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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Oxid dusny medicindlni AIR PRODUCTS 100% v/v plyn pro inhalaci zkapalnény

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Dinitrogenii oxidum (N>O) 100% v/v

3. LEKOVA FORMA

Zkapalnény medicinélni plyn k inhalaci.
Oxid dusny je bezbarvy plyn lehce nasladlého zapachu a bez chuti.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

o Oxid dusny medicinalni Air Products v ekvimolarni koncentraci s kyslikem (50% v/v
oxidu dusného a 50% v/v kysliku) je podavan jako analgetikum se slabymi
anestetickymi vlastnostmi pro 1é€bu bolesti kratkého trvani jako soucést akutni 1écby v
traumatologii a u popalenin, pii zubnich zakrocich, porodu a chirurgickych vykonech
v otorinolaryngologii.

o Oxid dusny medicindlni Air Products je pouzivan jako zdkladni anestetikum v
kombinaci s inhalacnimi anestetiky, intravendznimi anestetiky (thiopental, propofol),
opiaty a/nebo myorelaxanty. Medicinalni kyslik je pfimichan v minimalni koncentraci
21% v/v.

4.2  Davkovani a zptsob podani

Davkovani

Pt1 pouziti Oxidu dusného medicinadlniho AIR PRODUCTS jako analgetika v ekvimolarnim
pomeéru s kyslikem musi byt doba expozice pacienta minimalizovana na 1 hodinu maximalné
a nesmi se opakovat po vice nez 15 dni po sob¢.

Pro dosazeni anestézie plsobi Oxid dusny medicindlni Air Products jako zakladni
anestetikum. Samotny Oxid dusny medicindlni Air Products v maximalni povolené
koncentraci 79% v/v nemiiZe navodit anestézii. V kombinaci s jinymi inhalaénimi anestetiky
zajistuje Oxid dusny medicindlni Air Products akceleraci absorpce obou inhalaénich anestetik
efektem "koncentrace a druhého plynu“. Cas tvodu bude 2-5 minut. V pribéhu tvodu bude
koncentrace Oxidu dusného medicindlniho Air Products maximalné¢ 79% v/v. Po ivodu je
pozadovany objem Oxidu dusného medicinalniho Air Products mezi 50 a 70% v/v, doplnény
o medicinalni kyslik.



V pripadé pouziti druhého inhalacniho anestetika bude jeho davka zaviset na mnozstvi
podaného oxidu dusného (% objem). Davku druhého anestetika lze spocitat pomoci
nasledujici rovnice: Davka = MAC (100% - % oxid dusny).

Informace o udrzovaci ddvce Oxidu dusného medicinalni Air Products a ostatnich inhalacnich
anestetik je uvedena v souhrnech vlastnosti jednotlivych produkti. V ptipadé¢ kombinace s
intravendznimi anestetiky bude vypocitana a podana niz$i davka intraven6zniho anestetika na
zaklad¢ teoretick¢é minimalni alveoldrni koncentrace Oxidu dusného medicinalniho Air
Products (pfiblizn¢ 105% v/v). Inhalovana koncentrace Oxidu dusného medicindlniho Air
Products neptekro¢i 70% v/v a je redukovana v souladu s klinickymi tdaji. V ptipadé
nepierusované expozice Oxidu dusnému medicinalnimu AIR PRODUCTS (>24 hodin) muze
dojit k utlumu kostni diené. V pfipadé¢ predavkovani je nutné zvySit koncentraci
vdechovaného kysliku (viz oddil 4.9).

Zpisob podani:

Oxid dusny medicinélni Air Products je podavan vyhradné ve smési s minimalné 21 %
kysliku, inhala¢ni cestou, nejlépe specialnim vybavenim a tésné ptiléhajici obli¢ejovou
maskou.

Oxid dusny ma byt podavan fadn¢ vyskolenym zdravotnickym personalem v dobie vétranych
prostorach za pouziti napt. extrakéniho systému s dvojitou maskou Pouziti dvojité masky se
doporucuje pro stomatologické zékroky. V ambulancich je mozné pfipojit aplikacni zafizeni
na extrakéni systém nebo je mozné pouzit dvojitou masku a obli¢ejovou masku. Pti pouziti
Oxidu dusného medicinalniho Air Products personalem je tieba dodrzovat aktualni platné
zdravotnické normy a legislativu vztahujici se k bezpecnosti prace, a to obzvlast’ plati pro
téhotné Zeny.

