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Pribalova informace

Informace pro pouZiti, ¢téte pozorné!

DOBUJECT 50 mg/ml

koncentrat pro pfipravu infuzniho roztoku

Drzitel rozhodnuti o registraci
Primex Pharmaceuticals Oy, 00170 Helsinki, Finsko

Vyrobce
BerliMed S.A., Polino Industrial Santa Rosa, 28806 Alcala de Henares (Madrid), Spanélsko

SlozZeni

Léciva latka: Dobutamini hydrochloridum ekvivalentni dobutaminum 50 mg v 1 ml,
tj. 250 mg v 5 ml
Pomocné latky: kyselina askorbova, voda na injekci

Indika¢ni skupina
Sympatikomimetika
Charakteristika

Dobutamin je sympatomimeticky amin pro nitrozilni podavani. Je to racemicka smés dextro- a levo-
izomerd v poméru 50 : 50. Dextro-forma mé silné betaj- a betay- agonistické ucinky a je
kompetitivnim blokatorem alfaj receptort. Levo forma je selektivnim a silnym agonistou alfaj-

receptort. Celkovy uc¢inek dobutaminu je vyvolan vazanim obou izomerti na adrenergni receptory.
Pozitivni inotropni u¢inek dobutaminu je zplsoben piimou stimulaci srde¢nich beta;-receptort.

Dobutamin zvysuje kontraktilitu myokardu v davkach nemnoho zvysujicich nachylnost k tachykardii
nebo arytmiim. Béhem podavani dobutaminu se srde¢ni frekvence nemocného obvykle zvysi o 5 az 15
udertt / min. Ukazalo se, Ze riziko tachykardie ¢i srde¢nich arytmii vyvolanych dobutaminem je
relativné malé.

Dobutamin zvySuje minutovy objem a soucasné zesiluje tepovy objem u nemocnych se sniZzenou
srde¢ni funkci zvySenim kontraktility levé komory. Celkova periferni rezistence se snizuje ¢astecné
disledkem zmenSené sympatikotonie a casteCné disledkem piimé vazodilatace zplsobené
podrazdénim beta,- receptorti. Obcas vSak byla pozorovana mirna vazokonstrikce. Stredni krevni tlak

byva ovlivnén jen malo navzdory vyznamnému zvySeni minutového objemu. Infuze dobutaminu
obvykle vyvola pokles centralniho vendzniho tlaku, tlaku v pravé a levé sini, tlaku v plicnici, plicni
rezistence a plicniho kapilarniho tlaku v zaklinéni.

Vazodilatacni pusobeni na Zzilni stran¢ je vSak nevyznamné a muize byt nedostate¢né pti vazném
plicnim méstnani. Infuze dobutaminu rovnéz piisobi snizeni plniciho tlaku v levé komote a kone¢ného
diastolického tlaku, ¢imz zvySuje komorovou cinnost. Disledkem zvySeného minutového objemu
dochazi ke zlepSeni cCinnosti ledvin. Dobutamin zvySuje prutok krve ledvinami, filtraci moce,
vylucovani sodiku a drasliku, a u vétSiny nemocnych snizuje renalni cévni rezistenci. Dobutamin vS$ak
nema piimy ucinek na dopaminergni receptory v mesenterické tkani.
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Dobutamin zvySuje zasobeni tkani kyslikem vice, nez je zvySena spotfeba kysliku vyvolana jeho
inotropnim plisobenim. ZvysSena spotieba kysliku v srdci se rovnéz vyrovnava soucasné¢ zvysovanym
koronarnim pritokem a privodem kysliku. Spotteba kysliku se snizuje, protoze je snizen tonus stény
myokardu. Z téchto diivodid obvykle nenastava negativni pomér piivodu kysliku ku spotiebé. Pii
nizkém minutovém objemu zplsobeném ischemickou chorobou srdecni vSak mize kontraktilita
kriticky zaviset na ptivodu kysliku. U téchto nemocnych mize dobutamin rychle pfivodit zachvaty
bolesti na hrudi, depresi ST-segmentu nebo abnormalni pohyb stény myokardu.

