvodu se kojicim matkam doporucuje, aby 10 hodin po podani piipravku {Scandonest a
odpovidajici ndzvy} nekojily.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

{Scandonest a odpovidajici ndzvy} mize mit mirny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje. Po podani
mepivakainu se mohou objevit zavraté (véetné vertiga, poruchy zraku a Unavy) (viz bod 4.8). Pacienti by

17



tedy neméli opustit stomatologickou ordinaci, dokud se zcela neobnovi jejich schopnosti (obvykle do 30
minut) po zubnim zéakroku.

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpecnostniho profilu

NeZzadouci u¢inky po podani piipravku {Scandonest a odpovidajici nazvy} jsou podobné t¢inkiim
pozorovanym u jinych lokalnich amidovych anestetik. Tyto nezadouci u¢inky jsou obecné spojené
davkou, mohou vyplyvat z vysokych hladin v plazmé zpisobenych predavkovanim, rychlou absorbci nebo
netamyslnym intravaskularnim podanim. Také mohou byt nasledkem hypersensitivity, idiosynkrazie nebo
sniZené tolerance pacienta. Zavazné nezadouci u¢inky jsou obecné systémové.

Tabulkovy piehled nezadoucich Géinkt

Hlasené nezadouci G¢inky jsou ze spontannich hlaseni a literatury.

Klasifikace ¢etnosti podle nasledujici konvence: velmi ¢asté (>1/10), ¢asté (>1/100 az <1/10), mén¢ Casté
(>1/1 000 az <1/100), vzacné (>1/10 000 az <1/1 000) a velmi vzéacné (<1/10 000).

Frekvence “neni zndmo: (z dostupnych tudaji nelze urdit)*.

Tiidy organovych systémi Frekvence Nezadouci u¢inek
podle databaze MedDRA
Poruchy imunitniho systému Vzécné Hypersensitivita

Anafylaktické&/anafylaktoidni reakce
Angioedém (otok tvate / jazyka / rtti /
krku / hrtanu®/ periorbitalni otok)
Bronchospasmus/astma?

Urtikarie
Psychiatrické poruchy Neni znamo | Euforie
Uzkost/nervozita®
Poruchy nervového systemu Casté Bolest hlavy
Vzacné Neuropatie®:

Neuralgie (neuropaticka bolest)
Parestezie (napft. paleni, mravencenti,
svédéni, brnéni, lokalni pocit tepla nebo
chladu bez zjevné fyzické pficiny)
oralnich a perioralnich struktur
Hypestezie/necitlivost (oralni a
perioralni)

Dysestezie (orélni a perioralni), véetné
dysgeuzie (napt, kovova pachut’,
porucha chuti), ageuzie

Zavrat

Ties®

Hluboky utlum CNS:

Ztrata védomi

Koma

Konvulze (v¢etné tonicko-klonickych)

Presynkopa, synkopa;

Pocit zmatenosti, desorientace
Porucha fe¢i® (napt. dysartrie, logorea)
Neklid/agitovanost®

Porucha rovnovahy (nerovnovaha)
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Somnolence

Neni znamo

Nystagmus

Poruchy oka

Vzacné

Porucha vidéni
Rozmazané vidéni
Porucha akomodace

Neni znamo

Hornerav syndrom

Pt6za ocnich vicek

Enoftalmos

Diplopie (paralyza o¢nich svali)
Amauroza (slepota)

Mydriaza

Mibza

Poruchy ucha a labyrintu

Vzacné

Vertigo

Neni znamo

Usni diskomfort
Tinitus
Hyperakuze

Srdec¢ni poruchy

Vzacné

Srdec¢ni zastava

Bradyarytmie

Bradykardie

Tachyarytmie (vCetn¢ ventrikularnich
extrasystol a ventrikularni fibrilace) ®
Angina pectoris °

Poruchy vedeni (atrioventrikularni blok)
Tachykardie

Palpitace

Neni znamo

Myokardialni deprese

Cévni poruchy

Vzacné

Hypotenze (s moznym cirkula¢nim
kolapsem)

Velmi
vzacneé

Hypertenze

Neni znamo

Vazodilatace
Lokalni/regionalni hyperemie

Respiracni, hrudni a
mediastinalni poruchy

Vzacné

Respiracni deprese
Bradypnoe

Apnoe (zéstava dechu)
Zivani

Dyspnoe?