V ptipad¢ pouziti Oxidu dusného medicinalniho Air Products jako analgetika mimo operacni
sal existuje zvySené riziko ztraty védomi a komatu. Proto je pouZiti Oxidu dusného
medicinalniho Air Products jako analgetika v tomto prostfedi dovolené, pouze pokud je
pouzitd smés ekvimolarni, s 50% v/v kyslikem. Vybaveni pro michani Oxidu dusného
medicinalniho Air Products s medicinalnim kyslikem by mélo byt vybaveno systémem, ktery
zabranuje podani smési s vétSim mnozstvim nez 50% v/v oxidu dusného pacientovi.

4.3 Kontraindikace

- Pacienti, u nichZ je indikovano dychani Cistého kysliku

- Poruchy védomi, které brani asistenci pacienta

- Poruchy spojené s dutinami obsahujicimi vzduch (pneumotorax, bulézni emfyzém,
kesonovéa choroba nebo dekompresni choroba, volny vzduch v dutiné bfi$ni)

- Nitrolebni hypertenze

- Akutni intestinalni obstrukce

- Trauma v obliejové Casti v miste aplikace obli¢ejové masky

- Po podani intraokuldrni injekce plynu (SF6, C3F8) z diivodu rizika dalsi expanze plynu,
ktera by potencialné mohla zptsobit slepotu

-V pfipadé deficitu vitaminu B12 v ¢asném t&€hotenstvi.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatreni pro pouZziti
Z diivodu vysokych hladin Oxidu dusného medicinalniho Air Products normalné pouzivanych

pro ivod musi byt dusik pfed poddnim vypuzen ze zavadéciho systému. Pacient musi byt také
pfedem prodychan kyslikem.



Frakce kysliku v inhalované smési plynu (FiO2) musi byt udrzovana na miniméalni hodnot¢
21 % po dobu tvodni faze. V praxi je ¢asto jako dolni hranice pouzivana koncentrace 30 %.
Vdechovana frakce kysliku miize byt v ptipadé potieby zvysena na 100 %. Tlak kysliku musi
zustat nad hodnotou 8.0 kPa nebo 60 mmHg se saturaci hemoglobinu kyslikem (> 90 %).
Pravidelné monitorovani méfenim arteridlniho tlaku kysliku (Pa02) nebo pulsni oxymetrii
(arteridlni saturace kyslikem (SpO>)) a klinickym hodnocenim je nezbytné. Musi byt zndma
nejnizsi mozna efektivni koncentrace kysliku v inhalovaném vzduchu u kazdého pacienta.

V ptipad¢ nepiedvidanych piipadi cyanozy v pribehu anestézie pomoci zatizeni pro
podavani kysliku a Oxidu dusného medicinalniho Air Products je na prvnim misté vhodné
zastavit dodavku Oxidu dusného medicinalniho Air Products.

Pokud cyanoza rychle nevymizi, musi byt pacient mechanicky ventilovan za pouziti vaku
naplnéného vzduchem. V piipad¢ opakovani musi byt anestézie v misté 1éCby zastavena a
m¢éla by se provést analyza plynii dodavanych rozvodovymi ventily.

U pacientli s poruchou ventilace se miize objevit hypoxie, po ukonc¢eni podavani Oxidu
dusného medicinalniho Air Products ve smési s kyslikem zptisobend uvolnénim oxidu
dusného z t€la do plic. Po ukonceni podavani Oxidu dusného medicinalniho Air Products
mohou byt plice pfechodné ventilovany 100% medicinalnim kyslikem.

Monitorovani tlaku kysliku a saturace ma pokracovat po dobu 15 minut od ukonéeni podéavani
Oxidu dusného medicindlniho Air Products.

Opakované podavani oxidu dusného nebo expozice této latce mohou vést k zavislosti. U
pacientl se zneuzivanim navykovych latek v anamnéze nebo u odbornikii ve zdravotnictvi,
ktefi jsou vystaveni ptisobeni oxidu dusného v zaméstnani, je tieba postupovat s opatrnosti.

