PRODUKTRESUME
1. LAKEMEDLETS NAMN

Ampres 20 mg/ml injektionsvétska, 16sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

1 ml injektionsvatska, I6sning innehaller 20 mg kloroprokainhydroklorid.
1 injektionsflaska med 20 ml l6sning innehaller 400 mg kloroprokainhydroklorid.

Hjélpdmnen med kénd effekt:
1 ml 16sning innehaller 1,85 mg natrium.

For fullstandig forteckning 6ver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvatska, 16sning.
Klar, farglos l6sning.

Ldsningens pH ar 2,7-4,0.
Losningens osmolalitet ar 250-300 mOsm/kg.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Perineural anestesi (perifer nervblockad) hos vuxna vid kortvariga kirurgiska ingrepp (som varar hégst
60 minuter).

4.2 Dosering och administreringssatt

Det maste finnas omedelbar tillgang till utrustning, lakemedel och personal som majliggor hantering av
akutsituationer, sasom uppratthallande av fria luftvagar och administrering av syre, eftersom svara
reaktioner, ibland med dodlig utgang, i sallsynta fall har rapporterats efter anvandning av lokalanestetika.
Reaktioner av detta slag har dven rapporterats hos patienter utan tidigare éverkénslighet. Den ansvariga
lakaren ska vidta de atgarder som kravs for att undvika en intravaskuldr injektion och ska vara fullt utbildad
inom akutmedicin och aterupplivning for att kunna forebygga och behandla biverkningar och
behandlingskomplikationer.

Dosering
Verkningstiden for kloroprokain ar dosberoende och minsta mojliga dos som kravs for att uppna effektiv

blockad ska anvandas. Doseringen ska bestammas individuellt och varierar beroende pa anestesiprocedur,
vaskulariteten i vdvnaderna, nédvandigt anestesidjup och nédvéndig grad av muskelrelaxation, 6nskad
varaktighet for anestesin och patientens fysiska tillstand. Vid bestamning av dosen ska samtidig
administrering av andra lakemedel beaktas.

Foljande tabell innehaller doseringsriktlinjer for de vanligaste blockaderna.



Dosering hos vuxna

Anestesiprocedur Volym (ml) Total dos (mg)

Storre nervblockader* 15-40 300-800
Axillar blockad 20 400
Brakialplexusblockad 30-40 600-800
Femoralisblockad 15-30 300-600
Ischiasnervblockad 20-30 400-600
Mindre nervblockader 0,5-5 10-100
Parabulbar blockad 5 100
Infraorbital blockad 0,5-1 10-20

* Avseende storre nervblockader kan en dosrekommendation endast ges for axillar blockad. Det finns
for tillféllet ingen erfarenhet om specifika dosrekommendationer fér andra blockader och doseringen
maste faststéllas individuellt.

Maximal rekommenderad dos hos vuxna ar 11 mg/kg, men far inte 6verskrida en maximal total dos om
800 mg (= 40 ml) kloroprokainhydroklorid.

Sarskilda patientgrupper

Lakarens erfarenhet samt kannedom om patientens allméantillstand ar avgorande for att kunna faststalla
dosen. Det rekommenderas att dosen minskas hos patienter med forsamrat allméantillstand.

Dosen ska dven minskas hos aldre patienter och hos patienter med faststallda samtidiga sjukdomstillstand
(t.ex. vaskular ocklusion, arterioskleros, diabetisk polyneuropati).

Pediatrisk population
Sékerhet och effekt for Ampres for barn och ungdomar har inte faststéllts. Inga data finns tillgangliga (se
avsnitt 5.1).

Administreringssatt
Perineural anvandning (perifer nervblockad).

Kloroprokain kan ges som en enkeldos.
Lakemedlet ska granskas visuellt fére anvandning. Endast klara I6sningar praktiskt taget fria fran partiklar
far anvandas. Den intakta behallaren far inte steriliseras pa nytt i en autoklav.

