CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Morphini hydrochloridum Sopharma, 20 mg/ml, roztwor do wstrzykiwan

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
1 ml roztworu zawiera 20 mg chlorowodorku morfiny.
Substancje pomocnicze o znanym dziataniu: pirosiarczyn sodu (E 223).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwor do wstrzykiwan.
Przezroczysty bezbarwny lub bladozétty roztwor.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Chlorowodorek morfiny jest wskazany w objawowym tagodzeniu silnego bolu réznego pochodzenia
(zawat serca, cigzkie urazy, zabiegi operacyjne), ktorego nie usmierzajg nieopioidowe leki
przeciwbolowe, z wyjatkiem bolu spowodowanego skurczem migsni gladkich, np. kolka zoétciowa.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie
Dawkowanie uzaleznione jest od nasilenia bolu (leczenie bolu ostrego lub przewlektego, zwtaszcza
w terapii paliatywnej) i odpowiedzi na leczenie oraz indywidualnej tolerancji pacjenta.

Dorosli:

Podanie dozylne:

Tylko gdy wymagany jest szczegdlnie szybki poczatek dziatania.

Zalecana dawka wynosi 2,5 do 10 mg, rozcienczona w 4 do 5 ml wody do iniekcji, podawana dozylnie
w ciggu czterech do pieciu minut w ilo$ci 2 mg/minutg, W razie potrzeby co 4 godziny. Dawka

i czestotliwo$¢é dawkowania zalezy od odpowiedzi danego pacjenta na leczenie i dostosowywania
dawki tak, aby efekt przeciwbolowy zostat osiggniety. Nalezy intensywnie nadzorowaé i monitorowac
parametry krazeniowo-oddechowe u poszczegdlnych pacjentow.

Dawki do 15 mg, moga by¢ podawane w powolnym wlewie dozylnym, czasami jako dawki
nasycajacej W ciagtym wlewie dozylnym.

Ciggly wlew dozylny:

Przecigtna dawka wynosi 0,8-2,5 mg na godzing, rozcienczona do stezenia 0,1-1 mg/ml w
izotonicznym roztworze chlorku sodu. Szybkos¢ wlewu jest okreslana indywidualnie w zaleznosci

od odpowiedzi pacjenta na lek. Zazwyczaj, nalezy poda¢ minimalng skuteczng dawke. Dawka dobowa
zazwyczaj nie przekracza 100 mg na dobg u dorostych, jednak w niektorych indywidualnych
przypadkach konieczne jest zastosowanie wigkszej dawki, aby ztagodzi¢ bol, szczegolnie

w przypadku zaawansowanej choroby.

Wlew dozylny powinien by¢ prowadzony w warunkach intensywnego nadzoru.
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Podanie domiesniowe i podskorne:
Przecigtna dawka wynosi 10 mg co 4 godziny, ale w razie konieczno$ci moze wahac sig
od 5 mg do 20 mg.

Stosowanie u dzieci
Leku nie nalezy podawac¢ dzieciom.

Pacjenci w podeszlfym wieku, powyzej 65 lat

Dawka jest miareczkowana do uzyskania optymalnego efektu przeciwbolowego, przy minimalnych
dziataniach niepozadanych, zazwyczaj terapi¢ rozpoczyna si¢ od podazy dawki réwnej polowie dawki
dla mtodych dorostych. W tej grupie pacjentow klirens morfiny jest obnizony, a okres pottrwania
wydtuzony, po podaniu morfiny cz¢sciej pojawiaja si¢ dziatania niepozadane, w tym depresja
krazenia i (lub) oddychania z mozliwym zatrzymaniem oddechu, stany splatania i dezorientacji.

Pacjenci z niewydolnosciq nerek

Zastosowanie typowych schematéw dawkowania u pacjentow z uposledzong funkcjg nerek, a
szczegOlnie w przypadku niewydolnosci nerek, moze wywota¢ objawy przedawkowania, dlatego
konieczne jest zachowanie ostroznos$ci przy podawaniu morfiny w tej grupie pacjentow.