V nésledujicich situacich by mélo byt podavani Oxidu dusného medicinalniho Air Products
provadéno s velkou opatrnosti:

¢ Podani oxidu dusného medicinalniho Air Products miize zvysit tlak v balonku
zavedeném do trachey nebo nafukovacim balonku pro pouziti pfi jiné procedure (napf.
balonku pro okluzi cévy). Tato vzduchem plnéné 1ékarskd zatizeni mohu selhat (t;.
prasknout), pokud jsou vystavena celkové anestézii na bazi dusiku.

e Pii dekompenzaci srde¢niho selhavani

e Pacienti s hypovolémii jako dusledku Soku nebo srde¢niho selhdni (zavazna hypotenze)

e Pacienti s nelécenym deficitem vitaminu B12, Biermerovou anémii, Crohnovou
chorobou nebo vegetariani. Vzhledem k interferenci oxidu dusného s vitaminem B12,
ktery je kofaktor methionin-syntazy, mize dojit k rozvoji megaloblastické anémie,
kterou lze zvratit podanim kyseliny folinové. Nasledné je naruSen metabolismus folatl a
po dlouhodobém podavani oxidu dusného je rovnéz narusena syntéza DNA. Mohou se
také objevit poruchy nervového systému, které mohou vést k poruSe methylace
zakladnich proteinli myelinovych pouzder. Dlouhodobé nebo ¢asté uzivani oxidu
dusného miiZze vést k megaloblastickym zménam dfené, myeloneuropatii a subakutni
kombinované degeneraci michy. Oxid dusny nema byt pouzivan bez diikladného
klinického a hematologického sledovani. V takovych ptipadech ma byt vyzadana
odborna konzultace hematologa.

e Hematologické vySetfeni mé zahrnovat hodnoceni megaloblastické zmény v Cervenych
krvinkach a hypersegmentace neutrofili. Neurologicka toxicita se miiZze vyskytnout bez
anémie nebo makrocytozy a s hladinami vitaminu B12 v normalnim rozmezi. U pacientil
s nediagnostikovanym subklinickym deficitem vitaminu B12 doslo k vyskytu
neurologické toxicity po jednordzové expozici oxidu dusnému béhem anestezie.



e U pacientl lé¢enych bleomycinem, kde zvySend koncentrace kysliku béhem techniky
sedace pomoci inhalace zptisobuje zvysené riziko plicni toxicity.

e U srpkovité anémie

e Pii porodu, kdy se podavani Oxidu dusného medicinalniho Air Products v kombinaci
s opiaty nedoporucuje, protoze muze tlumit védomi.

e Podavani oxidu dusného musi byt zastaveno nejméné¢ 15 minut pfed injekci o¢niho
plynu. Po nitroo¢ni injekci musi uplynout dostatecné mnozstvi ¢asu vzhledem k riziku
poruch vidéni. Pacienti, ktefi podstoupili oftalmologickou operaci, NESMI po dobu
nejméné 3 mésicti podstoupit anestézii s oxidem dusnym.

e Piisoucasném podéavani benzodiazepint pro potlaceni strachu pfi dentalnich zakrocich,
protoze muze dojit ke ztrat€¢ védomi.

Oxid dusny medicinalni Air Products je bezbarvy plyn se slab¢ sladkym zapachem, neni
toxicky ani hotlavy, ale jde o plyn podporujici hoteni, je t€zsi nez vzduch a akumuluje se v
nizce polozenych mistech.

Pti pouziti Oxidu dusného medicinalniho Air Products dochazi k postupnému uvolnéni z
pacienta do okolniho vzduchu. Pouziti dvojitych extrakénich obli¢ejovych masek a dostatecné
vysoka uroven ventilace (20krat za hodinu) musi zajistit, Ze priimérna koncentrace zlstane
pod nastavenou hodnotou MAC (maximalni p¥ipustna koncentrace, 50 ppm nebo 152mg/m?).
Ptipady snizené fertility a kongenitalnich abnormalit u zdravotnického a pomocného
personalu byly zaznamenany pfi opakované expozici Oxidu dusnému medicinalnimu Air
Products ve Spatné vétranych prostorach. Zejména vrcholova expozice u zen v t€hotenstvi, v
druhém a tfetim mésici po posledni menstruaci, je povazovana za zodpovédnou za tento
ucinek. Pokud neni mozné zabranit vrcholovym expozicim v tomto obdobi, nesmi tito
zameéstnanci provadét jakékoli aktivity v mistech, v nichz se tyto vrcholové expozice mohou
objevit. Déle je tfeba dodrzovat aktualni smérnice tykajici se pouziti Oxidu dusného
medicindlniho Air Products.

Obecné je profesiondliim doporucovano vyhybat se ptimé inhalaci vzduchu, ktery je
vydychavén pacienty.