Tachypnoe

Neni znamo

Hypoxie’ (véetné cerebralnil)
Hyperkapnie’
Dysfonie (chrapot®)

Gastrointestinalni poruchy

Vzacné

Nausea

Zvraceni

Gingivalni/oralni mukozni exfoliace
(olupovani)/ulcerace

Otok® jazyka, rti, dasni

Neni znamo

Stomatitida, glositida, gingivitida
Hypersekrece slin

Poruchy kiiZe a podkozni tkané

Vzacné

Vyrazka
Erytém
Pruritus
Otok obliceje
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Hyperhidroza (perspirace)

Poruchy svalové a kosterni Vzécne Svalové zaSkuby
soustavy a pojivové tkané Chveéni (tfes)
Celkové poruchy a reakce v Vzéacné Lokalni otok

misté aplikace Otok v mist¢ vpichu

Neni znamo | Bolest na hrudi

Unava, astenie (slabost)
Pocit horka

Bolest v misté aplikace

Poranéni, otravy a Neni zndmo | PoSkozeni nervu
proceduralni komplikace

Popis vybranych nezadoucich ucinki

! laryngofaryngealni edém se miize typicky vyskytnou s chrapténim a/nebo dysfagif;

2pronchospasmus (bronchokonstrikce) se miize vyskytnout s dyspnoe;

% zavazné nezadouci uginky jako agitovanost, izkost/nervozita, ties, porucha fe¢i mohou byt varovnymi
znamkami pted utlumem CNS. V piipadé vyskytu téchto znamek je tfeba pozadat pacienta, aby zhluboka
dychal a zah4jit monitorovani (viz bod 4.9)

* neuralni patologie, které se mohou objevit s riiznymi p¥iznaky abnormalnich pocit (tj. parestezie,
hypestezie, dysestezie, hyperestezie atd.) rti, jazyka a tkani v Ustech. Tyto Udaje pochazeji z
postmarketingovych hlaseni, vétS§inou po nervovych blocich v mandibule, zahrnujicich rizné vétve
trigeminu;

® vétiinou u pacientd s probihajicim kardialnim onemocnénim nebo u pacientt lé¢enych uréitymi 1éky;
® u predisponovanych pacienttl nebo u pacienti s rizikovymi faktory ischemické choroby srde&ni;

" hypoxie a hyperkapnie jsou sekundarni v diisledku respiraéni deprese a/nebo epileptickych zachvati a
prodlouzZené svalové namahy;

® ndhodnym kousnutim nebo zvykanim rtéi nebo jazyka, zatimco anestezie pretrvava.

HlaSeni podezieni na nezaddouci G¢inky

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é€ivého piipravku je dilezité. Umoziuje to
pokragovat ve sledovani poméru piinos a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky, aby
hlasili podezieni na nezadouci ti¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich ucinku
uvedeného v Dodatku V.

49 Predavkovani

Druhy ptedavkovani

Piedavkovani lokalnimi anestetiky mtize byt absolutni, coz je disledek injekce nadmérnych davek, nebo
relativni, coz je dasledkem injekce normalné netoxické davky za zvlastnich okolnosti. Patii sem
netmyslna intravaskularni injekce nebo abnormalné rychla absorpce do systémového ob&hu nebo
zpozdény metabolismus a eliminace ptipravku.

Symptomy

V piipad¢ relativniho ptedavkovani pacienti obvykle vykazuji symptomy béhem 1-3 minut. Zatimco v
piipadé absolutniho piedavkovani se zndmky toxicity v zavislosti na misté vpichu objevuji asi 20-30
minut po injekci.

vaskularnimi, respira¢nimi a nakonec kardiovaskularnimi znamkami, jako je hypotenze, bradykardie,
arytmie a srde¢ni zastava.

