Sp. zn. sukls162500/2023
SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU
1. NAZEV PRiPRAVKU

Calrecia 100 mmol/l infuzni roztok

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNi SLOZENI
Ptipravek Calrecia je dodavan ve vaku s 1500 ml roztoku ptipraveného k pouziti.

1000 ml infuzniho roztoku obsahuje:

Calcii chloridum dihydricum 14,7 g
Ca2+ 100 mmol
Cl- 200 mmol

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA

Infuzni roztok.
Roztok je ¢iry a bezbarvy prakticky bez ¢astic.

Teoreticka osmolarita: 300 mOsm/1
pH: 5,0—-7,0

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Pripravek Calrecia se pouziva k substituci vapniku pti kontinualni renalni substituéni terapii (CRRT),
pii pomalé nizkot¢inné denni dialyze (SLEDD) a béhem terapeutické vymény plazmy (TPE) za
pouziti citratu pro antikoagulaci.

Ptipravek Calrecia je indikovan u dospélych a déti.
4.2 Davkovani a zpisob podani

Aplikace pripravku Calrecia se ma provadét pouze na zaklade predpisu lékare, ktery je seznamen s
citratovou antikoagulaci v konkrétnim rezimu CRRT, SLEDD a TPE.

Déavkovani

Dospéli

Ptipravek Calrecia se aplikuje v mnoZzstvi, které je dostatecné k udrzeni koncentrace systémového
ionizovaného vapniku v pozadovaném rozsahu. Neni-li stanoveno jinak, ddvkovani ma smétovat k
normalnimu rozmezi systémového ionizovaného vapniku. Cilovy rozsah nesmi byt nizsi nez 0,9
mmol/l systémového ionizované¢ho vapniku.



Mnozstvi piipravku Calrecia potfebné k udrzeni koncentrace systémového ionizovaného vapniku v

pozadovaném rozsahu zavisi na:

- Mnozstvi vapniku odebraného béhem CRRT, SLEDD a TPE.

- Mnozstvi vépniku potfebného k vyrovnani u€inkt citratu proniklého do systémového obéhu, ktery
muze pochazet z citrdtového roztoku pouzivaného pro lokalni antikoagulaci nebo z plazmatickych
ptipravkd pouzivanych jako substitu¢ni roztok v TPE.

- Presunech vapniku mezi plasmou a dal§imi kompartmenty pacientova téla.

- Jakékoli zamyslené zmén¢ zakladni systémové koncentrace vapniku.

- Vlivu jakychkoli dalsich 1é¢ebnych intervenci ovliviiujicich koncentraci ionizovaného vapniku
daného pacienta.

Pro odhad odebraného mnozstvi vapniku béhem CRRT, SLEDD a TPE ma ptedepisujici 1ékar vzit v

uvahu:

- Propustnost filtrani membrany pro vapnik a komplexy vapniku s citratem.

- Koncentraci vapniku v jakékoliv tekutin¢ aplikované béhem CRRT, SLEDD a TPE, jako jsou
dialyzacni roztoky, roztoky pro hemofiltraci nebo substitu¢ni roztoky pouzivané v TPE.

- Predepsany prutok krve a také priitok vSech ostatnich tekutin pfedepsany béhem 1écby; to
konkrétné zahrnuje prutok dialyzatu, tzn. tekutinu, ktera byla vyfazena z mimotélniho obéhu a se
kterou byl eliminovan i vapnik. Pfi CRRT je bézna davka vapniku v dialyzatu 1,7 - 1,8 mmol/I.

Davkovani ptipravku Calrecia musi byt kontrolovano pravidelnym méfenim systémového
ionizovaného vapniku. Na zaklad¢ téchto kontrol je tfeba provést tipravy pritoku piipravku Calrecia,
aby bylo dosazeno cilového rozsahu systémového ionizovaného véapniku.

Doporucuje se maximalni davka 3 1/den a neni ur¢eno k dlouhodobému podavani.

Pediatricka populace
Davkovani ptipravku Calrecia u déti je stejné jako u dospélych. Vzhledem k tomu, ze détem se obecné
piedepisuje nizsi pratok dialyzatu je i niz$i absolutni prutok pripravku Calrecia.

Zptisob podavani

- Infuzi podavejte pouze pumpou zatizeni k extrakorporalnimu ¢isténi krve, které¢ je vyrobcem
urceno pro infuzi roztoku chloridu vapenatého o koncentraci 100 mmol/l a umoziuje vhodné
vyvazeni objemi tekutin.