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

Nejsou znamy zadné farmakokinetické interakce mezi jednotlivymi léky.

Oxid dusny medicinalni Air Products plsobi pfimo na opidtové receptory (sybtypy OP2 a
OP3), GABA receptory (subtyp A) a glutamatové receptory (subtyp NMDA).

Interakce s dal§imi léky neni mozné vysvétlit timto vzajemnym plsobenim.

Veskera (inhala¢ni) anestetika plisobi na GABA a glutamatové receptory a maji aditivni efekt
na sedativni u¢inky Oxidu dusné¢ho medicinalniho Air Products.

Oxid dusny medicinalni Air Products sniZzuje minimalni alveolarni koncentraci inhala¢nich
anestetik. Oxid dusny medicinalni Air Products je pouZivan ke sniZeni nutné davky jinych
anestetik, ale také ke zkraceni ¢asu uvodu pfi pouziti inhalacnich anestetik.

Opiaty maji aditivni ¢inek na analgeticky a sedativni uc¢inek Oxidu dusného medicinalniho
Air Products.

Benzodiazepiny a barbiturdty plisobi na benzodiazepinovy receptor a alosterické vazebné
misto, resp. GABA receptorovy komplex a zvysuji €inky Oxidu dusného medicindlniho Air
Products.

Nenasyceny hemoglobin se mize objevit, pokud je Oxid dusny medicindlni Air Products
kombinovén se sedativy.



Oxid dusny medicindlni Air Products zvySuje myorelaxani ucinek nedepolarizujicich
myorelaxantl (kam patii cisatrakurium, pankuronium, galamin, tubokurarin a vekuronium)
Antiproliferac¢ni u¢inek Oxidu dusného medicinalniho Air Products je zalozen na deaktivaci
vitaminu B12 oxidem dusnym. Tento efekt vymizi po ukonceni poddvani Oxidu dusného
medicinalniho Air Products a pfi souasném podavani vitaminu B12. Deaktivaci vitaminu
B12 Oxidem dusnym medicindlnim Air Products se zvySuje toxicita nitroprusidu sodného a
methotrexatu

4.6  Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi

Omezend data z kratkodobého pouziti oxidu dusného v téhotenstvi u ¢lovéka neprokazuji
zvysené riziko kongenitalnich abnormalit. Oxid dusny medicindlni Air Products mize ve
vzacnych ptipadech zptsobovat Gtlum dychani u novorozence. V experimentalnich studiich
na zvitratech byla pozorovana reproduk¢ni toxicita (viz 5.3.).

V téhotenstvi ma byt Oxid dusny medicinalni Air Products pouzivan lé¢ebné pouze v piipadé,
ze je nezbytn¢ nutny. Dlouhodobému nebo ¢astému pouziti se méa zabranit. Pfi pouziti pii
porodu ma byt novorozenec zkontrolovan ohledn¢ moznosti utlumu dychani.

Kojeni
Neexistuji data o vylucovani Oxidu dusného medicindlniho Air Products do mateiského
mléka. Po kratké expozici Oxidu dusnému medicindlnimu Air Products neni nutné kojeni
prerusit.

4.7  U&inKy na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Oxid dusny medicinalni Air Products zasadné ovliviiuje schopnost fidit a pouzivat stroje. Po
dobu 24 hodin po celkové anestézii s Oxidem dusnym medicindlnim Air Products v
kombinaci s jinymi anestetiky nebo analgetiky se nedoporucuje fidit.

Po ukonceni kratkodobého podavani Oxidu dusného medicindlniho Air Products pro
analgetické UCinky je tfeba ambulantni pacienty, ktefi musi fidit nebo pouzivat stroje,
sledovat, dokud jakékoli nezddouci U€inky nevymizi a pacient neni opét pfi plném védomi,
jako ptred podanim Oxidu dusného medicinalniho Air Products.

4.8  Nezadouci ulinky

Znamé nezadouci ucinky byly klasifikovany podle ucinkti na jednotlivé systémy organd.
Klasifikace podle cetnosti neni k dispozici, protoZze dosud nebyly provedeny strukturované
studie. Pfiblizny racionalni odhad cetnosti provedeny podle dostupné literatury je uveden v
nasledujici tabulce. Popis Cetnosti vyskytu: velmi casté (=1/10); ¢asté (= 1/100 < 1/10); méné
¢asté (>1/1 000 <1/100), vzacné (>1/10 000 <1/1 000); velmi vzacné (<1/10 000); neni znamo
(z dostupnych daji nelze urcit).