Toxicita CNS se objevuje postupné se symptomy a reakcemi postupné rostouci zavaznosti. Pocate¢ni

symptomy zahrnuji agitovanost, pocit intoxikace, pocit necitlivosti na rtech a jazyku, parestezii kolem ust,
zavrat, poruchy zraku a sluchu a usni Selest.
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Vyskyt téchto uc¢inkd béhem injekce ptipravku je varovnym signalem a injekce musi byt okamzité
zastavena.

Kardiovaskularni symptomy se projevi pii vysSich hladindch, nez které indukuji toxicitu CNS. Proto
pokud pacient neni pod celkovou anestezii nebo pod sedativy (napi. benzodiazepiny nebo barbituraty),
obecné je piedchazeji znamky toxicity CNS. Ztrata védomi a nstup generalizovanych zachvatii mohou
byt pfedchazeny varovnymi symptomy, jako je kloubni a svalova ztuhlost nebo zaSkuby. Epileptické
zachvaty mohou trvat nékolik sekund aZ nékolika minut a rychle vést k hypoxii a hyperkapnii, coZ je
disledek zvySené svalové aktivity a nedostateéné ventilace. V zdvaznych piipadech mize dojit k zastavé
dychéni.

Nezadouci toxické ti¢inky se mohou objevit u plazmatickych koncentraci vyssich nez 5 mg/l a konvulze se
mohou vyskytnout u davky 10 mg/l nebo vyssi. K dispozici jsou omezené idaje o predavkovani.

Acidodza zhorSuje toxicke ucinky lokélnich anestetik.

Pokud se poda rychla intravaskularni injekce, miize vysoka koncentrace mepivakainu v koronarnich
arteriich vést k selhani myokardu, ptipadné nasledované zastavou srdce piedtim, neZ postihne CNS. Udaje
o tomto u¢inku zlstavaji kontroverzni (viz body 4.4 a 5.1).

Lécba

Pokud se objevi znamky akutni systémoveé toxicity, injekce lokalniho anestetika musi byt okamzité
ukoncena.

Symptomy CNS (konvulze, deprese CNS) musi byt okamzité 1é¢eny vhodnou podporou dychacich
cest/dychani a podavanim antikonvulziv.

Optimalni oxygenace a ventilace a obéhova podpora, stejné jako 1é¢ba aciddzy, maji zasadni vyznam.
Pokud se vyskytne kardiovaskularni deprese (hypotenze, bradykardie), mé byt zvazena vhodna 1écba
intraven6znimi tekutinami, vazopresorem a/nebo inotropnimi latkami. Dé&ti maji dostavat davky
odpovidajici jejich véku a télesné hmotnosti.

Pokud dojde k zastavé srdce, uspésny vysledek miize vyzadovat prodlouZzené resuscitacni usili.

Pfi 16¢b¢ predavkovani mepivakainem neni dialyza G¢inna. Eliminace miZe byt zrychlena acidifikaci
moci.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Nervovy systém/anestetika/anestetika lokalni/amidy/mepivakain
ATC kéd: N01BB03

Mechanismus u¢inku

Mepivakain je amidoveé lokalni anestetikum.

Mepivakain reverzibilné inhibuje vedeni nervovych impulst tim, Ze sniZzuje nebo blokuje proud sodiku
(Na +) béhem §ifeni nervového ak¢éniho potencialu. Jak se anesteticky G¢inek postupné rozviji v nervu,
prahova hodnota pro elektrickou excitabilitu se postupné zvysuje, rychlost vzestupu ak¢éniho potencialu
klesa a vedeni impulzi se zpomaluje. Mepivakain méa rychly néstup, vysokou anestetickou u¢innost a
nizkou toxicitu.

Mepivakain vykazuje mirné vazokonstrik¢ni vlastnosti, které vedou k delSimu trvani uc¢inku nez u vétsiny
ostatnich lokalnich anestetik, pokud se podavaji bez vazokonstrikéni latky. Studie ukazaly, ze mepivakain
ma vazokonstrikéni vlastnosti. Tato vlastnost mtize byt ptinosna, pokud je pouziti vazokonstrikéniho
pripravku kontraindikovano. Nékolik faktord, jako je pH tkan€, pKa, rozpustnost lipidii, koncentrace
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lokalniho anestetika, difuze loké&lniho anestetika v nervu atd. miZe ovlivnit nastup a trvani lokalni
anestezie.