4.3 Kontraindikationer

- Overkanslighet mot den aktiva substansen, lakemedel ur gruppen estrar av PABA (para-
aminobensoesyra), andra lokalanestetika av estertyp eller mot nagot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1

- allménna och specifika kontraindikationer for perineural anestesi (PNB) ska beaktas oavsett vilket
lokalanestetikum som anvands

- intravends regional anestesi (bedovningsmedlet injiceras i en extremitet och halls kvar i onskat omrade
med hjalp av en manschett s att det far verka)

- hypovolemi

- allvarliga problem med hjartats retledning.



4.4 Varningar och forsiktighet

En del patienter kraver sarskild tillsyn for att minska risken for allvarliga biverkningar, d&ven nar lokoregional
anestesi utgor det optimala valet for det kirurgiska ingreppet:
- patienter med fullstandigt eller partiellt hjartblock eftersom lokalanestetika kan hdmma myokardiell
retledning.
- patienter med svar hjartinkompensation.
- patienter med framskriden lever- eller njurskada.
- &ldre patienter och patienter med forsamrat allmantillstand.
- patienter som behandlas med antiarytmika klass 111 (t.ex. amiodaron). Dessa patienter ska sta under
noggrann 6vervakning och EKG-monitorering, eftersom effekterna pa hjérta kan vara additiva (se
avsnitt 4.5).
- kloroprokain ska anvandas med forsiktighet till patienter med framskriden leversjukdom, eftersom
lokalanestetika av estertyp hydrolyseras av kolinesteras i plasma som produceras i levern.
- patienter med genetisk brist pa kolinesteras i plasma.

Tillgang till tillforlitlig intravends infart maste sakerstallas.

Forsiktighet kravs for att forhindra injektion i inflammerade omraden.

I handelse av oavsiktlig intravaskular injektion kan omedelbar svar systemisk toxicitet intraffa (se avsnitt 4.8
och 4.9).

Hos hogriskpatienter rekommenderas att deras allméntillstand forbéattras fore ingreppet.

En séllsynt, men allvarlig biverkning vid lokoregional anestesi (PNB) &r perifer nervskada till f6ljd av
oavsiktlig skada pa anatomiska strukturer orsakad av infoérandet av nalen. | de flesta fall ar skadorna
overgdende och ofta subkliniska eller yttrar sig som milda mononeuropatier. | séllsynta fall kan skadorna
resultera i permanent nervskada.

Intra-artikular infusion av lokalanestetika efter artroskopiska och andra kirurgiska ingrepp utgor icke-
godkand anvéndning. Efter att produkten borjat marknadsforas har det férekommit rapporter om kondrolys
hos patienter som fatt sadana infusioner.

Anvindning vid 6gonkirurgi: da injektion av lokalanestetika anvéands for retrobulbar blockad far kanselloshet
i hornhinnan inte ses som ett palitligt satt att avgora om patienten ar redo for kirurgi. Detta beror pa att
fullstandig kéanselloshet i hornhinnan vanligtvis uppnas fore kliniskt acceptabel akinesi i den yttre
dgonmuskeln.

Det &r ként att kloroprokain och dess metaboliter till stor del utsondras via njurarna och risken for toxiska
reaktioner kan vara storre hos patienter med nedsatt njurfunktion. Eftersom dldre patienter oftare har nedsatt
njurfunktion ska forsiktighet iakttas vid val av dos och det kan vara lampligt med 6vervakning av
njurfunktionen.

Detta lakemedel innehaller 37 mg natrium per 20 ml injektionsflaska, motsvarande 1,85 % av WHOs hdgsta
rekommenderade dagliga intag (2 gram natrium for vuxna).

45 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Samtidig administrering av kdarlsammandragande medel (t.ex. fér behandling av hypotension i samband med
obstetriska nervblockader) eller oxytociska medel av ergottyp kan orsaka svar och ihallande hypertoni eller
cerebrovaskuladra handelser.

Para-aminobensoesyrametaboliten av kloroprokain hammar effekten av sulfonamider. Darfor ska
kloroprokain inte anvandas till patienter som behandlas med sulfonamider.

Interaktionsstudier har inte utforts med kloroprokain och antiarytmika klass 111 (t.ex. amiodaron), men
forsiktighet ska iakttas dven i detta fall (se dven avsnitt 4.4).