- Infuzi podavejte pouze do mimotélniho krevniho ob&éhu nebo, pokud to doporucuje instrukce pro
pouziti zatizeni k extrakorporalnimu ¢isténi krve, prostfednictvim samostatného centralniho Zilniho
vstupu. Pfipravek Calrecia neni urcen pro intramuskularni nebo subkutanni podani.

- Musi byt dodrzeny pokyny vyrobce pro pouZiti zafizeni pro extrakorporalni ¢isténi krve a pokyny
pro pouziti hadi¢ek pro vedeni krve.

Navod k pouziti 1é¢ivého pripravku pied jeho podanim je uveden v bodé 6.6.
4.3 Kontraindikace

- Hyperkalcemie (viz bod 4.4)
- Hyperchloremie (viz bod 4.4)

4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Infuze chloridu vapenatého ma byt pouZita s opatrnosti u pacientti 1é¢enych digitalisovymi glykosidy.
U pacientt s rizikem vzniku srde¢ni arytmie ma byt be¢hem citratové antikoagulace a infuze vapniku
zvazena nepretrzita kontrola elektrokardiogramu (viz bod 4.5).
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Komorbidity ovliviiujici metabolismus vapniku a vylucovani vapniku, jako je naptiklad
nefrokalcindza, hyperkalciurie a pfedavkovani vitaminem D, maji byt peclivé zvazovany pii
predepisovani ptipravku Calrecia. MiZze byt zapotiebi upravit davkovani a maji byt peclive sledovany
hladiny vapniku v krvi. Pre-existujici hyperkalcemie ma byt korigovdna snizenim pocatecni rychlosti
infuze vapniku a dslednym sledovanim hladin vapniku v krvi. Pfed zahajenim citrdtové
antikoagulace ma byt korigovana pre-existujici hypokalcemie. Pre-existujici hyperchloremie mtze byt
korigovana vhodnymi dialyzacnimi podminkami; mtze byt aplikovan alternativné upraveny infuzni
roztok ochuzeny o chloridy.

Béhem pouziti zatizeni na extrakorporalni ¢isténi krve musi byt dodrzovana bezpecnostni opatfeni.
Elektrolytovéa a acidobazicka rovnovaha musi byt pravidelné kontrolovana béhem citratové
antikoagulace v pritbéhu extrakorporalniho ¢isténi krve. Pti infuzi do mimotélniho obéhu musi byt
misto infuze pfipravku Calrecia pravidelné kontrolovano na znamky lokaln¢ se vyvijejicich sraZenin a
pokud by se objevily, je potfeba zvazit zmeénu pouzitého mimotélniho obé¢hu.

Béhem aplikace ptipravku Calrecia se musi pravidelné kontrolovat koncentrace ionizovaného vapniku
v séru. V priibéhu Cisténi krve musi byt u pacienta zvazeno mnozstvi vapniku a jeho zmény v pribéhu
terapie.

Pokud je pfitomna hypokalcémie nebo ma tendenci k rozvoji, miize byt zapotiebi zahajeni
suplementace nebo zvyseni davky dodavaného vapniku. Pokud je pfitomna hyperkalcémie nebo ma
tendenci se vyvijet (napf. zptisobena akumulaci vapniku v disledku netc¢inné purifikace krve z diivodu
zanesené membrany nebo v disledku predavkovani), mize byt zapotiebi snizit mnozstvi dodavaného
vapniku.

Akumulace citrati miize zptsobit hypokalcémii a neocekavané vysokou pottebu infuze ptipravku
Calrecia, a to za ucelem stabilizace hodnot systémového ionizovaného vapniku v poZzadovaném
rozsahu. Citratova antikoagulace ma vét§inou za nasledek mirné zvyseni systémové koncentrace
citratu a v systému piitomnych chelatovych komplexd vapniku a citratu.

V ptipadé poskozeni metabolismu citratu miize dojit k akumulaci citratu. Pomér celkového
systémového vapniku k systémovému ionizovanému vapniku nad hodnotou 2,25 mize byt znamkou
klinicky relevantni akumulace citratu a ma byt zvazena strategie ke sniZeni systémové expozice citratu
nebo ma byt zvazeno uplné zastaveni citratem antikoagulovaného extrakorporalniho ¢isténi krve.
Krom¢ monitorovani systémového ionizovaného vapniku je tfeba zvazit sledovani hladin
parathormonu a dalSich parametrii kostniho metabolismu, zejména pokud je trvani 1é¢by prodlouzeno
(1. déle nez 2 tydny) nebo se opakované aplikuje citratova antikoagulace.

Po ukonceni citratem antikoagulovaného extrakorporalniho ¢isténi krve metabolismus citratu
pokracuje a vapnik uvolnény z chelatovych komplexd vapniku a citratu mize zpasobit ionizovanou
hyperkalcémii.

