Beipackzettel zum Priparat DE

Natrium Citricum 14,7%
(Trisodium citrate 0,5 M)

LOSUNG FUR DIE APHERESE, EXTRAKORPORALE BLUTBEHANDLUNG und THERAPIE METHODE
FPSA (FRAKTIONIERTE PLASMASEPARATION UND ADSORPTION)

Natrium Citricum 14,7% Antikoagulanslsung (Trisodium citrate 0,5 M);
Medizinprodukt ITb
Lesen Sie die folgenden Informationen aufmerksam durch, um die Lésung sicher verwenden zu konnen.

1. Informationen iiber das Priparat:

Name des Priiparats:

Natrium Citricum 14,7%

Natrium Citricum 14,7% Antikoagulanslésung (Trisodium citrate 0,5 M)
Zusammensetzung des Priiparats:

Ein Liter Losung enthilt 147 g Natriumcitrat-Dihydrat Ph. Eur.(14,7% des Volumens).
(pH eingestellt mit Zitronenséure, Monohydrat Ph. Eur.)

Wasser fiir Injektionszwecke Ph. Eur. ad 1000 ml.

pH 6,4-7,5

Zusammensetzung in mmol/l:

Natrii citras 500  mmol/l
Na* 1500  mmol/l
CeHs0773 502,4 mmol/l

2010  mosmol/l

Galenische Form des Priiparats:

Natrium Citricum 14,7% Antikoagulanslosung (Trisodium citrate 0,5 M) ist eine sterile, pyrogenfieie, farblose Antikoagulanslésung in
einem transparenten bedruckten PP Beutel und ist mit einer Umverpackung aus Polyamid/polyethylenfolie oder
Polypropylen/polyethylenfolie ausgestattet. Das Praparat steht in Beuteln zu 500 ml zur Verfigung.

Theoretische Osmolaritat

Pharma-therapeutische Gruppe:
Vollblut-Antikoagulanslosung.

2. Therapeutische Indikation:

Die Natrium Citricum 14,7% Antikoagulanslosung (Trisodium citrate 0,5 M) ist ausschlieBlich zur Antikoagulation von Vollblut im
Rahmen der Eliminationsverfahren kontinuierlicher (CRRT), intermittierend-extendierender oder intermittierender Nierenersatztherapien
oder fiir Systeme fiir Leberersatzfunktion, die auf der Methode FPSA (Fraktionierte Plasmaseparation und Adsorption) basieren. In allen
Applikationen wird eine Benutzung von einem Gerit mit integrierten Pumpen fiir Citrat und Calcium vorausgesetzt. Neben der
Verwendung bei Eliminationsverfahren ist die konzentrierte Citratlosung auch fiir Aphereseverfahren in der Transfusionsmedizin geeignet.
Die Losung kann auch als Citrat-Katheter-Lock bei intravaskuliren Kathetern verwendet werden. Die Citratlosung hat
Antikoagulationseigenschaften und interferiert mit der Bildung des Biofilms in Kathetern. Wihrend der Zeit, in der der Patient nicht
dialysiert wird, schiitzt der Katheter-Lock den Katheter vor Thrombose und dimmt die Entstehung einer Katheterinfektion ein.

3. Wichtige Informationen:

Kontraindikationen:

Eine relative Kontraindikation ist ein schwerer Schockzustand mit Stérung der Citratutilisation im intermedidren Stoffwechsel und/oder
Leberversagen.

Vorsichtsmafinahmen:

- Nicht direkt als intravendse Losung verabreichen

- Nur verwenden, wenn die Losung klar ist

- Die Unversehrtheit des Beutels und der Anschlussschlauchsicherung iiberpriifen

- Die Losung darf nicht verwendet werden, wenn die Verpackung oder Ableitschlauchsicherung beschadigt ist
- Die unverbrauchten Reste des Priparats diirfen nicht erneut verwendet werden und sind zu verwerfen.

Interaktionen mit Medikamenten und andere Formen von Interaktionen
Medikamente diirfen der Natrium Citricum 14,7% Antikoagulanslosung (Trisodium citrate 0,5 M) nicht hinzugefiigt werden.