Samtidig anvandning av flera lokalanestetika leder till additiva effekter med paverkan pa det kardiovaskulara
systemet och CNS.

Samtidig anvandning av kolinesterashammare, sasom lakemedel mot myasthenia gravis, cyklofosfamid och
ekotiopat, kan hdmma metabolismen av kloroprokain och 6ka risken for toxicitet.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Djurstudier ar ofullstandiga vad galler effekter pa graviditet och fosterutveckling (se avsnitt 5.3). Ampres
rekommenderas darfor inte under graviditet eller till fertila kvinnor som inte anvénder preventivmedel.
Anvandning av Ampres ska endast 6vervagas under graviditet om den forvantade nyttan fér modern
Overvager den eventuella risken for fostret. Detta forhindrar inte att Ampres anvands for obstetrisk anestesi
vid fullgangen graviditet.

Amning

Det ar okéant om kloroprokain/metaboliter utsondras i brostmjolk. Ett beslut maste fattas om man ska avbryta
amningen eller avbryta/avsta fran behandling med Ampres efter att man tagit hansyn till fordelen med
amning for barnet och férdelen med behandling for kvinnan.

Fertilitet
Inga fertilitetsstudier har utforts.

4.7  Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Ampres har pataglig effekt pa formagan att framféra fordon och anvanda maskiner.
Léakaren maste i varje enskilt fall faststalla om patienten kan framfora fordon eller anvanda maskiner.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sékerhetsprofilen

Biverkningsprofilen fér Ampres liknar i allménhet den for andra lokalanestetika av estertyp som anvénds for
regional anestesi. Biverkningarna ar oftast dosberoende och kan orsakas av snabb absorption fran
injektionsstéllet, minskad tolerans eller oavsiktlig intravaskul&r injektion av lokalanestetikumet. Utver
systemisk dosberoende toxicitet kan oavsiktlig subaraknoidal injektion av ldkemedlet i samband med
nervblockad i narheten av ryggraden (sarskilt i omradet kring huvud och nacke) resultera i underventilation
eller apné (“total spinal”). Biverkningarna som orsakas av lakemedlet ar svara att sarskilja fran de
fysiologiska effekterna av nervblockaden (t.ex. sankning av artértryck, bradykardi), fran direkta effekter
(t.ex. nervskada) eller indirekta effekter (t.ex. nervinflammation) av nalpunktionen.

Sammanfattning av biverkningar i tabellform

Biverkningarna som anges nedan i tabell 1 klassificeras enligt organsystem. Frekvensen av biverkningarna
som anges nedan definieras enligt féljande konvention: Mycket vanliga (>=1/10), vanliga (=1/100, <1/10),
mindre vanliga (>1/1 000, <1/100), séallsynta (>1/10 000, <1/1 000), mycket sallsynta (<1/10 000), ingen
kand frekvens (kan inte beraknas fran tillgangliga data).

Tabell 1: Biverkningar

Mycket vanliga | Vanliga |  Mindre vanliga | Sallsynta Mycket sallsynta
Immunsystemet

allergiska reaktioner till
foljd av kénslighet for
lokalbeddvningsmedlet,
vilket kénnetecknas av t.ex.




urtikaria, klada, erytem,
angioneurotiskt 6dem med
eventuell
luftvagsobstruktion
(inklusive larynxddem),
takykardi, nysningar,
illamaende, krakningar,
yrsel, synkope, dverdriven
svettning, forhojd
kroppstemperatur och
eventuellt anafylaktoida
symtom (inklusive svar
hypotension)

Skador och forgiftningar och behandlingskomplikationer

| anestesikomplikation |

Centrala och perifera nervsystemet

angest, rastloshet, tecken och symtom

parestesi, yrsel pa CNS-toxicitet
(darrningar som kan
utvecklas till

kramper, kramper,
cirkumoral parestesi,
domningskénsla i
tungan,
hdrselrubbningar,
synrubbningar,
dimsyn, skakningar,
tinnitus,
talstorningar,
medvetsldshet)

neuropati, sémnighet som
framskrider till
medvetsldshet och
andningsstillestand, forlust
av blas- och tarmkontroll,
forlust av kanseln i
perineum och sexuell
funktion, bestiende
neurologisk skada