Nastup ucinku

KdyZ se provede zubni periferni nervova blokada, i¢inek mepivakainu nastava rychle (obvykle béhem 3
az 5 minut).

Délka analgezie

Anestezie obvykle trva ptiblizné 25 minut po maxilarni infiltraci a okolo 40 minut po dolni alveolarni
blokadé, zatimco anestezie mékké tkané byla udrZzovana az 90 minut po maxilarni infiltraci a pfiblizné 165
minut po dolni alveolarni nervoveé blokade.

Biologicka dostupnost
Biologicka dostupnost je 100% v misté ptisobeni.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
Vrcholové plazmatické hladiny roztoku mepivakainu o koncentraci 30 mg/ml po perioralnich injekcich

béhem obvyklych dentalnich procedur byly stanoveny v riznych klinickych studiich. Maximalni
plazmaticka hladina mepivakainu se dosahuje ptiblizné po 30-60 minutach. Maximalni koncentrace
mepivakainu byly zaznamenany mezi 0,4 - 1,2 pg/ml pfiblizné 30 minut po intraoralni injekci jednou
z&sobni vlozkou a mezi 0,95-1,70 pg/ml dvéma zasobnimi vlozkami. Pomér prumérnych plazmatickych
hladin po jedné a dvou z&sobnich vlozkach byl piiblizné 50 %, coz dokazuje proporcionalitu davky pti
téchto hladindch. Tyto plazmatické koncentrace jsou zna¢né pod prahem toxicity pro CNS a
kardiovaskularni systém, resp. 10 az 25krat niZsi.

Distribuce

Distribuce mepivakainu zahrnuje vSechny télesné tkané. Vyssi koncentrace se vyskytuji ve vysoce
perfundovanych tkéanich, jako jsou jatra, plice, srdce a mozek. Mepivakain se piiblizné ze 75 % vaze na
plazmatické proteiny a miize jednoduchou difuzi piekrocit placentarni bariéru.

Metabolismus

Jako vSechna lokalni anestetika amidového typu se mepivakain metabolizuje v jatrech prevazné
mikrosomalnimi enzymy (cytochrom P450 1A2 (CYP1A2)). Vzhledem k této skute¢nosti mohou
inhibitory izoenzymut P450 sniZit metabolismus a zvysit riziko nezadoucich ucinkt (viz bod 4.5). Vice nez
50 % davky se vylu€uje ve formé metabolitt do zluci, ale pravdépodobné podléhaji enterohepatalni
cirkulaci, jelikoz se ve stolici objevuji jen mald mnozstvi.

Eliminace

Plazmaticky eliminacni polocas je u dospélych 2 hodiny. Clearance amid® zavisi na prutoku krve jatry.
Plazmaticky polocas je prodlouZzen, jestlize pacient trpi jaterni a renalni insuficienci. Délka lokalni
anestezie nema zadnou souvislost s polo¢asem rozpadu, jelikoz ucinnost je ukonéena, kdyz je pipravek
odstranén z receptoru. Metabolity se vyluéuji moc¢i s méné nez 10 % nezménéného mepivakainu.
Eliminace muze byt urychlena acidifikaci mo¢i (viz bod 4.9).
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5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Byly provedeny obecné studie toxicity (toxicita po jednorazové dévce, toxicita po opakované davce)
s mepivakainem, které prokazaly dobré bezpecnostni limity. In vitro a in vivo testy provadéné

s mepivakain-hydrochloridem nezjistily genotoxicky ucinek tohoto piipravku.

Z&dné relevantni studie reprodukéni a vyvojové toxicity neprokazala teratogenni G¢inky mepivakainu.
Nebyly provedeny zadné specifické studie kancerogenity.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Chlorid sodny

Hydroxid sodny (k upravé pH)

Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1é¢ivy piipravek misen s jinymi 1é¢ivymi
pripravky.

