CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Aerrane 100% ptyn

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Izofluran (Isofluranum) 100%

Pelny sktad substancji pomocniczych patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Plyn
Przezroczysty, bezbarwny ptyn.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1.  Wskazania do stosowania

[zofluran jest lotnym $rodkiem wziewnym stosowanym do znieczulenia ogdlnego.
4.2. Dawkowanie i sposéb podawania

Sposdb podawania
W celu precyzyjnego kontrolowania doktadnego st¢zenia izofluranu nalezy uzywaé¢ parowniki
kalibrowane specjalnie do stosowania izofluranu.

Premedykacja: Srodki do premedykacji nalezy wybieraé¢ w zaleznosci od indywidualnego stanu
pacjenta biorac pod uwage hamujace czynno$¢ oddechowa dzialanie Aerrane. Stosowanie atropiny
pozostawia si¢ do decyzji anestezjologa.

Wprowadzenie do znieczulenia (indukcja): W przypadku stosowania izofluranu do indukcji
znieczulenia zaleca si¢ st¢zenie poczatkowe 0,5%. Stezenia wynoszace 1,5 do 3,0% zwykle
pozwalaja na osiagnigcie odpowiedniej (do przeprowadzenia zabiegu chirurgicznego) glgbokosci
znieczulenia w ciagu 7 - 10 minut.

Aby unikna¢ odruchu kaszlowego i (lub) skurczu krtani, ktére moga wystapic¢ podczas
wprowadzania do znieczulenia przy uzyciu samego izofluranu, izofluranu w skojarzeniu z tlenem lub
mieszanka tlenu i podtlenku azotu, zaleca si¢ stosowanie krotko dziatajacych barbituranow lub
innych $§rodkéw o zblizonym dziataniu (np. propofol, etomidat lub midazolam).

Podtrzymanie znieczulenia: W czasie zabiegu chirurgicznego znieczulenie mozna utrzymac stosujac
stgzenia 1 % do 2,5% i jednoczesnie podajac N,O 1 O,.

Przy podawaniu z czystym tlenem, moze by¢ konieczne zwigkszenie stgzenia izofluranu o 0,5% do
1,0%.

Isofluran zmniejsza wymagana dawke srodkéw zwiotczajacych migsnie. Jesli konieczne jest
dodatkowe zwiotczenie migsni mozna zastosowa¢ dodatkowo srodek zwiotczajacy migsénie.

W czasie podtrzymywania znieczulenia ci$nienie t¢tnicze wykazuje tendencje do zmian odwrotnie
proporcjonalnych do stgzenia izofluranu w pecherzykach ptucnych (MAC) przy braku innych



czynnikéw wywotujacych powiktania. Nadmierne obnizenie ci$nienia t¢tniczego moze by¢
spowodowane zbyt gtebokim znieczuleniem i w takim przypadku nalezy zmniejszy¢ stezenie
wdychanego izofluranu.

Pacjenci w podeszlym wieku

U pacjentéw w podesztym wieku zaleca si¢ mniejsze stg¢zenia izofluranu do podtrzymania
znieczulenia umozliwiajacego przeprowadzenie zabiegu chirurgicznego (patrz wartosci MAC
podane w tabeli ponizej).

Minimalne stezenie izofluranu w pecherzykach plucnych u ludzi (MAC)

Wiek 100% tlenu 70% N,O
0-1 miesiac 1,60 % --
(noworodki)

1 - 6 mies. 1,87 % -

6 - 12 mies. 1,80 % -

26 + 4 lata 1,28 % 0,56 %
44 + 7 lat 1,15 % 0,50 %
64+ 5 lat 1,05 % 0,37 %

Warto$¢ MAC (minimalne st¢zenie pecherzykowe) izofluranu (patrz tabela) ulega zmniejszeniu
wraz z wiekiem pacjenta, obnizajac si¢ od sredniego st¢zenia w tlenie wynoszacego 1,28% migdzy
201 30 rokiem zycia do 1,15% miedzy 40 i 50 rokiem zycia i 1,05% migdzy 60 i 70 rokiem zycia.
Dla noworodkow warto$¢ MAC izofluranu w tlenie wynosi 1,6%, dla niemowlat miedzy 11 6
miesiacem zycia 1,87%, a migdzy 6 i 12 miesiacem — 1,80%.

