PRILOHA 1

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV VETERINARNIHO LECIVEHO PRIPRAVKU
Alfaxan Multidose 10 mg/ml injekéni roztok pro psy a kocky
2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Kazdy 1 ml roztoku obsahuje:
Léciva latka:

Alfaxalonum 10 mg
Excipiens:

Ethanol 150 mg
Chlorokresol 1 mg

Benzethonium-chlorid 0,2 mg
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.
3. LEKOVA FORMA

Injekeéni roztok.
Ciry bezbarvy roztok.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Cilové druhy zvirat

Psi a kocky.

4.2 Indikace s upiesnénim pro cilovy druh zvifat

Jako indukéni prostiedek pred inhalacni anestezii. Jako jediné anestetikum k indukci a udrzovani
anestezie pro provedeni vysetfovacich postupti nebo chirurgickych zakroki.

4.3 Kontraindikace

Nepouzivejte v kombinaci s jinymi intravendznimi anestetiky.
Nepouzivat v ptipadech piecitlivélosti na 1é¢ivou latku nebo na nékterou z pomocnych latek.

4.4 Zvlastni upozornéni pro kazdy cilovy druh

Analgetické vlastnosti alfaxalonu jsou omezeny. V ptipad€ postupt, u kterych lze predpokladat, ze
vyvolaji bolest, musi byt poskytnuta vhodna perioperacni analgézie.

4.5 Zvlastni opatieni pro pouZziti

Zvlastni opati‘eni pro pouziti u zvirat

Bezpecnost veterinarniho 1é¢ivého ptipravku u zvirat mladsich 12 tydnti nebyla prokazana.

Zejména u pst dochazi Casto k prechodné post-indukéni apnoe — podrobnosti viz bod 4.6. V takovych
pripadech je tfeba provést endotrachealni intubaci a zah4jit podavani kysliku. Pfed podanim ptipravku
je treba se ujistit, ze jsou kdispozici prostfedky k zajisténi pirerusované ventilace pozitivnim
pretlakem. K minimalizaci rizika vyskytu apnoe, aplikujte veterinarni 1€¢ivy ptipravek pomalu
intraven6zné a nikoli jako rychly bolus. Pouziti zavedeného katetru u pst a kocek se doporucuje jako
nejlepsi postup pro anestetické procedury.



Zejména pii pouziti vysSich davek veterinarniho 1é¢ivého pripravku mize dojit k respiracni depresi
zavislé na velikosti podané davky. V takovém pripadé je potieba kodvraceni hrozici
hypoxemie/hyperkapnie zahajit podavani kysliku nebo zah4jit pierusovanou ventilaci pozitivnim
pietlakem. To je zvlast dulezité v ptipadech, kdy anestezie piedstavuje zvySené riziko a v ptipadech,
kdy musi byt anestezie udrzovana po delsi dobu.

V pripadé vyrazného snizeni pratoku krve jatry nebo zavazného poskozeni jaternich bun¢k, mize u
pstt i u kocek davkovaci interval pro udrzovani anestézie pferuSovanym podanim bolu pfipravku
vyzadovat prodlouzeni o vice nez 20%, nebo udrzovaci davka pfi kontinudlni intravenézni infuzi
snizeni o vice nez 20%. U kocek nebo pst s renalni insuficienci mize byt potiebné snizeni davek pro
indukci a udrzovani anestézie.

Stejné jako u vSech celkovych anestetik plati:

o Pted podanim anestetika by zvife mélo byt vylacnéno.

. Stejn¢ jako u jinych intravenoznich anestetik, u zvifat se srdeCnim nebo respiracnim
poskozenim nebo u hypovolemickych nebo oslabenych zvifat je nutné opatrnost.

. Doporucuje se dals$i monitorovani a zvlastni pozornost je tteba vénovat respiracnim parametrim

u starSich zvifat a v ptfipadech, kdy se u zvifat vyskytuje dal$i fyziologicky stres vyvolany
ptitomnosti patologického procesu, Sokem nebo cisaiskym fezem.

. Po indukci anestezie se k udrzeni prachodnosti dychacich cest doporucuje pouziti
endotrachealni trubice.
. Béhem faze udrzovani anestezie je vhodné podavat ptidavny kyslik.

. Mize dojit k respiraénim potizim — pokud nasyceni hemoglobinu kyslikem (Sp0.%) klesne pod
90 % nebo pokud apnoe pietrvava déle nez 60 sekund, je tfeba zvazit ventilaci plic kyslikem.

o Pti detekei srde¢ni arytmie je tfeba vénovat pozornost pfedev§im respira¢ni ventilaci kyslikem a
nasledné prislusné srde¢ni terapii nebo intervenci.

