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BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml solutio for injection
Bupivacaine hydrochloride

Read all of this leaflet carefully before you start using this medicine because it contains
important information for you.

. Keep this leaflet. You may need to read it again.

. If you have any further questions, ask your doctor, pharmacist or nurse.

. This medicine has been prescribed for you only. Do not pass it on to others. It may harm them,
even if their signs of illness are the same as yours.

. If you get any side effects, talk to your doctor, pharmacist or nurse. This includes any possible

side effects not listed in this leaflet. See section 4.

What is in this leaflet
1.  What BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/m|, solution for injection is and what it is used for
2. What you need to know before you use BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution for
injection
3. How to use BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution for injection
4. Possible side effects
5. How to store BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution for injection
6. Contents of the pack and other information

1. WHAT BUPIVACAINE AGUETTANT 5 MG/ML, SOLUTION FOR INJECTION IS AND WHAT IT
IS USED FOR
Pharmacotherapeutic group — ATC code: LOCAL ANAESTHETIC: NO1BBO1

This medicine is indicated to numb (anaesthetise) parts of the body. It is used to stop pain happening
or to provide pain relief. It can be used to:

. numb parts of the body during surgery in adults and children above 12 years (or of all ages if
the medicine is injected into the spinal channel).
" relieve pain in adults, infants and children above 1 year of age.

2. WHAT YOU NEED TO KNOW BEFORE YOU USE BUPIVACAINE AGUETTANT 5 MG/ML,
SOLUTION FOR INJECTION
Do not use BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution for injection:

. if you are allergic to bupivacaine, local anaesthetics of the amide type, or any of the other
ingredients of this medicine (listed in section 6),

. by intravenous route, including intravenous local anaesthesia,

. in case of paracervical blocks in obstetric applications,

This medicine has general contraindications specific to epidural and spinal anaesthesia.
Injection should not be given into an inflammatory or infected tissue.

In case of doubt, it is indispensable to ask your doctor or pharmacist for advice.
Warnings and precautions
Accidental intravascular injection, overdosage or rapid resorption in a highly vascularised area may

result in a toxic reaction, particularly of a neurological or cardiac nature.

You should notify your doctor if you have any of the following:

. cardiac disorders, particularly ventricular conduction disorders, lengthening of the QT interval,
atrioventricular block,

. severe liver insufficiency,

‘ renal insufficiency

¥ any disease or treatment that may reduce hepatic blood flow (shock, heart failure, treatment
with beta-blockers),

’ hyperkalaemia (excessive high concentrations of potassium in the blood), acidosis (high

acidity of the blood).



Special precautions are required for elderly subjects; care must be taken with repeated injections in
order to avoid accumulation of this medication.

Talk to your doctor or pharmacist before using BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution for
injection.

Children (Except for injection into the spinal channel)

In children < 12 years, the use of BUPIVACAINE AGUETTANT 5§ mg/ml, solution for injection, in order
to numb parts of the body during surgery is not established. The use of BUPIVACAINE AGUETTANT
5 mg/ml, solution for injection, is not established in children < 1 year.

Do not use in children bupivacaine containing adrenaline for special techniques (e.g. penile block,
Oberst block) to numb parts of the body where areas with end arteries are affected.

Other medicines and BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution for injection

It is important to inform your doctor and the anaesthetist before injection of bupivacaine of all
medicines that are currently prescribed to you, that have recently been prescribed to you, that you are
currently taking without medical prescription, or that you have recently taken without medical
prescription.

In order to avoid interactions between several medicines, in particular with other local anaesthetics, or
medicines that have an anti-arrhythmic activity, tell your doctor or pharmacist if you are taking, have
recently taken or might take any other medicines.

BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution for injection with food and drink
Not applicable.

Pregnancy and breast-feeding

If you are pregnant or breast-feeding, think you may be pregnant or are planning to have a baby, ask
your doctor or pharmacist for advice before taking this medicine.

Driving and using machines
This medicine can impair reaction abilities needed to drive or use machines.

BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution for injection contains sodium.
This medicinal product contains 63 mg sodium per 20-ml vial, equivalent to 3.2 % of the WHO
recommended maximum daily intake of 2 g sodium for an adult.

3. HOW TO USE BUPIVACAINE AGUETTANT 5 MG/ML, SOLUTION FOR INJECTION
Use of bupivacaine requires:

. questioning to determine the patient’s history, treatment and general status,

. access to a venous route (infusion) and immediate availability of complete resuscitation
apparatus,

. availability of anticonvulsive medication (thiopental, benzodiazepines), vasopressors, atropine,
J continuous cardiac monitoring (cardioscope) and blood pressure monitoring,

. slow injection of a test-dose of 3 to 5 ml (1 to 2 ml in a child) of bupivacaine 5 mg/ml
containing adrenaline at 1/200,000,

. slow injection of the main dose in incremental steps of 5 ml,

b continued verbal contact with the patient.

The dosage is to be determined by the treating doctor alone.

Bupivacaine hydrochloride is supplied with and without adrenaline at concentrations of 2.5 mg/ml and
5 mg/ml.

Use of the adrenaline-containing forms prolongs the duration of action.

The most concentrated forms induce constant and intense motor block.



The form and concentration used depend on the indication and desired result (surgical anaesthesia or
pure analgesia) and on the patient's age and disease status.

The lowest possible concentration of anaesthetic should be given at the lowest dose able to provide
effective anaesthesia.

Use in children and adolescents

Depending on the type of required analgesia, bupivacaine is injected slowly either into the epidural
space (part of the spine) or other parts of the body by an anaesthesiologist experienced in paediatric
anaesthetic techniques. Dosage depends on the age and weight of the patient and will be determined
by the anaesthesiologist.

Posology

Adults

The doses given in the following table are recommended for use in the average adult, defined as a
young healthy man weighing 70 kg. Whatever type of anaesthesia, the dose of the initial injection must
not exceed 150 mg, except for spinal anaesthesia, where the dose of the initial injection must not
exceed 20 mg.

Subsequent injections: injection of repeated doses of bupivacaine may result in marked increase in
plasma concentrations of the drug due to accumulation.

Consequently, the following instructions must be followed carefully:

. The second injection must not be given until at least 1/3 of the half-life of bupivacaine has
elapsed, i.e. 45 minutes.
5 The dose used for the second injection should not be more than one third of the maximal

authorised initial dose if the reinjection is given after 45 minutes, or half the initial dose if reinjection is
given after 90 minutes.

. From the third injection onwards: injection of one-third initial dose after half of one half-life, i.e.
75 minutes, or injection of half of the dose after one half-life, i.e. 150 minutes.

Dosage reduction should be considered in elderly subjects, especially if repeated injections are to be

given (see Precautions for use).

Table 1: Dosage regimens for initial administration in adults and children aged 12 years and
over**

Solution Usual dose*- l Volume (ml)
Maximum dose (mg)

Local parietal infiltration 2.5 mg/ml A few mg-2 mg/kg A few ml-50

Peripheral nerve blocks

« Intercostal nerve blocks 5 mg/mi 10-15 per nerve; maximum of 2-3 per nerve
150 in total
e Plexus blocks 2.5 mg/mi 62.5-150 <60
5 mg/ml 100-150 <30
e Truncal blocks 2.5 mg/ml 12.5-50 depending on the nerve 5-20
5 mg/ml 25-100 depending on the nerve | 5-20
Thoracic epidural anaesthesia for 5 mg/ml 25-50 5-10

surgical procedures




Lumbar epidural anaesthesia for | 5 mg/mi 75-150 156-30
surgical procedures including
caesarean section
Continuous lumbar epidural infusion | 2.5 mg/ml 12.5-18.5/hour;, max dose/24 | 5-7.5/hour
for analgesia (postoperative, hours: 400 mg
obstetric, treatment of neoplastic
pain, etc.)
Caudal anaesthesia for surgical | 5§ mg/ml 75-150 15-30
procedures
Spinal anaesthesia 5 mg/ml 5-20 1-4
*including test dose
**40 kg
Children
Table 2: Dosage recommendations for children under 12 years of age*
Conc. Volume Dose Onset | Duration of
mg/ml mi/kg mg/kg min effect
hours
Acute pain management (per and
postoperative)
Caudal Epidural Administration 2.5 0.6-0.8 1.5-2 20-30 2-6
Lumbar Epidural Administration 25 0.6-0.8 1.5-2 20-30 2-6
Thoracic epidural Administration ® 25 0.6-0.8 1.5-2 20-30 26
Field block (e.g. minor nerve blocks and | 2.5 0.5-2.0
infiltration) 5 0520
Peripheral Nerve Blocks 25 0520 |*@
(e.g. ilioinguinal — iliohypogastric) s TETIRE

"Or 40 kg

a) The onset and duration of peripheral nerve blocks depend on the type of block and the dose

administered.

b Thoracic epidural blocks need to be given by incremental dosage until the desired level of

anaesthesia is achieved

In children the dosage should be calculated on a weight basis up to 2 mg/kg.

Table 3: Dosage recommendations in neonates, infants and children for spinal administration:

Body weight (kg) Dose (mg/kg)

<5 0,40 - 0,50 mg/kg
5to 15 0,30 - 0,40 mg/kg
15 to 40 0,25 - 0,30 mg/kg

Method and route of administration
Injectable route (except IV route).
Do not reuse a vial after first opening.

Frequency of administration

The frequency and time of administration of this medicine are strictly determined by the anaesthetist.



The duration of treatment is strictly determined by the anaesthetist.

Duration of treatment
In all cases, comply strictly with the doctor's prescription.

If you use more BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution for injection than you should

Accidental intravascular injections of local anaesthetics may cause immediate (within seconds to a few
minutes) systemic toxic reactions. In the event of overdose, systemic toxicity appears later (15-60
minutes after injection) due to the slower increase in local anaesthetic blood concentration.

The injection of an excessive quantity of bupivacaine into the cerebrospinal fluid is likely to cause an
extension of the block which may lead to total spinal anaesthesia.

Overdose, accidental intravascular injection, abnormally rapid systemic absorption or accumulation
due to delayed elimination may result in excessively high plasma concentrations of bupivacaine,
leading to signs of acute toxicity that can induce extremely serious adverse effects. These toxic
reactions affect the central nervous system and cardiovascular system.

In general, with local anaesthetics, signs of neurotoxicity precede signs of cardiac toxicity; however,
because of the specific profile of cardiac toxicity with bupivacaine and because of the relatively
common combination of a local anaesthesia with sedation or general anaesthetic, particularly in
children, signs of cardiac toxicity may be seen at the same time as (or even earlier) than signs of
neurotoxicity. When determined in venous blood, the total circulation concentration of bupivacaine at
which the initial signs of neurological and cardiac toxicity occur is 1.6 pg/ml.

Signs of toxicity may consist of the following:

' Central nervous system: nervousness, agitation, yawning, tremor, apprehension, involuntary
movements of the eyeballs, irresistible urge to speak, headache, nausea, tinnitus. These signs require
close attention in order to avoid aggravation: convulsions, followed by central nervous system failure.

. Respiratory system: tachypnoea followed by apnoea (acceleration of breathing followed by
more or less complete stop).
® Cardiovascular system: acceleration of heart rate, hypotension possibly followed by collapse

(malaise with a fall in blood pressure), cardiac disorders (ventricular extrasystoles), ventricular
fibrillation, conduction disorders (atrioventricular block). Such cardiac signs can resultin a cardiac
arrest.

Signs of neurological toxicity generally occur simultaneously with cardiac signs.

The plasma concentrations at which the initial signs of neurological and cardiac toxicity may be
anticipated is 1.6 pg/ml.

If you forget to use BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/mi, solution for injection
Not applicable.

If you stop using BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution for injection
Not applicable.

4. POSSIBLE SIDE EFFECTS
Like all medicines, this medicine can cause side effects, although not everybody gets them.

Side effects associated with local anaesthetics are extremely rare in the absence of overdose, of
abnormally rapid systemic absorption or inadvertent intravascular injection; in these cases, they may
be extremely serious, particularly as regards to cardiac and neurological disorders.



In the absence of an overdose, side effects are as follows:

§ Very common: fall in blood pressure, nausea.

¢ Common: headache, tingling sensation, vertigo, slowing or acceleration of heart rate, vomiting,
urinary retention, hyperthermia.

. Uncommon; reduced sensation in skin.

. Rare: allergic reactions (anaphylactic shock), strabismus, double vision.

. In addition, the following neurological complications may occur after epidural anaesthesia or

spinal anaesthesia. These complications may be slowly reversible or may persist permanently.
. Inflammation of a nerve.

L Nerve disease.
. Paralysis of the lower limbs.
. Partial or full cauda equina syndrome demonstrated by symptoms including urinary retention,

faecal and urinary incontinence, loss of perineal sensation and sexual function, persistent
anaesthesia, paraesthesia, weakness, paralysis of the lower limbs, and loss of sphincter control. All
these symptoms may be irreversible or may be incompletely, slowly resolvent.

» drop of your eyelid(s) combined with the narrowing of your pupils and sometimes decreased
sweating (Horner's syndrome). It occurs after epidural administration or in the thorax/head/neck
region

. asymmetric sweating and flushing of the upper chest, neck or face (Harlequin syndrome)

. Intracranial haematoma.

Additional side effects in children and adolescents
Adverse drug reactions in children are similar to those in adults.

Reporting of side effects

If you get any side effects, talk to your doctor, pharmacist or nurse. This includes any possible side
effects not listed in this leaflet. You can also report side effects directly via the national reporting system:
Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé [French National Agency for the
Safety of Medicines and Health Products Safety] (ANSM) and the network of Centres Régionaux de
Pharmacovigilance [French Regional Pharmacovigilance Centres] - Website: www.signalement-
sante.gouv.fr.By reporting side effects you can help provide more information on the safety of this
medicine.

5. HOW TO STORE BUPIVACAINE AGUETTANT 5 MG/ML, SOLUTION FOR INJECTION
Keep this medicine out of the sight and reach of children.

Do not use this medicine after the expiry date which is stated on the pack after EXP. The expiry date
refers to the last day of that month.

Do not throw away any medicines via wastewater or household waste. Ask your pharmacist how to
throw away medicines you no longer use. These measures will help protect the environment.

6. CONTENTS OF THE PACK AND OTHER INFORMATION
What BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution for injection contains:

The active substance is:

Bupivacaine hydrochloride monohydrate...............ocooeiiiiii 5.28 mg
Quantity corresponding to anhydrous bupivacaine hydrochloride ... 5.00 mg
For 1 ml.

The other ingredients are:
Sodium chloride, sodium hydroxide, water for injections.



What BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution for injection looks like and contents of the
pack:

This medicine comes in the form of a solution for injection in a 20-ml (glass) vial.

Box of 1, 10 or 25.

Marketing Authorisation Holder
LABORATOIRE AGUETTANT

1 RUE ALEXANDER FLEMING
69007 LYON

FRANCE

Distributor

LABORATOIRE AGUETTANT
1 RUE ALEXANDER FLEMING
69007 LYON

FRANCE

Manufacturer

LABORATOIRE AGUETTANT
1 RUE ALEXANDER FLEMING
69007 LYON

FRANCE

Names of the medicine in countries of the European Economic Area
Not applicable.

This leaflet was last revised in
10/2021

Other sources of information
Detailed information on this medicine is available on the ANSM
website (France).

The following information is intended for healthcare professionals only:
The product should be inspected visually for particles and discoloration prior to administration. Only
clear colourless or slightly yellow solution free from particles or precipitates should be used.
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ANNEXE I1IB

NOTICE : INFORMATION DE L’UTILISATEUR
Dénomination du médicament
BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution injectable
Chlorhydrate de bupivacaine
Encadré

Veuillez lire attentivement cette notice avant d'utiliser ce médicament car elle contient des
informations importantes pour vous.

Gardez cette notice. Vous pourriez avoir besoin de la relire.
Si vous avez d'autres questions, interrogez votre médecin, votre pharmacien ou votre
infirmier/ére.

« Ce médicament vous a été personnellement prescrit. Ne le donnez pas a d'autres personnes. Il
pourrait leur étre nocif, méme si les signes de leur maladie sont identiques aux votres.

« Sivous ressentez un quelcongue effet indésirable, parlez-en a votre médecin, votre pharmacien
ou votre infirmier/ére. Ceci s'applique aussi & tout effet indésirable qui ne serait pas mentionné
dans cette notice. Voir rubrique 4.

Que contient cette notice ?

1. Qu'est-ce que BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution injectable et dans quels cas est-il
utilisé ?

Quelles sont les informations & connaitre avant d'utiliser BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml,
solution injectable ?

Comment utiliser BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution injectable ?

Quels sont les effets indésirables éventuels ?

Comment conserver BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution injectable ?

Contenu de 'emballage et autres informations.

M

oo s w

1. QU’EST-CE QUE BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution injectable ET DANS
QUELS CAS EST-IL UTILISE ?

Classe pharmacothérapeutique - code ATC : ANESTHESIQUE LOCAL : N0O1BBO1

Ce médicament est utilisé pour engourdir (anesthésier) des parties du corps. Il est utilisé pour arréter
la douleur ou pour la soulager. Il peut étre utilisé pour :

« Engourdir des parties du corps pendant un acte chirurgical chez 'adulte ou I'enfant de plus de 12
ans (ou de tous &ges lorsque le médicament est injecté dans le canal rachidien).
« Soulager la douleur chez |'adulte, le nourrisson et I'enfant de plus de 1 an.

2. QUELLES SONT LES INFORMATIONS A CONNAITRE AVANT D'UTILISER
BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution injectable ?

N'utilisez jamais BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution injectable :

« sivous étes allergique a la bupivacaine, aux anesthésiques locaux a liaison amide, ou a I'un des
autres composants contenus dans ce médicament, mentionnés dans la rubrique 6.
par voie intraveineuse y compris en anesthésie locale intraveineuse,
en cas de bloc paracervical en obstétrique.

« Ce médicament présente des contre-indications générales propres a I'anesthésie péridurale et
rachidienne.

L'injection ne doit pas étre pratiquée au niveau d'un tissu inflammatoire ou infecté.

En cas de doute, il est indispensable de demander l'avis de votre médecin ou de votre
pharmacien.

Avertissements et précautions

Une injection intravasculaire accidentelle, un surdosage ou une résorption rapide dans une zone trés
vascularisée peut provogquer des réactions toxiques notamment neurologiques et cardiaques.

Prévenez le médecin dans les cas suivants :
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« troubles cardiaques notamment troubles de la conduction ventriculaire, allongement de I'espace
QT, bloc auriculoventriculaire,
insuffisance sévére du foie,
+ insuffisance rénale,
« maladie ou traitement risquant de diminuer le débit sanguin hépatique (état de choc, insuffisance
cardiaque, traitement par béta-bloguant),
hyperkaliémie (quantité excessive de potassium dans le sang), acidose (acidité élevée du sang).

Des précautions particulieres devront étre prises chez les sujets agés ; il conviendra d'étre prudent
lors de la répétition des injections afin d'éviter une accumulation du médicament.

Adressez-vous & votre médecin ou votre pharmacien avant d'utiliser BUPIVACAINE AGUETTANT 5
mag/ml, solution injectable.

Enfants (A I’exception de I'injection par le canal rachidien)

Chez I'enfant de moins de 12 ans, I'utilisation de la BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution
injectable, lors d'une anesthésie durant une opération, n'a pas été établie. L'utilisation de la
BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml n'est pas établie pour les enfants de moins d'un an.

Ne pas utiliser chez I'enfant des solutions de bupivacaine contenant de I'adrénaline lors de techniques
spéciales (par exemple bloc pénien ou bloc d'Oberst) pour engourdir des parties du corps dans des
territoires de vascularisation artérielle de type terminale.

Autres médicaments et BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution injectable

Il est important d'informer votre médecin et le médecin anesthésiste avant l'injection de bupivacaine
de tous les médicaments qui vous sont actuellement prescrits, qui vous ont été récemment prescrits,
que vous prenez actuellement sans prescription médicale ou que vous avez pris réecemment sans
prescription médicale.

Afin d'éviter d'éventuelles interactions entre plusieurs médicaments, et notamment avec d'autres
anesthésiques locaux ou des médicaments ayant une activité anti-arythmique, informez votre medecin
ou votre pharmacien si vous prenez, avez récemment pris ou pourriez prendre tout autre
médicament.

BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution injectable avec des aliments et des boissons
Sans objet.
Grossesse et allaitement

Si vous étes enceinte ou que vous allaitez, si vous pensez étre enceinte ou planifiez une grossesse,
demandez conseil & votre médecin ou votre pharmacien avant de prendre ce meédicament.

Conduite de véhicules et utilisation de machines

Ce produit peut altérer les capacités de réactions pour la conduite de véhicule ou l'utilisation de
machines.

BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution injectable contient du sodium.

Ce médicament contient 63 mg de sodium (composant principal du sel de cuisine/table) par flacon de

20 ml. Cela équivaut a 3,2% de I'apport alimentaire quotidien maximal recommandé de sodium pour
un adulte.

3. COMMENT UTILISER BUPIVACAINE AGUETTANT § mg/ml, solution injectable ?
L'utilisation de la bupivacaine nécessite :

« uninterrogatoire destiné & connaitre les antécédents, le traitement et I'état général du patient,

« de disposer d'une voie veineuse (perfusion) et d'un matériel complet de réanimation,

« de disposer de médicaments aux propriétés anticonvulsivantes (thiopental, benzodiazépines), de
médicaments vasopresseurs, d'atropine,

» une surveillance cardiaque continue (cardioscopie), et tensionnelle,

» de pratiquer une injection d'une dose-test de 3 4 5 ml (1 a 2 ml chez I'enfant) de bupivacaine 5
mg/ml adrénalinée au 1/200 000,

» d'injecter lentement la dose principale et de fagon fractionnée par paliers de 5 mi

* de maintenir le contact verbal avec le patient.

La posologie est strictement déterminée par le médecin.
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Le chlorhydrate de bupivacaine existe sous forme adrénalinée ou non, aux concentrations de 2,5
mg/ml et 5 mg/ml.

L'emploi des formes adrénalinées allonge la durée d'action.
Les formes les plus concentrées procurent un bloc moteur plus constant et plus intense.

La forme et la concentration utilisées varient en fonction de lindication et du but recherché
(anesthésie chirurgicale ou analgésie pure) de I'age et de I'état pathologique du patient.

On doit administrer la plus faible concentration d'anesthésique et la plus faible dose capable de
provoquer une anesthésie efficace.

Utilisation chez les enfants et les adolescents

En fonction du type d'analgésie recherchée, la Bupivacaine est injectée lentement soit dans I'espace
peridural (partie de la colonne vertébrale) ou soit dans d'autres parties du corps par un médecin
anesthésiste expérimenté dans les techniques d’anesthésie pédiatriques. La dose dépend de I'age et
du poids du patient et sera déterminée par le médecin anesthésiste.

Posologie
Adultes

Les doses figurant au tableau suivant sont recommandées pour une utilisation chez I'adulte moyen,
défini comme étant un jeune homme sain pesant 70 kg. Quel que soit le type d'anesthésie, la dose de
la premiére injection ne devra pas dépasser 150 mg, a I'exception de la rachianesthésie pour laquelle
la dose injectée ne devra pas dépasser 20 mg.

Réinjections : linjection de doses répétées de bupivacaine peut entrainer une augmentation
importante des concentrations plasmatiques en raison d'une accumulation du produit. Pour ces
raisons les consignes suivantes seront respectées :

* la deuxiéme injection ne sera pas pratiquée avant au moins le 1/3 de la demi-vie de la
bupivacaine, soit 45 minutes.

» la dose utilisée pour cette deuxiame injection doit correspondre au plus au tiers de la dose initiale
maximale autorisée si la réinjection est pratiquée a 45 minutes de |a premiére dose ou bien & sa
moitié si la réinjection est pratiquée aprés 90 minutes.

* a partir de la troisiéme injection : injection du tiers de la dose initiale aprés la moitié d’'une demi-
vie, soit 75 minutes, ou bien injection de la moitié de |a dose aprés une demi-vie, soit 150 minutes.