Injekce chloridu vépenatého drazdi Zily a nesmi byt aplikovana do tkani, protoze mtze dojit k tézké
nekroze a odlucovani tkané. Velkou pozornost je tfeba vénovat prevenci extravazace nebo nadhodné
infuze do perivaskularnich tkani. V ptipad¢ perivaskularni infiltrace musi byt intravendzni podani v
tomto misté okamzité ukonceno. Musi se zabranit nekontrolované infuzi (tj. pouziti pumpy urcené pro
infuzi vapniku), aby se minimalizovala rizika spojena s neptesnosti davkovani.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

V piipadé dalsiho podavani vapniku jinymi infuznimi roztoky nebo 1éCivymi ptipravky je tfeba zvazit
jeho davkovani.

K ptipravku Calrecia nesmi byt pfidana zadna jina latka nebo roztok. V piipad¢, ze se pripravek
Calrecia aplikuje nikoliv pies mimotélni ob¢h, ale prostiednictvim samostatného centralniho zilniho
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katétru, nesmi byt lumen daného katétru pouzit pro paralelni infuzi. Roztok chloridu vapenatého je
nekompatibilni s riznymi jinymi roztoky obsahujicimi napt. anorganické fosfaty, uhlicitany,
tetracyklinova antibiotika, ceftriaxon a dalsi.

Pacienti 1éceni digitalisovymi glykosidy mohou po aplikaci roztokt obsahujicich vapnik vykazovat
znamky digitalisového pteddvkovani (viz bod 4.4).

Thiazidova diuretika snizuji vylucovani vapniku moci. Opatrnost je proto nutnd, pokud jsou tyto léky
podavany spolu s chloridem vapenatym a s jinymi piipravky obsahujicimi vapnik.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi

Udaje o podavani chloridu vapenatého téhotnym Zenam jsou omezené nebo nejsou k dispozici.

Studie reprodukéni toxicity na zvitatech jsou nedostatecné (viz bod 5.3). Podavani ptipravku Calrecia
se v t€hotenstvi nedoporucuje, 1ze ho pouzit pouze tehdy, kdyz klinicky stav Zeny vyzaduje 1écbu
CRRT, SLEDD nebo TPE.

Kojeni

Vépnik se do lidského matetského mléka vylucuje, ale pti podavani terapeutickych davek chloridu
vapenatého se zadné ucinky na kojené novorozence/kojence neocekavaji.

Pripravek Calrecia 1ze béhem kojeni podavat, pokud klinicky stav matky nevyvolava jiné obavy.

Fertilita
Z4dné tdaje o G¢inku chloridu vapenatého na plodnost nejsou k dispozici.

4.7 U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Neni relevantni.
4.8 NeZadouci ucinky

Nasledujici nezadouci tcinky 1ze ocekavat v rezimu 1écby:
Celkové poruchy a reakce v miste aplikace
- hypotermie

Poruchy metabolismu a vyzivy

- hyper nebo hypohydratace

- hyperkalcémie pti podani davky ptipravku Calrecia, kterd je povazovand za vhodnou. V takovém
ptipadé ma byt zvazena akumulace vapniku vzhledem k neefektivnimu Cisténi krve zptisobenému
zanesenou membranou (viz bod 4.4)

- hypokalcémie z divodu nedostateéné davky ptipravku Calrecia. V takovém pripad€ musi byt
zvazena akumulace citratu souvisejici s citratovou antikoagulaéni 1é¢bou pro CRRT, SLEDD a
TPE (viz bod 4.4)

- metabolicka acid6za nebo alkaloza

- dalsi poruchy elektrolyta (napt. hypokalémie, hypofosfatémie)

Cévni poruchy

- hypotenze

Nasledujici nezadouci G¢inky se povazuji za specifické pro 1é¢bu ptipravkem Calrecia:

Poranéni, otravy a proceduralni komplikace

- aplikace pripravku Calrecia jinymi nez uréenymi cestami podani (tj. infuze do mimotélniho ob&hu
nebo centralni Zilni infuze). V této souvislosti muze dojit k podrazdéni v misté infuze. Extravazace
muze zpusobit paleni, nekrozu a odlucovani tkang, celulitidu a kalcifikaci mékkych tkani
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Poruchy metabolismu a vyzivy
- hyperkalcémie v dasledku predavkovani ptipravkem Calrecia (viz bod 4.9)

Presna frekvence vyskytu téchto ptihod neni zndma (z dostupnych udajt nelze urcit).