Ve fazi vyvedeni zanestézie se doporucuje se zvifaty nemanipulovat, ani je neruSit. To mulze
vyvolavat samovolné padlovaci pohyby koncetin, drobné svalové zaSkuby nebo prudsi pohyby. Je
zadouci pfijmout opatieni, kterd snizi riziko vyskytu takovych reakci, v ptipadé vyskytu vSak tyto
reakce nejsou klinicky vyznamné. Pouziti benzodiazepinu jako jediné premedikacni latky mutze
pravdépodobnost psychomotorického podrazdéni zvysit.

Zvlastni opati‘eni uréené osobam, které podavaji veterinarni 1é¢ivy piipravek zvifatim

Tento pripravek je sedativum, zabrafite ndhodnému samopodani injekce.

Chrante jehlu az do okamziku podani piipravku.

V pripadé nahodného samopodani vyhledejte ihned Iékaiskou pomoc a ukazte pribalovou informaci
nebo etiketu praktickému 1ékafi.

Ptipravek muze zphsobit podrazdéni po kontaktu s pokozkou nebo o¢ima.

Pottisnénou pokozku nebo oci ihned omyjte vodou.

4.6 Nezadouci ucinky (frekvence a zavaznost)

V klinickych studiich s timto veterinarnim 1é¢ivym piipravkem doslo velmi ¢asto, u 44 % psi a 19 %
kocek, k vyskytu post-indukéni apnoe, definované jako dechova zastava po dobu 30 sekund nebo déle.
Primérnd doba trvani apnoe u téchto zvitat byla 100 sekund u pst a 60 sekund u kocek. Proto by méla
byt zavedena endotracheélni intubace a podavani kysliku.

Na zékladé postmarketingovych zkusSenosti s 1é¢bou byly velmi vzacné hlaSeny neurologické ptiznaky
(kiece, myoklonus, tfes, prodlouzené buzeni z anestezie), kardiorespiracni potize (srdec¢ni zastava,
bradykardie, bradypnoe) a zmény v chovani (hyperaktivita, vokalizace).

Cetnost nezadoucich ucinkt je charakterizovana podle nésledujicich pravidel:
- velmi Casté (nezddouci u€ineknky se projevil u vice nez 1 z 10 oSetienych zvirat)



- Casté (u vice nez 1, ale mén¢ nez 10 ze 100 oSetfenych zvirat)

- neobvyklé (u vice nez 1, ale mén¢ nez 10 z 1000 osetienych zvirat)

- vzacné (u vice nez 1, ale méné nez 10 z 10000 oSetienych zvirat)

- velmi vzacné (u méné nez 1 z 10000 osetienych zvirat, véetné ojedinélych hlaseni).

4.7 PouZiti v prubéhu brezosti, laktace nebo snasky

Nebyla stanovena bezpecnost veterinarniho 1é¢ivého ptipravku v pripadech, kdy je zddouci zachovani
bfezosti nebo v pribéhu laktace. Nebyly hodnoceny ucinky na plodnost. Studie s alfaxalonem
provadéné na brezich mysich, potkanech a kralicich nepodaly diikaz o Skodlivych t€incich na oSetena
zvitata nebo na reprodukéni ukazatele u jejich potomstva. Pipravek by mél byt pouzit u biezich zvitat
pouze na zaklad¢ zvaZeni poméru terapeutického prospéchu a rizika ptisluSnym veterinarnim Iékarem.
Ptipravek byl bezpe¢né pouzivan u psii pro indukci anestezie pted porodem Stéiat cisaiskym fezem. V
téchto studiich nebyli psi premedikovani, byla stanovena davka 1 az 2 mg / kg (tj. o néco niz§i, nez
obvykld 3 mg / kg, viz bod 4.9), a ptipravek byl podavan za ucelem pozadovaného ucinku, jak je
doporuceno.

4.8 Interakce s dalSimi lé¢ivymi pripravky a dalSi formy interakce

Byla prokazana bezpecnost veterinarniho 1é¢ivého ptipravku pti pouziti v kombinaci s nasledujicimi
skupinami 1é¢iv pouzivanymi k premedikaci:

Trida lé¢iva Priklady

Fenothiaziny acepromazin maleat

Anticholinergni latky atropin sulfat

Benzodiazepiny diazepam, midazolam hydrochlorid

Agonisté alfa-2-adrenoceptoru xylazin hydrochlorid, medetomidin hydrochlorid

Opiaty metadon, morfin sulfat, butorfanol tartrat, buprenorfin
hydrochlorid

Nesteroidni protizanétliva 1é¢iva | karprofen, meloxikam

V pripadé soucasného pouziti veterinarniho 1é¢ivého piipravku s dal$imi 1éCivy, které vyvolavaji
utlum centralniho nervového systému, je nutné ocekavat zesileni tlumivych 0¢inkd veterinarniho
1é¢ivého pripravku, které vyzaduje, aby po dosaZeni pozadované hloubky anestezie bylo dalsi
podavani 1éc¢ivého piipravku preruseno.