Pacjenci z niewydolnoscig wqtroby

Wykazano, ze eliminacja morfiny jest upo$ledzona u pacjentow z niewydolno$cia watroby (w tym z
marskoscia), dlatego podawanie tego leku wymaga zwigkszonej ostroznosci. Dawke nalezy
miareczkowa¢ do uzyskania optymalnego ztagodzenia bolu. Zaleca si¢ utrzymanie dawki przy 1,5-2
krotnym wydtuzeniu odstgpu migdzy nimi.

Sposob podania:
Lek mozna podawa¢ dozylnie, domigsniowo lub podskoérnie.

Dawkowanie nalezy dostosowa¢ do nasilenia bolu i reakcji pacjenta na lek. Przy podaniu podskérnym
moze wystapi¢ miejscowa reakcja w postaci podraznienia lub bolu.

U pacjentow poddawanych dodatkowym procedurom w celu ztagodzenia bolu (np. przedoperacyjnej
blokadzie regionalnej), po odno$nej interwencji dawke nalezy zmodyfikowac.

Poczatkowo nalezy podawac¢ najmniejsza skuteczng dawke. Dawke mozna indywidualnie zwigkszac
do uzyskania maksymalnego efektu terapeutycznego.

W czasie podawania dozylnego ten produkt leczniczy nalezy podawaé powoli, w ciagu czterech do
pigciu minut, a pacjenta nalezy utozy¢ w pozycji lezace;j.

Leczenie morfing nalezy odstawia¢ stopniowo, gdyz nagte zmniejszenie dawki lub odstawienie leku
moze prowadzi¢ do rozwoju zespotu odstawienia.

Przerwanie leczenia

Wystapienie zespotu abstynencyjnego moze zosta¢ przyspieszone, jesli nagle zaprzestanie si¢
podawania leku opioidowego. Dlatego przed planowanym odstawieniem leku, jego dawke nalezy
zmniejszac stopniowo.

4.3 Przeciwwskazania

e Nadwrazliwo$¢ na substancje czynna, inne leki z grupy opioidéw lub ktorakolwiek substancje
pomocnicza U (wymienione w punkcie 6.1);

e (Cigzka choroba obturacyjna ptuc lub uposledzenie oddychania, np. na skutek istniejgce;j
przeszkody w drogach oddechowych;

e Ostra depresja lub niewydolnos$¢ oddechowa;

¢ Napad astmy;

e Serce ptucne;

e (Cigzka niewydolno$¢ watroby lub nerek;



Zwigkszone ci$nienie wewnatrzczaszkowe;

Urazy glowy;

Obrzek mézgu,

Spiaczka;

Schorzenia przebiegajace z drgawkami;

Ostre zatrucie alkoholem;

Ostry brzuch chirurgiczny;

Ostra biegunka spowodowana zatruciem pokarmowym lub zakazeniem;
Pacjenci narazeni na ryzyko porazennej niedroznosci jelit;

Kolka zo6tciowa;

Guz chromochtonny;

Jednoczesne podawanie inhibitorow MAO i 2-tygodniowy okres od ich odstawienia.

4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Ostry zespo6t klatki piersiowej (ACS, ang. acute chest syndrome) u pacjentow z niedokrwistoscia
sierpowatokrwinkowa

Ze wzgledu na mozliwe powigzanie migdzy ostrym zespotem klatki piersiowej a podawaniem morfiny
pacjentom z niedokrwisto$cig sierpowatokrwinkowa otrzymujacym morfing w czasie kryzysu
naczyniowo-okluzyjnego, nalezy uwaznie obserwowac, czy nie wyst¢puja u nich objawy ostrego
zespotu klatki piersiowe;.