Chez le sujet &4gé une réduction de la posologie doit étre envisagée, surtout lors des réinjections (voir
Précautions d'emploi).

Tableau 1 : Posologies pour une premiére administration chez I'adulte et I'enfant a partir de
12** ans

Solution Dose usuelle*- Volume (ml)
Dose maximale (mg)
Infiltration locale pariétale 2,5mg/mL | Quelques mg-2 mg/kg Quelques ml-50
Blocs périphériques
* Bloc intercostal 5 mg/ml 10-15 par nerf; 150 | 2-3 par nerf
maximum au total
* Blocs plexiques 25mg/ml | 62,5-150 <60
5 mg/mi 100-150 <30
* Blocs tronculaires 2,5 mg/ml 12,5-50 selon le nerf 5-20
5 mg/ml 25-100 selon le nerf 5-20
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Anesthésie  péridurale  thoracique | 5 mg/ml 25-50 5-10
chirurgicale
Anesthésie péridurale lombaire | 5 mg/ml 75-150 15-30

chirurgicale incluant césarienne

Perfusion péridurale lombaire continue | 2,5 mag/mi 12,5-18,5/heure ; dose | 5-7,5/heure
analgésique (post-opératoire, max/24h : 400 mg
obstétricale, traitement des douleurs
neoplasiques etc...)

Anesthésie caudale chirurgicale 5 mg/ml 75-150 15-30
Rachianesthésie 5 mg/mi 5-20 1-4

* dose test comprise

** 40 kg

Enfants

Tableau 2 : Posologies chez I'enfant de moins de 12 ans*

Concentration | Volume Dose Délai Durée de
(mg/ml) (mlkg) | (mg/kg) | d’action I'effet
(min) (heures)
Traitement de la douleur aigue (per et
post-opératoire) :
Administration Péridurale Caudale 25 0,6-0,8 1,5-2 20-30 2-6
Administration Péridurale Lombaire 2.5 0,6-0,8 1,5-2 20-30 2-6
Administration Péridurale Thoracique | 2,5 0,6-0,8 1,56-2 20-30 2-6
b)
Bloc  du champ opératoire (par |25 0,5-2,0
exemple bloc des petits nerfs et 5 0520
infiltration) =SS
Blocs des nerfs périphériques (par | 2,5 0,5-2,0 a)
exemple ilio-inguinal - ilio-
hypogastrique) 5 0,5-2,0 a)
*ou 40 kg

a) Le délai d'action et la durée du bloc des nerfs périphériques dépendent du type de bloc et de la
dose administrée.

b) Le bloc péridural thoracique doit se faire par doses incrémentales jusqu'a obtention du niveau de
I'anesthésie recherchée.

Chez I'enfant, la dose sera étre calculée en fonction du poids corporel et jusqu'a 2 mg/kg.

Tableau 3 : Posologie pour rachianesthésie — nouveaux nés, nourrissons et enfants de tous
ages

Poids (kgs) Dose (mg/kg)

<5 0,40 - 0,50 mg/kg
5315 0,30 - 0,40 mg/kg
15a40 0,25 - 0,30 mg/kg

Mode et vole d’administration
Voie injectable (sauf voie IV)

Ne pas réutiliser un flacon entamé.
Fréquence d’administration

La fréquence et le moment auxquels ce médicament doit &tre administré sont strictement déterminés
pas le médecin anesthésiste.
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La durée du traitement est strictement déterminée par le médecin anesthésiste.
Durée du traitement
Dans tous les cas, se conformer strictement a la prescription médicale,

Si vous avez utilisé plus de BUPIVACAINE AGUETTANT § mg/ml, solution injectable que vous
n‘auriez di

Les injections intravasculaires accidentelles d'anesthésiques locaux peuvent provoquer des réactions
toxiques systémiques immédiates (dans les quelques secondes a quelques minutes). Lors d'un
surdosage, la toxicité systémique apparait plus tard (15 & 60 minutes aprés l'injection) en raison de
I'augmentation plus lente de la concentration sanguine d'anesthésiques locaux.

L'injection dans le liquide céphalorachidien d'une quantité excessive de bupivacaine est susceptible
d'entrainer une extension du bloc qui peut conduire a une rachianesthésie totale.

Un surdosage, une injection intravasculaire accidentelle, une absorption systémique anormalement
rapide ou une accumulation par élimination retardée peuvent induire des concentrations plasmatiques
excessives de bupivacaine ; il en résulte des signes de toxicité aigué, pouvant conduire a des effets
indésirables trés graves. Ces réactions toxiques concernent le systéme nerveux central et le systéme
cardiovasculaire.

En général avec les anesthésiques locaux, les signes de neurotoxicité précédent les signes de toxicité
cardiaque ; cependant en raison du profil particulier de la toxicité cardiaque de Ia bupivacaine et en
raison de I'association relativement fréquente d'une anesthésie locale & une sédation voire a une
anesthésie générale, en particulier chez I'enfant, les signes de toxicité cardiaque peuvent étre
observés en méme temps (voire avant) que les signes de neurotoxicité. Mesurées sur sang veineux,
les concentrations circulantes totales de bupivacaine auxquelles peuvent apparaitre les premiers

signes de toxicité neurologique et cardiaque sont de 1,6 pg/ml.
Les signes de toxicité peuvent étre :

* sur le plan du systéme nerveux central : nervosité. agitation, baillements, tremblements,
appreéhension, mouvements involontaires des globes oculaires, besoin irrésistible de parler, maux
de téte, nausées, bourdonnements d'oreille. Ces signes d'appel nécessitent une surveillance
attentive pour prévenir une éventuelle aggravation : convulsions, puis défaillance du systéme
nerveux central.

* surle plan respiratoire : tachypnée, puis apnée (accélération puis arrét plus ou moins prolongé de
la respiration).

* surle plan cardiovasculaire : accélération du rythme cardiaque, hypotension artérielle pouvant
aboutir a un collapsus (malaise avec chute de la tension artérielle), troubles cardiaques
(extrasystoles ventriculaires), fibrillation ventriculaire, trouble de la conduction (bloc auriculo-
ventriculaire). Ces manifestations cardiaques peuvent aboutir 2 un arrat cardiague.

Les manifestations toxiques neurologiques sont, en régle générale, contemporaines des
manifestations cardiaques.

Les concentrations plasmatiques auxquelles peuvent apparaitre les premiers signes de toxicité
neurologique et cardiaque sont de 1,6 pg/ml.

Si vous oubliez d’utiliser BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution injectable
Sans objet.
Si vous arrétez d'utiliser BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution injectable
Sans objet.

4. QUELS SONT LES EFFETS INDESIRABLES EVENTUELS ?

Comme tous les médicaments, ce médicament peut provoquer des effets indésirables, mais ils ne
surviennent pas systématiquement chez tout le monde.

Les effets indésirables liés aux anesthésiques locaux sont trés rares en I'absence de surdosage,
d'absorption systémique anormalement rapide ou d'injection intravasculaire accidentelle : dans ces
cas, ils peuvent étre trés graves, notamment sur les plans cardiaque et neurologique.

Les effets indésirables observés en I'absence de surdosage sont :

* trés fréquemment : chute de la tension artérielle, nausées,
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o fréquemment : maux de téte, sensations de picotements, vertiges, ralentissement ou

augmentation du rythme cardiaque, vomissement, rétention urinaire, hyperthermie,

peu frequemment : diminution de la sensibilité cutanée,

rarement : réactions allergiques (choc anaphylactique), strabisme, vision double.

De plus, les complications neurologiques suivantes peuvent survenir aprés une anesthésie

épidurale ou une rachianesthésie. Ces complications peuvent &tre lentement réversibles ou

persister définitivement.

inflammation d'un nerf,

maladie des nerfs,

paralysie des membres inférieurs,

syndrome partiel ou complet de la queue de cheval se manifestant par la rétention urinaire, une

incontinence fécale et urinaire, la perte des sensations périnéales et des fonctions sexuelles,

anestheésie persistante, paresthésie, faiblesse, paralysie des membres inférieurs et perte du
contréle des sphincters. Tous ces symptdmes peuvent étre irréversibles ou incomplétement,
lentement résolutifs,

* chute des paupiéres associée a un rétrécissement de vos pupilles et parfois a une réduction de la
transpiration (syndrome de Horner). Cela se produit aprés une administration en péridurale ou
dans la région thorax/téte/cou,

* transpiration et rougissement asymétriques au niveau de la partie supérieure de la poitrine, du cou
ou du visage (syndrome d'Harlequin),

* Hématome intracranien.

Effets indésirables supplémentaires chez les enfants et les adolescents
Les effets indésirables chez les enfants sont similaires & ceux des adultes
Déclaration des effets secondaires

Si vous ressentez un quelconque effet indésirable, parlez-en a votre médecin, votre pharmacien ou a
votre infirmier/ére. Ceci s'applique aussi a tout effet indésirable qui ne serait pas mentionné dans cette
notice. Vous pouvez également déclarer les effets indésirables directement via le systéme national de
déclaration : Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé (ANSM) et réseau
des Centres Régionaux de Pharmacovigilance - Site internet: www.signalement-sante.qouv.fr.

En signalant les effets indésirables, vous contribuez a fournir davantage d'informations sur la sécurité
du médicament.

5. COMMENT CONSERVER BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mga/ml, solution
injectable ?
Tenir ce médicament hors de la vue et de la portée des enfants.

N'utilisez pas ce médicament aprés la date de péremption indiquée sur I'emballage aprés EXP. La
date de péremption fait référence au dernier jour de ce moi.

Ne jetez aucun médicament au tout-a-I'égout ou avec les ordures ménageres. Demandez & votre
pharmacien d'éliminer les médicaments que vous n'utilisez plus. Ces mesures contribueront a
protéger |'énvironnement.

6. CONTENU DE L'EMBALLAGE ET AUTRES INFORMATIONS

Ce que contient BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution injectable
s La substance active est :

Chlorhydrate de bupivacaine monohydraté....................ocoocooovoooeeooooo 5,28 mg
Quantité correspondant a chlohydrate de bupivacaine anhydre ... 5,00 mg
Pour 1 mi

* Les autres composants sont :
* Chlorure de sodium, hydroxyde de sodium, eau pour préparations injectables.

Qu’est-ce que BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution injectable et contenu de
I'emballage extérieur

Ce meédicament se présente sous forme de solution injectable en flacon (verre) de 20 ml.
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Boite de 1, 10 ou 25,

Titulaire de I'autorisation de mise sur le marché

LABORATOIRE AGUETTANT
1 RUE ALEXANDER FLEMING
69007 LYON

FRANCE

Exploitant de I'autorisation de mise sur le marché

LABORATOIRE AGUETTANT
1 RUE ALEXANDER FLEMING
69007 LYON

FRANCE

Fabricant

LABORATOIRE AGUETTANT
1 RUE ALEXANDER FLEMING
69007 LYON

FRANCE

Noms du médicament dans les Etats membres de I'Espace Economique Européen
Sans objet.

La derniére date a laquelle cette notice a été révisée est :
10/2021

Autres

Des informations détaillées sur ce médicament sont disponibles sur le site Internet de I'ANSM
(France).

Les informations suivantes sont destinées exclusivement aux professionnels de santé :

Le produit doit étre inspecté visuellement avant I'administration pour déceler la présence de particules
et d'une coloration anormale. Seule une solution limpide, incolore & légerement jaune et dépourvue de
particules ou de précipité doit étre utilisée.
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ANNEXE |
RESUME DES CARACTERISTIQUES DU PRODUIT

1. DENOMINATION DU MEDICAMENT
BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution injectable

2. COMPOSITION QUALITATIVE ET QUANTITATIVE

Chlorhydrate de bupivacaing MONONYAIALE. ...y s 5,28 mg

Quantité correspondant & chiorhydrate de bupivacaine ANhYAre ..o 5,00 mg
Pour 1 ml de solution injectable.

Un flacon de 20 ml contient 105,54 mg de chlorhydrate de bupivacaine monohydraté.

Excipient & effet notoire : sodium

Chaque ml de solution injectable contient 3,15 mg de sodium, équivalent a 0,14 mmol. Chaque flacon
de 20 ml de solution injectable contient 63 mg de sodium, équivalent a 2,7 mmol.

Pour la liste compléte des excipients, voir rubrique 6.1.

3. FORME PHARMACEUTIQUE
Solution injectable.

4, DONNEES CLINIQUES

4.1. Indications thérapeutiques

« Anesthésie chirurgicale chez 'adulte et I'enfant de plus de 12 ans.
« Traitement de la douleur aigue chez I'adulte, le nourrisson et I'enfant de plus d'un an.
« Anesthésie rachidienne chez I'adulte et I'enfant de tous ages

4.2. Posologie et mode d'administration

La bupivacaine devra étre uniguement utilisée par ou sous la responsabilité de medecins
expérimentés avec les techniques d’anesthésie locale ou régionale. L'équipement et les médicaments
nécessaires a la surveillance et a la réanimation d'urgence devront étre immeédiatement disponibles
(voir rubrique 4.4). Une voie d'abord intraveineuse doit &tre mise en place chez les patients avant |a
réalisation de blocs périphérique ou central ou l'infiltration de doses importantes. Le suivi du tracé
ECG doit etre permanent.

Le chlorhydrate de bupivacaine existe sous forme adrénalinée (1/200 000) ou non, aux concentrations
de 2,5 mg/mL et 5 mg/ml. La forme et la concentration utilisées varient en fonction de l'indication et du
but recherché (anesthésie chirurgicale ou analgésie pure), de lage et des éventuelles pathologies
associées du patient. L'emploi des formes adrénalinées allonge la durée d'action. Les formes les plus
concentrées procurent un bloc moteur plus constant et plus intense.

On doit administrer la plus faible concentration d'anesthésique et la plus faible dose capable de
provoquer une anesthésie efficace.

Posologie
Adultes

Les doses figurant au tableau suivant sont recommandees pour une utilisation chez I'adulte moyen,
défini comme étant un jeune homme sain pesant 70 kg. Quel que soit le type d'anesthésie, la dose de
la premiére injection ne devra pas dépasser 150 mg, a I'exception de la rachianesthésie pour laquelle
la dose injectée ne devra pas dépasser 20 mg.

Réinjections : linjection de doses répétées de bupivacaine peut entrainer une augmentation
importante des concentrations plasmatiques en raison d'une accumulation du produit. Pour ces
raisons les consignes suivantes seront respectées :
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e la deuxiéme injection ne sera pas pratiquée avant au moins le 1/3 de la demi-vie de la
bupivacaine, soit 45 minutes.

« ladose utilisée pour cette deuxiéme injection doit correspondre au plus au tiers de la dose initiale
maximale autorisée si la réinjection est pratiquée a 45 minutes de la premiére dose ou bien a sa
moitié si 1a réinjection est pratiquée aprés 90 minutes.

« 2 partir de la troisiéme injection : injection du tiers de la dose initiale aprés la moitié d'une demi-
vie, soit 75 minutes, ou bien injection de la moitié de la dose aprés une demi-vie, soit 150 minutes.

Chez le sujet 4gé une réduction de la posologie doit étre envisagée, surtout lors des réinjections (voir
rubrique 4.4).

Tableau 1 : Posologies pour une premiére administration chez I'adulte et I'enfant a partir de
12**ans

Solution Dose usuelle*- Volume (ml)
Dose maximale (mg)

Infiltration locale pariétale 2,5mg/mL | Quelques mg-2 mg/kg | Quelques mi-50
Blocs périphériques

+ Bloc intercostal 5 mg/ml 10-15 par nerf; 150 | 2-3 par nerf

maximum au total
« Blocs plexiques 2,5mg/ml | 62,5-150 <60
5 mg/ml 100-150 <30
+ Blocs tronculaires 2,5 mg/ml 12,5-50 selon le nerf 5-20
5 mg/ml 25-100 selon le nerf 5-20

Anesthésie  péridurale  thoracique | 5 mg/ml 25-50 5-10
chirurgicale
Anesthésie péridurale lombaire | 5 mg/ml 75-150 15-30
chirurgicale incluant césarienne
Perfusion péridurale lombaire continue | 2,5 mg/ml 12,5-18,5/heure ; dose | 5-7,5/heure
analgésique (post-opératoire, max/24h : 400 mg
obstétricale, traitement des douleurs
néoplasiques etc...)
Anesthésie caudale chirurgicale 5 mg/mi 75-150 15-30
Rachianesthésie 5 mg/ml 5-20 1-4

* dose test comprise
** 40 kg

Population Pédiatrique :
Enfants 4gés de un an a douze ans

En pédiatrie, les techniques d'anesthésie régionales doivent étre utilisées par des médecins

expérimentés et habitués a ce type de patients et de pratiques.

Les doses indiquées dans le tableau doivent étre considérées comme des posologies recommandees
pour les patients pédiatriques car des variations inter-ind
avec un poids corporel élevé, une réduction prog
basant sur un poids corporel idéal. |l est recomman
pour identifier les facteurs pouvant influencer
spécifiques & chaque patient. La plus pet

recherchée.

ressiv

ividuelles peuvent survenir. Chez les enfants
e de la dose est souvent nécessaire en se
dé de se référer aux manuels de pratique medicale
les techniques spécifiques de bloc et les besoins
ite dose efficace doit étre utilisée pour obtenir l'analgésie
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Tableau 2 : Posologies recommandées chez I'enfant de moins de 12 ans”

Concentration | Volume Dose Délai Durée de
(mg/ml) (mlikg) | (mg/kg) | d’action I'effet
(min) (heures)
Traitement de la douleur aigue (per et
post-opératoire) :
Administration Péridurale Caudale 25 06-08 | 1,52 20-30 2-6
Administration Péridurale Lombaire 2.5 0,6-0,8 1,5-2 20-30 2-6
Administration Péridurale Thoracique 25 0,6-0,8 1,5-2 20-30 2-6
b)
Bloc du champ opératoire (par| 2,5 0,5-2,0
exemple bloc des petits nerfs et
infiltration) 5 0,5-2,0
Blocs des nerfs périphériques (par | 2,5 0,5-2,0 a)
exemple ilio-inguinal - ilio-
hypogastrique) 0,5-2,0 a)
*ou40kg

a) Le délai d'action et la durée du bloc des nerfs périphériques dépendent du type de bloc et de la
dose administrée.

b) Le bloc péridural thoracique doit se faire par doses incrémentales jusqu'a obtention du niveau de
I'anesthésie recherchée.

Chez I'enfant, la dose sera étre calculée en fonction du poids corporel et jusqu'a 2 mg/kg.

Pour éviter une injection intravasculaire, des aspirations doivent étre répétées avant et pendant
I'administration de la dose principale. L'injection doit se faire lentement et en doses incrémentales,
particuliérement pour les injections péridurales lombaires et thoraciques, et en observant
constamment et étroitement les fonctions vitales du patient.

Des infiltrations péri-amygdaliennes ont été réalisé chez I'enfant de plus de 2 ans avec de la
bupivacaine 2,5 mg/ml & une dose de 7.5-12,5 mg par amygdale.

Des blocs ilic-inguinaux/ilio-hypogastriques ont été réalisés chez I'enfant de 1 ans ou plus avec de la
bupivacaine 2,5 mg/ml & une dose de 0.1-0.5 mi’/kg équivalent & 0.25-1.25 mg/kg. Les enfants de 5
ans et plus, ont regu de la bupivacaine 5 mg/ml a une dose de 1.25-2 mg/kg.

Pour les blocs péniens, la bupivacaine 5 mg/ml a été utilisée a des doses totales de 0.2-0.5 mikg
équivalent a 1-2,5 mg/kg.

Nouveaux nés, nourrissons et enfants

En comparaison des adultes, les jeunes enfants (nouveau-né et nourrisson) possedent un volume de
liquide céphalo-rachidien relativement important et nécessitent une dose par kg de poids corporel plus
élevée pour obtenir un niveau de bloc rachidien comparable a celui d'un adulte.

Tableau 3 : doses recommandées chez les nouveaux nés, nourrissons et enfants pour la voie
intra-rachidienne :

Poids (kgs) Dose (mg/kg)
<5 0,40 - 0,50 ma/kg
5a15 0,30 - 0,40 mg/kg
15440 0,25 -0,30 mg/kg

La tolérance et I'efficacité de la BUPIVACAINE AGUETTANT 5 mg/ml, solution pour injection n'ont
pas été établies chez les enfants de moins d'1 an, sauf pour I'administration par voie intrarachidienne.
Seules des données limitées sont disponibles.

La tolérance et I'efficacité I'injection péridurale intermittente en bolus ou en perfusion continu n'ont
pas été établies. Seules des données limitées sont disponibles.
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Mode d'administration

Les régles suivantes s'appliquent aussi bien & la réalisation de blocs centraux qu'a celles des blocs
périphériques. Aucune de ces régles ne met totalement a I'abri d'un possible accident (en particulier
convulsif ou cardiaque), néanmoins elles permettent d'en diminuer la fréquence et la gravité.

Une aspiration soigneuse avant et pendant l'injection est recommandée en vue de prévenir toute
injection intravasculaire. Il est conseillé de procéder d'abord a Iinjection d’une dose-testde 3 a 5 ml (1
a 2 chez l'enfant) de bupivacaine 2,5mg/ml adrénalinée au 1/200 000, en l'absence de contre-
indications. Une injection intravasculaire accidentelle peut étre reconnue par une accélération de la
fréquence cardiague et une chute de la pression artérielle systolique, survenant dans la minute
suivant I'injection ; une injection intrathécale accidentelle par des signes de rachianesthésie (parésie
des jambes, diminution de la sensibilité au niveau des fesses, chez le patient eéveillé).

Puis la dose principale devra étre injectée lentement et de fagon fractionnée par paliers de 5 ml
environ tout en surveillant &troitement les fonctions vitales du patient en maintenant un contact verbal
avec lui. Si des symptdmes toxiques (voir rubrique 4.9) apparaissent, l'injection devra étre arrétée
immédiatement.

Lorsque I'on associe deux techniques simultanément (par exemple bloc fémoral et bloc sciatique), les
régles de prudence doivent s'appliquer de la méme maniére : la dose totale, méme fractionnée est la
dose qui doit étre prise en compte.

En cas d'administration d’un mélange d’anesthésiques locaux, le risque toxique doit prendre en
compte la somme des doses injectées et la régle de 'addition de la toxicité des mélanges doit
s'appliquer avec rigueur.

Cas particulier des anesthésies centrales :

« Il est recommandé d'administrer une solution dont la température est d’environ 20°C, I'injection
d'une solution plus fraiche pouvant étre douloureuse.

e Lors d'une rachianesthésie, il faut se souvenir que I'étendue de I'anesthésie dépend de plusieurs
facteurs dont le volume injecté et la position du patient avant et pendant I'injection. En raison du
risque potentiel d'avoir un bloc spinal trop étendu, la posologie sera diminuée chez le sujet agé et
en fin de grossesse.

Ne pas réutiliser un flacon entame.

4.3. Contre-indications

« Hypersensibilité a la bupivacaine, aux anesthésiques locaux a liaison amide, ou a 'un des
excipients mentionnés a la rubrique 6.1

anesthésie régionale intraveineuse,

bloc paracervical en obstétrique,

contre-indications générales propres a I'anesthésie péridurale et rachidienne,

injection au niveau d'un tissu inflammatoire ou infecté.

L'injection de bupivacaine adrénalinée dans des zones d'artéres terminales (block pénien, bloc
d'Oberst) peut causer une nécrose tissulaire ischémique.

Note : Il n’a pas été identifié de contre-indication spécifique pour les enfants

4.4. Mises en garde spéciales et précautions d'emploi
Mises en garde spéciales

L'attention des sportifs sera attirée sur le fait que cette spécialité contient un principe actif pouvant
induire une réaction positive des tests pratiqués lors des controles antidopage.

Précautions d'emploi
Précautions générales

Une voie d'abord intraveineuse doit &tre mise en place chez les patients avant la réalisation de blocs
périphériques ou centraux ou l'infiltration de doses importantes.

S'assurer de ne pas faire I'injection en intravasculaire.