Pouziti jednoho premedikacniho 1éCiva nebo jejich kombinace obvykle snizuje potiebnou davku
veterinarniho 1é¢ivého piipravku.

Premedikace agonisty alfa-2-adrenoreceptoru, napiiklad xylazinem nebo medetomidinem, mize délku
trvani anestezie v zavislosti na davce vyznamné prodlouzit. Ke zkraceni faze vyvedeni z anestézie
muze byt zddouci vyrusit €inky téchto premedikacnich 1éc¢iv.

Benzodiazepiny by se nemély pouzivat jako jedind premedikacni 1éCiva u pst a kocek, protoze kvalita
anestezie u nekterych pacientl nemusi byt dostatecnd. Benzodiazepiny je mozné bezpecné a u€inné
pouzit v kombinaci s jinymi premedikacnimi pfipravky a veterinarnim IéCivym ptipravkem.

Viz dale ¢ast 4.3.

4.9 Podavané mnoZstvi a zptusob podani

Intravendzni podani.

Indukce anestezie:




Indukéni davka veterinarniho 1é¢ivého pripravku je zaloZena na udajich ziskanych z kontrolovanych
laboratornich a terénnich studii a jedna se o davku 1é¢iva, potiebnou k tspésné indukci anestézie pro 9
z 10 pst nebo kocek (tj. 90. percentil)

Doporucené davkovani pro indukci anestézie je nasledujici:

PSI KOCKY

nepremedikovani | premedikovani | nepremedikované | premedikované
mg/kg | 3 2 5 5
ml’kg | 0,3 0,2 0,5 0,5

Do déavkovaciho aplikatoru ur¢eného k podani piipravku je tfeba ptipravit vySe uvedenou davku. S
aplikaci je tfeba pokracovat az do doby, kdy lékai povazuje hloubku anestezie za dostate¢nou pro
endotrachealni intubaci, nebo do uplné aplikace celé davky. Potfebné rychlosti injekéniho podéni Ize
dosahnout aplikaci jedné ¢tvrtiny (%) vypoctené davky kazdych 15 sekund, aby celkova davka, pokud
je potteba ji skutecné celou podat, byla aplikovana po dobu prvnich 60 sekund. Pokud po uplynuti 60
sekund od uplné aplikace prvni indukéni davky neni provedeni intubace stdle mozné, je mozné pro
dosazeni ucinku aplikovat jesté jednu podobnou déavku.

Udrzovani anestezie:

Po indukci anestezie veterinarnim 1é¢ivym piipravkem je mozné zvife intubovat a anestezii udrzovat
timto veterinarnim lé¢ivym piipravkem, nebo inhalacnim anestetikem. Udrzovaci davky veterinarniho
1é¢ivého pripravku je mozné aplikovat jako pifidavné bolusy, nebo jako infuzi konstantni rychlosti.
Byla prokazana bezpecnost a u¢innost veterinarniho 1é¢ivého piipravku u pst i u koc¢ek pfti zakrocich
trvajicich az jednu hodinu. Nésledujici davky doporucené k udrZzovani anestezie jsou zalozeny na
udajich ziskanych z kontrolovanych laboratornich a terénnich studii a pfedstavuji primérné mnozstvi
1é¢iva potifebného k udrzovani anestezie u pst a ko¢ek. Aktualni davka vSak bude zalezet na reakci
kazdého pacienta.

Doporucené davkovani k udrzovani anestezie:

PSI KOCKY
nepremedikovani | premedikovani | nepremedikované | premedikované
Davka pro konstantni rychlost infuze
mg/kg/h 89 67 10-11 7-8
mg/kg/min 0,13-0,15 0,10-0,12 0,16-0,18 0,11-0,13
ml/kg/min 0,013-0,015 0,010-0,012 0,016-0,018 0,011-0,013
Davka bolusu na kaZzdych 10 minut udrZovani
mg/kg 1,3-1,5 1,0-1,2 1,6-1,8 1,1-1,3
ml/kg 0,13-0,15 0,10-0,12 0,16-0,18 0,11-0,13

Tam, kde je pro udrZzovani anestézie pro zakroky trvajici déle nez 5 az 10 minut pouzit tento
veterinarni 1éCivy ptipravek, Ize pro udrzeni pozadované urovné anestezie a jeji trvani ponechat v zile
motylkovou jehlu nebo kanylu a mald mnozstvi veterinarniho 1é¢ivého piipravku potiebna k udrzeni
hloubky a délky trvani anestézie nasledné aplikovat injekén€. Pfi pouziti veterinarniho 1é¢ivého
pifipravku k udrzeni anestezie trva faze vyvedeni z anestézie ve vétSin€ pripadl v priméru déle nez pii
pouziti inhala¢niho plynu jako udrzovaci latky.