Ogon
| | dubbelseende
Hjartat
bradykardi arytmi, myokarddepression,
hjartstillestand (risken &r
hogre vid anvéndning av
hoga doser eller vid
oavsiktlig intravaskular
injektion)
Blodkarl
hypotension hypertension, agt
blodtryck som stiger
vid hdga doser

Andningsvagar, brostkorg och mediastinum

dyspné

Magtarmkanalen

illamaende | krékningar |

Rapportering av misstankta biverkningar

Det dr viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det méjligt att
kontinuerligt dvervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstankt biverkning till



Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala
www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Vid perineural administrering av rekommenderade doser ar det osannolikt att Ampres ger upphov till
koncentrationer i plasma som kan orsaka systemisk toxicitet (se avsnitt 5.2).

Akut systemisk toxicitet
Systemiska biverkningar kan vara metodologiska (orsakas av anvandningsséttet), farmakodynamiska eller
farmakokinetiska och kan omfatta det centrala nervsystemet och det kardiovaskuléra systemet.
latrogena biverkningar kan férekomma

- efter injektion av for stora méngder av I6sningen

- vid oavsiktlig injektion i ett blodkarl.
Vid oavsiktlig intravends injektion uppstar de toxiska effekterna inom 1 minut. Intravendst LD50 for
kloroprokainhydroklorid ar 97 mg/kg hos mdéss, 65 mg/kg hos marsvin och <30 mg/kg hos hundar, vilket
motsvarar humana doser om 7,9 mg/kg, 14,1 mg/kg respektive <16,7 mg/kg. Subkutant LD50 for
kloroprokainhydroklorid hos mdss ar 950 mg/kg, vilket motsvarar en human dos om 77,2 mg/kg.

Tecken pa dverdosering kan indelas i tva olika symtombilder som skiljer sig avseende karaktar och
intensitet:

Symtom som paverkar det centrala nervsystemet

De forsta symtomen ar vanligtvis cirkumoral parestesi, domningskénsla i tungan, omtdckning,
horselrubbningar och tinnitus. Synrubbningar och muskelsammandragningar ar svarare och foregar
generaliserade kramper. Dessa symtom far inte misstolkas som neurotiskt beteende. Darefter kan
medvetsldshet och tonisk-kloniska kramper uppkomma som vanligen varar mellan nagra sekunder och nagra
minuter. Kramperna atfoljs omedelbart av hypoxi och forhéjda nivaer av koldioxid i blodet (hyperkapni)
beroende pa en dkad muskelaktivitet férenat med andningsproblem. | allvarliga fall kan andningsstillestand
intraffa. Acidos och/eller syrebrist forstarker de toxiska effekterna av lokalanestetika.

Minskning av eller aterhdamtning fran symtom som paverkar det centrala nervsystemet kan hanforas till
distribution av lokalanestetika bort fran CNS, med atféljande metabolism och utséndring. Aterhdmtningen
kan ske snabbt savida inte enormt stora mangder ldkemedel har anvants.

Kardiovaskulara symtom

I allvarliga fall kan kardiovaskular toxicitet upptrada. Hypotension, bradykardi, arytmi och aven
hjértstillestand kan uppkomma vid hoga systemiska koncentrationer av lokalanestetika.

De forsta tecknen pa toxiska symtom som paverkar centrala nervsystemet foregar vanligtvis toxiska
kardiovaskulara effekter. Detta géller dock inte om patienten &r under generell anestesi eller &r kraftigt
sederad med lakemedel som bensodiazepiner eller barbiturater.

Behandling av akut systemisk toxicitet
Foljande atgarder ska vidtas omedelbart:
- Avbryt administreringen av Ampres.
- Sakerstall tillracklig syretillforsel: se till att luftvagarna halls fria, administrera syrgas, konstgjord
andning (intubering) vid behov.
- Vid forekomst av kardiovaskular depression maste blodcirkulationen stabiliseras.