Farmakokinetické udaje

Utinek dobutaminu nastupuje do 2 minut po zavedeni nitroZilni infuze. Maximélnich plazmatickych
koncentraci a maximalniho t¢inku se dosahne asi do 10 minut. Plazmaticky poloc¢as dobutaminu je asi
2 minuty. Dobutamin je metabolizovan v jatrech a ostatnich tkanich katechol-metyltransferazou na
neaktivni 3-o-metyldobutamin. Dobutamin a 3-o-metyldobutamin jsou vétSinou vylu¢ovany moci a v
malém mnoZstvi stolici.

Indikace

Inotropni podpora myokardu pii nahlém srde¢nim selhani, pfi operaci na otevieném srdci, kardiogenni
¢i septicky Sok. ZvySovani ¢i udrzovani minutového objemu b&hem pozitivniho ptetlaku na konci
vydechu (PEEP) v pritb¢hu ventilace.

Provedeni zatézového testu u nemocnych, u kterych nelze provést zatézovy test na zaklade télesného
cviceni.

Ptipravek je urcen k 1écbé dospélych i déti.
Kontraindikace

Obstrukéni kardiomyopatie.

Mechanickad piekazka plnéni a/nebo vyprazdnovani (tamponada perikardu, tézka stendza aortalni
chlopng).

Tézka hypovolémie.

Soucasna 1é¢ba MAOQ inhibitory (moZnost nezadoucich ucinki jako hypertenzni krize, srdecni selhani,
arytmie).

Precitlivélost na dobutamin nebo na kteroukoli pomocnou latku.

Nezadouci ucinky

Nejbéznéjsimi popsanymi nezadoucimi UCinky jsou: nauzea, bolest hlavy, palpitace, dyspnoe, bolest
na hrudi a zvySeni krevniho tlaku.

Mohou se objevit reakce z precitlivélosti.

Vyskyt nezadoucich ucinkil zavisi na davce a mize byt proto zvladnuty snizenim infuzni rychlosti.
ProtozZe se dobutamin téméi uplné eliminuje do 10 minut, jakékoliv nezddouci ucinky rychle ustoupi,
jakmile je davkovani snizeno nebo infuze prerusena.

e Srdecni poruchy, Poruchy nervového systému
Kdyz byl dobutamin ve 2942 ptipadech pouzit pro provedeni zatézového testu, vyskytlo se 14 vaznych
reakci. Jednalo se o 5 stavii zmatenosti zptisobenych sou¢asnym piedavkovanim atropinem, 3 piipady
akutniho infarktu myokardu, 1 pfipad prolongované bolesti na hrudi a 5 pfipadti komorové arytmie s
levostrannym komorovym selhanim, pfipadné soucasné s poklesem krevniho tlaku. V nékterych
pripadech se nezddouci u¢inky dostavily za nékolik (az 20) minut po ukonceni infuze dobutaminu.
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V ojedinélych ptipadech byly hlaseny ruptury myokardu, nékteré se smrtelnymi nasledky, ve spojitosti
s echokardiografii provadénou za pouziti dobutaminu.

e Celkové poruchy a lokalni reakce po podani
Ptilezitostné byla pozorovana flebitis v misté infuze.
Bylo zaznamenano, Ze dojde-li nedopatifenim k podkozni aplikaci, vyvola se lokalni zanét a bolest.
Velmi vzacné mtze dojit ke vzniku kozni nekrozy v misté injekce.

Interakce

-Soucasné podani dobutaminu a nitroprusidu obvykle vyvold vétsi srdeéni vydej a niz$i plicni
kapilarni tlak v zaklinéni nez podéani nekteré této latky samotné

-V nékterych ptipadech miize kombinované podani dobutaminu s dopaminem a vazodilatancii vyvolat
priznivéjsi hemodynamické zmény, nez podani nekteré této latky samotné.

-Dobutamin mtize byt neucinny u pacientli, kterym jsou podavany nebo byly nedavno podany beta
blokatory. V téchto ptipadech mlize stoupnout periferni rezistence.