6.3 Doba pouZitelnosti

3 roky

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Chrante pred mrazem.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Zasobni vlozka ze skla téidy I, uzaviena ve spodni ¢asti gumovym pistem t¥idy | a v horni ¢asti gumovou
zatkou tiidy I zajisténou hlinikovym uzavérem.

Z&sobni vlozka s 1,7 ml nebo 2,2 ml.

Krabice obsahujici 50 zasobnich vlozZek.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku a pro zachdzeni s nim

Zasobni vlozky jsou urceny k jednorazovému pouziti. Podani pacientovi musi nasledovat okamziteé
po otevieni zasobni vlozky.

Stejné jako u vSech zasobnich vlozek se zatka musi pied pouzitim dezinfikovat. Ma byt peclivé otfena
tamponem se 70% ethanolem nebo 90% Cistym isopropylalkoholem pro farmaceutické pouZziti.

Zasobni vlozZka se za Zadnych okolnosti nesmi namacet do jakéhokoli roztoku.

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

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
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[Doplni se na narodni urovni]

8.  REGISTRACNI CiSLO(A)

[Doplni se na narodni Grovni]

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

[Doplni se na narodni urovni]

10. DATUM REVIZE TEXTU

[Doplni se na narodni Grovni]
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OZNACENI NA OBALU

25



UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

[viz P¥iloha I - doplni se na narodni Grovni]
mepivacaini hydrochloridum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY / LECIVYCH LATEK

1 ml injekéniho roztoku obsahuje mepivacaini hydrochloridum 30 mg.
Jedna zasobni vlozka s 1,7 ml injekéniho roztoku obsahuje mepivacaini hydrochloridum 51 mg.
Jedna z&sobni vloZka s 2,2 ml injekéniho roztoku obsahuje mepivacaini hydrochloridum 66 mg.

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Chlorid sodny, hydroxid sodny (k upravé pH), voda pro injekci

Obsahuje sodik, dalsi viz pfibalova informace.

4, LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Injek¢ni roztok.

50 x 1,7 ml z&sobni vlozka
50 x 2,2 ml zasobni vlozka

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.
Infiltrace a perineuralni podani

Jednorazové pouZiti.

Podani pripravku musi nasledovat okamzité po otevieni.

DOHLED A DOSAH DETI

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN MIMO

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

| 7. DALSIi ZVLASTNi UPOZORNEN{, POKUD JE POTREBNE

| 8. POUZITELNOST

EXP
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Chrante pred mrazem.

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

Veskery nespotiebovany roztok znehodnot'te.

‘ 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

[viz P¥iloha I - doplni se na narodni Grovni]

| 12.  REGISTRACNI CiSLO/CISLA

[Doplni se na narodni Grovni]

113, CISLO SARZE

Lot

| 13.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 14. NAVOD K POUZITI

[Doplni se na narodni Grovni]

| 15. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

NevyZaduje se — odivodnéni piijato.

| 16. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D ¢arovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC:
SN:
NN:
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU
NALEPKA NA ZASOBNI VLOZCE

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

[viz Ptiloha I - doplni se na narodni drovni]

mepivacaini hydrochloridum
Infiltrace a perineuralni podani

| 2. ZPUSOB PODANI

| 3. POUZITELNOST

EXP

4. CisLO SARZE

Lot

| 5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1,7 ml
2,2 ml

6. JINE
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PRIBALOVA INFORMACE
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Ptibalova informace: informace pro pacienta

{Scandonest a odpovidajici nazvy (viz P¥iloha I) sila Iékova forma}
[viz Ptiloha I - doplni se na narodni Urovni]

mepivacaini hydrochloridum

Prectéte si pozorné celou piibalovou informaci dfive, neZ za¢nete tento pripravek pouzivat, protoze
obsahuje pro Vas dilezité udaje.

- Ponechte si piibalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potiebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dal$i otazky, zeptejte se svého 1ékate, zubate nebo Iékarnika.