HIlaseni podezieni na nezaddouci ucinky

HIaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého ptipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosii a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlésili podezieni na nezadouci u€inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinki uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Rychlé nebo nadmérné podavani vépenatych soli mize vést k hyperkalcémii (celkova plazmaticka
koncentrace >3 mmol/l, ionizovany vapnik >1,2 mmol/l). Pili§ rychlé injekce vapenatych soli mize
také vést ke znamkam a ptiznaktim hyperkalcémie, stejn€ jako ke kiidové chuti, brnéni, ndvalim
horka, nevolnosti, zvraceni a periferni vazodilataci s hypotenzi, bradykardii, synkop¢ a arytmii s
moznosti zastavy srdce.

Znamky a pfiznaky hyperkalcémie

- Poruchy nervového systému, napt. letargie, dezorientace, hyporeflexie.

- Srdecni poruchy, napft. tachykardie a tendence k rozvoji srde¢ni arytmie, hypertenze, zmeény
elektrokardiogramu (zkraceni QT intervalu).

- Gastrointestinalni poruchy, napt. nevolnost, zvraceni, zacpa, tendence k rozvoji viedu.

- Poruchy ledvin a mocovych cest, napt. zvySena diuréza, zizen, akvaréza, renalni depozice
vapenatych soli.

- Celkové poruchy, napt. unava.

Hyperkalcemicka krize (celkova plazmaticka koncentrace vapniku >4 mmol/l) zpiisobuje zvraceni,
koliku, stfevni atonii, stfevni obstrukci, celkovou slabost, poruchy védomi, pocate¢ni zvysené moceni
nasledované snizenou tvorbou mo¢i nebo uplnou neschopnosti moceni.

Lécba

Okamzité zastaveni podavani nebo snizeni davky piipravku Calrecia.

Zvlaste v pripadech nadmérné zvysené hladiny vapniku je nutna akutni redukce hladiny vapniku, proto
v piipad¢ stale dostate¢né renalni funkce musi byt za ptisné kontroly rovnovahy tekutin a koncentrace
elektrolyti v plazmé zvazena forsirovana diuréza pfi soucasné infuzi normalniho fyziologického
roztoku (0,9 % NaCl). U pacientt s poruchou rendlni funkce miize byt indikovana dialyza proti
dialyzacnimu roztoku bez vapniku.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Roztoky elektrolytl - chlorid vapenaty
ATC kod: BOSXA07

Roztok pro substituci vapniku v CRRT, SLEDD a TPE s vyuzitim regionalni citratové antikoagulace.

Zakladni principy extrakorporalni purifikace krve a regionalni citratové antikoagulace napf. CRRT,
SLEDD a TPE




Extrakorporalni terapie ¢iSténi krve se pouZziva pro rizné indikace, naptiklad CRRT, SLEDD a TPE.
Tyto terapie maji spolecné to, ze krev je odebirana z pacientova krevniho ob&hu a je vedena
mimotélnim obehem. Zde je krev Cisténa od toxind, jejichz typ se lisi dle typu extrakorporalniho
¢isténi krve. Po vycisténi se krev znovu transfunduje do krevniho obéhu pacienta. Metody
extrakorporalniho ¢isténi krve obvykle vyzaduji antikoagulaci, aby se zabranilo srazeni krve v
mimotélnim ob¢hu. V zavislosti na stavu pacienta a pozadované metod¢ extrakorporalniho Cisténi krve
muze predepisujici 1ékar aplikovat regionalni citratovou antikoagulaci. V tomto piipad¢ je citrat
infundovan do krve odebrané od pacienta, kde vytvaii rozpustné chelatové komplexy s ionizovanym
vapnikem a tim snizuje koncentraci ionizovaného vapniku v krvi protékajici mimotélnim ob&hem.

V zavislosti na individudlni citratem antikoagulované metod¢ extrakorporalniho ¢isténi krve je vapnik
extrahovan z pacientovy krve v rizném mnozstvi, coz nutné€ vyZzaduje substituci vapniku.

Dale ¢ast infundovaného citratu aplikovaného regionalni citratovou antikoagulaci nevyhnutelné
vstupuje do systémové cirkulace pacienta spolu s re-tranfundovanou krvi. To vyvolava zvyseni
systémové koncentrace citratu, ktera se obecné stabilizuje na nové urovni v zavislosti na aktualni
rychlosti infuze citratu a metabolismu citratu v jatrech a jinych tkanich. V mimotélnim obéhu citrat
vaze ionizovany vapnik a snizuje koncentraci systémového ionizovaného vapniku, coz mtze byt
potlaceno substituci vapniku.