Besondere Hinweise:

- Verwendungsbedingung ist eine kalziumfreie Substitutionslosung (Ca free)

- Citrat, das durch die renale Hamofiltration nicht direkt entfernt wird, wird vom Patienten zu Bikarbonat verstoffwechselt. Die
Zusammensetzung der verschriebenen Substitutionslosung muss diesen Einfluss berticksichtigen.

- Bei der Verwendung der Natrium Citricum 14,7% Antikoagulanslosung (Trisodium citrate 0,5 M) ist eine regelmaBige Kontrolle der
Konzentration des Elektrolyt- und Saure-Basen-Gleichgewichts im Blut des Patienten notwendig, abnormal kann besonders der
Natrium-, Calcium-, Magnesium- und Bikarbonat-Plasmaspiegel sein.

4. Gebrauchsanweisung:

- Das Produkt Natrium Citricum 14,7% darf nur von einem Arzt verwendet werden, der kompetent ist, die kontinuierliche Ersetzung der
Nierenfunktion zu gewiéhren, oder unter seiner Aufsicht.

- Die Natrium Citricum 14,7% Losung wird als Antikoagulanslosung bei der Citrat-Antikoagulation im Rahmen kontinuierlicher
Eliminationsmethoden (CRRT) oder fiir Systeme fiir Leberersatzfunktion, die auf der Methode FPSA basieren. In allen Applikationen
wird eine Benutzung von einem Gerét mit integrierten Pumpen fiir Citrat und Calcium vorausgesetzt. Auch bei Aphreseverfahren in
der Transfusionsmedizin. Die Losung kann auch als Katheter-Lock bei intravaskuldren Kathetern verwendet werden. Die Citratlosung

hat Antikoagulationseigenschaften und interferiert mit der Bildung des Biofilms in Kathetern. Wihrend der Zeit, in der der Patient
nicht dialysiert wird, schiitzt der Katheter-Lock den Katheter vor Thrombose und ddmmt die Entstehung einer Katheterinfektion ein.

- Die Citrat-Antikoagulation wird besonders bei Patienten mit Blutungsrisiko als geeignete Methode der Antikoagulation angesehen und
bei allen kritisch kranken, auf Intensivstationen hospitalisierten Patienten empfohlen.
Die Natrium Citricum 14,7% Losung wird mittels Infusion in Vorverdiinnung verabreicht. In Bezug auf das Verhiltnis des
Durchflusses der Citratlosung 14,7% gegeniiber dem Blutdurchfluss sollte eine Konzentration von 3-5 mmol Citrat pro Liter Blut,
welches das Blutset pro Stunde durchlduft, sichergestellt sein. Diese Konzentration stellt die Verringerung des ionisierten
Calciumwertes nach dem Filter unter 0,4 mmol/l und somit eine ausreichende Antikoagulation sicher. Etwa 35-50% des Citrats
gelangen nach der CRRT-Konfiguration in den Systemkreislauf des Patienten. Um die Konzentration des systemischen ionisierten
Calciums im physiologischen Bereich zu halten, muss der Calciumwert im arteriellen Blut des Patienten regelmaBig tiberwacht
werden. Die Calcium-Losung mit einer Calcium-Konzentration zwischen 50 und 500 mmol/l wird bei Bedarf mittels Infusion
systemisch oder in den Riicklauflteil des CRRT-Blutsets dicht vor dem Anschluss an den vengsen Katheter verabreicht. Die geeignete
Initialdosis betragt tblicherweise 1,7 mmol Calcium pro Liter angewandte Dialyselosung. Die Geschwindigkeit wird ferner
entsprechend des ionisierten Calciums im arteriellen Blut, dessen Normalwert iiber 0,85 mmol/l betragen sollte, angepasst. Es ist notig
zu beriicksichtigen, dass die Durchflusserhdhung der Dialyselésung eine Verschiebung in Richtung einer Azidose verursacht und
dadurch den moglichen alkalisierenden Einfluss von Trinatriumcitrat kompensiert. Umgekehrt fiihrt die Erhohung des
Blutdurchflusses und der damit verbundenen Citratdosis zu einer erhohten systemischen Citratdosis und zu einer Verschiebung hin zur
Alkalose. Neben regelmaBigen Kontrollen des ionisierten Calciums im Blut des Kranken und nach dem Himofilter erfordert die
Anwendungsart die Verabreichung einer speziellen Dialyse-Hyponatridmie-Losung mit reduziertem Basengehalt, damit keine
metabolische Alkalose und Hypernatridmie eintritt.