V kazdé skupiné Cetnosti vyskytu jsou nezaddouci u€inky uvedeny podle stupné zavaznosti
(sestupné).

Télesny systém | Velmi Casté Méné Casté | Vzacné | Velmi vzacné | Cetnost neni
Casté Znamo




Télesny systém

Velmi
Casté

Casté

Méné casté

Vzacné

Velmi vzacné

Cetnost neni
Znamo

Poruchy krve a
lymfatického
systému

Megaloblastick
4 anémie
Granulocytope
nie

(V ptipade
podavani po
dobu delsi nez
24 hodin.
Predpoklada se,
7e jednorazové
vystaveni po
dobu do 6
hodin
nepiedstavuje
zadné nebo jen
velmi vzacné
riziko u
pacientl bez
ptedchozich
hematologicky
ch poruch.)

Srdec¢ni
poruchy

Arytmie
Srdecni selhani

Vrozené,
familiarni nebo
genetické
poruchy

Mnohocetné
vrozené
abnormality

(U
zdravotnického
a pomocného
personalu

v pripadé
opakované
expozice)

Poruchy ucha a
labyrintu

Poruchy
stfedniho
ucha

(Ptechodn
¢ zvySeni
tlaku
a/nebo
objemu
uzavienyc
h dutin)




Télesny systém | Velmi Casté Méné ¢asté | Vzacné | Velmi vzacné | Cetnost neni
casté Znamo
Poruchy oka Okularni
hypertenz
e
(Pfechodn
¢ zvySeni
tlaku
a/nebo
objemu)
Bolest oka
Okluze
retinalni
artérie
Slepota
Gastrointestindl |Nauzea
ni poruchy Zvraceni
Abdominaln|
distenze
(Ptechodné
zvySeni tlaky
a/nebo
objemu stiey
a
abdominalni
dutiny
Celkové Porucha
poruchy a chiize
reakce v miste
aplikace
Poruchy jater a Hepaticka
zluCovych cest nekroza
Zranéni, otrava Syndrom
a proceduralni cerebralni
komplikace hyperfuze
Komplikace
pti pouziti
zdravotnickéh

o zafizeni
(zvySeni tlaku
v nafukovaci
m balénku)




Télesny systém

Velmi
Casté

Casté

Méné casté

Vzacné

Velmi vzacné

Cetnost neni
Znamo

Poruchy
metabolismu a

ptijmu vyzivy

Deficit
vitaminu B12

Hyperhomocy
steinémie
(Obe se
mohou
vyskytnout
pri
jednorazové
expozici
krat$i nez 6
hodin.)

Poruchy
svalové a
kosterni
soustavy a
pojivové tkané

Svalova
slabost

Poruchy
nervového
systému

Paraplegi
e
Paraparé
za*

Epilepsie
Zvyseni
nitrolebe¢nih
o tlaku

Periferni
neuropatie*®

Encefalotopie
Senzorické
poruchy
Abnormalni
reflexy
Bolest hlavy
SniZena
uroven
veédomi

Myelopatie
Subakutni
kombinovana
degenerace
michy
Polyneuropati
e
Generalizova
né zachvaty

*Velmi vzacné, pokud je
doba jednorazové
expozice krat$i nez 6
hodin a pacient netrpi
deficitem vitaminu B12




Télesny systém | Velmi Casté Méné ¢asté | Vzacné | Velmi vzacné | Cetnost neni
casté Znamo
Psychiatrické Halucinace Psychotické Zavislost
poruchy (Psychodysl poruchy
eptické Znédmky
ucinky se zmatenosti
mohou Uzkost
Vél.skytnou.t Euforické
pii absenci stav
kombinace Y
s jinym
anestetikem
. Tato
kombinace
se bézné
pouziva,
protoZe
oxid dusny
je pouze
pomocna
latka pti
anestézii.
Poruchy Neplodnost
reprodukéniho U
systému a prsu zdravotnickéh
oa
pomocného
personalu
v pripadé
opakované
expozice)
Respiracni, Hypoxie Pneumotorax
hrudni a (Po dobu
mediastinalni n&kolika
poruchy minut po
ukoncéen
podavani
oxidu
dusného.)
Cévni poruchy Hypotenze
Sok