Des concentrations sanguines toxiques peuvent étre observées aprés une injection intravasculaire
accidentelle, un surdosage ou une résorption rapide dans une zone trés vascularisee. Elles peuvent
étre a l'origine de réactions indésirables sévéres, notamment neurologiques et cardiaques (voir
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rubriques 4.8 et 4.9). Comme pour tous les anesthésiques locaux, il existe des régles concernant le
mode d'administration de la bupivacaine, afin de réduire au maximum l'apparition de concentrations
toxiques (voir rubrique 4.2) Aucune de ces régles ne met totalement a I'abri d'un possible accident
néanmoins elles permettent d'en diminuer la fréquence et la gravité.

De plus la bupivacaine devra étre uniquement utilisée par ou sous la responsabilité de médecins
expérimentés dans les techniques d'anesthésie locale ou régionale. L'équipement et les médicaments
nécessaires a la surveillance et la réanimation d'urgence devront étre immédiatement disponibles. Le
matériel de réanimation devra comporter obligatoirement : des anticonvulsivants (thiopental,
benzodiazépines), des vasopresseurs, de I'atropine, le matériel nécessaire pour intuber et oxygéner le
patient, un défibrillateur. Enfin I'équipement devra comporter un cardioscope et permettre une
surveillance continue de la pression artérielle.

Précautions liées a la technique d'anesthésie

Anesthésie par infiltration : lorsque les surfaces & anesthésier sont importantes ou
hypervascularisées, on utilisera une solution de bupivacaine adrénalinée, en I'absence de contre-
indications.

Lors d'une anesthésie péridurale et rachidienne, les patients en état d’hypovolémie (quelle que soit
I'origine de I'nypovolémie) peuvent développer des hypotensions artérielles soudaines et seéveres et
une bradycardie indépendamment de I'anesthésique local utilisé. Les hypotensions seront alors
traitées par des vasopresseurs et/ou un remplissage vasculaire.

L'apparition d’'un hématome devra étre recherchée dans la période post anesthésique, aprés un bloc
périphérique ou une infiltration réalisée chez les patients recevant un traitement anticoagulant a visée
curative ou prophylactique. Pour les mémes raisons, les patients recevant un traitement susceptible
de diminuer I'agrégation plaquettaire (aspirine, ticlopidine, etc...), ayant une thrombopénie importante
ou de fagon plus générale des anomalies importantes de la crase sanguine, seront etroitement
surveillés.

Certaines techniques d’anesthésie régionale de la téte et du cou nécessitent des précautions d'emploi
particuliéres.

Une injection intravasculaire accidentelle, méme faite avec de faibles doses, peut induire une toxicite
cérebrale.

Injection rétrobulbaire et péribulbaire : une bréche dans I'espace sous arachnoidien peut entrainer des
réactions toxiques telles que cécité temporaire, collapsus cardiovasculaire, apnée, convulsions. De
plus avec cette technique, il existe un faible risque de troubles moteurs oculaires prolongés pouvant
résulter d'une lésion et/ou d'un effet toxique local sur les muscles ou les nerfs (voir rubrique 4.8).

Possibilité d'extension du bloc cervical en cas de mise trop prolongée en position de Trendelenburg.

Des cas de chondrolyse chez des patients recevant une perfusion intra-articulaire d'anesthésiques
locaux, dont de la bupivacaine, ont été rapportés en post commercialisation. Les perfusions de
bupivacaine intra-articulaire en continue doivent étre évitées car I'efficacité et la sécurité de cette voie
n'ont pas été établies.

Précautions dues a la toxicité cardiague de la bupivacaine

Les consignes concernant son mode d'administration doivent étre particuliérement respectées pour
eviter tout risque de concentration plasmatique trop élevée, qui pourrait &tre a 'origine de troubles du
rythme ventriculaires sévéres : torsades de pointes ; tachycardie ventriculaire pouvant conduire a une
fibrillation ventriculaire puis une asystolie.

Les patients présentant des troubles de la conduction ventriculaire, c'est-a-dire un élargissement
important du complexe QRS devront étre soumis a une surveillance particulierement attentive.

La bupivacaine doit étre utilisée avec précaution chez les patients présentant un allongement de
I'espace QT car elle allonge la période réfractaire effective.

Bien qu'aux doses recommandées, la bupivacaine n'ait pas d'effet sur la conduction auriculo-
ventriculaire, en raison d'un possible ralentissement en cas de surdosage accidentel, lECG des
patients porteurs d'un bloc auriculo-ventriculaire complet non appareillé et recevant de la bupivacaine
sera surveillé avec attention.

Avec la bupivacaine et contrairement a la plupart des anesthésiques locaux, des signes de toxicité

cardiaque peuvent apparaitre en méme temps que les signes de neurotoxicité, notamment chez
I'enfant.
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Autres précautions dans certaines populations de patients

Insuffisance hépatique : la bupivacaine étant métabolisée par le foie, les doses doivent étre limitées
chez l'insuffisant hépatique sévere et un renouvellement éventuel des injections, par exemple pour
I'anesthésie péridurale, doit étre strictement surveillé chez de tels sujets pour éviter un surdosage.

Pour la méme raison, la bupivacaine doit étre utilisée avec précaution chaque fois qu'une pathologie
(état de choc, insuffisance cardiaque) ou une thérapeutique concomitante (béta-bloquant) risque de
diminuer le débit sanguin hépatigue.

Sujets agés : en raison de la diminution de la clairance de Ia bupivacaine observée chez les sujets
agés, il convient d'étre prudent lors de la répétition des injections afin d'éviter une toxicité aigué par
accumulation.

L'hypoxie et I'hyperkaliémie majorent le risque de toxicite cardiaque de la bupivacaine et peuvent
nécessiter I'adaptation des doses. L'acidose majore la fraction libre de la bupivacaine et de ce fait
peut augmenter sa toxicité neurologique et cardiaque. De méme l'insuffisance rénale sévére risque de
majorer la toxicité de la bupivacaine en raison de l'acidose qu’elle peut entrainer.

. Ce médicament contient 63 mg de sodium par flacon de 20 ml, ce qui équivaut & 3,2% de I'apport
alimentaire quotidien maximal recommandé par 'OMS de 2 g de sodium par adulte.

Population pédiatrique :

Lors des anesthésies péridurales chez l'enfant, il faut administrer des doses incrémentales
proportionnelles & I'age et au poids, en particulier lors des péridurales thoraciques qui peuvent induire
une hypotension séveére et une défaillance respiratoire.

L'utilisation de la bupivacaine pour le bloc intra articulaires chez I'enfant de 1 a 12 ans n'a pas éte
documentée.

L'utilisation de la bupivacaine pour le bloc des gros nerfs chez I'enfant de 1 a 12 ans n'a pas été
documentée.

Echec du bloc rachidien

Des manques d'efficacité sont couramment rapportés pour les blocs rachidiens realisés avec des
anesthésiques locaux et peuvent impliquer des problémes de la voie d'abord, erreurs de préparation
ou d'injection des produits, diffusion inadéquate des produits dans le liquide céphalorachidien, action
insuffisante des produits sur les tissus nerveux, et difficultés liées a la prise en charge des patients.

4.5. Interactions avec d'autres médicaments et autres formes d'interactions

La bupivacaine doit étre utilisée avec précaution chez les patients recevant des antiarythmigques ayant
une activité anesthésique locale tels que la lidocaine et I'aprindine, car les effets toxiques sont
additifs.

4.6. Fertilité, grossesse et allaitement

Grossesse

Ne pas utiliser dans un bloc paracervical en anesthésie obstétricale, en raison d'un risque
d'hypertonie utérine avec retentissement néonatal (hypoxie).

Les études effectuées chez l'animal n'ont pas mis en évidence d'effet tératogéne mais une
foetotoxicite.

En clinique, il n'existe pas actuellement de données suffisamment pertinentes pour évaluer un
éventuel effet malformatif de la bupivacaine lorsqu'elle est administrée au cours du premier trimestre
de la grossesse.

En conséquence, par mesure de précaution, il est preférable de ne pas utiliser la bupivacaine au
cours du premier trimestre de la grossesse.

Néanmoins, a ce jour, lors de I'utilisation obstétricale de la bupivacaine en fin de grossesse ou pour
I'accouchement aucun effet foetotoxique particulier n'a été rapporte.
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Allaitement

Comme tous les anesthésiques locaux, la bupivacaine passe dans le lait maternel. Cependant,
compte tenu des faibles quantités excrétées dans le lait, l'allaitement est possible au décours d'une
anesthésie régionale.

Fertilité

Il n'existe pas de données cliniques concernant les effets du chlorhydrate de bupivacaine sur la
fertilite.

4.7. Effets sur I'aptitude & conduire des véhicules et a utiliser des machines

Ce produit peut altérer les capacités de réactions pour la conduite de véhicule ou l'utilisation de
machines.

4.8. Effets indésirables

Les effets indésirables liés aux anesthésiques locaux sont trés rares en l'absence de surdosage,
d'absorption systémique anormalement rapide ou d'injection intravasculaire accidentelle ; dans ces
cas, ils peuvent &tre trés graves, notamment sur le plan cardiague et neurologique (voir rubrique 4.9).

En I'absence de taux plasmatiques anormalement élevés, le profil des effets indésirables de la
bupivacaine est analogue a celui des autres anesthésiques locaux 3 liaison amide de longue duree
d'action.

Les effets indésirables observés en I'absence de surdosage sont :
Trés fréquents (> 1/10) :

« affections vasculaires : hypotension,
« affections gastro-intestinales : nausées.

Fréguents (> 1/100) :

affections du systéme nerveux : céphalées liées a ponction lombaire, paresthésies.
affections de l'oreille et du labyrinthe : vertiges,

affections cardiaques : bradycardie, tachycardie,

affections gastro-intestinales : vomissements,

affections du rein et des voies urinaires : rétention d'urine,

troubles généraux et anomalies au site d'administration : hyperthermie.

Peu fréquents (> 1/1 000) :

« affections du systéme nerveux : hypoesthésies.
Rares (> 1/10 000) :

« affections du systéme immunitaire : réactions allergiques (choc anaphylactique),
« affections oculaires : strabisme, diplopie.

Fréquence indéterminée :

+ affections du systdme nerveux : anesthésie péridurale ou administrations régionales dans la
région thoracique ou dans la région de la téte et/ou du cou pouvant induire un blocage
sympathique entrainant des symptémes transitoires tels qu'un syndrome de Horner, un syndrome
d'Harlequin.

Les effets indésirables liés a I'administration du médicament peuvent étre difficiles a différencier des
effets physiologiques du bloc nerveux (par exemple : baisse de la pression artérielle, bradycardie
durant une anesthésie centrale), des effets induits directement (hématome rachidien) ou indirectement
(méningite, abcés péridural) par une aiguille de ponction ou des effets associés & une fuite du liquide
céphalorachidien (exemple: céphalée par bréche dure-mérienne).

Lors d'une rachianesthésie, les céphalées plus fréquentes chez les jeunes patients, peuvent étre
prévenues par |'utilisation d'aiguilles de 25 gauges.

De plus, les complications neurologiques suivantes peuvent survenir aprés une anesthésie épidurale
ou une rachianesthésie. Ces complications peuvent étre lentement résolutives ou persister
définitivement :

= radiculopathie persistante,

CIS : 6 560 328 4 OTES sortant : 2021101100174 Feuille de style AMM format T10 complet - POTAUT_FORO011 v06 7

K~

\’{L



« neuropathie périphérique,

= paraplégie,

* syndrome partiel ou complet de la queue de cheval se manifestant par la rétention urinaire, une
incontinence fécale et urinaire, la perte des sensations périnéales et des fonctions sexuelles,
anesthésie persistante, paresthésie, faiblesse, paralysie des membres inferieurs et perte du
contrdle des sphincters. Tous ces symptémes peuvent étre irréversibles ou incomplétement,
lentement résolutifs.

« Hématome sous dural intracranien.

Données pédiatriques

Le profil de sécurité chez les enfants est comparable & celui observé chez I'adulte. Cependant, chez
les enfants, les premiers signes de toxicité de I'anesthésique local peuvent étre difficiles a detecter
dans les cas oU le bloc est réalisé pendant la sédation ou I'anesthésie générale.

Déclaration des effets indésirables suspectés

La déclaration des effets indésirables suspectés aprés autorisation du médicament est importante.
Elle permet une surveillance continue du rapport bénéfice/risque du médicament. Les professionnels
de santé déclarent tout effet indésirable suspecté via le systéme national de déclaration : Agence
nationale de sécurité du médicament et des produits de santé (ANSM) et réseau des Centres
Régionaux de Pharmacovigilance - Site internet : www.signalement-sante.gouv.fr.

4.9. Surdosage

Les injections intravasculaires accidentelles d'anesthésiques locaux peuvent provoquer des réactions
toxiques systémiques immédiates (dans les quelques secondes a quelques minutes). Lors d'un
surdosage, la toxicité systémique apparait plus tard (15 & 60 minutes aprés l'injection) en raison de
l'augmentation plus lente de la concentration sanguine d'anesthésiques locaux.

L'injection dans le liquide céphalorachidien d'une quantité excessive de bupivacaine est susceptible
d'entrainer une extension du bloc qui peut conduire a une rachianesthésie totale.

Un surdosage, une injection intravasculaire accidentelle, une absorption systémique anormalement
rapide ou une accumulation par élimination retardée peuvent induire des concentrations plasmatiques
excessives de bupivacaine ; il en résulte des signes de toxicité aigu&, pouvant conduire a des effets
indésirables trés graves. Ces réactions toxiques concernent le systéme nerveux central et le systeme
cardiovasculaire.

En général avec les anesthésiques locaux, les signes de neurotoxicité précédent les signes de toxicité
cardiaque ; cependant en raison du profil particulier de la toxicité cardiaque de la bupivacaine et en
raison de I'association relativement fréquente d'une anesthésie locale a une sédation voire a une
anesthésie générale, en particulier chez I'enfant, les signes de toxicité cardiague peuvent étre
observés en méme temps (voire avant) que les signes de neurotoxicité. Mesurées sur sang veineux,
les concentrations circulantes totales de bupivacaine auxquelles peuvent apparaitre les premiers
signes de toxicité neurologique et cardiaque sont de 1,6 pg/mil.

Ces effets sont les suivants :

Toxicité sur le systéme nerveux central

Elle correspond & une réaction dose-dépendante, comportant des symptdémes et des signes de gravite
croissante, On observe initialement des symptdémes tels qu'une agitation, une appréhension, une
logorrhée, des baillements, des sensations ébrieuses, des paresthésies péribuccales, un
engourdissement de la langue, des bourdonnements d'oreilles et une hyperacousie. Ces signes
d'appel ne doivent pas étre interprétés a tort comme un comportement névrotique. Des troubles de la
vue et des secousses ou des contractions musculaires sont des signes plus graves qui peuvent
précéder le développement de convulsions généralisées. Peuvent y succéder une perte de
conscience et des crises convulsives tonico-cloniques, dont la durée peut aller de quelques secondes
a plusieurs minutes. Une hypoxie et une hypercapnie surviennent rapidement lors des convulsions du

fait de I'activité musculaire accrue ainsi que des troubles respiratoires. Une apnée peut survenir dans
les cas sévéres,

Toxicité cardlovasculalre

La bupivacaine a une toxicité cardiaque particuliere. Des concentrations plasmatiques élevées
peuvent induire des troubles du rythme ventriculaires graves tels que des torsades de pointes, une
tachycardie ventriculaire pouvant conduire & une fibrillation ventriculaire puis a une asystolie par
dissociation électromécanique. Des concentrations plasmatiques excessives peuvent également
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induire une bradycardie majeure et des troubles de la conduction auriculo-ventriculaire ; sur le plan
hémodynamique, une baisse de la contractilité avec hypotension peut également s'observer.
L'ensemble de ces perturbations peuvent conduire a I'arrét cardiaque.

Traitement

Il est nécessaire d'avoir & disposition immédiate des médicaments et du matériel de réanimation.

S'll apparait des signes de toxicité systémique aigué pendant I'injection de I'anesthésique local, celle-
ci devra étre arrétée immédiatement.

Une ventilation au masque en oxygéne pur doit étre immédiatement instaurée ; elle est parfois
suffisante pour faire cesser les convulsions. I faut également s'assurer de la bonne perméabilité des
voies aériennes.

Si les convulsions ne cessent pas en 15-20 secondes, un anticonvulsivant sera administré par voie
veineuse comme par exemple du thiopenthal (1-4 mg/kg) ou des benzodiazépines (0,1 mgkg de
diazépam ou a 0,05 mg/kg de midazolam) ; de la succinylcholine sera administrée pour faciliter une
intubation en cas de convulsions subintrantes.

Les défaillances circulatoires seront traitées par des bolus de 5-10 pg/kg d'adrénaline, sans dépasser
cette dose afin de ne pas provoquer de tachycardie ou fibrillation ventriculaires. Les troubles du
rythme ventriculaires seront traités par défibrillation. L'administration d'émulsions lipidiques devrait
étre envisagée.

On prendra les mesures nécessaires pour lutter contre I'acidose, respiratoire et métabolique, et contre
I'hypoxie afin d'éviter une aggravation des signes de toxicité.

La surveillance sera prolongée en raison de la forte fixation tissulaire de la bupivacaine.
5. PROPRIETES PHARMACOLOGIQUES

5.1. Propriétés pharmacodynamiques

Classe pharmacothérapeutique : ANESTHESIQUE LOCAL, code ATC: NO1BBO1 : systéme
nerveux central,

Mécanisme d’action

La bupivacaine fait partie du groupe des anesthésiques 2 liaison amide.
L'activité anesthésique de la bupivacaine se caractérise par :

* un délai lent de l'installation de I'anesthésie,

* unelongue durée d'action (allongée lors de I'utilisation de Ia forme adrénalinée),

» |'obtention d'un bloc sensitif presque exclusif avec la concentration & 2,5 mg/ml ou associé & un
bloc moteur plus ou moins important avec la concentration a 5 mag/mil.

Lors d'une anesthésie par infiltration, la durée moyenne de I'anesthésie avec une solution sans
adrénaline est de 200 minutes.

Lors d'une anesthésie péridurale lombaire, un début d'effet anesthésique est observé en 5 minutes,
avec une extension compléte en 20 minutes et une durée variant de 200 (solution a 2,5 mg/ml) a 300
minutes (solution & 5 mg/ml).

Lors de blocs périphériques, le délai d'anesthésie est de 15-20 minutes avec une durée de I'effet trés
variable selon I'élément pouvant aller de 6 4 24 heures lors d'anesthésie de certains plexus.

5.2. Propriétés pharmacocinétiques
Absorption

L'absorption et la diffusion de |a bupivacaine dépendent de trés nombreux paramétres :

type d'injection,

profil du patient,

concentration, dose totale injectée,

caractéristiques physico-chimiques de cet anesthésique : solubilité dans les graisses élevée
(fixation préférentielle sur les tissus riches en graisse : cceur, poumon, cerveau) ; pka de 8,1: au
PH de 7,4 ; 83 % de la fraction libre du produit est sous forme ionisée.
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Distribution

Fixation aux protéines plasmatiques (préférentiellement les alpha 1 glucoprotéines) trés élevée : de
l'ordre de 95 % aux doses utilisées en thérapeutique.

La demi-vie de distribution tissulaire est d'environ 30 minutes et le volume de distribution est de 72
litres.

Il existe une diffusion placentaire : le rapport sang feetal/'sang maternel est de l'ordre du tiers.
Elimination

La bupivacaine est presque exclusivement métabolisée par le foie par dégradation par le systéme
mono-oxygénasique dépendant du cytochrome P 450. La presque totalité de la bupivacaine injectée
est eliminée sous forme de métabolites. Le métabolite principal est le 2,6 pipécoloxylidine. Aucun des
métabolites de la bupivacaine n'est actif ou toxique aux concentrations plasmatiques observées.

Environ 5 & 10 % du produit sont éliminés par voie urinaire sous forme active.
La demi-vie apparente d'élimination est de 2h30 a 3h30.

Concentrations plasmatiques

Lors d'une anesthésie péridurale réalisée avec une dose totale de 150 mg de bupivacaine, la
concentration plasmatique maximale est obtenue en 10 & 30 minutes et atteint environ 1 pg/ ml.

Aprés anesthésie péridurale en obstétrique réalisée avec des doses de 50 mg & 100 mg de
bupivacaine, les concentrations plasmatiques chez la mére varient entre 0,4 & 0,8 ug/ml.

Aprés bloc du plexus brachial réalisé avec 150 mg de bupivacaine la concentration plasmatique
maximale est obtenue en 15 & 20 minutes et atteint de I'ordre de 1,50 & 1,70 pg/ml.

Les concentrations plasmatiques auxquelles peuvent apparaitre les premiers signes de toxicité
neurologique et cardiaque est de 1,6 pg/mi.

Données pédiatriques

Chez les enfants, la pharmacocinétique de la bupivacaine est similaire a celle des adultes.

5.3. Données de sécurité préclinique
Sans objet.

6. DONNEES PHARMACEUTIQUES

6.1. Liste des excipients

Chlorure de sodium, hydroxyde de sodium, eau pour préparations injectables.

6.2. Incompatibilités

En l'absence d'études de compatibilité, ce médicament ne doit pas étre mélangé avec d'autres
médicaments.

6.3. Durée de conservation
3 ans.

6.4. Précautions particuliéres de conservation
Pas de précautions particuliéres de conservation.
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6.5. Nature et contenu de I'emballage extérieur

20 ml en flacon (verre) ; boite de 1

20 ml en flacon (verre) ; boite de 10

20 ml en flacon (verre) ; boite de 25

Bouchon (chlorobutyle)

Toutes les présentations peuvent ne pas étre commercialisées.

6.6. Précautions particuliéres d’élimination et de manipulation
Instructions d’utilisation :

Le produit doit étre inspecté visuellement avant I'administration pour déceler la présence de particules
et d'une coloration anormale. Seule une solution limpide, incolore a Iégérement jaune et dépourvue de

particules ou de précipité doit &tre utilisée.

7. TITULAIRE DE L’AUTORISATION DE MISE SUR LE MARCHE

LABORATOIRE AGUETTANT

1 rue Alexander Fleming

69007 Lyon

France

8. NUMERO(S) D’AUTORISATION DE MISE SUR LE MARCHE

e 34009 559 049 5 3: 20 ml en flacon (verre) ; boite de 1
* 34009 565 131 1 6 : 20 ml en flacon (verre) ; boite de 10
e 34009 559 052 6 4 : 20 ml en flacon (verre) ; boite de 25

9. DATE DE PREMIERE AUTORISATION/DE RENOUVELLEMENT
L'AUTORISATION

Date de premiere autorisation : 21 aodt 1995
Date de dernier renouvellement ; 21 aot 2010

10. DATE DE MISE A JOUR DU TEXTE
11 octobre 2021

11. DOSIMETRIE

Sans objet.

12. INSTRUCTIONS POUR LA PREPARATION DES RADIOPHARMACEUTIQUES
Sans objet.

DE

CONDITIONS DE PRESCRIPTION ET DE DELIVRANCE
Liste Il

Médicament réservé a l'usage hospitalier.
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SUMMARY OF PRODUCT CHARACTERI S

1. NAME OF THE MEDICINAL PRODUCT

BUPIVACAINE AGUETTANT 5mg/ml, solution for injection

2. QUALITATIVE AND QUANTITATIVE COMPOSITION

Bupivacaine hydrochloride monohydrate..........ccocoureeiemiiiiiimis s 5.28 mg
Quantity equivalent to anhydrous bupivacaine hydrochloride.........ccoviiiiiniiiininiinns 5.00 mg

For 1 ml of solution for injection.

Each 20 ml vial contains 105.54 mg of bupivacaine hydrochloride monohydrate.
Excipient with known effect: sodium.
For the full list of excipients, see section 6.1.

Each ml of Solution for Injection contains 3.15 mg equivalent to 0.14 mmol of sodium. Each 20 ml
vial contains 63 mg equivalent to 2.7 mmol of sodium.

3. PHARMACEUTICAL FORM
Solution for injection.

4. CLINICAL PARTICULARS

4.1. Therapeutic indications
- Surgical anaesthesia in adults and children above 12 years of age.
- Acute pain management in adults, infants and children above 1 year of age
- Spinal anaesthesia in adults and children of all ages

4.2. Posology and method of administration

Bupivacaine should only be used by or under the supervision of clinicians experienced in local and
regional anaesthesia. All equipment and medication required for monitoring and emergency
resuscitation must be immediately available (see section 4.4). An intravenous cannula should be
prepared in patients before the institution of peripheral or central block or the infiltration of high
doses. Continuous ECG monitoring must be performed.