- Nehmen Sie den Beutel erst kurz vor der Verwendung aus der Verpackung heraus.

- Uberpriifen Sie die Zusammensetzung, Chargennummer und das Verfallsdatum.

- Uberpriifen Sie, ob die Losung Klar ist.

- Uberpriifen Sie den Beutel und die Ableitschlauchsicherung auf Beschadigungen. Die Losung darf nicht verwendet werden, wenn die
Verpackung oder die Sicherung der Ableitschlauchsicherung beschadigt ist.

- Fuhren Sie den Apheresevorgang entsprechend den detaillierten Anweisungen des Herstellers des Apheresegerites durch. Nach
Anschluss des Natrium Citricum 14,7% Antikoagulanslosungsbeutels (Trisodium citrate 0,5 M) an das Apheresegerét, hangen Sie ihn
am entsprechenden Infusionssténder auf.

- Fihren Sie die Eliminationsmethode entsprechend den detaillierten Anweisungen des Herstellers des Dialysegerétes durch. Die
Menge der Natrium Citricum 14,7 % Antikoagulanslésung (Trisodium citrate 0,5 M), die in Vorverdiinnung verabreicht wird, ist in
die Fliissigkeitsbilanz und die Berechnung der Ultrafiltration aufzunehmen.

- Fihren Sie das Verfahren entsprechend den detaillierten Anweisungen des Herstellers des Gerits, das die Therapie Metode FPSA
benutzt. Nach Anschluss des Natrium Citricum 14,7% Antikoagulanslosungsbeutels (Trisodium citrate 0,5 M) an das Gerit, hiangen
Sie ihn am entsprechenden Infusionssténder auf.

- Fassen Sie den Beutel beim Auspacken aus der Umverpackung nicht an den Schlduchen mit Konnektoren an.

5. Unerwiinschte Wirkungen:

Die Hauptnebenwirkung ist eine Hypokalzidmie, die mit Tetanie, Parésthesien und Stérungen der Herztétigkeit einhergeht (QT- Intervall,
Arrhythmie, Hypokontraktilitat des Myokards). Dieser Erscheinung ist durch eine routineméBige Substitution von Calcium Chloratum
wihrend der Ausfithrung vorzubeugen. Wahrend des Vorgangs muss der Index des gesamten Calciums zum ionisierten Calcium kontrolliert
werden und bei einer Uberschreitung ist eine Citratakkumulation von 2,5 im Organismus vorauszusetzen. Weitere Nebenwirkungen sind
metabolische Alkalose, Hypernatridmie, Hypomagnesidmie.

6. Verfallsdatum und Lagerung

Das Verfallsdatum von Natrium Citricum 14,7% Antikoagulanslosung (Trisodium citrate 0,5 M) ist auf dem Beutel aufgedruckt. Nach
diesem Datum darf das Préparat nicht mehr verwendet werden. Verwendbarkeit 24 Monate.

Natrium Citricum 14,7% Antikoagulanslosung (Trisodium citrate 0,5 M) muss bei einer Raumtemperatur zwischen

+4 °C und + 25 °C dunkel gelagert werden.