Niewydolno$¢ nadnerczy

Opioidowe leki przeciwbolowe moga spowodowac nicodwracalng niewydolno$¢ nadnerczy i
konieczno$¢ obserwowania pacjenta oraz zastosowania terapii zastgpczej glikokortykosteroidami.
Objawy niewydolnosci nadnerczy moga obejmowaé np. nudnosci, wymioty, utrate apetytu,
zmeczenie, ostabienie, zawroty glowy lub niskie ci$nienie krwi.

Zmniejszone wydzielanie hormonéw plciowych i zwickszone wydzielanie prolaktyny

Dhugotrwate stosowanie opioidowych lekow przeciwbdlowych moze wigzaé si¢ ze zmniejszeniem
wydzielania hormonow pitciowych i zwigkszeniem wydzielania prolaktyny. Objawy obejmuja
zmniejszenie popedu seksualnego, impotencje lub brak miesigczki.

W trakcie leczenia, zwlaszcza podczas stosowania w duzych dawkach, moze wystapi¢ hiperalgezja,
ktoéra nie reaguje na dalsze zwigkszenie dawki morfiny. Moze by¢ konieczne zmniejszenie dawki
morfiny lub zmiana leku opioidowego.

Ryzyko zwiagzane z jednoczesnym stosowaniem lekéw uspokajajacych, np. benzodiazepin lub lekow
pochodnych

Jednoczesne stosowanie leku Morphini hydrochloridum Sopharma i lekow uspokajajacych, np.
benzodiazepin lub lekéw pochodnych, moze prowadzi¢ do wystapienia nadmiernego uspokojenia,
depresji oddechowej, $§pigczki lub Smierci. Z tego wzgledu leczenie skojarzone z takimi lekami
uspokajajacymi nalezy stosowac wytacznie u pacjentéow, u ktorych nie sa dostgpne alternatywne
metody leczenia. Jesli zostanie podjeta decyzja o stosowaniu leku Morphini hydrochloridum
Sopharma w skojarzeniu z lekami uspokajajacymi, nalezy poda¢ najmniejsza skuteczng dawke, a czas
leczenia powinien by¢ mozliwie jak najkrotszy.

Nalezy uwaznie obserwowac, czy u pacjenta nie wystepujg objawy zwigzane z depresjg oddechowa i
nadmierne uspokojenie. W tym kontekscie zdecydowanie zaleca si¢ poinformowanie pacjentow i ich
opiekun6éw o mozliwosci wystgpienia takich objawow (patrz punkt 4.5).

Potencjal naduzycia morfiny jest podobny jak w przypadku innych lekéw opioidowych, dlatego
morfing nalezy stosowac ze szczegolng ostroznoscig u pacjentow, ktorzy w przesztosci naduzywali
alkoholu lub lekow.



Uzaleznienie i zesp6t odstawienny (abstynencyjny)

Stosowanie opioidowych lekéw przeciwbolowych moze prowadzi¢ do rozwoju fizycznego i (lub)
psychicznego uzaleznienia badz tolerancji. Zwiazane z tym ryzyko wzrasta w miare stosowania leku
oraz podczas stosowania w wickszych dawkach. Objawy mozna ograniczy¢ poprzez dostosowanie
dawki lub postaci leku oraz stopniowe odstawianie morfiny. Informacje na temat poszczegolnych
objawow — patrz punkt 4.8.

Ryfampicyna moze zmniejsza¢ st¢zenie morfiny w osoczu. Nalezy obserwowac dziatanie
przeciwbdlowe morfiny oraz odpowiednio dostosowa¢ dawkowanie morfiny w trakcie i po
zakonczeniu leczenia ryfampicyna.

Morfing nalezy podawac ostroznie:
- pacjentom z przewlektymi chorobami ptuc i zmniejszona rezerwa oddechowg (astma oskrzelowa,
POCKHP, otyto$¢ duzego stopnia).
- pacjentom z:
e chorobg watroby lub nerek;
e w wieku powyzej 65 lat;
e u pacjentdow wyniszczonych, u ktorych metabolizm morfiny jest spowolniony, stad konieczne
jest zmniejszenie dawki lub zwigkszenie odstepu miedzy dawkami.
- pacjentom z:
e hipotensja;
¢ hipowolemig;
¢ niewydolnoscig serca;
¢ poddanych terapii spazmolitycznej, poniewaz moze u nich wystapi¢ hipotonia ortostatyczna.