Bupivacaine hydrochloride is available with or without epinephrine (1/200,000) at concentrations of
2.5 mg/ml and 5 mg/ml. The form and concentration used vary with the indication and intended
purpose (surgical anaesthesia or simple analgesia), age and possible associated pathologies of the
patient. The use of epinephrine-containing forms extends the duration of action. The most
concentrated forms provide a more consistent and intense motor block.

The lowest possible concentration of anaesthetic should be given at the lowest dose needed to
provide effective anaesthesia.

——
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Posology
Adults

The following recommended doses serve as a guideline for an average adult, defined as a young man
weighing 70 kg. Whatever the type of anaesthesia, the dose of the initial injection must not exceed
150 mg, except for spinal anaesthesia, where the dose of the initial injection must not exceed 20 mg.

Subsequent injections: injection of repeated doses of bupivacaine may result in marked increase in
plasma concentrations of the drug due to accumulation. Consequently, the following instructions
must be followed carefully:

- the second injection must not be given until at least 1/3 of the half-life of bupivacaine has elapsed,
i.e. 45 minutes;

- the dose used for the second injection should not be more than one third of the maximum
authorised initial dose if reinjection is given after 45 minutes, or half the initial dose if reinjection is
given after 90 minutes;

- from the third injection onwards: injection of one-third of the initial dose after half of one half-life
(i.e. 75 minutes), or injection of half of the dose after one half-life (i.e. 150 minutes).

Dosage reduction should be considered in elderly subjects, particularly if repeat injections are to be
given (see section 4.4).

Table 1: Dosage regimens for initial administration in adults and children aged 12 years and
over**

Solution Usual dose*- Volume (ml)
Maximum dose (mg)
Local parietal infiltration 2.5 mg/ml A few mg-2 mg/kg A few ml-50
Peripheral nerve blocks
o Intercostal nerve blocks 5 mg/ml 10-15 per nerve; maximum | 2-3 per nerve
of 150 in total
o Plexus blocks 2.5 mg/ml 62.5-150 <60
5 mg/ml 100-150 <30
e Truncal blocks 2.5 mg/ml 12.5-50 depending on the | 5-20
nerve
5 mg/ml 25-100 depending on the | 5-20
nerve
Thoracic epidural anaesthesia for | 5 mg/ml 25-50 5-10
surgical procedures
Lumbar epidural anaesthesia for | 5 mg/ml 75-150 15-30
surgical procedures including
caesarean section
Continuous  lumbar  epidural | 2.5 mg/ml 12.5-18.5/hour; max dose/24 | 5-7.5/hour
infusion for analgesia hours: 400 mg
(postoperative, obstetric,
treatment of neoplastic pain, etc.)
Caudal anaesthcsia for surgical | 5 mg/ml 75-150 15-30
procedures
Spinal anaesthesia 5 mg/ml 5-20 1-4

*including test dose
*+40 kg
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Paediatric population

Paediatric patients 1 to 12 years of age

Paediatric regional anaesthetic procedures should be performed by qualified clinicians who are

familiar with this population and the technique.

The doses in the table should be regarded as guidelines for use in paediatrics. Individual variations

oceur. In children with a high body weight a gradual reduction of the dosage is often necessary and

should be based on the ideal body weight. Standard textbooks should be consulted for factors

affecting specific block techniques and for individual patient requirements. The lowest dose required

for adequate analgesia should be used.

Table 2: Dosage recommendations for children under 12 years of age*

Conc. Volume Dose Onset | Duration of
mg/ml ml/kg mg/kg | min effect
hours

Acute pain management (per and
postoperative)
Caudal Epidural Administration 2.3 0.6-0.8 1.5-2 20-30 |2-6
Lumbar Epidural Administration 2.3 0.6-0.8 1.5-2 20-30 | 2-6
Thoracic Epidural Administration” | 2.5 0.6-0.8 152 |20-30 |2-6
Field block (e.g. minor nerve blocks | 2.5 0.5-2.0
and infiltration) 5 0.5-2.0
Peripheral Nerve Blocks a5 0.52.0 |?
(e.g. ilioinguinal — iliohypogastric) 5 0520 |®
"Or 40 kg

® The onset and duration of peripheral nerve blocks depend on the type of block and the dose
administered.

b Thoracic epidural blocks need to be given by incremental dosage until the desired level of
anaesthesia is achieved.

In children the dosage should be calculated on a weight basis up to 2 mg/kg.

In order to avoid intravascular injection, aspiration should be repeated prior to and during
administration of the main dose. This should be injected slowly in incremental doses, particularly in

the lumbar and thoracic epidural routes, constantly and closely observing the patient’s vital
functions.

Peritonsillar infiltration has been performed in children above 2 years of age with bupivacaine
2.5 mg/ml at a dose of 7.5-12.5 mg per tonsil.

Tioinguinal-iliohypogastric blocks have been performed in children aged 1 year or older with
bupivacaine 2.5 mg/ml at a dose of 0.1-0.5 ml/kg equivalent to 0.25-1.25 mg/kg. Children aged 5
years or older have received bupivacaine 5 mg/ml at a dose of 1.25-2 mg/kg.

For penile blocks bupivacaine 5 mg/ml has been used at total doses of 0.2-0.5 ml/kg equivalent to
1-2.5 mg/kg.

Neonates, infants and children
One of the differences between small children and adults is a relatively high CSF volume in infants

and neonates, requiring a relatively larger dose/kg to produce the same level of block as compared to
adults.
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Table 3: Dosage recommendations in neonates, infants and children for spinal administration:

[ Body weight (kg) Dose (mg/kg)
<5 0,40 — 0,50 mg/kg
5to15 0,30 — 0,40 mg/kg
15 to 40 0,25 - 0,30 mg/kg

The safety and efficacy of Bupivacaine Aguettant 5 mg/ml, solution for injection in children <1 year
of age have not been established, except for spinal administration. Only limited data are available.

Safety and efficacy of intermittent epidural bolus injection or continuous infusion have not been
established. Only limited data is available.

Method of administration

The following rules apply equally for central nerve blocks and peripheral nerve blocks. None of
these rules can exclude all risk of accidents (particularly convulsive or cardiac accidents);
nevertheless, they can reduce the frequency and severity of such accidents.

Careful aspiration is recommended before and during injection to prevent intravascular injection. In
the absence of contraindications, a test dose of 3 to 5 ml (1 to 2 ml in children) of bupivacaine 2.5
mg/ml with adrenaline 1:200 000 is recommended. Inadvertent intravascular injection can be
identified by a temporary increase in heart rate or a fall in systolic blood pressure in the minute
following injection. Accidental intrathecal injection can be identified by signs of spinal block
(paraesthesia of legs, reduced sensation in the buttocks in conscious patients).

The main dose should be injected slowly in incremental steps of approximately 5 ml while closely
observing the patient’s vital functions and maintaining verbal contact. If toxic symptoms occur (see
section 4.9), the injection should be stopped immediately.

Where the two techniques are used simultaneously (for example, femoral block and sciatic block),
the precautions should be applied in similar fashion: the total dose, even if given in incremental
steps, constitutes the dose that must be taken into consideration.

In the event of administration of a mixture of local anaesthetics, the toxic risk must take account of
the total dose injected and the rule of cumulative toxicity of mixtures must be applied strictly.

Special cases of the central anaesthesia

- It is recommended to introduce the solution at a temperature of approximately 20°C, since
introduction of the solution at a lower temperature can be painful.

- During spinal anaesthesia, it should be remembered that the distribution of anaesthesia depends on
several factors, including volume of injections and position of the patient before and during
injection. The dose should be decreased for elderly and women in the later stages of pregnancy due
the potential risk of excessive spinal blockade.

Do not reuse the vial after the first opening.

4.3, Contraindications

e Hypersensitivity to bupivacaine, local anaesthetics of the amide type or to any of the excipients
listed in section 6.1,

intravenous regional anaesthesia;

paracervical nerve block in obstetrics;

general contraindications specific to epidural and spinal anaesthesia;
injection in inflammatory or infected tissue..

@



6 -

Injection of bupivacaine containing adrenaline in areas of end arteries (e.g. penile block, Oberst
block) may cause ischemic tissue necrosis.

| Note: No specific contraindications were identified for paediatric patients. j

4.4. Special warnings and precautions for use

Special warnings
Athletes will be informed of the fact that this medicinal product contains an active substance that can
produce a positive reaction in anti-doping tests.

Precautions for use

General precautions

An intravenous line should be installed in patients before administering peripheral or central nerve
block or infiltration of large doses.

The use of bupivacaine requires ensuring that intravascular injection is not performed.

Toxic blood concentrations can be observed after an ‘nadvertent intravascular injection, an overdose
or rapid absorption in a highly vascularised area. They can be the cause of serious adverse reactions,
in particular neurological and cardiac (see section 4.8 and 4.9). As with all local anaesthetics, rules
exist concerning the method of administration of bupivacaine, to minimise the occurrence of toxic
concentrations (see_heading 4.2). None of these rules totally eliminates a possible adverse event;

nevertheless they allow decreasing their frequency and severity.

Furthermore, bupivacaine should be used solely by or under the responsibility of doctors who are
experienced in the techniques of local or regional anaesthesia. Equipment and medicinal products
necessary for monitoring and emergency intensive care measures should be immediately available.
Intensive care equipment should necessarily include anticonvulsants (thiopental, benzodiazepines),
vasopressor agents, atropine, equipment necessary to intubate and oxygenate a patient, and a
defibrillator. Lastly, the equipment should include a cardiac ECG monitor and allow continuous
monitoring of blood pressure.

Precautions related to the method of anaesthesia
Anaesthesia by infiltration: when the area to be anaesthetised is extensive or highly vascularised, a
solution of bupivacaine with adrenaline will be used, in the absence of contra-indications.

In epidural and spinal anaesthesia, patients with hypovolemia (whatever the origin of the
hypovolemia) can develop sudden and severe arterial hypotension and bradycardia independently of
the local anaesthetic used. Hypovolemia should therefore be prevented. Cases of hypotension then
will be treated with vasopressor agents and/or vascular re-filling.

The occurrence of a haematoma should be sought during the post-anaesthetic period, after a
peripheral nerve block or an in filtration administered in patients receiving anticoagulant therapy for
curative or prophylactic purposes. For the same reasons, the patient receiving a treatment which can
decrease platelet aggregation (e.g. aspirin, ticlopidine), with severe thrombocytopenia or more
generally, major abnormalities of haemostasis will be monitored closely.

Some methods of regional anaesthesia of the head and neck require specific precautions for use.
An inadvertent intravascular injection, even if done with a low dose, can induce cerebral toxicity.

Retrobulbar and peribulbar injection: a breach in the subarachnoid space can produce toxic reactions
such as temporary blindness, cardiovascular collapse, apnoea, or seizures. Furthermore, with this

I/
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technique, there is a slight risk of prolonged ocular motor disorders which can result in a lesion
and/or a local toxic effect on muscle or nerve (see section 4.8).

Possibility of extension to cervical block in case of very prolonged Trendelenburg’s position.

There have been post-marketing reports of chondrolysis in patients receiving intra-articular infusion
of local anaesthetics, including Bupivacaine. Continuous intra-articular infusions of Bupivacaine
should be avoided as efficacy and safety of this use have not been established.

Precautions related to cardiac toxicity of bupivacaine

The instructions concerning its method of administration should be complied with, in particular to
prevent any risk of too-high plasma concentrations, which could cause severe ventricular rhythm
disturbances: torsades de pointes, and ventricular tachycardia which may result in ventricular
fibrillation followed by asystole.

Patients presenting with disorders of ventricular conduction, i.e. widening of the QRS complex,
should receive especially attentive monitoring.

Bupivacaine should be used with caution in patients with a long QT interval because it prolongs the
actual refractory period.

Although at the recommended doses bupivacaine does not have any effect on atrioventricular
conduction, because of possible slowing of heart rate in case of an accidental overdose, the ECG of
patients with complete atrioventricular block who do not have a pacemaker and are receiving
bupivacaine will be monitored attentively.

With bupivacaine and unlike the majority of local anaesthetics, signs of cardiac toxicity can occur at
the same time as signs of neurotoxicity, in particular in children.

Other precautions in some population of patients

Impaired liver function: since bupivacaine is metabolised by the liver, doses should be limited in
patients with severe hepatic impairment and possible repeat injection, for example for epidural
anaesthesia should be monitored strictly in such subjects to prevent an overdose.

For the same reason, bupivacaine should be used with caution whenever a disorder (shock, heart
failure) or a concomitant therapy (beta-blocker) carries the risk of decreasing hepatic blood flow.

The elderly: due to decreased clearance of bupivacaine observed in the elderly, it is necessary to be
cautious in case of repeat injection to prevent acute toxicity by accumulation.

Hypoxia and hyperkalaemia enhance the risk of cardiac toxicity of bupivacaine and can require
dosage adjustment. Acidosis enhances the unbound fraction of bupivacaine and consequently can
increase its neurological and cardiac toxicity. Similarly, patients with severe renal impairment are at
risk of enhanced toxicity of bupivacaine because of acidosis that it can produce.

This medicinal product contains 63 mg sodium per 20-ml vial, equivalent to 3.2 % of the WHO
recommended maximum daily intake of 2 g sodium for an adult.

Paediatric population

For Epidural anaesthesia children should be given incremental doses commensurate with their age
and weight as especially epidural anaesthesia at a thoracic level may result in severe hypotension
and respiratory impairment.

The use of bupivacaine for intra-articular block in children 1 to 12 years of age has not been
documented.
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The use of bupivacaine for major nerve block in children 1 to 12 years of age has not been
documented.

Failed spinal blockade

Failed spinal blockade is common with local anaesthetics and may involve problems with lumbar
puncture; errors in the preparation and injection of solutions; inadequate spreading of drugs through
cerebrospinal fluid; failure of drug action on nervous tissue; and difficulties related to patient
management.

4.5. Interaction with other medicinal products and other forms of interaction
Bupivacaine should be used with caution in patients receiving anti-arrhythmia agents which have a
local anaesthetic activity such as lidocaine and aprindine, because the toxic effects are additive.

4.6. Fertility, pregnancy and lactation

Pregnancy

Do not use in a paracervical nerve block in obstetrical anaesthesia because of the risk of uterine
hypertonia with an impact on the neonate (hypoxia).

Animal studies have not demonstrated any teratogenic effect but have demonstrated foetal toxicity.
In clinical practice, currently no sufficiently relevant data exists to evaluate a possible malformative
effect of bupivacaine when administered in the first trimester of pregnancy.

Consequently, as a precautionary measure, it is preferable not to use bupivacaine during the first
trimester of pregnancy.

Nevertheless, to date, in obstetrical use of bupivacaine in late-term pregnancy or for delivery, no
particular foetal toxic effect has been reported.

Breast-feeding
As with all local anaesthetic agents, bupivacaine is excreted in breast milk. However, considering
the low quantities excreted in breast-milk, breast-feeding is possible after regional anaesthesia.

Fertility
There is no available clinical data concerning the effect of bupivacaine on the fertility.

4.7. Effects on ability to drive and use machines
This product can alter the reaction capacity in drivers or users of machines.

4.8, Undesirable effects

The undesirable effects related to local anaesthetics are very rare in the absence of overdose,
abnormally rapid systemic absorption or inadvertent intravascular injection; in such cases, they can
be very serious, in particular in terms of cardiac and neurological function (see section 4.9).

In the absence of abnormally high plasma levels, the profile of undesirable effects of bupivacaine is
similar to that of other amide type local anaesthetics with long duration of action.

The above-mentioned undesirable effects have been depicted below.

Very common (> 1/10):
B vascular disorders: hypotension,
B gastrointestinal disorders: nausea.
mmon (>
. nervous system disorders: headache related to lumbar puncture, paresthesia,
. ear and labyrinth disorders: vertigo,

B cardiac disorders: bradycardia, tachycardia,




. eastrointestinal disorders: vomiting,
. renal and urinary disorders: urinary retention,
. general disorders and administration site conditions: hyperthermia.

Uncommon (> 1/1.000):

. nervous system disorders: hypoesthesia.

Rare (> 1/10.000):

. immune system disorders: allergic reactions (anaphylactic shock),
. eve disorders: strabismus, diplopia.

Not known:

e nervous system disorders: Epidural anaesthesia or regional applications in the thoracic or
head/neck region may induce sympathetic blockade resulting in transient symptoms such as
Horner’s syndrome, Harlequin’s syndrome.

Adverse reactions caused by the drug administration may be difficult to distinguish from the
physiological effects of the nerve block (e.g. decrease in blood pressure, bradycardia), events caused
directly (e.g. spinal haematoma) or indirectly (e.g. meningitis, epidural abscess) by needle puncture
or events associated to cerebrospinal leakage (e.g. postural puncture headache).

During spinal anaesthesia, headaches more frequently retrieved in young patients, could be
prevented with use of 25 gauges needles.

Additionally, the following neurological complications which could have slow, incomplete, or no
recovery, may occur after epidural or spinal anaesthesia:

e persistent radiculopathy,

e peripheral neuropathy,

e Dparaplegia,

e partial or complete cauda equine syndrome manifested as urinary retention, faecal and
urinary incontinence, loss of perineal sensation and sexual function, persistent anaesthesia,
paraesthesia, weakness, paralysis of the lower extremities and loss of sphincter control all of
which may have slow, incomplete, or no recovery,

¢ intracranial subdural hematoma.

Paediatric population

Adverse drug reactions in children are similar to those in adults, however, in children, early signs of
local anaesthetic toxicity may be difficult to detect in cases where the block is given during sedation
or general anaesthesia.

Reporting of suspected adverse reactions

Reporting suspected adverse reactions after authorisation of the medicinal product is important. It
allows continued monitoring of the benefit/risk balance of the medicinal product. Healthcare
professionals are asked to report any suspected adverse reactions via the national reporting system:
Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé [French National Agency for the
Safety of Medicines and Health Products Safety] (ANSM) and the network of Centres Régionaux de
Pharmacovigilance [French Regional Pharmacovigilance Centres] - Website: www.signalement-
sante.gouv.fr.
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4.9. Overdose

Accidental intravascular injections of local anaesthetics may cause immediate (within seconds to a
few minutes) systemic toxic reactions. In the event of overdose, systemic toxicity appears later (13-
60 minutes after injection) due to the slower increase in local anaesthetic blood concentration.

Injection in the cerebrospinal fluid of overdose of bupivacaine may result in extension of block
which can lead total spinal anaesthesia.

An overdose, an inadvertent intravascular injection, abnormally rapid systemic absorption or
accumulation due to delayed elimination can produce excessive plasma concentrations of
bupivacaine; this results in signs of acute toxicity, which can lead to very serious undesirable effects.
Such toxic reactions concern the central nervous system and the cardiovascular system.

Generally with local anaesthetics, signs of neurotoxicity precede signs of cardiac toxicity; however,
due to the specific profile of cardiac toxicity of bupivacaine and because of the relatively frequent
combination use of a local anaesthesia with sedation or general anaesthesia, in particular in children,
signs of cardiac toxicity can be observed at the same time (or before) as signs of neurotoxicity.
Measured in the venous blood, total circulating concentrations of bupivacaine; at which the first
signs of cardiac and neurological toxicity can occur are 1.6pg/ml.

These effects are as follows:

Central nervous system toxicity

It corresponds to a dose-dependent reaction, consisting of signs and symptoms of increasing
severity. Initially, symptoms are observed such as agitation, apprehension, logorrhoea, yawning,
sensations of inebriation, perioral paresthesia, numbness of the tongue, tinnitus and hyperacusis.
These signs of alarm should not be erroneously interpreted as neurotic behaviour. Visual disorders
and muscular twitches or contractions are more serious signs which can precede the development of
generalised seizures. Then successively loss of consciousness and tonic-clonic seizures can occur
whose duration can range from a few seconds to several minutes. Hypoxia and hypercapnia quickly
occur in case of seizures as a result of increased muscular activity as well as respiratory disorders.
Apnoea can occur in severe cases.

Cardiovascular toxicity

Bupivacaine has specific cardiac toxicity. Elevated plasma concentrations can induce serious
disorders of ventricular rhythm such as torsades de pointes, and ventricular tachycardia leading to
ventricular fibrillation and asystole by electromechanical dissociation. Excessive plasma
concentrations can also induce major bradycardia and disorders of atrioventricular conduction; in
terms of haemodynamic status, a decrease in cardiac contractility with hypotension can also be
observed. All of these disorders can lead to cardiac arrest.

Treatment

It is necessary to have immediately available medicinal products and equipment for intensive care
measures.

If signs of acute systemic toxicity occur during injection of the local anaesthetic, the latter should be
immediately stopped.

Ventilation with pure oxygen by mask should immediately be initiated; sometimes it is sufficient to
produce cessation of seizures. It is also necessary to make certain that the airways are patent.

If seizures do not cease within 15-20 seconds, an anticonvulsant will be administered intravenously
such as thiopental (1-4 mg/kg) or a benzodiazepine (0.1 mg/kg diazepam or 0.05 mg/kg of
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midazolam); succinylcholine will be administered to facilitate intubation in case of refractory
seizures.

Circulatory failure will be treated with a bolus dose of 5-10 pg/kg of adrenaline, without exceeding
this dose to avoid inducing tachycardia or ventricular fibrillation.

Disorders of ventricular thythm will be treated with defibrillation. Administration of lipid emulsions
should be considered.

Necessary measures will be taken to counteract respiratory and metabolic acidosis, and against
hypoxia to avoid worsening of signs of toxicity.

Monitoring will be extended because of extensive tissue binding of bupivacaine.

5. PHARMACOLOGICAL PROPERTIES
5.1 Pharmacodynamic properties

Pharmacotherapeutic group: LOCAL ANAESTHETIC, ATC code: NOIBBO1: central nervous
system)

Mechanism of action
Bupivacaine belongs to the amide-linked group of anaesthetics.

The anaesthetic activity of bupivacaine is characterised by:
» slow onset of anaesthesia,
« long duration of action (extended when using the epinephrine combination),
« achievement of an almost exclusively sensory nerve block with the 2.5 mg/ml combination,

or a nerve block associated with motor block of variable intensity with the 5 mg/ml
concentration.

During anaesthesia administered by infiltration, the mean duration of anaesthesia achieved with a
solution containing no adrenaline is 200 minutes.

During epidural lower back anaesthesia, onset of anaesthetic effect is seen within 5 minutes, with
complete spread being noted in 20 minutes and a duration of 200 minutes (2.5 mg/ml solution) to
300 minutes (5 mg/ml solution).

During peripheral blocks, the time to onset of anaesthesia is 15-20 minutes and the duration of the
effect varies widely according to various factors, ranging from 6 to 24 hours with anaesthesia of
certain plexuses.

5.2 Pharmacokinetic properties

Absorption
The absorption and diffusion of bupivacaine depend on a large number of parameters:

e type of injection,

» patient profile,

o concentration, total dose injected,

« physico-chemical characteristics of the anaesthetic: high lipid solubility (preferential binding
to lipid-rich tissues: heart, lung, brain), pka 8.1, pH 7.4, 83% of the unbound fraction of the
drug is in ionised form.

Distribution

Binding to plasma protein (preferentially alpha-1 glycoprotein) is very high and is of the order of
95% at the standard therapeutic doses.

The half-life of distribution in tissue is approximately 30 minutes while the volume of distribution is
72 litres.

Bupivacaine crosses the placental barrier: the foetal/maternal blood ratio is around 1:3.

PR
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Elimination

Bupivacaine is largely metabolized in the liver through degradation by the mono-oxygenase system
dependent on cytochrome P450. Practically all bupivacaine injected is eliminated in the form of its
metabolites. The main metabolite is 2.6 pipecoloxylidine. None of the metabolites of bupivacaine is
active or toxic at the plasma concentrations observed.

Approximately 5 to 10% of the substance is eliminated in the active form in urine.