7. Packungsgrofie: Beutel PP 500 ml.

8. Information zur Abfallliquidation:
Wir empfehlen eine Liquidation entsprechend einem potenziell gefahrlichen Abfall.

Symbole auf der Packung:
Achtung, lesen Sie den Apyrogen Sterilisation
Beipaclzettel STERILE durch Dampf
Nicht zur
A Recyclebarer Beutel .
2+
£y e (R) Wieterverweniuns | 0 mmol_Ca
PP

fo5°C Lagertemperatur: +4 CE Zeichen,
0 bis +25 °C c €1°23 notifizierte
Person 1023
Hersteller: Biomedica, spol. s r.0., Pekaiska 8, CZ 155 00 Praha 5
Dat.: 08.06.2021

Fiir weitere Fragen oder Meldung eines unerwiinschten Vorkommnisses nehmen Sie bitte Kontankt mit uns auf:
Biomedica, spol. s r.o., Pekai'ska 8, 155 00 Praha 5, Ceska republika. Tel.: +420 257 084 202; www.bio-medica.eu; info@bio-medica.eu



Pribalova informace k piipravku CS

Natrium Citricum 14,7%
(Trisodium citrate 0,5 M)

ROZTOK PRO AFEREZI, MIMOTELNI OCISTOVANI KRVE A TERAPEUTICKOU METODU FPSA
(FRAKCIONOVA PLASMA SEPARACE A ADSORBCE)

Antikoagula¢ni roztok 14,7% citratu sodného (Trisodium citrate 0,5 M)
Zdravotnicky prostiedek IIb
Prectéte si pozorné nasledujici informace, abyste mohli roztoky zcela bezpeéné pouzivat.

1. Informace o vyrobku:

Nazev vyrobku:

Natrium Citricum 14,7 %

Antikoagulaéni roztok 14,7% citratu sodného (Trisodium citrate 0,5 M)

Slozeni vyrobku:

Jeden litr roztoku obsahuje citrat sodny dihydrat Ph. Eur. 147 g (14,7% vaha v objemu).
(pH je nastaveno pomoci kyseliny citronové, monohydrat Ph. Eur.).

Voda pro injekei Ph. Eur. ad 1000 ml.

pH 6,4-7,5

Slozeni v mmol/l:

Natrii citras 500  mmol/l
Na* 1500  mmol/l
CHs077 502,4 mmol/l

Teoreticka osmolarity 2010  mosmol/l

Farmaceuticka forma vyrobku:

Antikoagula¢ni roztok 14,7% citratu sodného (Trisodium citrate 0,5 M) je sterilni, nepyrogenni, ¢iry antikoagulaéni roztok v pruhlednych
potisténych vacich zPP a zabaleny v polyamidové/polyethylenové nebo polypropylenové/polyethylenové folii. Vyrobek se dodava
ve vacich o obsahu 500 ml.

Farmaceuticka skupina:
Antikoagula¢ni roztok pro plnou krev.

2. Lécebna indikace:

Antikoagula¢ni roztok 14,7% citratu sodného (Trisodium citrate 0,5 M) - je vyluéné uren k pouzivani pro antikoagulaci plné krve v ramci
kontinuélnich elimina¢nich metod (CRRT —Continuous Renal Replacement Therapy), extendovanych intermitentnich nebo intermitentnich
metod ocistovani krve & v systémech nahrady funkce jater postavenych na metodé FPSA (Frakcionovana Plazmaticka Separace a
Adsorpce). Ve vsech aplikacich predpoklada pouziti pfistroje s integrovanymi pumpami na citrat a kalcium. Vedle pouziti pii eliminacnich
metodach je mozné pouzit koncentrovany citratovy roztok i pro aferetické procedury v transfuzni mediciné. Roztok lze pouzit i jako
citratovou zatku intravaskularnich katétra. Citratovy roztok ma antikoagula¢ni vlastnosti a interferuje s tvorbou biofilmu v katétrech. Zatka
aplikovana do katétru v dob¢, kdy pacient neni dialyzovan, tak chrani katétr pfed trombodzou a omezuje vznik katétrové infekce.