Jesli nosnikiem jest mieszanina gazéw: 50% O, i 50% N,O, warto$¢ minimalnego stgzenia
izofluranu w pecherzykach plucnych wynosi okoto 0,65%.

Wybudzanie: Aby umozliwi¢ szybkie wybudzenie, przy koncu operacji stezenie izofluranu nalezy
zmnigjszy¢ do 0,5%, a podczas zaszywania rany - do 0%.

Po zakonczeniu podawania wszystkich gazéw anestetycznych drogi oddechowe pacjenta nalezy
przewentylowaé 100% tlenem az do catkowitego wybudzenia.

4.3. Przeciwwskazania

— nadwrazliwo$¢ na izofluran lub inne halogenowe $rodki znieczulajace

— stosowanie u pacjentéw z hipertermia ztosliwa w wywiadzie lub ze znana, badz podejrzewana,
sktonnoscia genetyczna do hipertermii ztosliwe;j

— zaburzenia czynno$ci watroby, zottaczka lub goraczka niewyjasnionego pochodzenia,
leukocytoza lub eozynofilia wystgpujace po uprzednim podaniu anestetykow halogenowych

— nieleczona niewydolno$¢ krazenia

4.4. Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznos$ci dotyczace stosowania.

Izofluran moze by¢ podawany jedynie przez osoby przeszkolone w anestezjologii, przy uzyciu
specjalnie kalibrowanego do stosowania izofluranu parownika. Na miejscu powinny by¢ dostepne
srodki do utrzymywania droznosci droég oddechowych, prowadzenia oddechu kontrolowanego,

wzbogacania mieszaniny oddechowej tlenem i sprzgt do resuscytacji krazeniowe;.

W miarg¢ poglebiania znieczulenia dochodzi do spadku cis$nienia tgtniczego i hamowania czynnosci
oddechowej. Skutki dziatania izofluranu sg nasilane przez narkotyczne leki przeciwbolowe i inne

leki hamujace o$rodek oddechowy.



Informowano, ze izofluran moze powodowa¢ uszkodzenie watroby, od niewielkiego, przejSciowego
zwigkszenia aktywnosci enzymoéw watrobowych do, w bardzo rzadkich przypadkach, grozacej
martwica narzadu.

Podobnie jak w przypadku innych anestetykow halogenowych, izofluran moze wywotywaé
zapalenie watroby u 0s6b uprzednio uczulonych na tego rodzaju $rodki znieczulajace. W przypadku
marskosci, wirusowego zapalenia lub innych chordb watroby, nalezy zastosowac inny anestetyk niz
zwiazki halogenowe

Hipertermia zlosliwa

U genetycznie predysponowanych osob znieczulenie izofluranem moze wyzwala¢ zwigkszony
metabolizm mig$ni szkieletowych prowadzacy do zwigkszenia zapotrzebowania na tlen oraz zespot
objawow klinicznych zwany hipertermia ztosliwa. Zespolowi temu moga poczatkowo towarzyszy¢
niespecyficzne objawy, takie jak sztywno$¢ migsni, zwigkszona czgsto$¢ rytmu serca, zwigkszona
czesto$¢ oddechu, sinica, zaburzenia rytmu serca oraz wahania ci$nienia tgtniczego krwi.