The apparent half-life of elimination is 2.5 to 3.5 hours.

Plasma concentrations

For epidural anaesthesia involving a total dose of 150 mg of bupivacaine, peak plasma concentration
is achieved within 10 to 30 minutes, reaching approximately 1 pg/ml.

Following epidural anaesthesia for obstetric applications involving doses of 50 mg to 100 mg of
bupivacaine, maternal plasma concentrations range from 0.4 to 0.8 pg/ml.

Following brachial plexus block using 150 mg of bupivacaine, peak plasma concentration is
achieved within 15 to 20 minutes, reaching approximately 1.50 to 1.70 pg/ml.

The plasma concentration at which the initial signs of neurological and cardiac toxicity appear is 1.6
pg/ml.

Paediatric population
In children the pharmacokinetics is similar to that in adults.

5.3 Preclinical safety data
Not applicable

6. PHARMACEUTICAL PARTICULARS

6.1.  List of excipients
Sodium chloride, sodium hydroxide, water for injections.

6.2. Incompatibilities

In the absence of compatibility studies, this medicinal product must not be mixed with other
medicinal products.

6.3.  Shelf life
3 years.

6.4. Special precautions for storage
No special precautions for storage.

6.5. Nature and contents of container
20 ml vial (glass); box of 1

20 ml vial (glass); box of 10

20 ml vial (glass); box of 25

Cap (chlorobutyl)

Not all pack sizes may be marketed.

6.6.  Special precautions for disposal and other handling

Instructions for use:

The product should be inspected visually for particles and discoloration prior to administration. Only
clear colourless or slightly yellow solution free from particles or precipitates should be used.

T MARKETING AUTHORISATION HOLDER
LABORATOIRE AGUETTANT

1 rue Alexander Fleming
69007 Lyon

<&

—



KL -~

ECL \_/
France

8. MARKETING AUTHORISATION NUMBER(S)

34009 559 049 5 3: 20 ml in vial (glass); box of 1
34009 565 131 1 6: 20 ml in vial (glass); box of 10
34009 559 052 6 4: 20 ml in vial (glass); box of 25

9. DATE OF FIRST AUTHORISATION/RENEWAL OF THE AUTHORISATION

Date of first authorisation: 21 August 1995
Date of latest renewal: 21 August 2010

10. DATE OF REVISION OF THE TEXT

11 october 2021

11. DOSIMETRY

Not applicable.

12. INSTRUCTIONS FOR PREPARATION OF RADIOPHARMACEUTICALS

Not applicable.

GENERAL CLASSIFICATION FOR SUPPLY
List IT

Medicinal product for hospital use only.
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IHCTPYKIIISA
BYIIIBAKATH ATETAH 5 mr/mu1, po3unn aas in’exuiii
Bynieakainy rizpoxnopun

Dyxap nacka, yBasKHO NpOMHTARTE 10 IHCTPYKIIiIO Nepe/l BUKOPMCTAHHAM LLOTO [PENApaTy, OCKLTLKY BOHA MiCTHTE BAYKIHBY

s sac indopmartiio,

* 30epiraifTe ueit aMcTOK. MOKIHBO, BaM J0BeAeTLCA MPOYHTATH L@ e pas.

* SKmio y Bac BHHUK/IM J10/1aTKOBi 3aMHTAHHA, 3BEPHITHCA 10 JTikaps, (hapMalleBTa M MeCECTPH,

* Leit npenapar Gys npusnavcauit Bam. He nasaiire foro mixomy inmomy. Lle Moske 3apaarH iM [WIKOAH, HABITE AKIIO iX
CHMITTOMHM XBOPOGHM Taki %, K y Bac.

* Y pasi BUHHKHEHHA Oy Ib-AKMX MOOIMHUX edeKTiB 3BepHITLCA 10 Tikaps, GapMalesTa 41 mencectpu. Lle Takox crocyersest
Gyab-akux Hebakanux eekTis, He 3a3Ha"eHnX y it incTpyxuii. lusiteca poaxin 4.

1o micTute uel Gyxaer?

1.
2

4.
5.
6.
1.

[1lo raxe BYTIIBAKAIH ATETAH 5 Mr/vz, posams 214 is' exiiit i B AKHX BHNIAJAKAX BiH BHKOPHCTOBYETHCA?
11lo TpeGa 3uatu, nepur Hixk BukopucToBysat BYTIIBAKAIH ATETAH 5 mr/mn, posuus ang i’ ekuiit?

Sk 3actocosysatu BYTIIBAKATH ATETAH 5 mr/mn, posuns ans in’ekuiii?

Sxi MoxmHBi no6iumi edexTn?

Sk 36epiratu BYTIIBAKAIH ATETAH 5 Mr/mu1, posum [ is’ euuifi?

Buicr ynakosk# Ta iHma indopmartis.

I1lo Take BYINIBAKATH ATETAH 5 mr/ma, po3uun aaa in'exniit I B AKHX BUITA TKAX BIH BUKOPHUCTOBYETBCS?

QapmakorepanesTHuna rpyna - Kon ATX: MICIIEBHHM AHECTETHK: NOIBBO1

Ileit npenapat nokasaHui A% OHIMiHHS (3HeB0MOBaHHA) YacTUH Tina. Bin BHKOPHMCTOBYETLCA U1 IPHIHHEHHS Gomo

abo aus nonermenns Gomo. Moro MoxHa BHKOPHCTOBYBaTH A78:

* 3alesnedeHHs OHIMiHHS YaCTHH Tifa nin Yac onepartii y 1opociwx Ta aireft crapme 12 pokis (a6o Gyab-gxoro BiKy, SKIIo JKH

2

BBOJIATh ¥ CIIHHHOMO3KOBHIl KaHa).

3usaTTa Gomo y JopocaX, HEMOBJIAT Ta AiTei cTapme 1 poxy.

IO TPEBA 3HATH, ITEPII HIK BHKOPHCTOBYBATH BYIIIBAKATH ATETAH 5 mr/wa, posunn aas in’ ckuiii?

He Buxopucrosyiite BYTIIBAKATH ATETAH 5 Mr/Mu, po3uss ans in’ exuiii, Y HACTYTIHHX BHMAIKAX:
* AKIIO Y BAc aneprid Ha GynisakaiH, MicleBi anecTeTHKH amiaHoro Triry abo Gy1s-AKi iHINi iHTpeieHTH UBOrO Npemapary

-

(mepeniueni B posaini 6),

BHYTPILIHEOBEHHO, BKIIOYA0MH BHYTPILIHEOBEHHY MiCLIEBY aHECTe3ii0,
¥ pasi 610kaau naparepBikaIbHOrO Hepsa M1ia Yac aKylIepchkol aHecTesil.

Ile#t npenapat mMae 3araneHi cnetudiuni npoTHNokasanus 10 cninaneHoT aHecTesil. I’ ekuiio He caix pobuth B 3ananeHy abo
iH(iKOBaHY TKAHHHY.

SIKINO BHHUKAIOTH CYMHIBH, HEOOXIIHO 3BEpHYTHCA 3a OPAN0IO 10 JiKaps abo tapmanesTa.

Ilonepemkenns Ta 3anoGixHi 3axoau

Bunanxosa BHYTPILIHBOCYAKHHA iH’€KI1is, MepeI03yBaHHS a0 WBHIKA pe3opOLLig B 30Hi 3 BHCOKOIO BACKYIAPH3ALIIEI0 MOKYTh
NPU3BECTH 10 TOKCHHHOI peakitii, 3okpema HebpoorisHoi abo cepriesoi mpHpoIM.

Skuwo By XBOpieTe Ha GY./15-1110 3 HIKYENEPETiYeHOr0, BAM HeOOXiTHO MOBLIOMHMTH CBOro MiKapA:

CeplieBi NIOpYIIeHHA, 30KpeMa [OpYIIeHH A NLTYHOYKOBOT IPOBIIHOCTI, MOJOBKEHHS inrepeaty QT, aTpioBeHTpHKYIApHA
6nokana,

THKKA ME4iHKOBA HEIOCTATHICTS,
HHPKOBA HEJOCTATHICTE,

Oy1b-sike 3aXBOPIOBAHHA 260 JikyBaHHA, IO MOMKE 3MEHLIHTH NediHKOBHIH KPOBOTIK (110K, CepLieBa HEAOCTATHICTD, MKy BaHHS:
6era-Gnokaropamu),

rinepkamiemia (HasMipHO BHCOKA KOHUCHTPALIA Kaliio B KpOBi), aluno3 (MiaBHieHa KHCIOTHICT KPOBi).

OcoGmusi 3ano6ixui 3axon HEOOXiAHI 115 Mmoxeli NOXMOro BiKy; HeOOXiAHO GyTH 0GepeKHUMH MPH NOBTOPHAX iH’EKLIisX,
mob YHHKHYTH HAKOIMYEHHA IILOTO TPENapary.

[Tepen npuiiomom BYTIIBAKATHY ATETAHY 5 mr/ma, PO3YMHY M1 iH’€KIiM, C/1ill MPOKOHCYILTYBATHCA 3i CBOIM JiKapeMm
abo dapmanestom.

Hitu (kpiM in'ekiii B crMAHOMO3KOBHI KaHam)

¥ nireii <12 pokis 3acrocysanus BYTTIBAKAIHY ATETAHY 5 mr/ma, posunuy s iH'€xUif, 3 MeTOI0 3abe3neyeHns
OHIMIHHS 4aCTHH Tifa Nia yac onepauii ve seranosnexo. Bukopucrauus BYTIIBAKATHY ATETAHY 5 mr/uma, PO3HHHY s

iH’ €Ki}, He BCTAHOBIEHE Y JliTei < 1 poky.

3abopoHeHo BHKOPHCTOBYBATH IS AiTedt Oymisakain, mwo MicTHTh anpexaniv, Ana crewiaTbHUX TexHIk ( Hanpuknan, Gnokana
nenianbHoT 610kanK, 6rokana no OGepery) 3 MeToio 3abe3neueHns OHiMiHNA YacTHE Tina, jc YPakKeH! AIMAHKH 3 KIHICBHMH
apTepiaMH,

Tnwi niku Ta BYTIIBAKAIH ATETAH § mr/mn, posuus s i1 exuiit

Bax1HBO NOBIIOMUTH CBOTO NTiKaps Ta aHeCTe310710ra Mepes i EXItieio BymibakaiHy po Bei fiku, Sxi BaM 3apa3 IPU3HAMHIM,
siKi HewloaasHo GyJn NpH3HAYCH] BaM, ki BM 3apa3 npuiimMaete Ge3 peuenTa fikaps abo fAKi BH HEeWoAaBHO npHiiMany Ge3
peuenTa.

L{o6 yHIKHYTH BIaeMO7Tii Mk KiThKOMA TiKAPCHKHME 3aCO0AMH, 30KPEMA 3 IHIIMMHE MICUEBUMH aHeCTeTHKAMH, abo
npenaparamy, Aki MAKOTh AHTHAPHTMINHY 1§10, MOBIAOMTE CBOTO JliKaps 4K (JapMaLEenTa, AKILO BH NpHHMAaeTe, HElLOAaBHO
npuiiMatH 460 Mornu 6 npufiHati Gyas-ski iHmi KiK.

Barirnicts i ronysanus rpyamo

Slxuio By BariThi a6o royere rpYALIO, AyMaeTe, 0 MOKETE 3aBATITHITH 200 TJIAHYETE MaTH JIMTHHY, 3BEPHITLCA 32 MOPAa0k
10 nikaps abo hapMaliesTa, neput Hixk npuiMaTH e npenapar.

Kepypannsa asromo0Ginem Ta iHIMMHE MexaHisMaMH

Lle#t npenapar moxe moripmuTi peakuiiini aniGHocTi, meoGxiami aa KCpYBaHHA ABTOTPAHCNOPTOM a0o poGOoTH 3 IHIIHMH
MeXaHi3MaMH.

BYITIBAKATH ATETAH 35 mr/a, PO34HMH 115 iH €KL MICTHTE HATPIii.



Lleit nikapebkuii 3aciG MicTHTs 63 MT HATPiO Ha 20-Ma thraxon, mo exsiBaneHTHO 3,2% pexomenaosanol BOO3 MakcHManbHOT
1060B0i HOPMH CTOKHBAHHA 2 I' HATPIKO UM I0POCIOT JHOHUHH,

3. Sk 3acrocosyparn BYIIIBAKATH ATETAH 5 mr/ma, PO3YHH LA iH exmiii?

Maa sactocypanna Gynisakainy HeoOxinwe HacTynue:

° ONHTYBAHHS 718 BHIHAYCHHA AHAMHE3Y, TIKYBAHHA Ta 3aralbHOIO CTAHY NalicHTa,

* JOCTYTI IO BEHO3HOTO BBeCHHS (iH(Y3il) | HagBHiCTH AoCTyYNHOT anapaTypH /114 peaHiMauii,

* HaABHICTb MPOTHCYJIOMHHX MPENAPATIB (TiomeHTAaN, Gensoniaseninu), Basonpecopis, atponiny,

* noctiitnuit MOHITOPHHT cepus (kapaiockon) i MOHITODHHT apTepialbHOrO THCKY,

* NOBIMBHE BBENCHHA NPoGHOT 1031 3-5 M (1-2 M1 11w Autnem) OyniBakainy 5 Mr/mi, mo Mictuts anpesania 1/200 000,

* TMOBiJIbHE BBE/ICHHS OCHOBHOT 1031 MOKPOKOBO M0 § ML,

* moctiliHuif cI0BECHMIT KOHTAKT 3 NALiEHTOM,

Jlozysauns Mae BU3HAYATHCS BUKIIOMHO JiKapeM, 110 MPOBOIMTS NiKyBaHHA.

bynisakainy rizpoxiopna nocTaBaseTscs 3 aIpeHatiHOM i 6e3 HEOrO B KOHUEHTpauii 2,5 mr/mi ta 5 Mr/ma,

3acTocyBaHHs aapeHaTiHOBMICHHX hOpM MOJOBKYE TPHBATICTS Iii.

HaiiGinsi xoHuenTposani GopMy BUKIMKAIOTE MOCTiHHY Ta IHTEHCHBHY MOTOPHY G/I0KaLy.

Popma T KOHUEHTPALLA, AKi HCOOXIAHO BUKOPHCTATH, 3A1EKATS Bil TOKA3AHb Ta OAKAHOrO pesyneTaTy (XipypriuHa aHecresis
abo wurcTa aHAITE3ix), A TAKOK BiJ BiKY Ta CTAHY 3aXBOPIOBAHHA NAITCHTA.

AHECTETHK ¥ HAlHUKYil MOXTMBIH KOHUEHTPAUT CIIil BBOXMTH B HAHMKYiH 103i, mo Heo6XiaHa 115 3a6e3medeHHs
eexTHBHOI aHecTE3l.

3acrocyBanns s fiteit Ta minmitkin

3anexHo Bin THIy HeoGxiaHol aHanresil, Gyrninakain moBiTEHO BBOAHTHCA 200 B eniaypanbHuii npoctip (vactuHa xpe6ra) ato »

i yacTHHK Tina aHecTesionoroM, AKMit Mae A0CHIT poboTH B nexiatpuuHiii aectesii. osyBanHs 3a1eKuTs Bia BiKY Ta Baru
NAlIEHTa | BU3HAYAETECA AHECTE310/10r0M.

[o3yeauns

Lopocai

Ho3u, naseneni B HacTynHiit Tal/HLLi, PEKOMEHIOBAHI UIA 3aCTOCYBAHHS [71S CepelHEOl 10POoC.I0] MOAHHH, SKA BHIHAYAETHCS SK

MoJouit 310poBHit YonoBik Baroio 70 kr. HesanexHo BiZl THITY aHecTe3il, 103a NoYaTKOBOT i’ €KIT HE NOBHHHA NEPEBHIYBATH

150 mr, 32 BHHATKOM CIIHHHOMO3KOBOT AHECTE3il, Jie 1033 [TO4aTKOBOL in’extii #e noBunHa nepesnuryBaty 20 Mr.

Hacrynmi in'exuii: in’exuis nosroprux 103 OynisakaiHy Moske IPH3BECTH 10 OMITHOTO T ABHIEHHS KOHUEHTpauil npenapary s

IU1a3Mi KPOBI BHAC/IIOK HAKOMIMYEHHS,

Tomy cnin TouHO ZOTPHMYBATHCH HACTYITHHX iHCTpYyKIIiii:

* He Moxua poGuti Apyry in’ekuiio, noku He npoiae npunaiiMui 1/3 nepiony HanieBMBenCHHS Oymisakainy, TobTo 45 XBUaMY.

* Ho3a, WO BHKOPHCTOBYETHCA JUIS APYroi iH'exii, He noBuHHa MEPEBHILYBATH TPETHHY MAKCHMAIBHO 03BOICHOT MOYaTKOBOT
A03H, AKINO NOBTOPHY iH’€KWi0 POGIATE Yepes 45 XBUIUH, 260 MOTOBHHY M0YATKOBO] JI03H, AKIIO MOBTOPHY 1H’€KIIiI0
pobnsrts yepes 90 xsumnm.

* TNounHarouu 3 TpeThOi iH'ekuil: in’exiig TPETHHH [OYATKOBOI 1031 MIC/IA IOMOBMHK OHOTO NEPIOLY HAITIBBHBEICHHS (To6ro
75 xBunun) ab0 i’ €KUis MOJOBHHM 103U MIC/S OAHOTO nepiody HamiBBHBeneHHH (To6To 150 xBuaMH).

Cai pO3rIsHYTH MOKIMBICTS IHWKEHHS 1031 NALIEHTAM JITHBOIO BiKY, 0C00/MBO AKIO HEOGXIIHO POGHTH NOBTOPHI i’ eKuii

(amB. «3an0GixHi 3aX011 IIPH 3aCTOCYBAHHIY).



Tabnuusa 1:
CxeMH 03YBaHH JUI4 [09aTKOBOTO BBEICHHA I0POCIHM Ta MITAM BikoM Bix 12 pokis**
Po3unH 3Buuaiina no3a®- 006" em (mn)
MaxkcHMankHa 1032 (Mr)
iclleBa MPHCTIHKOBA iHGinbTpaLis 2,5 Mr/ma Kinbka Mr-2 Mr/kr Kinbka mn-50
Brokaam nepudepHIHIX HepBis
» Bnoxadu mincpebeprux Hepeia 5 Mr/Mn 10-15 Ha HepB; MAKCHMYM 2-3 Ha Heps
150 3aranom
2,5 Mr/mn 62,5-150 <60
* Bnoxadu cnaeminma
5 Mr/Mi 100-150 <30
2,5 Mr/mn 12,5-50 3anexHo Bin 5.20
» Cmaonoai 6noxkadu HepRa
5 MM 25-100 3anexHo Big 5.20
Hepaa
L[‘opamsna eniIypaibHa aHecTe3ia 5 Mr/MI 25-50 5.10
pH XipVPriuHHX BTPYYAHHAX
[Monepekopa enigypanbHa aHecTesiA
NpH XIpYpPriMHHX BTPYHaHHAX, 5 mr/ma 75-150 15-30
BKIYAKYH KECAPIB POITHH
pHBana ronepexoea emiaypatbHa
iHy3ia 1A 3HCOONCHHA 12,5-18,5/roz;
Ticasonepaiiie, aKymepChKe, 2,5 mrimn MAKCHMATEHA 5-7,5/ron
iKyBAHHA HeOILTacTHHHOTO Go/To A03a/24 rox: 400 mr
o)
aYATbH AHECTEIIA MPH § Mr/sn 75-150 15-30
PYPrivHEX BTPY4aHHAX
MiHATBHA aHecTe3id 5 Mr/ma 5-20 1-4

* BKIIIOYAKOYH TECTOBY 103y ** 40 kr



Tabnuus 2:

Himu
Pexomennauii moao no3yeanus /s aiteit BikoM 10 12 pokis*
[Konuesrpanis O6"em Josa Mouarox ) .
(Mriwm) (Mm/xr) (Mr/xr) (x8) TpHaticts il
Toa)

Vlikysanns roctporo Gomo

KiATpaonepamifino Ta mcna

lom i

L e 25 0,6-0,8 1,52 20-30 26
waedenns

o v 2,5 0,6-0.8 1,52 20-30 26
monepexosuil giddin

opaxanene enidypaisne T

denns 6) 2,5 0,6-0,8 1,5-2 20-30 2-6

Micyesa anecmesia (wanpuxaan, 2,5 0,5-2,0

pesHauni nepeosi 6. du ma

Wnghinnmpayis) 5 0,520

25 0,5-2,0 g

lBrokadu nepugbepusnix nepsis

(nanpuxad, xryboso s 05.20

yyGoso-niduLtynkosa) D]

* AGo 40 kr

a) Iouaroxk Ta TpHBaticTs GroKanH nepudePUIHUX HePBIB 3aTeKaTh Big TMmy GrokaaH Ta BREIEHOT 103M,
6) Topakansni eninypaibui Grokaau HeoOXiIHO POBOAWTH MOCTYIOBO, TOKH He Oyne nocarHyro GakaHoro pisHs aHectesir.
Jlns niveit no3yBaHHA C1i PO3PaxOBYBATH HA OCHOBI MACH TiJia 710 2 MI/KT.
Tabmaus 3:
Pexomennanii 010 103yBalus Y HOBOHAPOIIKEHHX, HEMOB/IAT Ta MiTel 19 CITIIHATBHOTO BBE/ICHHA:

Maca Tina (xr) [Ho3a (mr/kr)
<5 0,40-0,50 mr/kr
5-15 0,30-0,40 mr/kr
15 - 40 0,25-0,30 mr/xr

Crroci6 Ta NUIAXH BBEISHHS:

In'exuiq (32 BHHATKOM BHYTDIIIHBOBEHHOTO BBEICHHS).

[licns mepmoro BinkpurTa He BHKOPHCTOBYHiTe (1aKOH NOBTOPHO.

Hacrora BReCHHS

Yacrora Ta yac npuHOMY LEOrO MPENAPATY BH3HAYAIOTHCS BHKTIOUHO AHECTE3I0TOrOM.

TpuBaticTs NiKyBaHHA BHIHAYAECTECA BHK/IOMHO AHECTE3I0TOTOM.

Toupanicrs nikveanus

¥ BeiX BHOQAKAX CYBOPO NOTPHMVIATECH MPHITACIE JiKaps.

Sxmo su npuiinsu 6inswe AJPEHAJIIHY ATETAHY 5 Mr/mi PO3YUHY a74 iK' €KL, Hix ciia:

BHnankosi BHYTPIHLOCYIMHHI i1’ €KLIT MiCUEBMX aHeCTeTHKIB MOMKYTh BHKJIMKATH HeraiHi (BiJ cexyH 10 XBH/IWH) CHCTEMHI
TokcHyHi peakuil. [Tpu nepeaosysanHti CHCTEMHA TOKCHYHICT 3 SBIAETECA Mi3Hime (uepe3 15-60 xpumun micns in’exkuii) yepes
TOBI/BHIIIE MiABUIIEHHS KOHLEHTPALIT MiCIIEBHX AHECTETHKIB Y KPOBI.

Iu’ exuia HaaMipHoT kinbkocTi GyniBakainy B CIMHHOMO3KOBY PIIHHY MOKE NPU3BECTH J10 PO3LIMPEHHSA GIOKAIM, 10 MOKe
MIPH3BECTH J10 TOTAMLHOL CITiHATRHOT aHecTesil.

IlepenosypanHs, BUNAAKOBA BHYTPIIHEOCYIMHHA i1 €KIIi%, AHOMATEHO IIBIIKE CHCTEMIE BCMOKTYBaHHSA af0 HaKoNH4eHHS
1€pe3 3aTPUMKY BHBEICHHS MOKYTh MPH3BECTH 10 HAIMIPHO BHCOKOI KOHLICHTPALIT GYITiBaKaiHY B [L1a3Mi KPOBI, I110 MOXke
TIDH3BECTH JI0 03HAK rOCTPOI TOKCHYHOCTI, 1110 MOXe CIPHYHMHHTH Ha3BH4aliHO cepHo3ni nobini etextn. LI TokcHyni peaxuii
BIUTHBAIOTE Ha LCHTPAILHY HEPBOBY CHCTEMY Ta CEPLEBO-CYIHHHY CHCTEMY.