3. Dulezité informace:
Kontraindikace: Relativni kontraindikaci je tézky Sokovy stav s poruchou utilizace citratu v intermediarnim metabolizmu a/nebo jaterni
selhani.
Opati‘eni k pouZzivani:
- Nepodavat piimo jako intravenozni roztok
- Pouzivat jen tehdy, jestlize je roztok Ciry
- Zkontrolujte neporusenost vaku a pojistky na piipojnych hadi¢kach
- Roztok nesmi byt pouzit, pokud obal nebo pojistka vyvodu je poskozena
- Nespotiebované zbytky vyrobku se nesmi opakované pouzit a musi byt zlikvidovany

Interakce s 1é¢ebnymi prostiedky a jiné druhy interakei:
K antikoagula¢nimu roztoku 14,7% citratu sodného (Trisodium citrate 0,5 M) nesmi byt piidavany zadné lé¢ebné prostiedky.

Specialni upozornéni:
- Podminkou uziti je substitu¢ni roztok bez kalcia (Ca free)
- Citrat, ktery neni odstranén piimo renalni hemofiltraci, je pacientem metabolizovan na bikarbonat. Slozeni piedepsaného
substituéniho roztoku musi brat tento vliv do uvahy.
- Pfi pouzivani antikoagulaéniho roztoku 14,7% citratu sodného (Trisodium citrate 0,5 M) je nutna pravidelna kontrola koncentrace
elektrolyti a acidobazické rovnovahy v krvi pacienta, abnormalni mohou byt piedevsim plazmatické hladiny sodiku, vapniku
hoi¢iku a bikarbonatu.

4. Navod k pouziti:
- Vyrobek Natrium Citricum 14,7% smi byt pouzivan pouze lékafem kompetentnim poskytovat kontinualni nahradu funkce ledvin
nebo pod jeho dohledem.
- Trisodny citrat v 14,7 % roztoku se pouziva jako antikoaguladni roztok pii citratové antikoagulaci v ramci kontinualnich
eliminacnich metod (CRRT) &i systémech nahrady funkce jater postavenych na metodé FPSA. Ve vsech aplikacich piedpoklada
pouziti piistroje s integrovanymi pumpami na citrat a kalcium. I u aferetickych procedur v transfuzni medicing. Lze ho pouzit i

jako citratovou zatku intravaskularnich katétra. Citratovy roztok ma antikoagulaéni vlastnosti a interferuje s tvorbou biofilmu
v katétrech. Zatka aplikovana do katétru v dobé, kdy pacient neni dialyzovan, tak chrani katétr pied trombozou a omezuje vznik
katétrové infekce

- Citratova antikoagulace je povazovana za vhodnou metodu antikoagulace zejména u pacienti s rizikem krvaceni a je
doporu¢ovana u vsech kriticky nemocnych hospitalizovanych na jednotkach intenzivni péce.

- 14,7% roztok citratu trisodného je podavan infuzi v prediluci. Pomér pritoku 14,7% citratového roztoku vici pritoku krve by mél
zajistit koncentraci 3-5 mmol citratu na litr krve protékajici krevnim setem za hodinu. Tato koncentrace zajisti pokles
ionizovaného kalcia za filtrem pod 0,4 mmol/l a tim dostatecnou antikoagulaci. Okolo 35-50% citratu se dostava dle konfigurace
CRRT do systémového ob&hu pacienta. Aby byla koncentrace systémového ionizovaného kalcia udrzena ve fyziologickém
rozmezi, musi byt pravidelné monitorovano v arterialni krvi pacienta a roztok kalcia s koncentraci kalcia mezi 50 a 500 mmol/l je
dle potfeby podavan infuzi systémové nebo do navratové Casti krevniho setu systému CRRT t&sné pred pfipojenim na vendzni
katétr. Vhodna startovaci davka je normalné 1,7 mmol kalcia na litr aplikovaného dialyza¢niho roztoku, dale je rychlost
upravovana dle ionizovaného kalcia z arterialni krve, které by mélo byt v normalnich hodnotach nad 0,85 mmol/l. Je nutné brat
v Givahu, Ze zvyseni pritoku dialyza¢niho roztoku zpusobuje posun smérem k acidoze a kompenzuje tim mozny alkalizujici vliv
trisodného citratu. Obracené, zvyseni prutoku krve a s tim spojené davky citratu navodi zvySenou systémovou davku citratu a
posun k alkaloze. Modalita vedle pravidelnych kontrol ionizovaného kalcia v krvi nemocného a za hemofiltrem vyZzaduje podani
specialniho dialyza¢niho hyponatremického roztoku se snizenym obsahem bazi tak, aby nedoslo ke vzniku metabolické alkalozy a
hypernatrémie.