-Podavani ACE inhibitori v kombinaci s vysokou davkou dobutaminu mize vést ke zvySeni
minutového objemu srdec¢niho a ke zvySeni spotfeby kysliku myokardem, coz je nevyhodné u pacientt
s ischemickou chorobou srdecni.

-U diabetikti mize podani dobutaminu vyvolat zvySeni krevni hladiny glukézy a tomu je pak tfeba
prizptsobit davkovani inzulinu.

-Opatrnosti je tieba, je-li dobutamin podavan soucasné s inhalacnimi anestetiky, protoze jejich
simultanni u¢inek mize vyvolat zesileni komorové arytmie zptisobené piecitlivélosti myokardu.

-Mezi dobutaminem a inhibitorem MAO moclobemidem vznikaji interakce. Farmakologicky Gc¢inek
systétmové podavaného dobutaminu muize byt zesilen a prodlouzen, je-li podan soucasné
s moclobemidem.

-Pfi soubézném podavani dobutaminu a digitalisu, furosemidu, spirolaktonu, lidokainu, morfinu,
atropinu, heparinu nebo protaminu nebyly popsany zadné klinicky vyznamné interakce.

Davkovani a zpiisob podani

Redéni:

Pted podanim musi byt infuzni roztok asepticky natfedén alespont na 50 ml sterilnim 0,9% roztokem
chloridu sodného, 5% roztokem glukézy nebo roztokem Ringer laktatu. K infuzi se obvykle pouzivaji
konecné koncentrace 250 pg/ml, 500 pg/ml a 1000 pg/ml. Podminky uchovavani po nafedéni viz
Uchovavani.

Obecné pokyny

Dobuject se podava v neptetrzité nitrozilni infuzi v davce 2,5 - 40 pg/kg/min, nejcastéji 2,5 - 10
png/kg/min. Dostateéné odpoveédi bylo v nékterych ptipadech dosazeno davkou 0,5 pg/kg/min. Infuzni
koncentrat musi byt zfedén pted podanim na nejméné 50 ml nitrozilni infuze 0,9% roztokem chloridu
sodného, 5% roztokem glukdzy nebo Ringerovym roztokem s laktatem. K infuzi se obvykle pouzivaji
konecné koncentrace 250 pg/ml, 500 pg/ml a 1000 pg/ml. Koncentrace se stanovi podle potieby
tekutin u nemocného. Koncentrace ve vysi az 5000 pug/ml se uzivaji u nemocnych, u nichz je tieba
snizit ptijem tekutin. Je dilezité pouzit vhodné davkovaci zatizeni ke kontrole rychlosti infuze (kapky
¢i ml za minutu). Pfipravek musi byt podavan infuzni pumpou.

Infuze se zahdji rychlosti 2,5 ug/kg/min a davka se zvySuje v intervalech 10 - 30 min, dokud neni
dosazeno pozadované hemodynamické odpovédi nebo pokud nepfiznivé ucinky, jako nadmeérna
tachykardie, arytmie, bolest hlavy nebo ties, nezabrani dal§imu zvySovani davek.

Davkovani se upravuje individualn€ podle srde¢ni frekvence a rytmu, krevniho tlaku a pratoku moci.

Castedna tolerance se mize vytvofit pii nepietrzité infuzi dobutaminu trvajici 72 hodin nebo déle. Pak
mohou byt nutné vyssi davky.
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Davkovani u dospélych

Inotropni podpora myokardu
Davkovani lze urcit podle nasledujici tabulky. Rychlost infuze v ml/min se ziska nasobenim infuznich
rychlosti (danych pro kazdou koncentraci) hmotnosti nemocného.