3aranoM 118 MiCHeBHX AHECTETHKIB O3HAKH HEIPOTOKCHIHOCT] MEPENVIOTE 03HAKAM CEPLIEBOi TOKCHYHOCTI; OIHAK, Yyepes
0couBHi NPodisk cepiieBoi TokcHuHOCTI GYIiBAKATHY Ta Yepe3 BLIHOCHO uacTe MOEIHAHHA MiclleBol aHecTesil i3 ceqauicio
ab0 HaBiTh 3araTbHOK aHecTesiew, 0coBIMBO Vv AiTel, 03HAKH CepLIEBOT TOKCHYHOCTI MOMKYTB CIIOCTEpiraTHCs oaHo4acHo (aGo
HEBiTh PaHilIe) 3 O3HAKAMH HeHpOTOKCHYHOCTI. [TpH BU3HAYCHH] v BeHO3MHII KPOBi 3araibia KOHUEHTPAIIS GyriirakaiHy B
LUHPKY AT, DU AKif BUHKKAIOTS 10YATKOBI 03HAKH HEBPOIOTiHHOI Ta CEpLEBOI TOKCHYHOCTI, CTAHOBHTS 1,6 MKI/MIL.

O3HaK# TOKCHMHOCTI MOKYTB MO/ISTATH B HACTYITHOMY:

* llenTpanssa HepBoBa CHCTEMA: HEPBO3HICTS, 30VIDKCHHS, M03IXaHHA, TPEMOD, NOGOIOBaHHA, MHMOBITEHI PYXH OUHHX A0/VK,
HenepeGopHe GaXaHHA FOBOPUTH, FONOBHMI Bilb, HYAOTA, WIYM Y BYXaX. Lli o3naku BuMaraioTs muasHoi yBary, o6 YHHKHYTH
3arocTPEHHA: CYIOMM, LIO CYIIDOBOKVIOTHCH 3006M LIEHTPATEHOT HEPBOBOT CHCTEMH.

* [luxanbHa CHCTEMa: TaxilmHOE 3 HACTVITHHM aNHOE (TPHCKOPEHHS AMXAHHS 3 HACTYITHOK OiMBII-MEHII OBHOK 3YTIHHKOIO).

* 3 GOKY CepLEeBO-CYAMHHOT CHCTEMH: IPHCKODEHHS CEPLEBOro PHTMY, APTepiaibHa FiNoTeH3iA 3 MOK/IUBICTIO Kosancy (noraHe
CaMOMOUyTTA 3 MALIHHAM APTEPIATEHOrO THCKY), CEPLIEB] PO3IaIn (WIYHOUKOBA EKCTPACHCTOMIN), BiBPHUIALIS WITYHOHKIB,
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MOPYIIEHHA MPOBIAHOCTI (arpiopeHTpHKYsApHa Gnokana). Taki o3naku 3 Goky cepleBO-CYAMHHOT CHCTEMH MOKYTh MPH3IBECTH
IO 3YITHHKH CEplLs.

O3HaKK HEBPOIOTIYHOT TOKCHYHOCTI 3a3BHYAl BHHHKAKOTH OJTHOYACHO 3 03HAKAMH 3 GOKY CEPLEBO-CYIMHHOT CHCTEMH.
Konuenrpartia B niasmi, 3a skol BUHMKAIOTH MOMATKOBI 03HAKM HEHpo- Ta KapAiO-TOKCHYHOCTI, CTaHOBHTE 1,6 MKr/MUL,

4. MOAJIHBI TIOBIYHI EOEKTH

Sk i Bei nikapeeki 3aco0w, nelt npenapat Moke BHKIHKATH MoBiuHi edekTy, X0Ya BOHM BUHMKAIOTH He V Beix. [Tobiuni edexrn,
nos’A3aHi 3 MiCLIEBHMH AHECTETHKAMH, HAA3BHYANHO PIAKICHI 3@ BIACYTHOCTI Nepeso3yBaHHA, AHOMATEHO IWBUAKOTO
CHCTEMHOTO BCMOKTYBAHHS 200 HEHABMHUCHOIO BHYTDIIIHEOCYIHHHOIO BBEAEHHS, Y LIMX BHNIAAKAX BOHH MOXYTh OyTH
HaI3BH4aiHO cepHO3HHMH, 0cO0IMBO MIOA0 CEPLUEBHX TA HEBPOIOTIYHUX pO3JaliB.

3a BimcyrHocTi nepexo3yeanus nobiuni edextn HacTynHI:

» JlykKe 4acTo: 3HHKEHHA apTepianLHOT0 THCKY, HYI0TA.

* Hacro: roosuuii Gik, BiATYTTA NOKOMOBAHHA, 3aNAMOPOYCHHS, YNOBLIBHEHHS 460 MPUCKOPEHHS CEPLEBOTO PHTMY,
OMOBaHHA, 3aTPHMKA cedi, rineprepmis.

* HenacTo: 3HMKEHHS YYTIMBOCTI WIKIDH.

+ PinkicHi: anepriuni peakuii (anahinakTHIHUIH MOK), KOCOOKICTS, ABOTHHS B 09aX.

Kpim Toro, micsis enizypansHoi aGo criHamsHOT aHecTesii MOKYTh BUHHKHYTH HACTYIHI HeBpoJioriuni yexknagnenns. L
YCKJIAIHEHHS MOXKYTh 3HHKATH NOBLIBHO ab0 MOKyTh 30epiraTHcs noctifino:

* 3ananeHHs HepBa.

* 3axBOpPHBAHHA HEPBOBOT CHCTEMH.

* [lapaniv HHKHIX KiHIIBOK,

* YacTkosHit a00 TIOBHHIT CHHIPOM KiHCBKOTO XBOCTA [IDOSAB/ISETHCA TAKHMH CHMITTOMAMH. SK 33TDHMKA Cedi, HeTPHMaHHS KTy
Ta Ce'i, BTpaTa TYTIHBOCTI IPOMEKHHH Ta cTateBoi (byHKIIl, nocTitiua aHecTesiq, napecresis, cnabkicTs, mapaniv HIKHIX
KIHUIBOK Ta BTPaTa KOHTPOITIO Hal cinkTepoM. Bei ui cHMmToMu MoxyTs OYTH HE3BOPOTHUME 260 HENOBHICTIO, IOBLISHO
JHHEATH.

* OmyckanHA N0BIK Y MOEAHAHHI 3i 3BYXKEHHAM 3iHHIb, A iHOMI I 3mKeHHsAM TOToBHALNeHHS (cuiapom [omepa). Bunnkae
TC/IA eNiTYPANTEHOro BBeACHHS ab0 BBEACHHA B 06/1aCTi IDYIHOT K/IiTKH/roN0BH/ mHi.

* ACHMETDHYHE I0TOBWII/ICHHS TA NIOYEPBOHIHKS BEPXHBOT YacTuHm rpyaeil, umi aGo 061uuus (cunapom Aprekina).

* BHyTpillHBOYEpENHA reMaToMa.

Ilonatxosi mo6ivwi edextu v miTelt Ta MimiTKIB

ITo6iuni peakuii Ha miku v aiteit moai6Hi 10 nobiusmx peaxuiii Ha Aiku y 10poCTHX.

Crnosimenss npo no6ivxi edexTi

V pasi sunukHeHHA GYAB-AKHX NOGIMHIX edekTis 3BepHiTECA 10 Mikapd, hapMalesTa 4 MeacecTpr. Lle Takox cTOCYEThCA
Gyap-akux HeGakaHux edeKTiB, He 3a3HAYSHHX Y Uil iHCTPYKLIT, BH TaKoX MOKETe IMOBIIOMISTH PO MoGINHI eheKTH
Ge3rocepeIHEO WePe3 HalliOHATBHY CHCTEMY 3BiTHOCTI: AreHTcrBo HamioHamsHoi Geanexu nikapchKHX 3aco0iB Ta MPOIYKTiB
OxopouH 310pos’s (ANSM) Ta Mepexy perionansHuX HeHTDiB hapmaxoHarsay - Beb-caiit: www.signalement-sante.gouv.fr.
Tosinomastoun npo noGiuni edexry, B KoMoMaraete Hanatu Ginsie inpopmauii npo Geaneky npenapary.

5. SIK3BEPITATH BYTIIBAKATH ATETAH 5 mr/ma, po3uun 11s in’ckuiii?

30epiraitTe eif mpenapar vy HeOCTYIIHOMY UL ZiTe Mici.

He BukopucToBYifTe 1eit mpenapar mic/s 3akiHyeHHs TepMiHy NPUAATHOCT, 3a3HAYeH0To Ha ynakoswi micns « TEPMIH
[MPHUIATHOCTI»: TepMiH IDHIATHOCTI BIITHOCHTHCS 10 OCTAHHBOTO IHA 323HAYEHOTO MiCHIIA,

He Buxunaitre niku y criuni soau umu noGyTosi Biaxoaun. 3anuraitre ceoro dbapmatesTa, sx yTuisysaTy niku, ki By Oinbie He
BUKOpHCTOBYETE. Lli 3aX01H J0MOMOKYTE 3aXMCTHTH HABKO/THIIHE CEPEIOBHILLE,

6. BMICT ITAKETA TA IHIIIA IHOOPMAIA

Lo micturs BYTIIBAKAIH ATETAH 5 Mr/mit, posuus 41s in'exuiii?

Ak purnsaac BYTIIBAKATH ATETAH 5 Mr/Mn, po3uns s {6 exitiii, Ta BMICT YITakoBKi:

Lleit npenapar sunyckaerses y hopmi posanny ans in'exuii y 20 M (ckasHoMy) daakosi.
Kopobka mictuts 1, 10 a6o 25 m.

Miroua peqoBHHa:
E?niay.xain‘r SO Y MOEROT IR i s i e e e i S 2B M
Kinekicts, mo pianosizae Ge3ponmoMy GymiBakaily FAPOXIODHAY ...vu.vveerveennen 5,00 M

] Jng 1 mn
[HIni KOMOoHeHTH:

Harpiio X;topua, HaTpilo ripokcui, Boja s iH'ekuiii.

Biiachuk peectpanifiHoro nocsisenns ikapchkoro sacoty/KopHeTysaw/BHpoOHHK
JlaGoparopis ATETAH 1, pro Anekcannep ®aeminr 69007 JIIOH — Dpanuis
OcraHHs Aata, KOTH Ll OKyMeHT Gyo mepernsuyTo: sxostens 2021 p.

[umi mxepena indopmauii

Heransna indopmauis npo meit npenapar nocrynHa Ha pe6-caiti ANSM (Ppanmis).

Hacrynna indopmauis npuanasena muie A18 MEHYHHX NPALIBHUKIB:

Tepen 3acTocyBanHsSM NPOAYKT C1ij BI3yaTLHO NEPEBIPHTH Ha HASBHICTS TBEPAMX YACTUHOK i 3MiHY konsopy. Cnin
BHKOPHCTOBYBATH JIHUIE NPo30pHii, Ge3GapsHuit abo 371erka KOBTHH po3uuH Ge3 YacTHHOK abo ocamy.
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HAOJATOK I

KOPOTKA XAPAKTEPHCTHUKA NNPOAYKTY

1. HA3BA JIIKAPCBKOI'O 3ACOBY

BYINIBAKATH ATETAH 5 mr/ma1, posunu auist in’ exuiii

2. SIKICHUH TA KUIBKICHHIA CKJIAI

ByMiBaKaiHY MAPOXTOPHRY MOHOTLADAT.vvvvvveevvre oo oo soseesesee e 5,28 mr
KinpkicTs, mo Binmnosinae Oe3BoaHOMY GymiBakainy CLAPOXTIOPHY . vvvvvveeeerseerereeesssossonn 5,00 mr

Ha 1 M1 po3uuny mns in’exuiit.

Onun dnakoH 06’emom 20 M1 MicTHTD 105,54 mr Gynisakainy TiIPOXJIOPHITY MOHOTIIpaTy.

ZLonowmisisi pewoBuky 3 Biomoro mieto: HaTPii.

Kosken M1 posunny mms in’exuiit mictuts 3,15 mr narpito, mo exsisanenTHO 0,14 MMOIE HaTpio.
Koxen ¢nakon 06’ emom 20 M1 MicTHTS 63 Mr HaTpiIO, 10 eKBiBaIeHTHO 2,7 MMOJIb HaTpiro.

IloBHuit nepenix nonomikuux pedosny uB. y po3aini 6.1.

3. JIIKAPCBKA ®OPMA
Po3uun mns in'exiiit.

4. KJIIHIYHI XAPAKTEPUCTHKHU

4.1. Ilokasauus no 32CTOCYBAHHS
- Xipypriyna aHectesist y nopocux i miteii pix 12 POKiB.
- Jlixysanns roctporo Gosmo y AOPOCTHX, HEMOBIIAT Ta JiTelt BikoM Bia 1 poky
- Cninanbna asectesis y qopocaux i siteit pi3HOrO BiKy

4.2. To3yBauusi Ta cnoci6 32CTOCYBAHHSA

ByniBakain nosuuen 3aCTOCOBYBATHCS JTHLIE JTiKapsaMH abo i BignoBinatsHicTio miKapiB, AKi
MaroTh Z0CBiZ poGOTH B TEXHIKAX MicIeBoi 260 perionambHoI anectesil. O6naHan s Ta npenaparT,
HEOOXIi/IHI U1st MOHITOPHHTY Ta HeBixKIaHOT peanimarii, MaioTs 6yTH Heraifto JOCTYIIHUMH (JIHB.
po3zin 4.4). [lepen BUKOHAHHAM nepupepuIHnX aGo UEHTPATBHUX 6J10Ka 460 BBEJICHHAM BEIIHKHX
A03 NamieHTaM HeoOXiAHO BCTAHOBHTH BHYTDIIIHBOBEHHY JIiHiO. Mouiropunr EKT nosnuaen 6ytu
IMOCTIHHHM,

Bynisakainy rizpoxmopm AOCTYNHHA 3 abo Ge3 ampeHaminy (1/200 000) Yy KOHUEHTpaIisax
2,5 Mr/mi ta 5 mr/ma. Dopma Ta KOHIEHTparis, 110 BHKOPHCTOBYIOTBCS, 3AJI€KATh Bijl IOKA3aHb Ta
UiTBOBOIO MpH3HAYCHHS (xipypriuna amectesis a6o pocTe 3HEDOICHHS), BIKy Ta MOXKIHBHX
CYNYTHIX matosoriii nauienta. Bukopucrans a/IpeHATI HOBMICHUX (hOPM MOOBXKYE TPHBATICTH il
Haii6inei konnentposani ¢bopmu 3aGesneqyiore Ginpin NOCII/IOBHY Ta IHTEHCHBHY MOTOpPHY

Gnokany.
= 27
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AHECTeTHK y HaHHWKYIN MOXIIMBIN KOHUEHTpaNi] C/1i BBOAMTH B HAKHIOKILl 21031, 110 HeoOXiHa
A1t 3abe3neyenns eheKTHBHOT aHecTesil,

JdosyBanus

Hopocni

Hani HaBeneHO 103H, peKOMEHIOBaHi A 3aCTOCYBaHHS I CepeAHBOi MOPOC/IOl JIOANHH, KA
BU3HAYAETHCA SK 3M0POBHH MOJIomii 4ouoBik Baroio 70 kr. Hesaneskno Bix Tumy asectesii, nosa
NOYaTKOBOI iH’€KIii He MOBHHHA nepesuutysati 150 MT, 3a BHHATKOM CIMHHOMO3KOBOI aHeCTesi,
A 71032 [04ATKOBOI iH’€KNil He MOBHHHA nepeBuIIyBaTH 20 M.

Hacrynni iw'exuii: in’ekuis mosroprux 103 OymiBakaiHy MOXe TNpPH3BECTH /0 IOMIiTHOTO
NiABHINCHHS KOHLEHTpAIli Npernapary B miasmi KPOBI BHAC/IIZOK Hakonuyenusa. ToMy ciix Toumo
AOTPHUMYBATHCH HACTYITHUX IHCTPYKIIiii:

- HE MOXHa poGHTH Apyry iH’e€KIuio, OKH He mpoiiae npuHaiiMei 1/3 nepioxy HaniBBHBeneHHS
OyniBakaiHy, T06T0 45 XBHIHH;

- A03a, IO BHKOPHCTOBYETBCA UL Apyroi iH’eKkuii, He NOBHMHHA MNepeBHIIYBATH TPETHHY
MaKCHUMAIEHO NI03BO/ICHOI NOYATKOBOI I03H, AKIIO MOBTOPHY iH’€KIIiKO po0ATE Yepe3 45 XBUIIMH,
abo MoI0BHHY MOYATKOBOT 03K, AKLIO MOBTOPHY 1H €KLiI0 poO/IATh Yepe3 90 XBHIIHH;

- TOYHHAIOYA 3 TPeThOi iH’eKWii: iH'€KIif TPEeTMHHM MmOYaTKoBO JO3M MIC/IS MONOBHHU OZIHOTO
nepiony HamiBBHBesieHHS (TOGTO 75 XBHJIHH) a00 iH'€KIis MOJOBHHU JO3W IMCIS OIHOTO nepiojy
HaniBBUBEACHHA (T06TO 150 XBH/IHR).

Caixl pO3rNSHYTH MOMXJIHBICTD 3HHIKEHHS JIO3M TMAllieHTaM JITHBOTO BiKy, 0COOJHBO SAKIIO
HeoOXifHO pobuTH MOBTOPHI i1 eKuii (TUB. po3zin 4.4).

Tabnuug 1: Cxemn AO3YBaHHH /ISl MOYATKOBOrO BBEIEHHS I0POCHM TA JIiTSM BiKOM Bin

12 poxkip**
Po3aun 3Buuaiina xoza*- 06’em (M)
Maxkceumaiabsna g03a (mr)
Micuesa OpPHCTIHKOBA | 2,5 Mr/Mi Kinexa mr-2 mr/kr Kineka mia-50
indinsTpanis
Brokamm nepudepuunux neppin
* bnokadu Midicpebeprux | S Mr/min 10-15 Ha Heps; makcumy™m | 2-3 Ha HepB
Hepeis 150 3aranom
* bnoxkaou cnaeminns 2,5 mr/man 62,5-150 <60
5 Mr/mn 100-150 <30
* Cmeonosi 6nokadu 2,5 Mr/mMa 12,5-50 3anekno Bin Heppa | 5-20
5 Mr/ma 25-100 3anexHo Bix Hepa | 5-20
Topakanena enigypaibHa | 5 Mr/mi 25-50 5-10
aHecresis  Opu  Xipypriudux
[Toniepekona enijlypaibHa | 5 Mr/mi 75-150 15-30
aHeCTe3id  mpH  Xipypriyemx
BTPY4YaHHSX, BKITIOYAI0YH
Tpusana nonepexosa | 2.5 Mr/mi 12,5-18,5/ron; makcumansha | 5-7,5/ron
enigypaibHa iHby3is IS no3a/24 rox; 400 mr
3HeDONIeHHa  (micasonepaniiire,
aKylieperKe, JIKyBaHHSI
Kaynanena  amecresis npu | 5 Mr/miu 75-150 15-30
Xipypriuuux BTpyqaHHsx

= &




CriHaneHa aHecTes1s 5 Mr/mMan 5-20 1-4

*BKJTIOYAIOYH TECTOBY 103y
**40 xr

Himu

Jitu Bix 1 xo 12 pokis

PerioHanbHi aHecTe310/10r YHI MPOLELYPH AT AiTelt MAIOTh BUKOHYBATHCS KBATi(iKOBAHUMH
JiKapsAMH, [I0 3HAMOMI 3 II€I0 IPYIOI0 HACEIEHHS Ta TEXHIKOKO.

Jlo3u, BKa3aHi B TaGIMII, CJIi PO3IJIAAATH K peKOMEH AT U1 3acTocyBaHHs B neaiaTpii. MoxyTsb
3ycTpidaTHcs iHAMBiAyansHi Bapiauii. [l AiTel 3 BHCOKOIO Macolo Tia yacTo noTpiGHe mocTynose
SHMKEHHS JIO3H, 10 Mae IPyHTyBaTHCA Ha ifeabHil mMaci Tina. HeoOxinuo o3naiiomuTHe 31
CTaHIAPTHUMH MiAPYYHHKAMHU 1010 (aKTOPiB, IO BIUIMBAIOTH HA KOHKPETHI TEXHIKM OJI0KaIH, Ta
IOJ0 BUMOT CTOCOBHO OKpeMHX namienTis. ClTiji 3aCTOCOBYBATH HAHHMKTY 03y, HEOOXIAHY 11
HAJIEXKHOI0 3HeOOIIOBaHHA.

Tabauus 2: Pexomenaauil moao go3yBanns s AiTed Bikom 10 12 pokis*

Konm. 06’em Jo3a [Mouarox | Tpusaiuicrsb
Mr/mi MJU/KT MI/KT | XB aif
T0j]1
JlixyBaHHS rocTporo 600
(inTpaonepauiino Ta micis
omneparii)
Kayoanwvhe enioypanrvhe 66edenns 2.5 0,6-0,8 1,5-2 20-30 2-6
Enioypanvne gedenns 6 25 0,6-0,8 1,5-2 20-30 2-6
nonepexoeull 8io0in
g}‘opaxmzane enioypanvie 66edenna | 2,5 0,6-0,8 1,5-2 20-30 2-6
Micyeea anecmesis (nanpuxnao, 2.5 0,5-2,0
He3HauHi Hepeosi biokadu ma 5 0,5-2,0
inginempayis)
Brokaou nepughepuunux Hepsis 2D 0,5-2,0 |?
(Hanpuknao, kny6060-naxoeuil — 5 0,520 | ?
Kk1yboso-niouepesnuii)
" AGo 40 xr

¥ [ToyaToK Ta TPUBATICTE GII0KAAH MepH(EPHUYHIX HEPBiB 3ANeKATh Bill THITY GJIOKAIH Ta BBEIEHO]
JIO3H.

% Topaxkambi eminypansHi 6;10kamu HeoOXiTHO MPOBOAMTH TOCTYIIOBO, I0KH He GY/IE AOCATHYTO
OaxkaHOro piBHA aHECTE3il.

Jlns piTel go3yBaHHS CIIiJ pO3paxoBYBaTH Ha OCHOBI MAacH Tijia 4o 2 MI/KT.

1100 yHHKHYTH BHYTPIIIHBOCYANHHOT iH €KIIii, aCMipaIlito ¢ii1 MTOBTOPHUTH IO Ta ITijl Yac BBEJICHHS
OCHOBHOT 103H. [i c1izi BBOAMTH MOBIIBHO, 3pOCTAIOUMMH JI03aMH, OCOOIMBO I1i1 Yac eIiaypaIbHOro
BBEJIEHHA /10 MONEPEKOBOro Ta IPYAHOrO BiILMIB, MOCTIHHO Ta YBAXKHO CIIOCTEPITayH 3a
KUTTEBUMM QYHKIISIMH MartieHTa.

[Teputon3unspHy iH}IIBTpaLIiO NPOBOAMIN Y AiTeH BiKOM Bix 2 POKIB 13 3aCTOCYBaHHAM
OymiBakainy 2,5 Mr/mi, npu 1soMy j103a craHosuia 7,5-12,5 Mr Ha MUTJaTTHHY.

KiyboBo-naxoBy-kay0oBo-nmiamuTyHKoBy 010Kaxy MpPOBOAKIIH Y AiTel BIKOM Bi | poky Ta cTapiie
i3 3acTocyBanHs OymniBakainy 2,5 Mr/mi, npu oMy J103a ctaosuia 0,1-0,5 mi/kr, mo
ekBiBasieHTHO 0,25-1,25 mr/kr. [liTi Bikom BiZ 5 pokiB oTpumyBanu OyniBakain 5 MI/MJI, IIPH HBOMY

no3a cragosuia 1,25-2 mr/kr. % —
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Jits neHianbHOl 6;10KaaM 3aCTOCOBYBAIM GyTiBakaiH 5 MI/MI, TIpH [BOMY 3araibHi 103U CTAHOBHIIH
0,2-0,5 ma/kr, mo exsiBasieHTHO 1-2,5 MI/KT.