- Vak z obalu vyjméte teprve kratce pied pouzitim.

- Zkontrolujte slozeni, ¢islo vyrobni arze a datum pouzitelnosti.

- Zkontrolujte, zda je roztok ¢iry.

- Zkontrolujte vak a pojistku vyvodu, zda neni poskozena. Roztok nesmi byt pouzit, pokud obal nebo pojistka vyvodu je poskozena.

- Provadgjte aferézni proceduru v souladu s podrobnymi pokyny vyrobce aferézniho pristroje. Poté, co byl vak s antikoagula¢nim
roztokem 14,7 % citratu sodného (Trisodium citrate 0,5 M) - napojen na aferézni pfistroj, povéste ho na piislusny infuzni stojan.

- Eliminaéni metodu provadéjte podle podrobného navodu vyrobce dialyzaéniho pfistroje. Mnozstvi antikoagula¢niho roztoku
14,7 % citratu sodného (Trisodium citrate 0,5 M) podaného prediluci musi byt zahruto do bilance tekutin a vypoctu ultrafiltrace.

- Provadgjte proceduru v souladu s podrobnymi pokyny vyrobce piistroje pro metodu FPSA. Poté, co byl vak s antikoagula¢nim
roztokem 14,7% citratu sodného (Trisodium citrate 0,5 M) napojen na pfistroj, povéste ho na piislusny infuzni stojan.

- Pii vybalovani vaku ze sekundarniho obalu jej neuchopujte za hadicky s konektory.

5. Nezadouci ucinky:

Hlavnimi vedlej$imi ucinky jsou hypokalcémie spojena s tetanii, paresteziemi a poruchami srde¢ni &innosti (QT interval, arytmie,
hypokontraktilita myokardu). Tomuto efektu ma zabranit rutinni substituce kalcia chlorata béhem vykonu. Béhem procedur je nutné
kontrolovat index celkového k ionizovanému kalciu a pii piekroceni 2.5 predpokladat kumulaci citratu v organizmu. Dalsimi vedlejSimi
ucinky jsou metabolicka alkaloza, hypernatrémie, hypomagnezémie.

6. Doba pouzitelnosti a zpusob uchovavani:

Doba pouzitelnosti antikoagula¢niho roztoku 14,7% citratu sodného (Trisodium citrate 0,5 M) je vyznadena na vaku. Po tomto datu nesmi
byt vyrobek pouzivan.

EXP 24 mésict

Antikoagulaéni roztok 14,7% citratu sodného (Trisodium citrate 0,5 M) musi byt chranén pied svétlem a uchovavan pii teploté + 4°C az
+25°C.

7. Baleni: PP vak 500ml

8. Informace k likvidaci obalu:
Doporucéujeme likvidovat jako potencialné nebezpeény odpad.

Symboly na obalu:
Pozor, sledujte Apyrogenni Sterilizace parou
pribalovou informaci. STERlLE

A Recyklaéni symbol Nepouzivat opétovné 2+
L{')‘) (polypropylen - PP) 0 mmol/l Ca
PP
o Skladovaci teplota: Znacka CE,
e tifikovani osob
4G +4°C a7 +25°C 4023 notifikovana osoba

1023

Vyrobce: Biomedica, spol. s r.o0., Pekaiska 8, CZ 155 00 Praha 5
Datum revize: 08.06.2021

V pripadé dotazi ¢i nahlaseni nezadouci piihody nas prosim kontaktujte:
Biomedica, spol. s r.o., Pekai'ska 8, CZ 155 00 Praha 5, Ceska republika. Tel.: +420 257 084 202; www.bio-medica.eu; info@bio-
medica.eu.



