Sp. zn. sukls135887,/2023
SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU
1. NAZEV PRiPRAVKU

Cigenta 136 mmol/l infuzni roztok

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNi SLOZENI
Ptipravek Cigenta je doddvan ve vaku s 1 500 ml roztoku pfipraveného k pouziti.

1 000 ml roztoku obsahuje:

Dihydrat natrium-citratu (natrii citras dihydricus) 40,0 g
Na* 408 mmol
Citrat* (Citras*) 136 mmol

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVAFORMA

Infuzni roztok

Mimotélni podani. K infuzi pouze do mimotélniho krevniho ob&hu.

Roztok je ¢iry a bezbarvy a prakticky neobsahuje Céstice.

Teoreticka osmolarita: 544 mOsm/1

pH: 7,1-7)5

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Cigenta se pouziva pii regionalni citratové antikoagulaci (RCA) pfi kontinualni venovenozni
hemodialyze (CVVHD), kontinualni venoven6zni hemodiafiltraci (CVVHDF), prodlouzené
nizkou¢inné (denni) dialyze (SLEDD) a 1é¢ebné vyméné plazmy (TPE) pfes membranovou separaci
plazmy.

Ptipravek Cigenta je indikovan u dospélych a déti vSech ve€kovych skupin (s vyjimkou pfedcasné
narozenych novorozenct).

4.2 Davkovani a zpisob podani

Ptipravek Cigenta musi pfedepisovat pouze I¢kai kompetentni k aplikaci RCA ve specifickém

lécebném rezimu CVVHD, CVVHDEF, SLEDD a/nebo TPE. U pediatrické populace musi pfipravek
Cigenta ptfedepisovat a sledovat 1ékati kompetentni ve vySe uvedenych rezimech 1é¢by u déti.



Davkovani

Dospeli

Rychlost infuze pripravku Cigenta pted filtrem ma byt titrovana amérné k pritoku krve mimotélnim
okruhem, aby bylo dosazeno dostate¢ného potlaceni ionizovaného vapniku v krvi uvnitf filtru podle
pouzitého protokolu RCA. Obecné se ma usilovat o koncentraci ionizovaného vapniku za filtrem pod
0,3-0,35 mmol/l , ¢ehoz se obvykle dosahuje davkovanim 4-5 mmol citratu na litr oSetené krve.
Pozadovany prutok pifipravku Cigenta (v ml/min) lze vypocitat vynasobenim této zamyslené davky
citratu pratokem krve (v ml/min) a vydélenim 136 mmol/l (tj. koncentraci citratu v ptipravku Cigenta).
Systémova koncentrace ionizovaného vapniku pacienta ma byt udrzovana v normalnim fyziologickém
rozmezi, coz bézné vyzaduje suplementaci vapnikem.

Objem aplikace ptipravku Cigenta u dospélych pacientt nesmi piekrocit 10,4 litru/den. Mimotélni
pritok krve musi byt dostate¢ny k dosazeni cilovych hodnot terapie, ale ma byt dostate¢né nizky, aby
se zabranilo zbyte¢né infuzi citratu a podpofilo se vylucovani citratu v aplikovaném filtru. Tim se
zmirnuje riziko ptetizeni citraty a jejich akumulace (viz bod 4.4). Vyssi prutoky krve v kombinaci s
niz§i davkou pripravku Cigenta mohou zbyte¢né snizit prichodnost filtru. V idealnim piipad¢ slozeni
dialyzacnich a substitucnich roztokti v ramci indikovaného 1é¢ebného protokolu, je tieba zvazit
roztoky bez véapniku, s nizkym obsahem sodiku a s nizkym obsahem bikarbonatt. To se doporucuje s
ohledem na dodéavku sodiku a pufru spojenou s ptipravkem Cigenta podle pouzitého protokolu.

U kontinualné aplikovanych terapii je tieba zvazit zejména pouziti dialyza¢niho roztoku bez obsahu
vapniku. Dialyzacni roztok obsahujici vapnik lze zvazit pro SLEDD, pokud neni k dispozici vhodny
roztok bez vapniku. V takovém piipad¢ 1ze vzhledem k relativné kratkému trvani 1écby akceptovat
vy$§i koncentraci ionizovaného véapniku za filtrem, ptipadné Ize piipravek Cigenta davkovat ve vyssi
koncentraci na litr oSetfené krve. Akceptovani vyssich postfiltracnich koncentraci ionizovaného
vapniku mize byt vhodné i u TPE, zejména pokud substitu¢ni roztok obsahuje citrat (viz bod 4.4).
Pripravek Cigenta je pak davkovan v nizsi koncentraci na litr oSetiené krve.

Pti pouziti v kombinaci s dialyza¢nim roztokem bez obsahu vapniku pro CVVHD nebo CVVHDF s
obsahem sodiku 133 mmol/l a hydrogenuhli¢itanu 20 mmol/l ma byt mnozstvi citratu ptidaného do
krve pted vstupem do dialyzacniho filtru zaméteno na 3 az 5 mmol/l krve pfi CVVHD ana 3 az 5,5
mmol/l krve pfi 1é¢ebnych rezimech CVVHDE. Podobné pokyny pro davkovani mohou byt pouzitelné
iu jinych 1é¢ebnych protokold.

Zvlastni skupiny obyvatel

Pacienti s poruchou metabolismu citrati
Ptripravek Cigenta lze pouzivat u pacienti s rizikem poruchy metabolismu citratu (napf. Sok s tézkou
laktatovou aciddzou, tézké jaterni selhani).