Morfina indukuje skurcze migsni gtadkich i z tego powodu nalezy ja podawac ostroznie pacjentom
z chorobami:
e drdg zo6lciowych (moze nasili¢ dolegliwosci bolowe);
po zabiegach chirurgicznych;
ze zwezeniem i chorobami zapalnymi jelit;
zwezeniem cewki moczowe;;
przerostem gruczotu krokowego.

Produkt leczniczy nalezy podawaé ostroznie pacjentom z:
e urazem glowy w wywiadzie;
¢ niedoczynno$cia tarczycy;
e chorobg Addisona.

Podajac morfing w okresie przed-, okoto- i pooperacyjnym nalezy pamigtac o ryzyku porazenne;j
niedroznosci jelit lub zahamowania czynnosci osrodka oddechowego.

Przeciwbolowy efekt dziatania morfiny moze maskowac wiele powiktan wewnatrzbrzusznych, np.
perforacje jelit.

Ze wzgledu na mozliwy mutagenny efekt leku, przepisujgc morfing pacjentom w wieku rozrodczym
nalezy ich poinformowa¢ o koniecznosci stosowania skutecznej antykoncepcji.

Podawanie wysokich dawek morfiny moze indukowa¢ drgawki, co wymaga ostroznego podawania
leku pacjentom z predyspozycja do drgawek.

Produkt zawiera pirosiarczyn sodu, ktory w rzadkich przypadkach moze powodowac¢ cigzkie reakcje
nadwrazliwosci i skurcz oskrzeli.

Ilo$¢ sodu w produkcie jest mniejsza niz 1 mmol/ml (23 mg), to znaczy produkt uznaje si¢ za ,,wolny
od sodu”.



4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Leki uspokajajace, np. benzodiazepiny lub leki pochodne:

Jednoczesne stosowanie lekow opioidowych i lekdw uspokajajacych, np. benzodiazepin lub lekow
pochodnych, zwieksza ryzyko wystapienia nadmiernego uspokojenia, depresji oddechowe;j, §piaczki
lub $mierci na skutek addytywnego dziatania depresyjnego na OUN. Nalezy ograniczy¢ dawke leku i
czas trwania leczenia skojarzonego (patrz punkt 4.4).

Depresyjne dziatanie morfiny na osrodkowy uktad nerwowy wzmacniajg og6lnie dziatajace
anestetyki, leki uspokajajace, nasenne i psychotropowe, leki przeciwhistaminowe, - blokery
i alkohol.

Inhibitory MAO wchodzac w interakcje z opioidowymi lekami przeciwbolowymi powoduja
pobudzenie lub supresj¢ osrodkowego uktadu nerwowego, powodujac przetom hiper-

lub hipotensyjny.

Cymetydyna hamuje metabolizm morfiny.

Jednoczesne podawanie ryfampicyny moze ostabia¢ dziatanie morfiny.

Morfina wzmaga efekt lekow uspokajajacych, przeciwpsychotycznych, przeciwdepresyjnych,
przeciwbolowych, nasennych, rozluzniajacych migsnie oraz hipotensyjnych. Nasila rowniez dziatanie
alkoholu.

4.6  Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Cigza
Badania na zwierzetach doswiadczalnych, prowadzone przez caty okres cigzy, nie wykazaty ryzyka

uszkodzenia potomstwa. Dane sg niewystarczajace, aby pozwalaly na oceng mozliwego ryzyka
dziatan teratogennych u ludzi. Zgltaszano mozliwe ryzyko wystapienia przepukliny u noworodka.