HosoHapozkeHi, HeMOBASTA TA TiTH

SIx HOpIBHATH 3 JOPOCIIUMH, MAJICHBK] JIiTH (HOBOHAPOJDKEH] Ta HEMOBIIATA) MAIOTh BiIHOCHO
BHCOKHI 00'€M CIIHHHOMO3KOBO]I PiIMHU, TOMY IJIs IOCSATHEHHS PiBHS OJIOKa/IH, MOPiBHSIHHOIO 3
piBHeM 6J10KaaH y A0pocinX, noTpibHa GLIbll BUCOKA 103a JIIKapChKOro 3acofy Ha KiJlorpaM MacH
TLIA.

Tabsmuns 3 : PexoMeH0BaHi 1031 U1 HOBOHAPO,KEHNX, HEMOBJIAT 1 JiTel s IHTPACIIIHAIEHOIO
BBEJICHHS:

Bara (kr) Jlo3a (mr/kr)

<5 0,40 - 0,50 mr/kr
5-15 0,30 - 0,40 m1/kr
15-40 0,25 - 0,30 mr/kr

Besneunicts i edpextunnicTs npenapaty BYTIIBAKATH ATETAH 5 mr/sut, posuns st in'exuiit He
BCTAHOBJIEH] y JiTel BiKOM 10 1 poKy, 32 BHHATKOM iHTpAaCHiHAMBHOTO BBeeHHs. HasBHuX HuHi
AaHHX HEOCTATHBLO JUIA OLIHKH.

besneunicts i edexruBHicTs MepiomudHoi 60moCHOT iH'ekuii a60 TpuBATOl emixypansHOi iHdy3ii He
BCTaHOBJEHi. HasBHUX HUHI JJaHUX HEJOCTATHBO JUIA OLIHKH.

Memoo 3acmocysarna

Hactynni mpasuia o1HaKOBO 3aCTOCOBYIOTHCS SIK JUISl GJIOKAJ MEHTPATLHOrO HEPBA, TAaK i I
Gnokan nepubepnunix Hepsis. JKomHe 3 IMX MpaBHI HE 3aXHINAE MOBHICTIO Bifl MOMKIMBOIO
HEIIACHOTO BHNIAAKY (30KpeMa CyJIOMHOro abo CepleBOro), NpoTe BOHM JAIOTh 3MOTY 3MEHIIHTH
HOro 49acToTy Ta TSKKICTh.

JUts 3anobiranns BHy'rpimHLocynHHHoi‘ iH’ekuii peKoMeHIyeThes o0epeskHa acmipanis 70 Ta I
Yac iv’exuii. 3a BizcyTHOCTI TpoTHMIOKA3aHb PeKOMeHI0BaHa npobHa no3a ckmamae 3-5 ma (ms
miteit 1-2 mi) Gymaaxamy 2,5 mr/mn 3 anpenaninom 1:200 000. HenaBmucHe BHYTpiIIHBOCYIMHHE
BBE/ICHHA MOXHa PO3Mi3HATH 332 THMYACOBHM 30iIBIIEHHSM YaCTOTH cepnenmc cKopoueHs abo
NajiHHsAM CHCTOJIYHOrO apTeplanworo THUCKY MpPOTATOM XBHIHHM Ticns iH’ekuii. Bumaaxose
IHTpaTeKaIbHE BBEJICHHS MOXKHA PO3MI3HATH 32 O3HAKAMH CIIHATEHOI GIOKAIH (mapecresis Hir,
3HHKEHHS 9y TJIMBOCTI B 00J1aCTi CiIHHIb y NAIEHTIB y CBiOMOCTI).

OcHOBHY 1103y C1Til BBOXHTH MOBIJIBHO, MOCTYNIOBO, NPHOIH3HO MO 5 MII, YBAKHO CIIOCTEepiraiouu 3a
KHTTEBUMH (YHKIISIMM TIAl(ieHTa Ta mnrpﬂmqua CJIOBECHMI KOHTAaKT. SIKINO BHHHMKAIOTH
CHMIITOMH TOKCHYHOCTI (I4B. po3/ia 4.9), cilix HeraitHO NPUITHMHUTY iH€KIIiTO.

SAxmo oOHIBI TeXHIKH BHKOPHCTOBYIOTHCS OJHOYACHO (mampukia, G/10Kaza CTErHOBOI KICTKH Ta
OGnokana cigHudHOrO HepBa), 3aMOGDKHI 3aXOMM CIi 3aCTOCOBYBATH MOMIGHHM UHHOM: 3araibHa
71033, HaBiTh SIKILIO BOHA BBOJMTECS NOCTYIOBO, CTAHOBHTE ZI03Y, SIKY CITiJl BpaXOBYBaTH.

Y pasi BBeneHHS cyM1m1 MICLEBHX AHECTETHKIB PH3MK TOKCHUHOCTI Mae BPaXOBYBATH 3arajikHy
BBE/ICHY JI03Y, T CJIi/l CyBOPO BUKOHYBATH MPABHIIO KyMY/IATHBHOI TOKCHYHOCT] CyMilLIei.

Ocobnugi eunadku yenmpanwvHoi anecmesii

- Pexomeny€eTsest BBOAUTH poaqm{ 3a Temnepatypu npu6ausHo 20 °C, oCKiTbKH BBEACHHS PO3UHHY
3@ HHXKYO1 TEMIIEpaTypH MOKE OyTr GoimrounM.

- I1ix wac cninanbnoi anectesii cin mam’aTath, 1Mo po3noin aHecTesil 3a1eKUTE Bij KLTHKOX
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haxTopis, BKIOYar0uK 06CAT iH’ €Kil Ta MOMOKEHHS MALIEHTA 10 TA Mi Yac iH’eKItii, . Hns -
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TNaIi€eHTiB JITHHOTO BiKy Ta )IHOK Ha Mi3HIX TepPMiHaX BariTHOCTI 103y CIIiJl 3MEHIIHTH Yepe3
MOTEHIIHHMI PU3NK HaIMipHOI CITHHHOMO3KOBOI OJI0KaIH.

[Ticns mepmoro BIZIKPUTTS He BUKOPHCTOBYMTE (DJIAKOH IOBTOPHO.

4.3. [Iporunokazanus

e [lixBumena yyTmMBicTE 10 OymiBakainy, MiCIEBHX aHECTETHKIB, OB’ A3aHUX 3 aMizioM, abo 10
Oyab-AKOI 3 JOTIOMIXKHHX PEHOBHH, NepeTiieHnx y po3ain 6.1;

perioHanbHa BHYTPIIIHBOBEHHA aHECTe3is;

naparepsikaibHa 0J10Ka/1a HepBa B aKyIIEepCTBi;

3arajbHi crienMdivHi MPOTUIIOKAa3aHHS IO CIIIHATBHOT aHecTesil;

in'exnis B 3ananeny abo iH(iKoBaHy TKaHHHY.

In’exuis OyniBakainy, mo MicTHTb anpenaniH, B ofnacti KiHueBMX aprepiii (Hanmpuxiaz, 61okana
neHiansHoi 6110KanH, 6okazga mo O6epeTy) MOKe CIPHYHHHTH iMIEMIYHAN HEKPO3 TKAHHH.

ITpumirtka: CrienudivHux NpOTHNOKA3aHb UL AiTEH HE BHABICHO. |

4.4. Ocob1mBi 3acTepeskeHHs Ta 3aN06KHI 32X0/1H NpH 3acToCyBaHRI

OcobanBi 3acTepexenns
3BepTaEmo yBary CrOPTCMEHIB Ha Te, 1O el MEIMKAMEHT MiCTHTh aKTHBHY PEYOBHHY, KA MOXKE
BHKJIMKATH IO3UTHBHY PEaKIlilo B TECTAX, 10 MPOBOIATHCA ITiJl Yac AOMiHr-KOHTPOIIO.

3anobizui 3ax01u npH 3acTocyBaHHi

3azanvni 3anobisxcni 3axodu

ITepen BukoHanHsm nepudepHunEx aGo UeHTpaTbHMX 610Kan a60 BBEJEHHSM BEIHKHX 03
nanieHTaM HeoOXiZHO BCTAHOBUTH BHYTPIIIHBOBEHHY JiHIIO.

[lix wac BukopucTanHs OymiBakaiHy HEOOXiNHO CIIAKYBaTH 3a THM, OO BBEJEHHA He OYIO
BHYTPIIIHBOCY IHHHUM,

Toxcuuni piBHi B KpPOBi MOXKYTh CIIOCTEpiraTHCA IMIC/s BUIAAKOBOT BHYTPIIHBOCYAMHHOT iH €Ki,
nepeao3yBaHHs abo MIBUAKOrO BCMOKTYBAHHS B CHJIBHO BacKyJApH30BaHii 30Hi. BoHH MOXYTb
BUK/THKATH TSOKKL MOOIMHI peakuii, BKIIOYaOYH HEBPOJIOrivHi Ta cepuesi peaxuii (AuB. posminu 4.8
Ta 4.9). Sk i U8 BCIX MiCHEBHX aHECTETHKIB, iCHYIOTh NpPABWJA IIONO CIOCODY BBEIEHHS
OymiBakainy, mo6 3BecTH 10 MiHIMyMy BHHMKHEHHS TOKCHUHHX KOHIEHTpauiil (aus. poszin 4.2).
XKonHe 3 mMX MpaBHJI MOBHICTIO HE 3aXMINAE Bifl MOMKIHBOTO HEIACHOIO BHITQJIKy, ajJlé BOHH
3MEHIITYIOTh IX 4aCTOTY Ta CEPHO3HICTS.

KpiM Toro, GyniBakaiH MOBHHEH 3acTOCOBYBATHCA TiMBKH JiKApsAMH ab0 MiX BiANOBIAATHHICTIO
JiKapiB, fAKi MalOTh I0CBI poOOTH B TeXHIKaX MicreBoi a0 perioHaIBHOT anecTesii. O6aHAHNS Ta
npenapatd, HeoOXifHi I MOHITOPHHTY Ta HEBLAKIANHOI peaHiManii, MaioTh OyTH HeraiiHo
JOCTYITH.

Peanimauiiine oOnaHaHHs [OBMHHO BKIIOYATH: NPOTHCYIOMHI npemnapard  (TiomeHTarm,
OcHsoziaserninm), Ba3ONPECOpH, aTpOMiH, oONAAHAHHS, HeOOXimHe ATA iHTYGamii Ta OKCHreHawii
nauienra, aedi6punsarop. Hapewri, 061aqHanss NOBHHHO BKIHOYATH Kapaiockon i 3abesmnedyBaTu
Oe3nepepBHAI KOHTPOJIb aPTEPiabHOTO THCKY.

3anobixcui 3axo00u wodo mexuixu anecmesii
Indinbrpaniiina aHectesis: sKmMO JiNsSHKA, MO NiAISrae  aHecTe’ii, BeIHKA a60 CHIBHO
BaCKy/IApDH30BaHa, 3a BI[CYTHOCTI MPOTHIIOKa3aHb Oyde BHKOPHCTAHO PO3YMH OymiBakaimy 3

aZipeHaniHoM.



ITix €ac emigypambroi Ta chniHaneHoi amecresii y NamieHTiB 3 rinoBonemicio (He3aIeKHO Bin
TMOXO/DKEHHS  TilOBOMEMil) MOXe pO3BHHYTHCS panToBa TsHKKA aprepialbHa TiNoOTeH3is Ta
Opanukapzist He3ane)Ho BiZ MicUeBoi aHecTesii, 1o BHKOPHCTOBYETBCA. ToMYy rimoBoseMiio cimia
nonepe/mty. Bumagku rinotemsii  cmix  nikysartu Ba30NPECOPHMMH  pedoBHHAMH Ta/abo
3aMOBHEHHSAM CY/THH.

Bunuknenns rematomu cnix nepesiputu B nepioz micist anectesii, micis Gnokamu nepudepuIHIX
HEpBiB abo iHpiMbTpanii y mauienris, axi orpumyioTs AHTHKOAryJIAHTHY TEpaliio 3 JiKYBaJIbHOIO
abo npodinakTHYHOW MeTOI0. 3 THX caMuX IPHYHH CJIiJ yBaXXaTH CIIOCTEPIraTH 3a MAL[iEHTaMH, SKi
OTPHMYIOTH JIIKYBaHHS, IO MOXeE 3HH3UTH arperauio TpoMmOouuTiB (HanpHKIa, acIipuH,
THKJIOMIIMH), 3 THKKOIO TPOMGONMTONMEHIEI0 a6o0 3a3BHuail i3 CEpHO3HMUMH TIOPYIICHHIMH
reMocrasy.

Jlesiki MeTOM perioHaNBHOT aHecTe3iT ro10BK Ta MKl BUMATAIOTH MIEBHUX 3aII00DKHMX 3aXO0/IiB.

HenaBmucHa BHyTpimmHBOCY 1MHEA 1H’€KI11isl, HABITH SIKINO BOHA 3POGJIEHA 3 HU3BKOKO JI03010, MOYKe
CHPHYHHUTH 1IepeOpaibHy TOKCHUHICTS.

Perpo6yns6apna Ta nepuGynsbapHa in’exwis: TNIOpYUICHHS B CyOapaXHOIJaIBHOMY IIPOCTOPI MOJKe
CIPUYHHATH TOKCHYHI peakilii, Taki SK THMHacoBa CJIIOTa, CepLIEBO-CY/IHHHMI Koalc, airHoe abo
cynomu. Kpim Toro, mpu sacrocyBamHi miei TexHiKH ICHYE HEBETHKHA PH3HK TPHBATHX
O(TATEMOIIOTI9HAX MOTOPHHX po31ajiiB, MO MOXYTh NPHU3BECTH [0 YpaKeHHs Ta/ab0o JOKaIbHOTO
TOKCH'IHOTO BILTHBY Ha M’5i34 a60 HepBH (uB. po3zin 4.8).

IcHye MoxymMBicTE po3umpenns 10 uepBikanbHOI GrOKAMH Yy pasi my’ke TPHBAJIOrO yTpPHMYBaHHS
nonokeHHs TpennenenGypra.

Ienytots  micaspeectpaniiini  moBizoMIeHHS NP0 XOHIPON3 y Nali€HTIB, SKi OTpUMYBaIH
BHYTPIIHBOCYTJIO60BY iH(Y3i0 MicueBux AHECTETHKIB, BKMOualoun OymiBakain. Ciix yHukaTu
NOCTIHHKX BHYTPIITHBOCYTI060BUX iH(y3iii OymiBakaiHy, OCKiNBKH e(eKTHBHICTE Ta Oe3meka
TaKoro 3acTOCyBaHHS HE BCTAHOBIICH.

3anobidicui 3axodu uepes cepyeay moxcuunicme Oynisaxainy

Heobxizno notpumysatucs imcTpykuiit momo crmocody #Oro 3acTocyBaHHs, 30Kpema, o6
3anobirtu Gyab-sKOMy PH3HKY 3aHAITO BHCOKHX KOHIIEHTpalid y IimasMi KpoBi, IO MOXYTb
CHPHYHHHTH CEPHO3HI MOPYUICHHS ILTYHOYKOBOrO PHTMY: ABOHAIpAB/IEHY TaxXikapmilo Ta
UUTYHOUKOBY TaXiKapAilo, fKi MOXyTb NpH3BECTH 110 $ibpursnii muyHOUKiB 3 HacTymHOM
aCHCTOITIEI0.

Oco6uBo peTeNbHO cifl HAMIAZATH 3a MaIiEHTAMH 3 TIOPYIICHHSAMH ILTYHOYKOBOI MPOBiHOCTI,
TOOTO 3HAYHUM PO3MIMPEHHAM komiuiekcy QRS.

bynieakain cnig 3acrocoBysatm 3 oGepexmicTio mamientam i3 noJoBkeHuM iHTepeaiom QT,
OCKIJIbKH BiH NO0BXKYe eheKTHBHMIL pedpakTepHuii nepiox.

Xoya B peKOMEHZIOBaHHUX J03aX GyIiBakaiH He BIUIHBAE Ha aTpiOBEHTPHKYISIPHY MPOBIIHICTS, gepes
MOXJIMBE YNOBUIBHEHHS Yy pa3i BHIIAIKOBOro nepenosysannsi, EKI' mnamientis i3 noeHom

aTPIOBEHTPHKY/IAPHOIO GJIOKAI0K0 03 JOMOMOTH Ta, AKi OTPUMYIOTH OymiBakaiH, Mac peTelbHO
KOHTPOJIFOBATHCS.

llpu 3acrocysanni OyniBakaiHy Ta, Ha BiAMiHY Bim GimbmocTi Micmesmx AHECTETHKIB, 03HAKH

CepLEeBOi TOKCHYHOCTI MOKYTh 3’ SIBISITHCS OJJHOYACHO 3 O3HAKAMH HEHPOTOKCHYHOCTI, 0COGINBO y
JlTeit.

Inwi 3an06Gisxcui 3axoou s nesnux 2pyn nayicumia " -
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[leuinkoBa HenmocrarHicTh: OCKiTBKH GymiBakain METaboM3yeThCAd B MEYiHII, MPH THKKOMY
nopymenHi GyHkuii newinku 103u caig o6MeKyBaTH, a Gyiib-sike MOHOBICHHS iH €Ki y TaKHX
MAIEHTIB CIi/l CyBOPO KOHTPOJIIOBATH, [1106 YHHKHYTH nepe103yBaHHs.

3 uiel X npuunHE OymiBakaid cin 3acTocoBYBATH 3 00epeKHICTIO, KOJIM NaTooris (IMOKOBUIi CTaH,
CepreBa HeJI0CTATHICTh) ab0 CYMyTHS Tepartis (Gera-6:10kaTOp) 3arpoKye 3HHIKEHHAM IIEIIHKOBOTO
KPOBOTOKY.

Jliomu nitHROTO BiKY: Yepes 3HwKeHmit KimipeHe OymiBakaiHy, IO cmOCTepiracTses y mNauieHTiB
JiTHBOTO BiKy 103y CJTijl 3MEHIIHTH, 00 YHUKHYTH FOCTPOI TOKCHYHOCTI.

I'inokcis Ta rinepkamiemis minBumyoTs PH3HK CepLEBOi TOKCHYHOCTI Bix OymiBakainy i MOXyTb
noTpeOyBaTH KOpekuii X03d. Ammmos 36imbmye BUIbHY (pakuito GymisakaiHy i, OTxe, MosKe
TNOCHJIMTH HOTO HEBPOJIOTiYHY Ta CEPLEBY TOKCHUHICTD, AHATOMYHO, THKKA HHPKOBA HEJJOCTATHICTEL
MOe€ MIABHIIHTH TOKCHYHICTh OymiBakaiHy Yepe3 alma03, SIKHi BiH MOYKe BHK/IHKATH.

Lle#t nixapcekmii 3aci6 MmicTHTE 63 Mr Harpilo Ha 20-M7I (IaKkoH, MmO EKBiBATEHTHO 3,2%
pexomennosanoi BOO3 makcumanshoi 1060Boi HOPMH CHOXMBaHHS 2 I HAaTpIIO VIS Z0pOCIIol
JIO/THHA.

Himu

Jlns eninypansroi anecTesii mitam crix NPH3HAYATH HAPOCTAIOYi 103H, IO BiANOBINAIOTE IXHEOMY
BIKY Ta Maci Tilla, OCKiIBKM came emigypaibHa aHecTesis Ha TPYAHOMY PiBHI MOJXe MPHU3BECTH [0
TAKKOI [IOTeH3IT Ta IMXATbHUX MOPYIIEHS.

3acrocysanns Gyniakainy s BHYTPIIIHBOCYT1060B01 Giokamu y aiteif Bikom Bix 1 10 12 pOKiB
HE 3aJI0KyMEHTOBAHE,

3acrocyBanns OymiBakainy 21s 6I0KaZH OCHOBHHX HEPBiB y AiTell BikoM Bix 1 g0 12 pokie He
3aJOKyMEHTOBAHE,

IIpobnemu 3i cnonnomoskosumu Groxadamu

Ilpo menocraruio eeKTHBHICTE 3a3BHYAll MOBITOMIISIOTE NpH CIHHHOMO3KOBMX 6J0Kagax, mo
BHKOHYIOTBCS MiCLIEBUMH aHECTETHKAMH, i MOXYTb BKIIOUATH NPOGIEMH 3 MiIXOLOM, IOMHIKH IIPH
mizroTosni aGo iH’exuii mpenaparis, HealekBaTHy An(ysil0 NMPOMYKTIB y uepeGpocHiHambHi
PilMHi, HEJOCTATHIO Jif0 MPOAYKTIB Ha HCPBOBY TKaHWHY Ta TPYIHOIIi, MOR’92aHi 2 BegeHHAM
HalieHTiB.

4.5. B3aemonis 3 inmavu AikapesruMi 3acobamu 1a inmi Gopmu B3aemoii

Bynisakain iz 3actocoBysatn 3 o6epesxmicTio MAL€HTaM, SKi OTPHMYIOTH aHTHAPHTMIYHI 3ac06H
3 MICIIEBOIO aHECTE3YFOUOIO aKTHBHICTIO, TaKi SIK JT1iI0KAiH Ta ANPHHANH, OCKLIBKH TOKCHYH] edexTu
€ aIUTHBHHMH.

4.6. ®epruabHicTD, BATITHICTH i JaKTALS

Baritnicts

IIpenapar we crig 3actocoBysatu npu Grokani mapanepBikaibHOTO HepBa mia gac aKyIepepKol
aHECTe31i Yepe3 PU3KK TiepPTOHYCY MATKH 3 BIUIMBOM Ha HOBOHAPOJIKEHOT 0 (TimnokKcis).
Hocnimkenns, npoeexeni ua TBApHHAX, HE MOKA3alH IHAKOTO TEPATOTEHHOro CchCKTy, aic
3aCBIIYMIN (eTOTOKCHYHICTE.

KniHiuno Ha nammit MoMeHT Hemae jocTaTHBEO PE/ICBAHTHUX JI@HMX JUIA OLIHKHA MOXJIMBOTO
Mab(opmaniiinoro edekry OymiBakainy npu itoro 3aCTOCYBAHHI IPOTATOM IEPLIOTO TPUMECTPY
BariTHOCTI.

Tomy, sk 3anoGixuuit 3axij, Gakaso He 3acTocoByBatTH OyIliBakaiH HPOTATOM TepIIoro TPHMECTPY
BariTHOCTI.

Tum He Menmn, Ha choroamimmii aenp mix gac aKyLIEpChKOro 3acTocyBaHHS OymiBakainy B KiHIli

BAriTHOCTI a6o i1 9ac MOJIOriB He MOBiOMILIOCS 1po ocobmBuit heToToKCHUHMIT edexT o =
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Jlakramis

Ak 1 Bei Micuesi anectermkm, GymiBakain NPOHMKAE y TpyaHe Momoko. OIHaK, BpaXOBYIOYH
HEBEJIMKY KUIBKICTh, 10 BUJILIAETHCA 3 MOJIOKOM, TOJlyBAHHS TPYJUTIO MOXTHBE MICJISA PeriOHaAIBLHOT
aHecTesil.

DepTHabHICTH
Kninigaux qanux mozo smiupy OymiBakainy Ha epTHIBHICTE HeMac.

4.7. BnuiiB na 3xaTHicTH KepyBaTH aBTOMOGLIEM Ta iHIIHMH MexaHizsMaMu
Ileii mpenapar MOXXe IOTipIIHTH 34aTHICTS 10 peaxuii pu KepyBaHHi aBTOTPaHCIIOPTOM 260 po6oTi
3 IHITMMH MeXaHi3MaMH,

4.8. ITo6iuni edpexTn

ITobiuni epexTh, m0B’s3aHi 3 MicleBHMU aHeCTeTHKAMH, Aye pijkicHi 3a BiacyTHOCTI
[Iepe/I03yBaHHS, aHOMAIBHO IIBHJIKOIO CHCTEMHOI'0 BCMOKTYBAHHS 260 BHIIAIKOBOTO
BHYTPIIIHOCY TMHHOTO BBEJACHHS; Y KX BHNAIKAX BOHH MOXYTb OYTH JIyXe cepiO3HUMH,
0COONIMBO Ha CepLEBOMY Ta HEBPOJIOTIYHOMY pPiBHi (IMB. po3ain 4.9).