jedna ampulka dvé ampulky Ctyii ampulky

250 mg dobutaminu 500 mg dobutaminu 1 000 mg dobutaminu

v 1 000 ml infuz. v 1 000 ml infuz. v 1 000 ml infuz.
roztoku roztoku roztoku

Davka infuzni rychlost infuzni rychlost infuzni rychlost

pg/kg/min ml/kg/min ml/kg/min ml/kg/min

2,5 0,01 0,005 0,0025

5,0 0,02 0,01 0,005

7,5 0,03 0,015 0,0075

10,0 0,04 0,02 0,01

12,5 0,05 0,025 0,0125

15,0 0,06 0,03 0,015

Davkovani pri provadeni zatéZového testu

Koncentrace 1 mg/ml se uziva pro provedeni srdecniho zatéZzového testu. Zacind se infuzi roztoku
Dobujectu v davee 5 pg/kg/min, ktery je podavan infuzni pumpou v pribéhu 5 - 8 minut, pak se davka
postupné zvySuje kazdych 5 — 8 minut na maximalné 20 pg/kg/min. Je nezbytné nepfetrzité
monitorovani EKG. Infuzi je tieba ukoncit, dojde-li k vice nez 2 mm depresi ST segmentu nebo v
pripadé vzniku jakékoliv sinové arytmie. Infuze se rovnéz musi ukoncit, zvysi-li se srdecni frekvence
na uroven nepiiméfené vysokou vzhledem k véku nemocného, pokud systolicky tlak vystoupi nad 200
mm Hg, diastolicky tlak nad 120 mm Hg, pokud systolicky krevni tlak klesne o vice nez 20 mm Hg,
nebo vyskytnou-li se jakékoliv nezadouci ucinky. Srdecni zaté€zovy test lze provadét pouze ve
zdravotnickém zafizeni, které ma k dispozici jednotku intenzivni péCe, a to pouze v mistnosti
s vybavenim pro intenzivni péci, predevsim defibrilatorem.

Pokud se neobjevi nic, co by vyZadovalo pferuSeni testu béhem infuze dobutaminu a srde¢ni frekvence
nepiesahne 85 % maximalniho vykonu vzhledem k véku nemocného, test miize pokracovat dosazenou
infuzni rychlosti a mohou byt soucasné podavany opakované nitrozilni injekce atropinu v davce 0,25 -
0,4 mg. Celkova davka atropinu nesmi piesahnout 1 mg.

Davkovani u déti

je 2,5 - 20 pg/kg/min. Infuze se zahaji davkou 0,5 pg/kg/min a davka se zvySuje kazdych 10 - 30
minut, dokud neni dosaZeno pozadované hemodynamické odpovédi nebo dokud nezadouci Uc¢inky
nezamezi dalSimu zvySovani davky.

Upozornéni

EKG, krevni tlak a kdykoliv je to mozné komorovy plnici tlak a srde¢ni vydej je potfebné monitorovat
pribézné béhem 1écby. Pokud je mozné, mél by byt béhem infuze monitorovan i pulmonalni tlak
v zaklinéni. Vzdy je tfeba pfed zahajenim 1écby upravit hypovolemii. Jako vSechny katecholaminy,
dobutamin muze vyvolat anginu pectoris u nemocného s postizenim koronarnich cév, a proto se musi
podavat nemocnym s ischemickou chorobou srde¢ni velice opatrné. Dobutamin je nutno rovnéz
podavat opatrné nemocnym s akutnim infarktem myokardu. Je nutno se vyvarovat nadmérného
inotropniho ucinku a zvyseni srde¢ni frekvence, aby se piedeSlo zvysené myokardialni spotiebé
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kysliku vedouci k rozsiteni infarktu. Dobutamin obvykle mirné zvysuje jak systolicky krevni tlak (10 -
20 mm Hg), tak srde¢ni frekvenci (5 - 10 tepl za min). Vyraznéjsi zvySeni hodnot krevniho tlaku bylo
zaznamenano zejména u nemocnych s hypertenzi. V nékterych ptipadech byla rovnéz vyznamnéji
zvySend srdecni frekvence. Oba tyto U€inky lze rychle zvladnout kratkym pferuSenim infuze nebo
snizenim infuzni rychlosti. Dobutamin zrychluje A-V vedeni. Proto je tfeba opatrnosti pfi davkovani
dobutaminu u nemocnych s atridlni fibrilaci, ktefi by méli byt pfed zacatkem infuze dobutaminu
digitalizovani.

Dobutamin mtize vyprovokovat komorové extrasystoly.