Nie zaleca si¢ podawania morfiny kobietom w ciazy, gdyz lek ten przechodzi przez bariere tozyskowa
i moze powodowac depresj¢ oddechowa u ptodu, znaczaco wptywac na czestos¢ rytmu serca ptodu
lub powodowa¢ zespo6t odstawienia u noworodka.

Morfina moze wydtuza¢ lub skraca¢ okres pomiedzy skurczami. Nalezy obserwowac, czy u
noworodkow, ktorych matki przyjmowaly w trakcie cigzy opioidowe leki przeciwbolowe, nie
wystepuja objawy noworodkowego zespotu odstawiennego (abstynencyjnego). Leczenie moze
obejmowac zastosowanie lekow opioidowych oraz leczenie objawowe.

Karmienie piersia
Morfina jest wydzielana z mlekiem i z tego powodu w czasie podawania leku zaleca si¢ przerwanie
karmienia piersia.

Plodnos¢
W badaniach na zwierzetach wykazano, ze morfina moze powodowa¢ zmniejszenie ptodnosci (patrz
punkt 5.3. Przedkliniczne dane dotyczace bezpieczenstwa stosowania).

4.7  Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Morfina moze powodowa¢ euforie, zawroty glowy i senno$¢. Po podaniu tego leku nie nalezy
prowadzi¢ pojazdow i obstugiwaé maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

W czasie terapii morfing mozna zaobserwowac dziatania niepozadane, klasyfikowane wedtug
systemOw narzadow i czestosci wystgpowania w nastepujacy sposob: bardzo czesto (>1/10); czgsto
(>1/100 do <1/10); niezbyt czesto (>1/1 000 do <1/100); rzadko (>1/10 000 do <1/1 000); bardzo
rzadko (<1/10 000); czgstos¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na podstawie dostepnych danych).



Zaburzenia uktadu immunologicznego
Czesto: reakcje nadwrazliwosci, np. pokrzywka, §wiad,;
Bardzo rzadko: reakcje anafilaktyczne lub anafilaktoidalne.

Zaburzenia endokrynologiczne
Bardzo rzadko: zespoét niedostosowanego wydzielania hormonu antydiuretycznego (SIADH),
charakteryzujacy si¢ wtorng hiponatremis.

Zaburzenia psychiczne

Bardzo czesto: euforia, dysforia;

Czesto: zmiany nastroju (czesto depresja ale czasami takze stany pobudzenia), bezsennos¢ i zmiany

w funkcjach poznawczych i sensorycznych (np. zaburzenia psychiczne, zaburzenia postrzegania i (lub)
halucynacje, splatanie);

Bardzo rzadko: uzaleznienie (patrz ,,Opis wybranych dziatan niepozadanych”, ponizej), spadek libido
i potenciji.

Zaburzenia uktadu nerwowego

W zaleznosci od podanej dawki morfina w r6znym stopniu tagodzi bol, hamuje oddychanie
i powoduje sedacje, rozny stopien zmgczenia oraz zawroty glowy.

Czesto: bole glowy, zawroty glowy;

Bardzo rzadko: drzenie, mioklonie, drgawki.

Czestosé nieznana: allodynia, hiperalgezja (patrz punkt 4.4), nadmierna potliwos¢.

Zaburzenia oka
Bardzo rzadko: zaburzenia widzenia (zamazane widzenie, oczoplas, podwojne widzenie).
Typowym dziataniem niepozadanym jest zwgzenie Zrenic.

Zaburzenia serca

Niezbyt czesto: bradykardia, tachykardia.

Obserwowano rowniez zatrzymanie akcji serca, kotatania serca, utrate przytomnosci i niewydolnosé¢
serca.

Zaburzenia naczyniowe
Niezbyt czesto: hipotonia ortostatyczna, nadcis$nienie t¢tnicze.
Obserwowano zaczerwienienie skory i ostabienie, ktore moze doprowadzi¢ do omdlenia.

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i Srodpiersia
Rzadko: skurcz oskrzeli;

Bardzo rzadko: dusznos¢.