Om kramper uppkommer och inte upphor spontant inom 15-20 sekunder rekommenderas intravenos
administrering av antikonvulsivt lakemedel.
Analeptika med central verkan ar kontraindicerade vid forgiftning som orsakas av lokalanestetika!



I handelse av allvarliga komplikationer &r det tillradligt att soka hjalp av en ldkare som &r specialiserad i
akutmedicin och aterupplivning (t.ex. anestesilékare).
Hos patienter med genetisk brist pa kolinesteras i plasma kan intravenos lipidlsning administreras.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: lokalanestetika, aminosyrabensoestrar, ATC-kod: NO1BAO4

Kloroprokain &r ett lokalanestetikum av estertyp. Kloroprokain foérhindrar generering och ledning av
nervimpulser, férmodligen genom att 6ka troskeln for elektrisk excitation i nerven, genom att sakta ner

spridningen av nervimpulsen och genom att minska hastigheten med vilken aktionspotentialen okar.

Vid perineural administrering intrader effekten mycket snabbt (6—12 minuter) och anestesin kan vara upp till
100 minuter.

90,8 % av patienter som far kloroprokainhydroklorid uppnar lyckad blockad utan komplettering inom de
forsta 45 minuterna efter beredskap for kirurgi.

Pediatrisk population

Europeiska lakemedelsmyndigheten har senarelagt kravet att skicka in studieresultat for Ampres for alla
grupper av den pediatriska populationen for perineural anestesi (perifer nervblockad) (information om
pediatrisk anvandning finns i avsnitt 4.2).

5.2  Farmakokinetiska egenskaper

Absorption och distribution
Koncentrationen i plasma ar forsumbar vid perineural anvandning.

Metabolism

Kloroprokain metaboliseras snabbt av pseudokolinesteras i plasma genom hydrolys av esterbindningen.
Hastigheten av denna process kan minska vid brist pa pseudokolinesteras.

Hydrolys av kloroprokain resulterar i produktion av -dietylaminoetanol och 2-kloro-4-aminobensoesyra.
In vitro ar halveringstiden for kloroprokain i plasma 21+2 sekunder hos vuxna mén och 25+1 sekunder hos
vuxna kvinnor. Hos nyfédda ar halveringstiden i plasma 43+2 sekunder in vitro. Hos kvinnor har
halveringstider i plasma om 3,1+1,6 minuter uppmatts in vivo.

Eliminering
Metaboliterna p-dietylaminoetanol och 2-kloro-4-aminobensoesyra utsondras av njurarna i urinen.

5.3 Prekliniska sakerhetsuppgifter

Gallande akut toxicitet av 2-kloroprokain efter intravends administrering, se avsnitt 4.9. Prekliniska studier
har utforts med spinal administrering. | icke-kliniska studier sags skadliga effekter endast vid exponeringar
avsevart hdgre an maximal klinisk exponering. Dessa effekter bedoms darfor sakna klinisk relevans.

Inga djurstudier avseende karcinogenicitet, reproduktionseffekter och effekter pa utveckling har utforts med
kloroprokain.

In vitro-studier avseende gentoxicitet visade inte nagon relevant mutagen eller klastogen potential hos 2-
kloroprokain eller 4-amino-2-klorobensoesyra (huvudmetaboliten).

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER



6.1 Forteckning 6ver hjalpdmnen

Saltsyra 3,7 % (for pH-justering)

Natriumklorid

Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter

D4 blandbarhetsstudier saknas ska detta lakemedel inte blandas med andra lakemedel.

6.3 Hallbarhet

2ar.
Detta lakemedel ska anvandas omedelbart efter ppnande.

6.4 Sarskilda férvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 25 °C. Forvaras i skydd mot kyla. Far ej frysas. Forvara injektionsflaskan i
ytterkartongen. Ljuskénsligt.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Klar och férglés 20 ml injektionsflaska av typ I glas.

Injektionsflaskorna &r forslutna med brombutylproppar och férseglade med snapplock av aluminium.
Kartong med 1 injektionsflaska som innehaller 20 ml injektionsvitska, 16sning.

6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion

Ej anvént l&dkemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.
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