(Nalezy pamigtac, ze wiele z tych niespecyficznych objawdw moze si¢ rowniez pojawic¢ podczas
lekkiego znieczulenia, ostrej hipoksji, itp.). Zwigkszona ogdlna przemiana materii moze si¢ rOwniez
objawia¢ podwyzszong cieptota ciata (ktéra moze szybko wzrasta¢ w poczatkowym lub p6zniejszym
okresie, ale zwykle nie jest pierwsza oznaka zwigkszonej przemiany materii) oraz zwigkszonym
wykorzystaniem systemu pochtaniania CO, (goracy pojemnik). Moze doj$¢ do zmniejszenia
wartosci pO, i pH oraz wystepowania hiperkaliemii (nadmiaru potasu we krwi) i niedoboru zasad.
Postgpowanie polega na odstawieniu srodkéw wywotujacych ten zespot (np. izofluranu), dozylnym
podaniu soli sodowej dantrolenu i zastosowaniu leczenia podtrzymujacego czynnosci zZyciowe w
celu przywrocenia prawidlowej cieptoty ciala, wspomaganiu oddychania i krazenia, jesli zajdzie taka
potrzeba oraz wyréwnaniu zaburzen rownowagi ptynowo-elektrolitowej i kwasowo-zasadowej. Z
powodu ryzyka wystapienia w odleglejszym czasie niewydolnos$ci nerek nalezy monitorowac i
podtrzymywac¢ diureze.

Stosowanie wziewnych $rodkoéw znieczulajacych wigzano z rzadkimi przypadkami zwigkszenia
stezenia potasu w surowicy krwi, co powodowalo w okresie pooperacyjnym zaburzenia rytmu serca i
zgony upacjentdw. Wydaje sig, ze najwigksze zagrozenie wystepuje u pacjentdw z utajonym oraz
jawnym schorzeniem nerwowo-mig$niowym, zwlaszcza dystrofia migsniowa Duchenne’a.
Jednoczesne zastosowanie sukcynylocholiny zwigzane byto z wigkszoscia, cho¢ nie ze wszystkimi z
tych przypadkow. U pacjentéw tych wystepowato rowniez znaczne zwigkszenie aktywnosci kinazy
kreatynowej w surowicy krwi oraz w niektorych przypadkach zmiany w moczu wskazujace na
mioglobinuri¢. Pomimo podobienstwa objawow do obserwowanych w hipertermii zto§liwej, u
zadnego z pacjentow nie wystapity objawy przedmiotowe lub podmiotowe sztywnosci mig§niowe;j
lub stanu hipermetabolicznego. Zaleca si¢ wczesna i energiczng interwencje w celu wyréwnania
hiperkaliemii i leczenia utrzymujacych si¢ zaburzen rytmu serca, a nastgpnie przeprowadzenie badan
w kierunku utajonego schorzenia nerwowo-mig$niowego.

Doswiadczenie ze stosowaniem izofluranu w znieczuleniu powtarzanym jest bardzo ograniczone i
niewystarczajace do wyciagania wnioskow. Podobnie jak w przypadku innych anestetykow
halogenowych, stosowanie izofluranu w powtarzanych znieczuleniach w kréotkim odstgpie
czasowym powinno by¢ rozwazane z duza ostroznoscia.

Izofluran jest $rodkiem glgboko blokujacym os$rodek oddechowy, a jego dzialanie jest dodatkowo
wzmacniane przez premedykacje narkotycznymi lekami przeciwbolowymi lub jednoczesne
stosowanie innych lekéw blokujacych osrodek oddechowy.

U pacjentéw z chorobami zlacza nerwowo-migsniowego, takimi jak miastenia, nastgpuje
wzmocnienie efektu megczliwosci migsni; u tych chorych izofluran nalezy stosowaé z duza
0stroznoscia.



Podobnie jak podczas podawania innych wziewnych halogenowych srodkéw znieczulenia ogdlnego,
nalezy zachowac ostroznosc¢ stosujac izofluran u pacjentdow z podwyzszonym cisnieniem
srédczaszkowym.

U pacjentow poddawanych zabiegom neurochirurgicznym =zaleca si¢ oddech kontrolowany:
przeplyw mozgowy krwi nie zmienia si¢ w trakcie lekkiego znieczulenia, ale ma tendencje¢ do
zwigkszania si¢ podczas poglebiania znieczulenia. Zwigkszeniu ci$nienia wewnatrzczaszkowego
mozna zapobiec lub je obnizy¢ stosujac hiperwentylacjg pacjenta przed lub w trakcie znieczulenia.