Opisywano przypadki niekardiogennego obrzgku ptuc.

Zaburzenia zotadka i jelit

Obserwowano zalezne od dawki nudnosci i sucho$¢ w jamie ustnej.

Zaparcie jest typowym dziataniem niepozgdanym przy cigglym leczeniu.

Czesto: wymioty (szczegdlnie na poczatku terapii), jadtowstret, niestrawnos$¢ i zmiany smaku,
Rzadko: wzrost ilosci enzymow trzustkowych, zapalenie trzustki;

Bardzo rzadko: niedrozno$¢ jelit, bol w jamie brzuszne;j;

Czestos¢ nieznana: suchos$¢ w ustach.

Zaburzenia watroby i drog zotciowych
Rzadko: kolka zotciowa,;
Bardzo rzadko: wzrost aktywnosci enzymow watrobowych.

Zaburzenia skory i tkanki podskoérne;j
Czesto: zwigkszona potliwos¢,
Bardzo rzadko: wysypki, obrzeki obwodowe, ktore ustepuja po przerwaniu terapii.
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Zaburzenia skoéry i tkanki podskérnej
Bardzo rzadko: kurcze mig$ni, sztywno$¢ mig§niowa.

Zaburzenia nerek i drég moczowych
Czesto: zaburzenia oddawania moczu (zatrzymanie moczu, oliguria);
Rzadko: kolka nerkowa.

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania

Rozwdj tolerancji.

Rzadko: zespot odstawienny (abstynencyjny, patrz ,,Opis wybranych dziatan niepozadanych”,
ponizej).;

Bardzo rzadko: ostabienie, niepokdj, dreszcze, brak miesigczki. Obserwowano zmiany dotyczace
zgbow, ale nie ustalono zwigzku przyczynowego z podawaniem morfiny.

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Objawy zespotu odstawiennego: nastr6j dysforyczny, niepokoj

Uzaleznienie od leku i zespot odstawienny (abstynencyjny)

Stosowanie opioidowych lekéw przeciwbolowych moze prowadzi¢ do rozwoju fizycznego i (lub)
psychicznego uzaleznienia badz tolerancji. Wystapienie zespotu abstynencyjnego moze zostac
przyspieszone, jesli nagle zaprzestanie si¢ podawania leku opioidowego lub antagonistow receptorow
opioidowych, a czasami moze do niego doj$¢ miedzy kolejnymi dawkami. Informacje dotyczace
postgpowania - patrz punkt 4.4.

Fizjologiczne objawy odstawienia obejmuja: bole ciata, drgawki, zesp6t niespokojnych ndg, biegunka,
kolka brzuszna, nudnosci, objawy grypopodobne, tachykardia i rozszerzenie zrenic. Do objawow
psychicznych naleza: nastroj dysforyczny, niepokoj i drazliwos¢. U osob uzaleznionych od lekow
czgsto wystepuje ,,gtod lekowy”.

Zglaszanie podejrzewanych dziatah niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Wydziatu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobow Medycznych i Produktow Biobodjczych, Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa,

tel. (22) 49-21-301, fax (22) 49-21-309, e-mail: ndl@urpl.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zgtasza¢ réwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

49 Przedawkowanie

Objawy przedawkowania

szpilkowate Zrenice, depresja oddechowa i spadek cisnienia (hipotensja), tachykardia, zawroty gtowy,
relaksacja migéni szkieletowych; u dzieci mozliwe drgawki. W cigzszych przypadkach moze wystapic¢
niewydolno$¢ krazenia i nasilajaca si¢ $pigczka, rozpad migs$ni szkieletowych (rabdomioliza)
prowadzacy do niewydolno$ci nerek. Niewydolno$¢ uktadu oddechowego moze prowadzi¢ do $mierci.
Moze wystapi¢ zachlystowe zapalenie pluc.