HléSeni podezieni na nezddouci ucinky:

HIaseni podezieni na nezddouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dilezité. Umoziuje
to pokracovat ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické
pracovniky, aby hlasili podezieni na neZadouci €inky na adresu:

Statni Gstav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

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

4.9 Predavkovani



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

Diusledky piedavkovani Oxidem dusnym medicindlnim Air Products vedou k akutnimu
nedostatku kysliku a nejsou spojeny s uinky tykajicimi se interakce receptoru s Oxidem
dusnym medicindlnim Air Products nebo deaktivace vitaminu B12 oxidem dusnym.
Nedostatek kysliku mtize v zavislosti na zavaznosti a trvani zptisobovat hypoxii nebo
cyanozu.

V piipadé predavkovani je vhodné piimo zastavit podavani Oxidu dusného medicinalniho Air
Products a pacienta aktivné nebo pasivné ventilovat vzduchem nebo kyslikem, dokud nebude
dosazen normalni stav kysliku.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: ostatni celkova anestetika
ATC kod: NOTAX13

Oxid dusny medicindlni Air Products je pomérn¢ slabé anestetikum s dobrymi analgetickymi
vlastnostmi. Analgetické plisobeni oxidu dusného medicindlniho Air Products je zalozeno na
pusobeni na opiatové receptory; anestetické ptisobeni oxidu dusného je zptisobeno interakci
s GABA receptory a glutamatovymi receptory.

Oxid dusny medicinalni Air Products nema svalové relaxacni u¢inek. Pti koncentraci 50 % je
efekt Oxidu dusného medicinalniho Air Products analgeticky; anesteticky efekt nastane pii
koncentraci 105 % (MAC). Anesteticky ti¢inek nastane, pouze pokud je Oxid dusny
medicinalni Air Products pouzit v kombinaci s dal§im inhala¢nim anestetikem nebo
intraven6zné podavanym anestetikem.

V kombinaci s jinym inhala¢nim anestetikem pak 50-70% koncentrace Oxidu dusného
medicindlniho Air Products snizi minimalni alveolarni koncentraci (MAC) nutnou pro
dosazeni anestézie o ptiblizné 50 %.

Oxid dusny medicinalni Air Products nemé zadny ptimy ucinek na funkci plic a vyménu
plynt. Oxid dusny medicinalni Air Products ma vSak nepiimy ucinek na vyménu plynt,
protoze oxid dusny se lépe rozpousti v krvi nez dusik. Oxid dusny medicinalni Air Products
se tak vstieba v plicich rychleji neZ dusik, v disledku ¢ehoz se koncentrace (parcialni tlaky)
ostatnich plynil, kysliku a inhala¢nich anestetik zaroven zvysi. A v prubéhu uvodni faze (5
minut) podavani Oxidu dusného medicinalni Air Products dojde ke zvySovani absorpce
ostatnich plynil, dokud nenastane rovnovaha mezi objemem inhalovaného a exhalovaného
oxidu dusného. Bé€hem tivodni faze podavani Oxidu dusného medicinalniho Air Products
bude koncentrace oxidu uhli¢itého v exhalovaném vzduchu vyssi.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce:

Inhalovany Oxid dusny medicindlni Air Products je absorbovan tlakové zavislou vyménou
plyni mezi alveoldrnim plynem a kapilarni krvi, kterd prochazi alveoly. Oxid dusny
medicinalni Air Products je transportovan v rozpusténé formé systémovou cirkulaci do vSech
tkdni téla. Oxid dusny medicinalni Air Products je po vdechnuti rychle absorbovan.
Alveolarni koncentrace se pfibliZzuje inhalované koncentraci do 5 minut. Za¢atek ucinku se
objevuje po 2-5 minutach. Koeficient distribuce mezi krvi a plynem je nizky pii 0.47.

Distribuce:
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Koncentrace v tkdnich dobfe zdsobenych krvi, zejména mozku, se ptiblizuje inhalované
koncentraci do 5 minut. Oxid dusny medicindlni Air Products se rozpousti 35krat Iépe v krvi
nez dusik. Vysledkem je, ze difunduje rychleji do uzaviené dutiny obsahujici vzduch, nez
dusik difunduje ven. Ma-li dutina rigidni stény, tlak se zvySuje. Nejsou-li stény rigidni,
zvétsSuje se objem. Z toho plynou kontraindikace, jako je pneumothorax, vzduchova embolie a
volny vzduch v duting btisni.