Stosowanie izofluranu u pacjentdow z niedoci$nieniem, hipowolemia i w zlym stanie ogdélnym nie
byto dostatecznie zbadane. Podobnie jak w przypadku innych silnie dziatajacych wziewnych
anestetykow, u tych chorych zaleca si¢ stosowanie mniejszych stezen.

Izofluran nalezy stosowac ostroznie u chorych, u ktérych dochodzi do zwezenia oskrzeli, poniewaz
moze wystapi¢ skurcz oskrzeli.

U wyselekcjonowanych zwierzgcych modeli laboratoryjnych izofluran moze wywolywaé rozkurcz
naczyn wiencowych na poziomie tetniczek, prawdopodobnie ma takie dziatanie réwniez u ludzi.
Wykazano, ze izofluran, podobnie jak niektoére inne $rodki rozkurczajace naczynia wiencowe, w
modelach zwierzgcych odwraca przeptyw krwi z obszaru migsnia sercowego, w ktorym doszto do
zwegzenia naczyn, do obszar6w o normalnej perfuzji ("podkradanie wiencowe"). Dotychczasowe
badania kliniczne oceniajace niedokrwienie mig$nia sercowego, zawat serca i zgon jako parametry
koncowe, nie potwierdzily, ze rozszerzenie naczyn nastgpujace w wyniku podania izofluranu
zwigzane jest z podkradaniem wiencowym, ani niedokrwieniem mig$nia sercowego u pacjentow z
choroba wiencowa.

U pacjentdow z choroba wiencowa serca, ze wzgledu na ,,zespot podkradania wiencowego”, bez
wzgledu na zastosowany $rodek do znieczulenia, jest konieczne utrzymanie prawidtowych
parametrow hemodynamicznych w celu uniknigcia niedokrwienia migénia sercowego.

Poniewaz izofluran jest $rodkiem drazniacym blony S$luzowe, jego uzycie jest trudne, jesli
znieczulenie wziewne prowadzone jest przez maske. Podczas wprowadzenia do znieczulenia u
dzieci, moze dochodzi¢ do zwigkszenia wydzielania $liny 1 wydzieliny drzewa oskrzelowego, co
moze by¢ przyczyna skurczu krtani.

W przypadku pacjentek znieczulanych do zabiegu przerwania ciazy, obserwowano zwigkszona
utrate krwi.

Nie ma wystarczajacych danych, aby moc zaleca¢ izofluran do stosowania u kobiet w ciazy lub w
poloznictwie w przypadkach innych niz cigcie cesarskie.

Izofluran znacznie nasila dzialanie niedepolaryzujacych srodkow zwiotczajacych.

W pojedynczych przypadkach podczas stosowania halogenowych wziewnych srodkéw znieczulenia
ogolnego zawierajacych grupg -CF,H (tj. desfluran, enfluran i izofluran) obserwowano zwigkszenie
stezenia karboksyhemoglobiny. Stosowanie prawidtowo nawodnionych pochtaniaczy zapobiega
wytworzeniu istotnych z klinicznego punktu widzenia stgzef tlenku wegla. Pochtaniacze CO, nalezy
stosowac zgodnie z zaleceniami producentow.

Rzadko informowano o bardzo silnym przegrzaniu zestawu, ulatniajacych si¢ dymach i (Iub)
samozaptonie w zestawie do znieczulenia podczas przepuszczania produktow leczniczych do
znieczulenia ogo6lnego przez przesuszony pochtaniacz CO, szczegdlnie zawierajacy wodorotlenek
potasu (np. Baralyme). Jesli lekarz anestezjolog podejrzewa, ze pochtaniacz CO, jest przesuszony
powinien go wymieni¢ przed rozpocz¢ciem podawania izofluranu. Nie zawsze wysuszenie



pochlaniacza powoduje zmiang wskaznika barwnego. Dlatego tez brak wyraznej zmiany wskaznika
barwnego nie musi oznacza¢, ze pochtaniacz jest odpowiednio nawodniony. Pochtaniacze CO,

nalezy wymienia¢ rutynowo, bez wzgledu na barwe wskaznika.