Leczenie

Utrzymanie droznosci drog oddechowych, intubacja ze wspomagana i kontrolowang wentylacja.
Jako specyficzne antidotum stosowany jest nalokson. Jest podawany dozylnie w poczatkowej dawce
0d 0,4 do 2 mg, jednoczes$nie z resuscytacjg oddechowa. Jesli nie nastgpi poprawa w zakresie
oddychania, po uplywie 2-3 minut nalezy ponownie poda¢ nalokson lub wlaczy¢ wlew z 2 mg
naloksonu w 500 ml soli fizjologicznej lub 5% roztworze dekstrozy. Efekt leczniczy naloksonu

jest stosunkowo krotki, dlatego konieczne jest monitorowanie funkcji oddechowych do catkowitego

7


mailto:ndl@urpl.gov.pl

powrotu spontanicznego oddechu. Nalokson nalezy podawac ostroznie u pacjentéw ze znanym
lub podejrzewanym uzaleznieniem od morfiny. W takich przypadkach nagly lub petny efekt
antagonizacji dziatania opioidu moze spowodowac ostry zespot odstawienia.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

51 Wilasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Opioidowe leki przeciwbolowe. Naturalne alkaloidy opium.
Kod ATC: NO2A A 01

Mechanizm dziatania
Morfina jest opioidowym lekiem przeciwbolowym, otrzymywanym z opium, ktory dziata gtéwnie
w osrodkowym uktadzie nerwowym i w migsniach gladkich.

Efekt dziatania farmakodynamicznego

Morfina dziata jako agonista receptorow opioidowych w osrodkowym uktadzie nerwowym,
szczegblnie receptoroOw |1, a w mniejszym stopniu receptorow k. Uwaza sig, ze receptory W
odpowiadajg za analgezje nadrdzeniowa, depresj¢ oddechowa i euforie, a receptory « za analgezje
rdzeniowa, zwezenie zrenic i sedacje. Innym efektem dzialania morfiny na o§rodkowy uktad nerwowy
sg nudnos$ci, wymioty i uwalnianie hormonu antydiuretycznego. Morfina wywiera takze bezposredni
wplyw na zwoje nerwowe $cian jamy brzusznej, powodujac zaparcie. U pacjentow w podesztym
wieku przeciwbolowy efekt morfiny ulega nasileniu.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Po iniekcji podskornej lub domig$niowej morfina tatwo wchtania si¢ do krwi. Sole morfiny dobrze
wchtaniajg si¢ z przewodu pokarmowego, ale charakteryzuja si¢ mata biodostepnoscia po podaniu
doustnym, poniewaz podlegaja intensywnemu metabolizmowi pierwszego przejscia w watrobie

i w przewodzie pokarmowym.

Dystrybucja
Morfina ulega dystrybucji gtdwnie w nerkach, watrobie, ptucach, §ledzionie, a w mniejszym stezeniu,

w mozgu i migsniach. Objetosé dystrybucji po podaniu dozylnym waha si¢ od 1,0 do 4,7 I/kg. Wigze
si¢ z biatkami osocza w okoto 35%, a w okoto 54% z biatkami migs$ni.

Maksymalne stezenie po podaniu dozylnym jest osiagane 20-60 min po iniekcji. Stezenie morfiny w
ptynie mozgowo-rdzeniowym po podaniu dozylnym jest nizsze, w poréwnaniu z jej stezeniem

W 0SOCZU.

Metabolizm (Biotransformacja)

W watrobie morfina jest metabolizowana gtéwnie przez glukuronidacje do nieaktywnego
morfino-3-glukuronidu oraz do aktywnego morfino-6-glukuronidu. Metabolit ten wywiera silniejszy
efekt niz morfina.

Pozostate drogi eliminacji leku (sulfurylacja i N-demetylacja) w warunkach sprawnej glukuronidacji
majg mniejsze znaczenie. N-demetylacja zachodzi w wigkszym stopniu po podaniu doustnym niz
parenteralnym.