4.10 Predavkovani (symptomy, prvni pomoc, antidota), pokud je to nutné

Bylo prokazano, Ze veterinarni 1é¢ivy ptipravek je snasen i v ptipadé predavkovani az do 10nasobku
doporucené davky 2 mg/kg u psa (tj. az do 20 mg/kg) a az do Snasobku doporucené davky 5 mg/kg u
kocky (tj. az do 25 mg/kg). U psti i kocek tyto nadmérné davky aplikované béhem 60 sekund zptsobi
apnoe a prechodné snizeni primerného arterialniho krevniho tlaku. Snizeni krevniho tlaku neni Zivot
ohrozujici a je kompenzovano zménami v srdecni frekvenci. Tato zvifata je mozné oSetfit pouze
ventilaci pferuSovanym ptetlakem (v pfipade nutnosti) bud’ s pouzitim vzduchu v mistnosti, nebo 1épe
kyslikem. Zotaveni je rychlé bez trvalych néasledkd.



4.11 Ochranna(é) lhuta(y)
Neni ur€eno pro potravinova zvirata.
5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

Farmakoterapeuticka skupina: jina celkova anestetika, alfaxalon.
ATCvet kod: QNO1AXO0S5.

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Alfaxalon (3-a-hydroxy-5-a-pregnan-11,20-dion) je molekula neuroaktivniho steroidu s vlastnostmi
celkového anestetika. Primarnim mechanismem anestetického uc¢inku alfaxalonu je ovlivnéni
transportu chloridovych iontil na bunééné membrané neuronu, v disledku vazby alfaxalonu na
receptory GABAA na povrchu bunék.

5.2 Farmakokinetické idaje

U kocek po jednorazové intravenodzni davce alfaxalonu v davce 5 mg/kg zivé hmotnosti je pramérny
polocas eliminace z plazmy (t2) priblizné 45 minut. Plazmaticka clearance je 25 ml/kg/min.
Distribu¢ni objem je 1,8 I/kg.

U pst po jednorazové intravenozni davce alfaxalonu v davce 2 mg/kg zivé hmotnosti je primérny
polocas eliminace zplazmy (tj2) pfiblizné 25 minut. Plazmaticka clearance je 59 ml/kg/min.
Distribu¢ni objem je 2.4 I/kg.

U psti i kocek vykazuje eliminace alfaxalonu nelinearni (na davece zavislou) farmakokinetiku.

V in vitro studii s pouZzitim hepatocytd u koc¢ek a pst bylo prokazano, ze se alfaxalon zapojuje jak do
metabolismu faze I (zavislém na cytochromu P450) tak faze II (zavislém na konjugaci). Jak kocky, tak
psi tvoii pét (5) shodnych metabolitd faze I alfaxolonu. Metabolity faze II zjistené u kocek jsou
alfaxalon sulfat a alfaxalon glukuronid, zatimco u pst byl zjistén alfaxalon glukuronid.

Metabolity alfaxalonu jsou psy i kockami eliminovany pravdépodobné jaterné-fekalni a renalni
cestou, podobné jako u jinych druhd.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Hydroxypropylbetadex

Chlorid sodny

Bezvody hydrogenfosfore¢nan sodny
Dihydrogenfosfore¢nan draselny

Chlorkresol

Benzethonium-chloride

Ethanol

Hydroxid sodny (pro upravu pH)

Kyselina chlorovodikova, koncentrovand (pro upravu pH)
Voda pro injekci

6.2 Hlavni inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto tento veterinarni 1é¢ivy piipravek nesmi byt misen
s Zadnymi dal$imi veterindrnimi l1é¢ivymi pfipravky.
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6.3 Doba pouzitelnosti

Doba pouzitelnosti veterindrniho 1é¢ivého piipravku v neporuseném obalu: 3 roky.
Doba pouzitelnosti po prvnim otevieni vnitiniho obalu: 28 dni.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte pfi teploté do 25 °C.
Uchovavejte lahvicku v papirové krabicce, aby byla chranéna pied svétlem.

6.5 Druh a sloZeni vnitiniho obalu

Papirova krabicka s jednou sklenénou 10ml nebo 20ml injekéni lahvickou uzavienou bromobutylovou
pryzovou zétkou a hlinikovou pertli.

6.6 Zvlastni opati‘eni pro zneskodiovani nepouzitého veterinarniho lé¢ivého piipravku nebo
odpadu, ktery pochazi z tohoto pripravku

Vsechen nepouzity veterindrni 1éCivy ptipravek nebo odpad, ktery pochézi z tohoto piipravku, musi
byt likvidovan podle mistnich prévnich ptedpist.
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