Badania laboratoryjne

Po stosowaniu leku obserwowano przejSciowe zwigkszenie retencji bromosulfoftaleiny, zwigkszenie
stezenia glukozy i kreatyniny w osoczu oraz jednoczesne zmniejszenie st¢zenia mocznika,
cholesterolu i aktywnosci fosfatazy zasadowe;.

4.5. Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Nalezy doktadnie kontrolowa¢ stan kliniczny i biologiczny pacjenta w przypadku jednoczesnego
stosowania izofluranu z ponizszymi preparatami.

Leki przeciwwskazane do jednoczesnego stosowania z izofluranem
- nieselektywne inhibitory MAO: ryzyko przetlomu w czasie operacji; leki nalezy odstawié na co
najmniej 15 dni przed zabiegiem.

Leki niezalecane do jednoczesnego stosowania z izofluranem

- beta-sympatykomimetyki (izoprenalina) oraz alfa- i beta-sympatykomimetyki (adrenalina,
noradrenalina): ryzyko powaznych, komorowych zaburzen rytmu w wyniku zwigkszenia
czestosci akcji serca.

Leki, ktore nalezy ostroznie stosowac w przypadku jednoczesnego podawania izofluranu

- beta-adrenolityki: ryzyko zablokowania kompensacyjnego mechanizmu sercowo-naczyniowego,
w wyniku czego dochodzi do wzmocnienia ujemnego efektu inotropowego. Dziatanie beta-
adrenolitykow mozna w czasie operacji znie$¢ stosujac srodki beta-sympatykomimetyczne.
Ogodlnie, preparat zawierajacy beta-adrenolityk nie musi by¢ odstawiony przed zabiegiem,
nalezy tez unika¢ gwattownego zmniejszania dawki.

- izoniazyd: ryzyko nasilenia toksycznego dzialania na watrobg oraz zwigkszenia tworzenia
toksycznych metabolitow izoniazydu. Leczenie izoniazydem nalezy przerwac na tydzien przed
zabiegiem, a wznowi¢ je mozna najwczesniej po 15 dniach od operacji.

- adrenalina stosowana w iniekcjach podskornych lub dodziastowych w celu zahamowania
miejscowego krwawienia: ryzyko powaznych, komorowych zaburzen rytmu w wyniku
zwigkszenia czgstosci akcji serca, jakkolwiek wrazliwo$¢ migénia sercowego na adrenaling jest
mniejsza w przypadku stosowania izofluranu niz innych halogenowych anestetykow. Z tego
wzgledu dawke adrenaliny nalezy zmniejszy¢ np. do 0,1 mg w ciagu 10 minut, lub 0,3 mg w
ciagu godziny u 0s6b dorostych.

- sympatykomimetyki o posrednim mechanizmie dzialania (amfetamina i ich pochodne: $rodki
psychostymulujace, zmniejszajace taknienie, efedryna i jej pochodne): ryzyko wystapienia
srodoperacyjnej nadwrazliwo$ci. W przypadku zabiegdw planowanych, zalecane jest przerwanie
podawania tych lekow na kilka dni przed zabiegiem.

- antagoni$ci wapnia: u pacjentdw przyjmujacych te leki (zwtaszcza pochodne dihydropirydyny)
izofluran moze prowadzi¢ do znacznego niedocisnienia.

W wigkszosci przypadkdw, jesli podawanie lekdéw jest konieczne, nie istnieje powdd zaprzestania
stosowania tych srodkéw przed znieczuleniem ogolnym. Wystarczy poinformowac o tym
anestezjologa.

- Srodki zwiotczajace migénie: izofluran nasila dziatanie srodkéw zwiotczajacych, a efekt ten jest
szczegollnie zaznaczony w przypadku srodkow niedepolaryzujacych. Zaleca sig¢ zatem
stosowanie polowy lub 1/3 zwykle podawanej dawki. Ustgpowanie wptywu na plytke nerwowo-
mig$niowa po zastosowaniu izofluranu trwa dtuzej niz po innych anestetykach. Neostygmina



odwraca dzialanie niedepolaryzujacych srodkéw zwiotczajacych, ale nie wywiera wptywu na
zwiotczajace dziatanie samego izofluranu.