Chelatové komplexy vapniku a citratu ptitomné v krvi pacienta disociuji, kdyz je metabolizovano vice
citratu nez je do obéhu infundovano. V souvislosti s tim zlstava volny ionizovany vapnik v pacientove
krvi a poté je v téle pacienta redistribuovan, je nezbytny jak pro remodelovani kosti, tak jako elektrolyt
s klicovymi bunéénymi funkcemi v celém téle (napt. ve svalovych buiikdch a neuronech).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Pripravek Calrecia musi byt podavan pumpou zatizeni k extrakorporalnimu ¢isténi krve, které je
urceno pro infuzi roztoku vapniku.

Distribuce/ Biotransformace/ Eliminace

Protoze terapeuticky ucinek pripravku Calrecia na substituci vapniku v CRRT, SLEDD a TPE, které
pouzivaji regionalni citratovou antikoagulaci, je omezen na stabilizaci vapniku v krvi pacienta na
fyziologické tirovni, farmakokinetické vlastnosti vapniku podavaného infuzi ptipravku Calrecia jsou
povazovany za identické s farmakokinetickymi vlastnostmi vapniku, ktery se nachazi endogenné v
systémové cirkulaci, a je vysledkem fyziologické regulace vapniku v krvi.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Neexistuji zadné predklinické udaje, které by mély vyznam pro predepisujiciho 1ékafte.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1é¢ivy ptfipravek misen s jinymi
1é¢ivymi ptipravky. Latky, o nichz je zndmo, ze jsou nekompatibilni s vapnikem, viz bod 4.5.

6.3 Doba pouZitelnosti



2 roky

Doba pouzitelnosti po otevieni: Obsah se musi spotiebovat ihned po otevieni.
6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Chrante pied chladem nebo mrazem.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Vak s 1500 ml infuzniho roztoku pfipraveného k pouziti.

Lécivy pripravek je dodavan v paru, jako dva totozné vaky s infuznim roztokem, které 1ze od sebe
oddélit v misté §vu. Vak s infuznim roztokem je vyroben z folie na bazi polyolefinu. Kazdy vak je
opatien spojovaci hadickou vyrobenou z polyolefinu a konektorem vyrobenym z polykarbonatu a je
kryty vicevrstvou ochrannou folii.

Velikosti baleni
8 vakli o objemu 1500 ml

6.6 Zv1astni opatieni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim

Likvidace
Roztok je uréen pouze k jednorazovému pouziti. Jakykoliv nepouzity roztok a ptipravek v
poskozeném obalu by mél byt zlikvidovan.

Zachazeni
Pied pouzitim vaku s roztokem je potieba vzit v uvahu nasledujici body:
1. Oddélte od sebe dva vaky odtrzenim v misté Svu.
2. Ptebal odstraiite pouze tésné pted pouzitim roztoku. Zkontrolujte vak s roztokem (Stitek,
datum expirace, Cirost roztoku, neponiceny vak a piebal).
Plastové obaly mohou byt pfilezitostné poskozeny béhem piepravy od vyrobce na dialyzacni
kliniku nebo do nemocnice nebo piimo na klinice nebo pifimo v nemocnici. To mize vést ke
kontaminaci a rlistu bakterii nebo plisni v roztoku. Proto je nezbytna pecliva kontrola vaku a
roztoku pied jeho pouzitim. Zvlastni pozornost je tieba vénovat i nejmensimu poskozeni
uzavéru vaku, svarovacich $vii a rohdl vaku. Roztok miize byt pouzit pouze v ptipadé, Ze je
bezbarvy a Ciry a pokud je vak a konektor neposkozeny a neporuseny.
3. Povéste vak na uréeny infuzni stojan s pomoci jeho otvoru na zavéSeni.
4. Pro pfipojeni odstraiite ochranny kryt konektoru. Konektor se ptipojuje pouze k jeho
protéjsku, aby se zabranilo nespravnému piipojeni. Nedotykejte se nechranéné casti, zejména
se nedotykejte vrchni ¢asti konektoru. Vnitini ¢ast konektoru je sterilni a neni ur¢ena k
dal$imu oSetieni chemickymi dezinfekénimi prostfedky. Ptipojte konektor k vhodnému
protéjsku a tlacte je proti sob¢ a otacejte ve smeru otaceni hodinovych rucicek proti odporu az
do bodu zastaveni. Po pfipojeni a fixaci mizete slySet zvuk kliknuti.
5. Pokracujte v dalsich krocich, jak je uvedeno v popisu 1écby.

Roztok neni urcen k ptidavani jakychkoli 1ékti a neni urcen k pouziti jako periferni intravendzni
infuze. Viz také bod 4.2.
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