- Tento piipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osobé. Mohl by ji ublizit, a
to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich uc¢inkd, sdélte to svému 1ékati, dentistovi nebo
Iékarnikovi. Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich G¢inkd, které nejsou uvedeny v této
ptibalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

1. Coje piipravek X a k ¢emu se pouziva

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete ptipravek X pouZivat
3. Jak se pripravek X pouziva

4. Mozné nezadouci ucinky

5. Jak pfipravek X uchovavat

6. Obsah baleni a dalsi informace

1. Co je pripravek X a k ¢emu se pouziva

Pripravek X je lokalni anestetikum, které znecitlivuje ur¢itou oblast, aby se zabranilo bolesti nebo se
bolest minimalizovala. Tento pfipravek se pouziva u mistnich procedur v zubnim Iékatstvi u dospélych,
dospivajicich a déti od 4 let (pfiblizné 20 kg télesné hmotnosti). Obsahuje 1é¢ivou latku mepivakain-
hydrochlorid a patii do skupiny anestetik nervového systému

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ za¢nete piipravek X pouZivat

NepouZivejte pripravek X:

- JestliZe jste alergicky(&) na mepivakain nebo na kteroukoli dalsi sloZku tohoto ptipravku (uvedenou v
bodé 6);

- Jestlize jste alergicky na jina lokalni anestetika ze stejné skupiny (napt. lidokain, bupivakain);

- Pokud mate:
e Srdecni poruchu zpiisobenou abnormalitou elektrického impulsu vyvolavajiciho srdecni tep (t€zka

porucha vedeni);

e Epilepsii, ktera neni dostate¢né kontrolovana 1écbou;

- U déti do 4 let (cca 20 kg télesné hmotnosti).

Upozornéni a opatieni

Pted pouzitim piipravku X se porad’te se svym zubafem, jestlize:
- méte srde¢ni poruchu;

- mate t&Zzkou anémii (chudokrevnost);

- méte vysoky krevni tlak (t¢Zkou nebo nelécenou hypertenzi);

- méte nizky krevni tlak (hypotenzi);

- mate epilepsii;

- mate onemocnéni jater;

- mate onemocnéni ledvin;
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- trpite nemoci, kterd postihuje nervovy systém a vede k neurologickym porucham (porfyrie);
- mate piekyseleni organismu (acid6za);

- mate Spatny krevni ob¢éh;

- Vas celkovy stav je zhor3eny;

- mate zanét nebo infekci v misté vpichu.

Pokud se Vas néktera z téchto situaci tykd, informujte svého zubate. MiiZe se rozhodnout, ze Vam da
snizenou davku.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek X

Informujte svého zubate o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé uzival(a) nebo které
mozna budete uzivat, obzvlasté:

- jiné piipravky k mistnimu znecitlivéni (lok&lni anestetika);

- ptipravky uzivané k 1é¢b¢ paleni zahy a vieda v zaludku a stievech (jako je cimetidin);

- trankvilizéry a sedativa (pfipravky na zklidnéni);

- ptipravky uzivané k stabilizaci srde¢niho tepu (antiarytmika);

- inhibitory cytochromu P450 1A2;

- piipravky uzivané k 1é¢bé vysokého krevniho tlaku (propranolol).

Piipravek X s jidlem
AZ do obnoveni normalni citlivosti se vyhnéte jidlu, véetné zvykacky, protoZe zejména u déti existuje
nebezpeci poranéni rtl, tvaii nebo jazyka.

Té&hotenstvi, kojeni a plodnost

Pokud jste téhotna nebo kojite, domnivate se, Zze mtizete byt t€hotnd, nebo planujete otéhotnét, porad’te se
se svym lékafem, zubaiem nebo Iékarnikem dfive, nez za¢nete tento ptipravek pouzivat.

Jako preventivni opatieni je vhodné ptedchazet pouZiti tohoto piipravku béhem te€hotenstvi, pokud to neni
nutné.

Doporucuje se, aby kojici matky 10 hodin po anestezii timto pfipravkem nekojily.

Rizeni dopravnich prostiedki a obsluha stroji

Tento piipravek miize mit mirny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje. Po podani tohoto ptipravku se
mohou objevit zavraté (v€etné pocitu "to¢eni", poruch zraku a tnavy) a mize dojit ke ztraté védomi (viz
bod 4). Nemél(a) byste opustit stomatologickou ordinaci, dokud se neobnovi VasSe schopnosti (obecné do
30 minut) po zubnim zakroku.