- Opioidy, benzodiazepiny i inne $rodki uspokajajace: u pacjentdéw otrzymujacych te preparaty
nalezy stosowa¢ mniejsze dawki izofluranu. Ponadto, rownoczesne stosowanie podtlenku azotu
zmnigjsza wartos¢ MAC izofluranu w pecherzykach ptucnych. Poniewaz opioidy moga
powodowa¢ hamowanie czynnosci oddechowej, w przypadku jednoczesnego stosowania z
izofluranem nalezy zachowac §rodki ostroznosci.

4.6. Ciazailaktacja
Isofluran mozna stosowaé w ciazy jedynie, gdy korzysci przewyzszaja potencjalne ryzyko dla ptodu.

Nie istniejg dostateczne dane, ktore pozwoliby oceni¢ bezpieczenstwo stosowania izofluranu u
kobiet cigzarnych. Brak jest rowniez odpowiednich badan na zwierzetach.

Nie ma wystarczajacych danych do zalecania stosowania izofluranu w ciazy i potoznictwie, poza
przypadkami cig¢ cesarskich.

Karmienie piersia
Nie wiadomo, czy izofluran przenika do mleka matki. Poniewaz wiele lekéw przenika do mleka
kobiecego, nalezy zachowac ostrozno$¢ podajac izofluran kobietom karmiacym piersia.

Karmienie piersia nalezy przerwaé na 12-24 godziny po wybudzeniu.

4.7. Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstlugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Po znieczuleniu izofluranem pacjenci nie powinni prowadzi¢ pojazdow mechanicznych ani
obslugiwa¢ maszyn i urzadzen w ruchu przez 24 godziny od ustapienia znieczulenia. Pacjent
powinien by¢ odestany do domu pod opieka 0sob trzecich i nie powinien spozywac alkoholu.
Izofluran, podobnie jak inne $rodki znieczulenia ogélnego, moze powodowac nieznaczne obnizenie
sprawnosci intelektualnej przez 2-3 dni po znieczuleniu. Jak w przypadku innych §rodkéw
znieczulenia ogdlnego, niewielkie zmiany nastroju i objawy moga utrzymywac si¢ nawet przez 6 dni
po podaniu.

4.8. Dzialania niepozadane

Czeste (>1/100)

Zaburzenia krwi i uktadu chionnego: leukocytoza

Zaburzenia naczyniowe i serca: zaburzenia rytmu serca, niedoci$nienie

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania: zwigkszenie stgzenia glukozy i kreatyniny w osoczu;
zmniejszenie st¢zenia cholesterolu i aktywnosci fosfatazy zasadowej, zwigkszona retencja
bromosulfoftaleiny

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i Srodpiersia: hamowanie czynno$ci oddechowej,
kaszel

Zaburzenia ogolne: dreszcze

Mniej czeste (< 1/100 - > 1/1000)
Zaburzenia Zolqdka i jelit: wymioty, nudnosci

Rzadkie (<1/1000)
Zaburzenia zotqdka i jelit: pooperacyjna niedroznos¢ jelit



Zaburzenia metabolizmu i odzywiania: hipertermia zlo$liwa,
Zaburzenia waqtroby i drog zotciowych: zaburzenie czynno$ci watroby, zottaczka
Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i Srodpiersia: skurcz krtani, skurcz oskrzeli

Bardzo rzadkie (<1/10.000)
Zaburzenia wqtroby i drog zotciowych: martwica watroby
Zaburzenia metabolizmu i odzywiania: obecno$¢ karboksyhemoglobiny we krwi

4.9. Przedawkowanie

Objawy i leczenie przedawkowania:

Objawy przedawkowania izofluranu sa podobne do obserwowanych w przypadku innych
anestetykow wziewnych podczas poglebiania znieczulenia; sa to hamowanie czynno$ci uktadu
krazenia i (lub) oddechowego u pacjentéw oddychajacych samodzielnie oraz niedoci$nienie u
pacjentow wentylowanych, u ktorych w péznym stadium moze wystapi¢ hipoksja i hiperkapnia.