Eliminacja

W ciaggu 24 godzin po podaniu dozylnym przez nerki wydala si¢ 90% leku (metabolity i wolna
substancja czynna). Krazenie jelitowo-watrobowe odpowiada za niewielkie ilosci leku pojawiajgce si¢
w moczu kilka dni po podawaniu. Do 10% dawki morfiny moze by¢ wydzielane do zo6tci i wydalane
z katem. Zgtaszano, ze $redni potowiczy okres eliminacji wynosi okoto 2 godziny dla morfiny i 2,4
do 6,7 godzin dla morfino-3-glukuronidu.

W przypadku choréb watroby i (lub) nerek, parametry te ulegajg zmianie.



5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Badanie doswiadczalne pokazaty, ze morfina indukuje zaburzenia w komorkach somatycznych

i rozrodczych u zwierzat. Dlatego morfing nalezy uwazac¢ za substancje o dziataniu mutagennym;
taki rodzaj dziatania nalezy rowniez uwzgledniaé u ludzi.

Badania na zwierzetach, prowadzone przez caly okres cigzy, wykazaly mozliwos$¢ powstania
uszkodzen u potomstwa (wady wrodzone o$rodkowego uktadu nerwowego, opdznienie wzrostu,
atrofia jader, zmiany w uktadzie i zachowaniu neurotransmiteréw, uzaleznienie). U r6znych gatunkow
zwierzat morfina wplywa na zachowania seksualne samcow oraz ptodno$¢ samic. U samcow
Szczurow stwierdzono zmniejszenie ptodnosci i uszkodzenia chromosomow w gametach.

Nie prowadzono ciagtych badan, dotyczacych rakotworczego dziatania morfiny. Dane do$wiadczalne
wskazywaty, ze morfina moze wzmagac wzrost nowotworoéw. U zwierzat morfina wykazywata
dziatanie teratogenne i wywotywata neurobehawioralne zaburzenia w rozwijajacym si¢ organizmie.
Dane u ludzi nie dostarczyty dowodow, ze morfina powoduje wady wrodzone i uszkodzenia i (lub)
$mier¢ ptodu.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Sodu pirosiarczyn (E 223)

Kwas edetynowy

Roztwor kwasu solnego 1 mol/l (do pH 2,5 - 5,0)
Woda do wstrzykiwan

6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne

Sole morfiny wykazuja fizykochemiczng niezgodno$¢ z nastgpujacymi substancjami leczniczymi: sol
sodowa acyklowiru, aminofilina (teofilina - etylenodiamina), s6l sodowa amobarbitalu, chlorowodorek
cefepimu, sél sodowa chlorotiazydu, s6l sodowa floksacyny, furosemid, s6l sodowa heparyny,
chlorowodorek meperydyny, sl sodowa metycyliny, chlorowodorek minocykliny, azotan galu, sol
sodowa fenobarbitalu, sol sodowa fenytoiny, sargramostim, dwuweglan sodu, s6l sodowa tiopentalu.
Wykazano niezgodnos¢ fizykochemiczng (powstawanie osadéw) migedzy roztworami siarczanu
morfiny i 5-fluoruracylu.

6.3 Okres waznoSci
3 lata
6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywac w oryginalnym opakowaniu w temperaturze ponizej 25°C.
Nie zamrazac.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Ampuiki z bezbarwnego szkta, typu I, 0 pojemnosci 1 ml oznakowane kolorowa kropka w miejscu
otwarcia.

Opakowanie zawiera 10 amputek (1 blister z 10 amputkami) lub 100 amputek (10 blistréw po 10
ampulek) w tekturowym pudetku z ulotka dla pacjenta. Blistry z folii PVC.

6.6  Specjalne Srodki ostroznos$ci dotyczace usuwania

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie
z lokalnymi przepisami.



7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Sopharma Warszawa Sp. z 0.0.
Al. Jerozolimskie 136, 02-305 Warszawa

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

21196

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

2013-05-17 / 2017-11-24

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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