Piipravek X obsahuje sodik
Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje 24,67 mg sodiku v 10 ml (maximalni doporucena davka). To odpovida
1,23 % doporuc¢eného maximalniho denniho pfijmu sodiku potravou pro dospélého.

3. Jak se piipravek X pouziva

Piipravek X maji podavat pouze dentisté, zubaii nebo jini vySkoleni 1ékafi, nebo se podava pod jejich
dohledem, pomalou lokalni injekci.

Piislusné davky Vam stanovi s ohledem na zakrok, Vas vék, télesnou hmotnost a celkovy zdravotni stav.
Musi byt pouzita nejnizsi davka vedouci k ucinné anestezii.

Tento piipravek se podava jako injekce v ustni duting.

JestliZe jste pouZil(a) vice piipravku X nez jste mél(a)

Nasledujici ptiznaky mohou byt zndmkou toxicity zpusobené nadmérnymi davkami lokalnich anestetik:
neklid, necitlivost rtd a jazyka, mravenceni a brnéni kolem ust, zavraté, poruchy zraku a sluchu, usni
Selest, svalova ztuhlost a z&Skuby, nizky krevni tlak, pomala nebo nepravidelna srde¢ni frekvence. Pokud
se U Vés objevi néktery z téchto pfiznaki, musi byt okamzité ukon¢eno podavani a ma byt zavolana
Iékarska pomoc.
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Mate-li jakékoli dalSi otazky tykajici se pouzivani tohoto piipravku, zeptejte se svého lékaie nebo zubaie.

4. MoZné nezadouci ucinky

Podobn¢ jako vSechny 1éky mtize mit i tento ptipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi vyskytnout u
kazdého.
Pti podani pfipravku X se mtlize objevit jeden nebo vice nezadoucich ucinkd.

Casté nezadouci G&inky (mohou postihnout az 1 z 10 osob):
Bolest hlavy

Vzacné nezadouci uéinky (mohou postihnout az 1 z 1000 osob):

- vyrazka, svédéni, otok obliceje, rtli, dasni, jazyka a/nebo hrdla a dychaci potize, sipani/astma, koptivka
(vyrazka): toto mohou byt pfiznaky reakci z precitlivélosti (alergické nebo alergii podobné reakce);
- bolest zptisobend poskozenim nervi (neuropaticka bolest);

- pocit paleni, mravenceni, brnéni bez zjevné fyzické pticiny kolem st (parestezie);

- abnormalni pocity v Gstech a kolem Gst (hypestezie);

- kovova chut’, zména chuti, ztrata chuti (dysestezie);

- zavraté (toCeni hlavy);

- ties;

- ztrata védomi, epileptické kiece, koma;

- mdloby;

- zmatenost, dezorientace;

- porucha fe¢i, nadmérné mluvent;

- neklid, pohybovy neklid,;

- porucha rovnovahy (nerovnovaha);

- ospalost;

- rozmazané vidéni, problémy s jasnym zaméfenim predmétu, zhorSeni zraku;

- pocit toceni (zavrat));

- nemoznost srdce se u¢inné stahovat (zastava srdce), rychly a nepravidelny srdecni tep (fibrilace komor),
tézka a kruta bolest na hrudi (angina pectoris);

- problémy s koordinaci srdeé¢niho tepu (poruchy vedeni, atrioventrikularni blok), abnormalni pomaly
srdeéni tep (bradykardie), abnormalni rychly srdeéni tep (tachykardie), buSeni srdce;

- nizky krevni tlak;

- zvySeni prutoku krve (hyperemie);

- potize s dychanim, jako je dusnost, abnormalné pomalé nebo velmi rychlé dychani;

- zivani;

- pocit nevolnosti, zvraceni, viedy v tstech nebo na dasnich, otok jazyka, rti nebo dasni;

- nadmérné poceni;

- svalové zaSkuby;

- zimnice;

- otok v mist¢ injekce.