W przypadku przedawkowania lub objawdéw mogacych wskazywac na przedawkowanie nalezy:
przerwaé podawanie izofluranu, zapewni¢ droznos¢ drog oddechowych i rozpocza¢ wentylowanie
pacjenta czystym tlenem, metoda kontrolowana lub wspomagana. Utrzymywac¢ wlasciwe parametry
hemodynamiczne i stosowac leczenie podtrzymujace.

5. WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1.  Wladciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: leki do znieczulenia ogolnego; Kod ATC — NO1AB0O6

Izofluran (eter 1-chloro-2,2,2-trifluoroetylo-difluorometylowy100%) nalezy do halogenowych
pochodnych eteru metylowo-etylowego, ktore przeznaczone sa do podawania wziewnego, wywotuja
zalezna od dawki, przemijajaca utratg §wiadomosci i czucia bélu, zniesienie ruchow dowolnych,
modyfikacj¢ odruchéw autonomicznych i hamowanie czynno$ci uktadu oddechowego i uktadu
krazenia.

Stosowanie izofluranu umiarkowanie stymuluje wydzielanie $liny i wydzieliny drzewa
oskrzelowego. Izofluran do$¢ szybko ostabia odruch gardlowy i krtaniowy, co pozwala na intubacje
dotchawicza. Oddychanie jest hamowane w sposob zalezny od dawki. Zmniejsza sig objgtosc¢
oddechowa, czgstos¢ oddechow pozostaje niezmieniona lub nieznacznie si¢ zwigksza. Cisnienie
tetnicze zmniejsza si¢ nieznacznie w czasie wprowadzenia do znieczulenia, lecz czgsto powraca do
wartosci poczatkowych na skutek ingerencji chirurgicznej. W fazie podtrzymywania znieczulenia
cisnienie tetnicze krwi obniza si¢ proporcjonalnie do glebokosci znieczulenia, lecz rytm serca nie
ulega zmianie. W przypadku oddechu kontrolowanego i prawidtowej wartosci pCO,, pojemnos¢

minutowa serca na ogot utrzymuje si¢ na statym poziomie mimo poglebiania znieczulenia, glownie
przez przyspieszenie czynnos$ci serca, ktore kompensuje zmniejszenie pojemnosci wyrzutowej serca.
W przypadku samoistnej czynno$ci oddechowej dochodzi do hiperkapnii, co moze przyspieszac
czynnos¢ serca i zwigksza¢ pojemno$¢é minutowa powyzej wartosci obserwowanych w stanie
czuwania.

Czgstos¢ akeji serca pozostaje stata lub nieznacznie zwigksza sig, istotne jest, ze lek nie powoduje
bradykardii.

Zmiany elektroencefalograficzne i drgawki sa niezwykle rzadkie podczas stosowania izofluranu. Na
ogot, obraz EEG podczas stosowania izofluranu jest podobny do tego, jaki wystepuje podczas
stosowania innych wziewnych srodkéw do znieczulenia ogdlnego.

[zofluran uwrazliwia migsien sercowy na adrenaling w jeszcze mniejszym stopniu niz enfluran.

Z nielicznych danych wynika, ze podskorne podanie roztworu adrenaliny (1:200000) w ilosci do

50 ml nie wywoluje komorowych zaburzen rytmu u chorych znieczulanych izofluranem.



Izofluran wywotuje zalezne od dawki zmniejszenie napiecia migsniowego. W razie koniecznos$ci
glebokiego zwiotczenia, zaleca si¢ raczej stosowanie niewielkich dawek srodkow zwiotczajacych niz
pogtebianie znieczulenia przy uzyciu samego izofluranu.

Efekt farmakologiczny jest proporcjonalny do st¢zenia izofluranu w mieszaninie oddechowe;.