Biotransformace:
Oxid dusny medicinalni Air Products neni metabolizovan. Jedinou transformaci, ke které
dochazi, je reakce s vitaminem B12.

Eliminace:
Oxid dusny medicinalni Air Products je rychle vylu¢ovan bez zmény plicemi a v malém
mnozstvi stolici a kizi.

5.3  Piedklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

U hlodavct bylo po kontinualni expozici vysokym hladindm oxidu dusného zaznamenano
sniZeni fertility, zvySeni mortality plodd, zvySené riziko potratu, snizeny rast plodu, kosterni
abnormality a situs viscerum inversus. Kratkodoba expozice oxidu dusnému muze zpisobit
poskozeni neuront zadni cingularni/retrosplenialni kiry, které je reversibilni. Dalsi expozice
muze vést k bunééné smrti neuronti. Témto neurotoxickym ucinkiim, véetné bunééné smrti, je
mozné zabranit anestetiky s GABA-mimetickym ucinkem.

Trvani blokady glutamatového receptoru (NMDA subtyp) se zd4 byt zdsadnim faktorem.
Neni jasné, zda je mozné tyto ucinky ocekavat i u clovéka a pokud ano, tak do jakého rozsahu
a 1kdyz je oxid dusny pouzivan po dobu vice nez 150 let, nebyly dosud publikovany zddné
ucinky.

S ohledem na fakt, Ze je oxid dusny podavan ve vyssich davkach pouze v pribéhu anestézie a
nejlépe po dobu méné nez 6-ti hodin a soucasné jsou vzdy podavana dalsi anestetika, neni
mozné piesné ur€it, do jaké miry jsou tyto ucinky snizovany, nebo je jim branéno takovymi
anestetiky.

Oxid dusny deaktivuje vitamin B12, koenzym methionin-syntetazy, coZ je enzym zodpovédny
za vznik tetrahydrofolatu a methioninu, které jsou nutné pro syntézu DNA a metylaéni
procesy v téle.

Neklinické data neodhalila genotoxicky G¢inek piipravku.

6.  FARMACEUTICKE UDAJE
6.1  Seznam pomocnych latek
Zadné.

6.2  Inkompatibility

Neuplatiiuje se.
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6.3  Doba pouzitelnosti
3 roky
6.4  Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

- Tlakové lahve maji byt uchovavany pfi teploté od —20°C do +65°C.

- Tlakové lahve maji byt uchovavany na dobfe vétraném misté specialné vyclenéném
pro skladovéani medicinalnich plynti. Ve skladé¢ se nesmi vyskytovat hotlavé materialy.

- Jakykoli kontakt s tukem, oleji nebo jinymi uhlovodiky je zakazan.

- Tlakové lahve maji byt uchovavany ve svislé poloze, 1adhve s kulatym dnem musi byt
uchovavany svisle v palet¢.

- Tlakové lahve je tfeba chranit proti upadnuti nebo narazy, napiiklad pomoci
nasledujicich opatieni: zajisténim tlakovych lahvi nebo umisténim do palety.

- Tlakové lahve obsahujici jiny typ plynu, nebo které maji jiné slozeni, maji byt
uchovéavany oddélené.

- PIné a prazdné tlakové lahve maji byt uchovavany oddéleng.

- Tlakové ldhve nesmi byt skladovany v blizkosti zdroja tepla.

- Tlakové lahve maji byt skladovany tak, aby byly chranéné pied vlivy pocasi.

- Uzaviraci ventily tlakovych lahvi pro oxid dusny jsou vybaveny pojistnou
membranou, kterd brani prasknuti lahve pfi ptisobeni nadmérného tlaku. V disledku
nadmérné teploty mlize pojistna membrana selhat, coz zpiisobi uvolnéni celého obsahu
lahve.

V takovém piipad€ nevstupujte do mista skladovani a dobie ho vétrejte, dokud neni
vycisténo odbornikem.

6.5 Druh obalu a velikost baleni

Oxid dusny medicinalni Air Products je dodavan v tlakovych lahvich v kapalném skupenstvi,
pod tlakem. Tlakové lahve jsou vyrobeny z oceli nebo hliniku. Vrchni ¢ast valce tlakové
nadoby mé modrou barvu. Ventily jsou vyrobeny z mosazi, oceli nebo hliniku.