Velmi vzacné nezadouci Géinky (mohou postihnout az 1 z 10 000 osob):
— Vysoky krevni tlak.

Mozné nezadouci ucinky (Cetnost nelze z dostupnych udaji urcit):

- euforickd (nadmeérné veseld) ndlada, Uzkost/nervozita;

- vuli neovlivnitelné pohyby o¢i, problémy s o¢ima, jako je zGzeni zornice, pokles horniho vicka (jako u
Hornerova syndromu), rozsiteni zornice, posunuti oka do o¢nice kvili zméné obsahu oénice (nazyvané
enoftalmus), dvojité vidéni nebo ztrata zraku;

- poruchy ucha, jako je zvonéni v uSich (usni Selest), precitlivélost sluchu;

- nemoZnost srdce se u¢inné stahovat (myokardialni deprese);

- roz§iteni cév (vazodilatace);
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- zména barvy kize se zmatenosti, kasel, rychla srde¢ni frekvence, rychlé dychani, poceni: toto mohou byt
priznaky nedostatku kysliku v tkanich (hypoxie);

- rychlé nebo obtizné dychani, ospalost, bolest hlavy, neschopnost pfemyslet a ospalost, coZ mohou byt
ptiznaky vysoké koncentrace oxidu uhlicitého v krvi (hyperkapnie);

- zménény hlas (chrapot);

- otok ust, rti, jazyka a dasni, zvySena tvorba slin;

- Unava, pocit slabosti, pocit horka, bolest v misté injekce;

- pozranéni nervu.

Hlaseni nezadoucich uéinka

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich t€inkd, sdélte to svému lékati, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestfe. Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezddoucich uéinkd, Které nejsou uvedeny v této
ptibalové informaci. Nezadouci u¢inky mizete hlasit také piimo prostfednictvim narodniho systému
hlaseni nezadoucich G¢inkt uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich G¢inkd mizZete pfispét

k ziskani vice informaci o bezpe¢nosti tohoto ptipravku.

5. Jak pripravek X uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Tento piipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

Chrante pred mrazem.

Nepouzivejte tento ptipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na Stitku zasobni vlozky a krabicce
za EXP. Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Nepouzivejte tento pripravek, pokud si vS§imnete, Ze roztok neni Ciry a bezbarvy.

Zasobni vlozky jsou uréené k jednorazovému pouziti. P¥ipravek musi byt podan okamzité po otevieni
zasobni vlozky. VVeSkery nepouZity roztok musi byt zlikvidovan.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé ptipravky do odpadnich vod nebo doméaciho odpadu. Zeptejte se svého zubate,
1ékate nebo 1ékarnika, jak nalozit s pfipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatieni pomahaji chranit Zivotni
prostiedi.
6.  Obsah baleni a dalsi informace
Co pripravek X obsahuje
- Lécivou latkou je mepivacaini hydrochloridum 30 mg/ml;
Jedna zasobni vlozka s 1,7 ml injekéniho roztoku obsahuje mepivacaini hydrochloridum 51 mg. Jedna
zasobni vlozZka s 2,2 ml injek¢éniho roztoku obsahuje mepivacaini hydrochloridum 66 mg.
- DalSimi slozkami jsou chlorid sodny, hydroxid sodny a voda pro injekci.

Jak pripravek X vypada a co obsahuje toto baleni

Tento piipravek je ¢iry a bezbarvy roztok. Je baleny ve sklenénych zasobnich vlozkach s gumovou zatkou
zajisténou hlinikovym uzavérem.

Na trhu jsou baleni obsahujici zasobni vliozky s 1,7 nebo 2,2 ml v krabici po 50 zasobnich vliozkach.
DrZitel rozhodnuti o registraci a vyrobce

Drzitel rozhodnuti o registraci
[viz Ptiloha I - doplni se na narodni drovni]

33


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Vyrobce
SEPTODONT

58, rue du Pont de Créteil
94100 Saint-Maur-Des-Fossés — Francie

Tento l1é¢ivy pFipravek je v ¢lenskych statech EHP registrovan pod témito nazvy:

[viz Ptiloha I - doplni se na narodni Grovni]

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana .
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