U déti je nutno vénovat zvlastni pozornost monitorovani okamzitych hemodynamickych uc¢inku, které
se mohou odliSovat jak kvalitativné tak kvantitativné od 0€inki u dospélych. Srdecni frekvence a
krevni tlak stoupaji Casté&ji a vyraznéji u déti. Na rozdil od dospélych se mize dostavit zvlaste u déti ve
véku do jednoho roku zvyseni plicniho tlaku v zaklinéni.

Zvlasté ve spojitosti se septickym Sokem muize byt odezva na dobutamin sniZzena u vazné postizenych
novorozencu. Pfi¢inou je nezraly myokard a periferni vazodilatace.

Nemocni musi byt monitorovani po provedeni zatézového testu po dostatecné dlouhou dobu, protoze
byly pozorovany vazné nezadouci ucinky jesté za 20 minut po ukon¢eném podavani dobutaminu.

V ojedinélych ptipadech byly hlaseny ruptury myokardu, nékteré se smrtelnymi nasledky, ve spojitosti
s echokardiografii provadénou za pouziti dobutaminu.

Vzhledem k tomu, Ze dobutamin miiZze vyvolat lehké sniZzeni hladiny sérového kalia, je tfeba tyto
hodnoty monitorovat.

U diabetikt miize dojit ke zvySeni hladiny krevni glukézy, proto mize byt nutna tprava davkovani
inzulinu.

Téhotenstvi a kojeni

Vzhledem k tomu, Ze neni znamo, zda dobutamin prochazi placentou, a nejsou zkusenosti s pouzitim
Dobujectu béhem t¢hotenstvi, potencialni prospéch a riziko je nutno posoudit pro kazdy ptipad
samostatne.

Neni znamo, zda je tento léCivy pfipravek vylucovan mlékem. Protoze mnoho 1€kt je vylu¢ovano
lidskym matefskym mlékem, a protoze existuje moznost klinicky vyznamnych nezadoucich ucinkt
dobutaminu na kojené dité, kojeni pti pouziti Dobujectu se nedoporucuje.

MozZnost sniZeni pozornosti p¥i Fizeni motorovych vozidel a obsluze stroji
Neni znam takovy ucinek.

Piedavkovani

Predavkovani dobutaminem bylo popsano jen ziidka. Jeho ptiznaky zahrnuji nechutenstvi, nauzeu,
zvraceni, tfes, uzkost, palpitace, bolesti hlavy, dusnost, anginézni a nespecifickou bolest na hrudi.
Pozitivni inotropni a chronotropni uc¢inky dobutaminu mohou vyvolat hypertenzi, tachyarytmii,
myokardialni ischemii a komorovou fibrilaci. Vazodilatace mtize vést k hypotenzi. Trvani u¢inku
dobutaminu je obvykle kratké. Jeho polocas je pfiblizné 2 minuty. V piipadé predavkovani musi byt
podavani dobutaminu pieruseno, dokud se stav nemocného nestabilizuje. Nemocny musi byt
monitorovan a ihned musi byt zahajena pfislusnd resuscitacni opatieni. Pozity dobutamin se v
gastrointestinalnim traktu rychle rozklada.

Inkompatibility

Pripravek nesmi byt misen s jinymi latkami s vyjimkou roztok k fedéni uvedenych v odstavci
Davkovani a zplisob pouziti.
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Uchovavani
Uchovavejte pfi teploté do 25 °C. Uchovavejte ampuli v krabiCce, aby byl pfipravek chranén pred
svétlem.

Chemicka a fyzikalni stabilita po nafedéni byla dolozena na 48 hodin pfi teploté 8 °C a 25°C.

Z mikrobiologického hlediska ma byt ptipravek pouzit okamzité po otevieni. Neni-li pouzit okamzité,
doba a podminky uchovavani pfipravku po otevieni pied pouzitim jsou v odpovédnosti uzivatele a
doba by neméla byt delsi nez 24 hodin pfi teplot¢ 2 — 8 °C, pokud fedéni neprobéhlo za
kontrolovanych a validovanych aseptickych podminek.

Varovani

Ptipravek nepouzivejte po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na obalu.
Uchovavejte mimo dosah a dohled déti.

Velikost baleni
ampule 5 x 5 ml

Datum posledni revize textu:
17.10.2011
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