Tlakové ldhve na plyn s kapacitou x litrli obsahuji y kilogramti (hmotnostnich jednotek) oxidu
dusného pii teploté 15 °C.

Tlakové lahve - Oxid dusny medicinalni Air Products

Obsah (x) v litrech 0,5 1 2 3 4 5 7 10 13 15

Pocet kilogramti oxidu

dusného (y) 0,375 0,75 1,50 2,25 3,00 3,75 5,25 7,50 9,75 11.25
450 600 800 900

Obsah (x) v litrech 20 25 30 40 50 (9x50) (12x50) (16x50) (18x50)

Pocet kilogramti oxidu

dusného (y) 15,00 18,75 22,50 30,00 37,50 337,50 450,00 600,00 675,00

Tlakové lahve - Oxid dusny medicinalni Air Products (viz poznamka (1))

Obsah (x) v litrech 0,5 1 2 3 4 5 7 10 13 15

Material tlakové lahve a typ s,a& s,a& s,a& s,a& s,a& s,a&

ventilu p,h p,h p,h p,h p,h s,a & p,h s,a & p,h s,a & p,h s,a & p,h p,h
450 600 800 900

Obsah (x) v litrech 20 25 30 40 50 (9x50) (12x50 (16x50 (18x50

Material tlakové lahve a typ s,a& s,a&

ventilu p,h p,h s&ph | s&p,h | s&p,h s&h s&h s&h s&h

poznamka (1):
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s: oznacuje ocelovou tlakovou lahev
a: oznacuje tlakovou lahev s hlinikovou nebo hlinikovou a
plastovou vrstvou

p: oznacuje ventil typu pin-index

h: oznacuje ruéni otocny ventil

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6

Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Dodrzujte doporuceni dodavatele, zejména:

Podavani Oxidu dusného medicinalniho Air Products maze byt provadéno pouze pii
pouziti vhodné kontroly tlaku a pratoku mezi lahvi a pacientem.

Pted otevienim ventilu tlakové ldhve, ma byt tato nddoba umisténa do vertikalni
polohy a uchovavana v této poloze i v priabehu podavani.

Podavani Oxidu dusného medicinalniho Air Products se ma provadét spolecné s
podavanim kysliku pomoci sméSovace. Tlak Oxidu dusného medicindlniho Air
Products v hadicich ma byt vzdy nizsi nez tlak kysliku.

V ptipadé pouziti variabilniho sméSovace je doporu¢eno monitorovani pomoci
kyslikového analyzatoru.

Tlakova lahev nesmi byt pouzivana, je-li viditeln¢ poskozena nebo v pfipadé, ze je
podezieni na jeji poskozeni nebo expozici extrémnim teplotam.

Zabraiite jakémukoli kontaktu s oleji, tukem nebo jinymi uhlovodiky.

Pouzivejte pouze vybaveni vhodné pro pouziti s tlakovou lahvi a specifickym plynem.
Pti otevirani a uzavirani ventilu tlakové lahve nesmi byt pouzity klesté nebo jiné
nastroje, aby se zabranilo riziku poSkozeni.

Forma baleni nesmi byt ménéna.

Ptemist'ovani plynu pod tlakem neni dovoleno

Zatizeni s centradlnim skladovanim, distribuéni siti, rozvody, odbérovymi body a
pfipojkami maji vyhovovat platné legislativé

Vypousténi plynu pod tlakem neni povoleno.

Oxid dusny medicinalni Air Products je netoxicky plyn, t€Z8i neZ vzduch a podporuje
hoteni. V kombinaci se vznétlivymi narkotickymi plyny nebo vypary mize dojit ke
vzniku tfaskavé smési, a to 1 bez pfitomnosti kysliku.

Oxid dusny medicinalni Air Products miiZze zpisobit ndhlé vzplanuti Zhavych nebo
doutnajicich materialt. Je proto zakazano koufit nebo pracovat s otevienym ohném

v blizkosti tlakové nadoby.

V ptipadé iniku ma byt ventil tlakové lahve okamzité uzavien, pokud tak Ize ucinit
bezpecné. Neni-li mozné ventil uzaviit, musi se lahev nechat vyprazdnit na bezpecném
misté venku.

Ventily prazdnych tlakovych lahvi maji byt uzavieny.

Prazdné naddoby vrat'te po pouziti dodavateli.

DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

AIR PRODUCTS spol. s r.0.
J. S. Baara 2063/21

405 02 Décin

Ceska republika
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