5.2. Wilasciwosci farmakokinetyczne

Charakterystyka ogolna

[zofluran jest halogenowa pochodna eteru metylowo-etylowego, zawierajaca chlor i fluor. Stata
podziatu krew/gaz wynosi 1,4. Wlasciwosci farmakokinetyczne w odniesieniu do nasycania
izofluranem i1 usuwania izofluranu sg zalezne od jego rozpuszczalnosci we krwi i tkankach.

W pordéwnaniu z innymi halogenowymi anestetykami izofluran jest metabolizowany jedynie w
minimalnym stopniu. Przecigtnie 95% leku jest odzyskiwane w powietrzu wydechowym; okoto 0,17
% izofluranu pobieranego przez tkanki jest metabolizowane. Gldéwnym metabolitem jest kwas
trojfluorooctowy. Srednie stezenie nieorganicznego fluorku w osoczu pacjentéw, ktorym podano
izofluran, wynosi od 3 do 4 umol/l okoto 4 godziny po znieczuleniu, powracajac do normy w ciagu
24 godzin.

Charakterystyka kliniczna

Warto$s¢ MAC zmniejsza si¢ wraz z wiekiem pacjenta. U pacjentéw w ztym stanie ogdlnym, ze
zmniejszonym wypehieniem tozyska naczyniowego lub niedoci$nieniem, zaleca si¢ zmniejszenie
dawki; patrz tez pkt 4.4.

5.3. Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Badania nad rozrodczoscia przeprowadzono na zwierzgtach, poddawanych wielokrotnie dziataniu
izofluranu w stezeniach wywolujacych znieczulenie ogélne. Wykazano toksyczne oddzialywanie na
ptod u myszy (prawdopodobnie zwiazane ze stosowaniem produktu), ktérym podawano dawki
rowne szesciokrotnej dawce stosowanej o ludzi. Badania prowadzone na szczurach nie wykazaty
wplywu na ptodnosé, ciaz¢ lub pordd oraz zdolnos¢ do zycia potomstwa. Brak jest dowodow
dziatania teratogennego. Porownywalne do§wiadczenia prowadzone na krolikach daty rowniez
wyniki ujemne. Znaczenie tych badan dla cztowieka jest nieznane, poniewaz nie przeprowadzono
odpowiednich kontrolowanych badan u kobiet w ciazy.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1. Wykaz substancji pomocniczych

Nie zawiera substancji pomocniczych.

6.2. Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3. Okres waznoS$ci

5 lat

6.4. Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu

Brak szczeg6lnych §rodkow ostroznosci dotyczacych przechowywania.



6.5. Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Butelki z oranzowego szkta, zamknigte zakretka z PP z wkladka z LDPE lub zakretka z zywicy
fenolowej z wktadka z LDPE.

Zawartos¢ ptynu w butelce100 ml lub 250 ml.

Opakowanie zewngtrzne zawiera 1 lub 6 butelek po 100 ml lub 1 lub 6 butelek po 250 ml.

6.6. Szczegolne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Izofluran powinien by¢ stosowany wylacznie przez osoby przeszkolone w anestezjologii, przy
uzyciu parownikoéw specjalnie kalibrowanych do stosowania tego $rodka.

Podobnie jak inne anestetyki wziewne, izofluran moze reagowaé z wysuszonymi pochlaniaczami
dwutlenku wegla wytwarzajac tlenek wegla, co u niektérych pacjentow moze zwigkszaé stgzenie
karboksyhemoglobiny. Raporty sugeruja, ze mieszanina wodorotlenku baru i wapnia oraz
mieszanina wodorotlenku wapnia i sodu ulegaja wysuszeniu, jesli §wieze gazy sa przepuszczane
przez pochtaniacz z duza predkoscia, przez wiele godzin lub dni. W przypadku podejrzenia
wysuszenia pochtaniacza CO,, nalezy go wymieni¢ przed rozpoczgciem znieczulenia izofluranem.

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady nalezy usunaé w sposob zgodny z

lokalnymi przepisami

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE

DO OBROTU

Baxter Polska Sp. z o.0.

ul. Kruczkowskiego 8

00-380 Warszawa

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

9616

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU /
DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

22/10/2002 1./24.09.2008.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
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20.07.2009
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