3a BiZICYTHOCTI aHOMAIEHO BUCOKHX DiBHIB y I1asumi, mpodiie HecnpusTIMBIX edexTiB GymiBakaimy
MOMIOHHH 10 iHIIMX MiCUeBUX aHECTETHKIB TPHBAION MIil, OB’ S3AHMX 3 amizIoM.

Bumesranani HecnipusTimBi epexru onucani mmkue.

Hyzxe gacro (> 1/10):
. CYOUHHI OPYWeHHA: TINOTOHis,
. WLIVHKOB0-KUMWKOBI po31adu: HYIOTa.

Hommupeni (> 1/100):

. NOPVUlEHHA 3 OOKY Hepeosoi cucmemu. TONOBHHH Oimb, moB’s3aHud 3 IIOIEPEKOBOIO
NYHKIII€IO, apecTesii,

. NOpYWieHnA 3 OOKy Opeanie ciyxy ma pignoeaau; 3anaMoOpOYeHHS,

. cepyeesi nopyuierns: Gpanukapis, Taxikapis,

. UWNYHKOB0-KUWMKO6] po31adu: OIIIOBAHHS,

. NOPYULeHHA 3 DOKY HUPOK ma ce408UBIOHUX ULIAXIB: 3aTpPHMKa ceyi,

. 3a2anbHI pO3NAOU MA pearyii y Micyi 88edenns: rineprepmis.

Heuacro (> 1/1 000):

. hopyuienrs 3 00Ky HEPEOGOI cucmemuy: TiecTesis.

Piaxkieni (> 1/10 000):

. nopyuenns 3 60Ky iMynnoi cucmemu. anepriuni peaxuii (anadinakTHuHUi mI0K),
. ROpYWeHHA 30py: KOCOOKICTb, JHILIOIIS.

HeBusnauena uacrora:

® NOpymeHHs 3 OOKY HEPBOBOI CHCTEMH: eMimypaibHa aHecTesis aGo perioHapHe BBEICHHS B
TpyaHy obnacte aGo B oGmacTh romoB Ta/abo wmMi, MO MojKe COPHYMHHUTH OloKany
CHMIIATHKIB, IO MPU3BOIHTE 10 TPAH3UTOPHUX CHMIITOMIB, TaKHX K cuHApom ['opmepa,

CHHIIpOM Apiiekina,
o
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TToGiuni edexTw, mOB’s3ami 3 BBeJEHHAM NpENapary, Moxe OyTH BaXKO BIIPI3HATH Bij
dizionoriunux edekTis GrokanM Hepsa (HANpPHKIAZ, 3HHKCHHS apTepiaJbHOrO THCKY, Opamukapis
MiJ 4Yac UEHTpaTbHOI aHecTesil), ABHIN, CHPHYHHEHHX Ge3nocepeIHBO TOJKOBOKO IIYHKIL€EIO
(cmiHanbHA remaToma), SBHIN, HEMPSMOK NPHYMHOK SKHX CTATA TONKOBA NyHKIiS (MeHIHTiT,
enigyparsHuii abeuec), a0 ABHI, NMOB’A3aHAX 3 BHTOKOM CIMHHOMO3KOBOI piiuHE (HanpHKIALI:
TOJIOBHHH Oib Yepe3 mopyruenHs TBepaoi 060IOHKH MO3KOBOT 000JI0HKH).

[Tix ac crinansHOI aHecTesil ronoBHMM GomaM, ki YacTile BUHUKAIOTE Y MOJIOJHX JIOAEH, MOXKHA
3aMOGITTH 3a I0MOMOTOKO TOMIOK 25-T0 KamiGpy.

KpiM Toro, micis emimypamsHoi aGo cmimameHoi amectesii MOXYTh BHHHKHYTH HaCTYIIHL
HeBpoJoriuni ycknamuenHns. Lli yckianHenus MOXYTh OyTHM HE3BOPOTHHMH ab0 HEMOBHICTIO,
MOBIJIbHO 3HHKATH:
e crilika paguKysonaris;
* neprdepuyna Heliponaris;
® [iaparieris;
® YacTKOBWH a00 MOBHMI CHHIPOM KiHCHKOTO XBOCTA, IO MPOSABIISETECS 3aTPUMKOIO Cedi,
HCTPHMAaHHSM Kally Ta cedi, BTPaTOK YyTIMBOCTI NPOMEXHHH Ta CTaTeBoi (yHKII, CTiliKor0
aHecTesi€lo, mapecresielo, c1abKicTio, MapaniueM HHKHIX KiHIIBOK Ta BTPaTOI0 KOHTPOIIIO
Haz cinkTepoM. Bei 1i cCHMITOME MOXKYTh MOBLIBHO 3HHKATH 260 30epiraTucs MocTiiHo;
® BHYTpilIHLOYEpenHa Cy6aypaibHa reMaToma,

ITH
Y nirte#t no6iuni edextr Taki x, 9K i y mopocmux. Ommax y Aiteit Mose OyTH BaKKO BHSABHTH paHHi
O3HAKH TOKCHYHOCTI MICLeBOI aHecTe3il, 0COOIHBO Y BHIAKaX, KOIHM OJ0Kama IMPOBOIMTHECH i
cenartiero abo iz 3aralbHOI0 aHECTE3icl0.

[loBizomnenns npo mino3propasi no6iumi peaxiii

BaximBe 3HaueHHs Mae IIOBiZOMIEHHS Npo MizO3proBami moGiuHi peakmii micns peectparii
JiKapcbkoro 3acoly. Lle mo3Boise mocTiitHO KOHTPO/IIOBAaTH CIHIBBIAHOLWICHHS KOPHCTH/PU3HK
TIKapchKoro 3acoby. Meauuni NpauiBHMKH TOBiTOMISIOTH npo Oyap-siki migo3proBaHi moOGiuHi
epexTH uepes HANiOHAIBHY CHCTEMy 3BITHOCTI: AreHTcTBo HamioHatsHOT Gesmex TMKapChKHX
3aco0iB  Ta NPOJYKTIB OXOPOHH 3/I0pOB’S (ANSM) Ta Mepexy perioHaTbHHX ICHTPIB
(bapmakoHarsy - Be6-caiit: www.si gnalement-sante.gouv.fr.

4.9. IlepenozyBanns

Bunanxosi BHYTpilIHbOCYAMHEHI iH €Kuil MiCHEBHX aHECTETHKIB MOXYTh BHKIMKATH HeraiHi (Bin
CCKYHI 10 XBHIHH) CHCTEMHI TOKCHUHI peakuii. [Ips MepenosyBamHi CHCTEMHA TOKCHUHICTH
3’ABIAETBCS Mi3Hime (uepes 15-60 XBHIMH micis in’exnii) wepes moBiMBbHiE miABHINCHHSA
KOHIEHTpALIii MiCIIeBUX aHECTETUKIB Y KPOBI.

[Hexuis B CIMHHOMO3KOBY pinHHy HaIMIpHOT KinbkocTi GymiBakainy, #MoBipHO, mpH3Beme A0
PO3LIMPEeHHS GJI0Ka/H, 1110 MOXKE IPU3BECTH JI0 IIOBHOT CIIHAIBHOT aHeCTe3ii.

Ilepenosysanns, Bumagkosa BHYTPIUIHbOCY/IMHHA 1HEKIisl, AHOMAJBHO IUBHIKE CHCTEMHE
BCMOKTYBaHHsI 800 HAaKOMHYEIIIIST BHACII0K 3aTPHMKH BHBEICHHA MOJKYTb IIPH3BECTH J0 HAAMIPHOL
KOHUEHTpauii OyniBakaily B 11a3mi KpoBi; 1ie IPU3BOANTS 10 03HAK rOCTpOI TOKCHYHOCTI, 10 MOKE
[IPH3BECTH 10 XyXe CepHO3HUX NoOiuHMX epektiB. i Tokeuuni peakwii CTOCYIOTBCS LIEHTPAIBHOL
HEPBOBOI CHCTEMH Ta CEPIIEBO-CYIMHHOI CHCTEMH,

3araoM s MICHEBHX AHECTCTHKIB O3HAKH HEHPOTOKCHYHOCTI MEpejlyloTh O3HAKAM CepleBoi
TOKCHYHOCTI; O/HaK, 4epe3 ocobuuBumit mpodiis cepueBol TOKCH4HOCTI OymiBakaiHy Ta uepes
BIIHOCHO HacTe MOEAHAHHA MICHCBOI aHecTesii i3 cenamicio aGo HABiTh 34rajibHOI0 aHecTe3ielo,
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0co0/IMBO y JiTel, 03HAKH CepLeBOl TOKCHIHOCTI MOXYTh CIOCTEpiraTHes ojHOYacHo (abo HaBiTh
paHilIe) 3 O3HAKAMH HEHPOTOKCHYHOCTI.

BumipsHO y BeHO3Hi# KpOBi: 3araipHa UMPKYJIFOI0Ya KOHIIEHTpaLlis OymiBakaiHy, NpH AKiit MOXKYTb
3"SIBUTHCA MEPIIi 03HAKK HEBPOJIOTIYHOI TA CEpPIIEBOI TOKCHYHOCTI, CTAHOBHUTE 1,6 MKI/MIL.

i edexrn:

TokcnunicTh HEHTPAJILHOT HEPBOBOI CHCTEMH
[le BigmoBsinae no3o3anexHii peakuii 3 CHMITOMAMH Ta 0O3HaKaMH TTOCHICHHS TXKocTi. [ToyaTkoBi

CHMIITOMH BKJIIOYAIOTh HECIIOKiH, M0GOIOBaHHS, JIOTopelo, MO3iXaHHS, 3aMaMOpOYeHHs, KPYyrosi
napectesil, OHIMIHHA #3MKa, J3BiH y Byxax 1 rimepakysiro. L[i TpuBOXHI O3HakW He ciix
HETNPAaBUIIBHO TIYMAYUTH SK HEBPOTHYHY moBediHKy. [TopymenHs 3opy i mocMuKyBaHHS aGo
MOCMUKYBaHHS € OUIbIl cepiO3HMMH O3HAKAMH, SKi MOXYTb MeEpefyBaTH pPO3BHTKY
reHepaiizoBaHux cysiom. Ile Moxe cynpoBopKyBaTHCS BTPATOIO CBIZOMOCTI Ta TOHIKO-KIOHIYHHMHA
CYyAOMaMH, TPHBATICTh SKHX MOXKE CTAHOBHTH Bijl KIJIBKOX CEKYHJ J0 AEKiThKOX XBHIMH. [imokcis
Ta rinepKanHis MBHIKO BHHHKAIOTH I Yac CyAoM uepe3 3GiNbIIeHHS M’S30BOi aKTHBHOCTI, a
TaKOX NOPYIIEHHS IMXAHHS. Y BaXKKUX BHIIAJKAX MOXKE BHHHKHYTH aIlHOE,

CepueBo-cyIHHHA TOKCHYHICTH

ByniBakain mae ocoGmBy cepueBy TOKCHuUHiCTb. BuCOKi KOHIEHTpamii B miasmi MOXYTh
BHKJIMKaTH CepHO3HI NIUTYHOYKOBI apuTMii, Taki AK JBOHAIpaBieHa TaxXikapiis Ta LUIYHOYKOBA
Taxikapgis, mo Moxe mnpu3BecTd A0 (GIOpUAAii mIYHOYKIB Ta 10 acHCTOM IUISXOM
elleKTpoMexaHiuHoi jaucomianii. Haamipai KOHLEHTpalii B IUIa3Mi TaKOXX MOXKYTh CIIPHYHHHTH
BEIUKY OpaauKapailo Ta IOPYIICHHS aTpiOBEHTPHKY/IAPHOI NMPOBIZHOCTI; TeMOIMHAMIYHO TAKOX
MOXE€ CIOCTEpIraTHCsl 3HHXXEHHS CKOPOTIMBOCTI 3 rimotensiero. Bei mi mopymenHs MOxyTh
NPH3BECTH JIO 3yNIUHKH CepLis.

JlikyBanus
Heo6xiHo MaTi HamoroTosi Jiiku Ta peadimariiine 06/1aHAHHS.

ko mix "ac in'exmii MiceBoi aHecTesii 3'ABNAIOTHCA O3HAKH TOCTPOi CHCTEMHOI TOKCHYHOCTI,
iH’€KIIiIO CI1i/1 HeraiHoO NPUIIHHHUTH.

Cain HeraifiHo posnoyatn BeHTHIILiFO 100% KHCHEBOIO Macko; iHOAI UBOr0 JOCTATHBO, OO
3YNHUHHUTH CyJIOMH. Takox HeoOXi/HO 3a6e3nednTH XOpolLy POXiTHICTE AMXaTBHUX HUIIXIB.

JIKImO cynoMM He [PHNMHSIOTBCA mHpoTarom  15-20 CEKYHJl, BHYTpILIIHEOBEHHO BROJSTH
NpOTHCYNIOMHHMH 3aci, Hanpukian Tionentan (1-4 mr/kr) abo Genzoniazermiau (0,1 mr/xr Jiazenamy
a6o 0,05 Mr/kr Mizasonamy); CyKIMHITXOJIH BBOAATH VIS MOJETUICHHS IHTYOAWT v pasi panToBHX
CYJIOM.

[Topymenss kpoBooGiry ikyioTs Gomocamu 5-10 MKT/KT aJ[peHasliHy, He NMepeBHIIYIOYH IO 103Y,
106 He BUK/IMKATH NLTYHOUYKOBY Taxikapaito a6o ¢iGpuisiio.

[Inysoukosi aput™ii mikylotsest 3a gomomorowo aediGpumsmii. Crix po3CASHYTH MOMKTHBICTS
3aCTOCYBaHHA JIIMIIHUX eMYJIbCIlL.

Crin BxuBaTH HeoOXiTHUX 3aX0iB A1 GOPOTEOH 3 pecripaTOPHHM Ta METaBOTIMHHM AIHI030M,
TIIOKCIEN0, 00 YHUKHYTH MMOCHJIEHHS 03HAK TOKCHYHOCTI.

MoniTopuHr Mae GyTH TPUBATHM Yepe3 cuiIbHE 38’ A3yBaHHS GyiBakaiHy 3 TKAHUHAMY.
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S. ®APMAKOJIOTTYHI BJIACTHUBOCTI
5.1 ®apmakoanHamMika

®apmakorepaneptuyna rpyna: MICLIEBI AHECTETHUKHU, kox ATX: NO1BBOI: LEHTpaIbHA
HEPBOBA CHCTEMA)

Mexani3m aii
Bynisakain BifHOCHTBCA O IPYNH aMiHHX aHECTETHKIB.

AHECTeTHYHA aKTHBHICTH OymiBakainy XapaKTEePH3YEThCS HACTYIIHHM:
¢ MOBLILHHIH M0YATOK aHeCTe3il,
* [I0Bra TPHBATICTb Jii (MOZOBXKYETHCA MPH 3aCTOCYBAHH] KOMOIHAILIT azZipeHasiny),
* JOCATHEHHS Maifike BHKIIIOYHO CEHCOPHOI Giokamw HepBiB mpu komGinawii 2,5 mr/ma a6o
Gnokazu HepBiB, MOB’A3aHOI 3 MOTOPHOIO GI0KAI0I0 PI3HOL IHTEHCHBHOCTI, 3 KOHLICHTpAIIIEIO
5 mr/muL.

ITin 4ac indinbrpaniinol anecTesii cepe/Ha TpHBATICTS aHecTesil, AKa HOCSTAETHCS PO3YHHOM, III0
HE MICTHTB aJIpeHaNiHy, CTAHOBHTH 200 XBHIINH.

[Tin wac emimypanbHOi amecTesii HIKHBOI YACTMHM CIMHH [10YATOK AHECTEe3yI0490r0 edeKkTy
CIIOCTEPITacThesl MPOTATOM 5 XBHJIMH, IIOBHE NOLIMPEHHA BiJA3HavaeThesd deped 20 XBWIMH, a
TPUBANICTE CTaHOBHTB BiX 200 XBAIMH (po3yuH 2,5 Mr/min) 10 300 XBHIHH (po3umH 5 Mr/mi).

[Tin wac nepuepuunmx Groxax yac 10 MOYaTKy aHecTesii cTaHoBHTH 15-20 XBHJIMH, a TPHBATICTH
edeKTy BapiloeThCs B IIHPOKHUX MEKAX 3aJIeKHO Bil PI3HHX dakTopiB i cTaHOBHTE Bix 6 10 24 romUH
3 aHECTE3I€I0 EBHUX CILIETIHb.

5.2 ®apmakokineTuka

Abcopbuis
Abcopbuis Ta mudysis Gynisakainy 3anesxats Bix 6araTbox napameTpiB:
* THUN iH'eKmii,
* CTaH naiieHTa,
* KOHLECHTpAIlis, 3arajbHa BBeJIeHa 1034,
* (i3uKo-XiMiuHi XapaKTepPHCTHKH IBOTO AHECTETHKA: BHCOKA XHPOPO3UHHHICTE: (IIepeBaXKHe
3B’A3YBAHHS 3 TKAHHHAMHM, OAraTUMH Ha JKup: cepueM, sereHsMu, Moskom); pKa 8,1; npu
PH 7,4; 83% BinbHOI ppaxuii IpoAyKTy 3HAXOAUTBCS B i0HI30BaHil dopmi.
Posnopcromkenns
38’s3yRanns 3 GirkaMu TUIa3MH KpOBI (mepeBaxkHo anbda-1-rirokonporeinamu) ayke Bucoke:
Omu3pKo 95% y no3ax, mo BHKOPHCTOBYIOTBCS B TEpaITil.
Ilepion HaniBBHBeZEHHS B TKAHHHAX CTAHOBHTH npubausHo 30 XBHIHE, a 06’eM po3moaimy
CTAHOBHUTH 72 JITpH.
byniBakain mnpoHukae Kpi3b MIIAUCHTAapHHIA 0ap’ep: CHiBBiIHOMIEHHA B KpoBi MIoxa/Marepi
CTaHOBUTH NPUOIH3HO 1:3.
Busenenns
bynisakain mnepeBakHO METadOM3YEThes B MEYiHLI LUIAXOM pPO3KTAJAHHA HOr0 CHCTEMOIO
MOHOOKCHIeHa3H, 3a1eXKHOT Bl uutoxpoMy P450. Maiiske Bech BBe/eH il GymiBakais BHBOIHTHCS y
BUIJIS MeTaboiTiB. OCHOBHMM MeTaGosmiToM € 2,6 MmieKoTOKCHI N, MeTaGomiT OyniBakainy He
€ AKTHBHUMH 200 TOKCHYHHMH 3a Tiel KOHLEHTpAIi B 1a3mi, mo CIIOCTEPIraeThes,
[Tpn6musso Bin 5 1o 10% npoayKTy BUBOAMTHES i3 cevero B AKTHBHI dopmi.
ITepion HaniBBYMBeTeHHS CTAHOBHTE 2,5-3,5rox.
KoHuenrpanii B miasmi
Ilix wac emimypanemOi amectesii, skimo 3aranbHa nosza craHoBuTe 150 mMr Oymisakainy, mikosa
KOHUECHTpALlis B r1asmi fiocsiraethes 3a 10-30 XBHIMH Ta CTAHOBHTH npHOIM3HO 1 MKI/MIL
Ilin wac eminypansuoi anecresii 3 AKYIICPCBKOIO METOIO, SKILO 3arajibHa 1034 ¢TaHoBUTE 50-100 mr
OymiBakaiHy, KOHLIEHTpALis B [11a3Mi marepi cTaHOBHTE 0,4-0,8 MKr/m.
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[Tin wyac Omokagu I[UIeYOBOrO cIUleTiHHS i3 3actocyBanHsM 150 mr OyniBakaiHy TmiKoBa
KOHIEHTpAaMis B I1a3Mi Jgocaraetbes 3a 15-20 XBuauH 1 cTanoBHTH npuommsno 1,50-1,70 Mxr/mi.
KonuenTpanis B miaswmi, 3a sK0i BHHHKAIOTH MOYATKOBI O3HAKH HEHpO- Ta Kapaio-TOKCHYHOCTI,
CTAHOBHUTE 1,6 MKI/MIL.

Hitu

Y niteit papmakokineTuka OyniBakaiHy noznioHa 10 GapMaKoKiHETHKH y AOPOCITHX.

5.3 [lani fokaiHiMHAX J0CTiKEHb Ge3MeKH
He 3actocoByeThes.

6. 6. PAPMAILEBTHYHI XAPAKTEPUCTHKH

6.1. Cnucok I0NOMIKHHX pe40BHH
Hartpiro xnopuz, HaTpilo rigpokcu, Boja Iis iH'eKkuii.

6.2. HecymichicTs

3a BIACYTHOCTI JOCIIMIKEHb CYMICHOCTI Weif JikapchKuil 3aci6 He MOXHa 3MilIyBAaTH 3 iHIIMMH
JKapChKHMH 3aC00aMH.

6.3. Tepmin npugaruocri
3 pokw.

6.4. Ocobansi 3anobixui 3axoau npu 36epiranni
Ocob6auBi 3ano6ixHi 3axoxu npu 36epiranni BiaCyTHI.

6.5. Tunismict ynakoBxku

®aaxon 20 M (cknaHMi); KopoOka, mo MictHTh 1 dakon o6'emom 20 M (cksHumi);
KopoOka, 110 Mictuth 10 dakonis 06'emom 20 M1 (CKISHUX);

KOpoOKa, 10 MICTHTE 25 KOBNAUKIB (XJI0pOyTHII)

He Bci po3mipH ynakoBOK MOXYTb 3HAXOAUTHES Y IPOJAKY.

6.6.  Ocobausi 3anobizkHi 3aX01H NPH NOBOKEHH] 3 NpenapaToM i ioro yrusizauii
Incrpykuii:
Ilepen sacrocyBanHsAM MPOAYKT CiiJ Bi3yaJbHO MEpEBIPHTH Ha HAABHICTH TBEPAMX YACTHHOK i

3MiHy kombopy. Ciniji BHKOPHCTOBYBATH JIMUIE TIPO30pHiA, Ge36apBHMit a6o 37erka KOBTHI PO3YHH
Ge3 wacTuHOK abo ocaxny.

7. BJIACHUK PEECTPALIIHOI'O IIOCBIIYEHHS JIIKAPCHKOT'O 3ACOBY
JlaGoparopis Areran

1, pro Anexcanzaep @neminr

69007 Jlion

Opanuitis

8. HOMEP(H) PEECTPALIIHOI'O MMOCBIIYEHHS JIKAPCHKOI'O 3ACOBY

34009 559 0383 3: 20 mut y prakori (CKIsSHOMY); KOPOOKa, 110 MiCTHTS 1
34009 565 1280 5: ¢pakoH 06'emom 20 M (cknstHuit); Kopobka, mo MicTuts 10
34009 559 0414 4: pnakonis 06'emom 20 M (CKIAHUX); KOPOOKA, IO MICTHTS 25
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9. JATA IIEPBUHHOI BUJAUI PEECTPAI[II«ulHOI'“O .
INOCBIAYEHHS/ITPOAOBKEHHSA TEPMIHY /IlI PEECTPALIIMHOI'O
INOCBIAYEHHSI

Jlata nepBuHHOI BuAa4i peecTpauiiinoro nocsiguenns: 21 cepras 1995 p.
JlaTa OCTaHHBOT'O IPOIOBXKECHHS TEPMiHY Aii peecTpauiiiHoro nocsiayenns: 21 cepnus 2010 p.

10. JATA IEPETJIAAY TEKCTY

11 xoBtHa 2021 p.

11. JO3UMETPISA

He 3acTtocoByeThCA.

12. THCTPYKIISA 10 MIPUTOTYBAHHS PAJIO®APMALIEBTUYHUX 3ACOBIB

He 3acTocoByeThes.

—64 "~
9.2

3ATAJIBHA KJIACH®IKAIISA CTOCOBHO JOCTABKH
Crucox I1

Jliku, 3ape3epBOBaHi /Ui BHKOPHCTAHHSA B CTAIlioHAapi.
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