Lécba ma byt zahajena dostate¢né nizkou davkou citratu.

Pti 1écbé pomoci CVVHD nebo CVVHDF s pritokem krve nepfesahujicim 100-120 ml/min se obecné
udrzuje dostatecné nizka citratova zatéz. Davkovani citratu mize byt zahajeno pii 4-5 mmol/l krve
podle protokolu a miiZze byt nutné jej snizit pouze pii jasnych znamkach hromadéni citratu (viz bod
4.4).

Pti 1écbé pomoci SLEDD s priitokem krve neptfesahujicim ptiblizn€¢ 150-200 ml/min, alespon stejnym
pratokem dialyza¢niho roztoku a délkou 1écby neptesahujici 12 hodin se obecn¢ udrzuje dostatecné
nizka citratova zaté€z pacienta. Pfi pouziti dialyzacniho roztoku obsahujiciho vapnik maze byt
davkovani citratu zahajeno az na 6-7 mmol/l krve podle protokolu a miize byt nutné jej snizit pouze
pfti jasnych znamkach hromadeéni citratu (viz bod 4.4).



U TPE je clearance citratu z filtru obecné omezena a relativné nizs§i vzhledem k maximalnimu
mnozstvi pfijatelnych filtracnich frakei. Expozici citratu 1ze dale zvysit pouzitim Cerstvé zmrazené
plazmy (FFP) pro vyménu. Pti vymeéné s FFP se doporucuje priutok krve neptesahujici 100-120
ml/min. Davkovani citratu miZze byt zahdjeno pii 3-4 mmol/l krve podle protokolu a miize byt nutné
jej snizit pouze pfi jasnych znamkach hromadeéni citratu (viz bod 4.4).

Pti vSech téchto terapiich se doporucuje intenzivnéjsi sledovani, aby se zabranilo vzniku akumulace
citratu (viz bod 4.4).

Geriatricka populace
Starsi pacienti mohou byt ohroZeni poruchou metabolismu citratii. Snizeni davky neni nutné.
Doporucuje se ¢asté monitorovani ke zjisténi akumulace citratu (viz bod 4.4).

Pediatricka populace

Bezpecnost a ucinnost ptripravku Cigenta u pred¢asné narozenych novorozenci nebyla dosud
stanovena. K dispozici neni dostatek udaji (viz bod 4.4).

Ptipravek Cigenta lze pouzit u déti vSech veékovych skupin (donosSeni novorozenci az dospivajici),
pokud je citratova zatéz pacienta dostatecné€ nizkéa. Za zminku stoji, Ze u nejmladSich pacientti jsou k
dispozici pouze omezené udaje. Pouzité¢ vybaveni musi podporovat pediatrickou aplikaci pro danou
télesnou hmotnost, véetné pozadovanych nizkych pritokt krve.

Pritok krve a pokyny pro davkovani citratu podle vékové kategorie

e Novorozenci az batolata (0 az 23 mésict): pokud je podle pouzitého zatizeni pozadovan pratok
krve 7-8 ml/kg/min (nebo vyssi), ma byt zahajeno davkovani citratu pii priblizn€ 3 mmol/l
krve.

e Déti (2 az 11 let): pratok krve nesmi prekroc€it 5 az 6 ml/kg/min; davkovani citratu 1ze zahajit
pti pfiblizn¢ 4 mmol/l krve podle protokolu.

e Dospivajici (12 az 17 let): pritok krve musi byt dostatecny k dosaZeni cilovych hodnot 1écby a
obecné€ nema presahovat pratok krve u dospélych osob s podobnou télesnou hmotnosti.
Dévkovani citratu mize byt zahajeno pii priblizn€ 4 mmol/l krve podle protokolu.

Davkovani citratu mize byt nutné snizit pti jasnych znamkach akumulace citratu (viz bod 4.4). Pii
1é¢bé pomoci CVVHD nebo CVVHDF je prednostné cilem koncentrace ionizovaného vapniku za
filtrem pod 0,3-0,35 mmol/l, ale tento cil zavisi na proveditelné davce citratu.

U novorozencti az batolat je nutné intenzivnéjsi sledovani, aby se zabranilo vzniku pfetiZeni citraty a
jejich akumulaci (viz bod 4.4), u déti a dospivajicich se doporucuje.

Dale se prosim fid’te vySe uvedenymi davkovacimi pokyny pro pacienty s poruchou metabolismu
citratu. K omezeni citratové zatéze pacienta je v ptipadé, Ze je indikovana vymena za Cerstveé
zmrazenou plazmu, nutna mirna rychlost vymeény spolu s paralelni substituci vapniku doporu¢enou k
udrzeni normalni systémové koncentrace ionizovaného vapniku.

Maximalni infuzni objemy pro vzorové télesné hmotnosti donosenych novorozencii az dospivajicich
jsou uvedeny v nasledujici tabulce. Je tieba poznamenat, Ze typické denni aplikacni objemy zlstavaji
zieteln€ pod t€mito limity v disledku pouziti mirnych pritokt krve, jak je popsano vyse.

T¢lesna hmotnost (kg) Maximalni aplikacni objem (litr/den)
2,5 1,6
3 1,9
5 2,2
10 3,2
20 4,9




30 6.4

40 8,5

50 a vice 10,4

Zptsob podani
Mimot€lni podani. K infuzi pouze do mimotélniho krevniho obéhu.

Infuze pouze pomoci integrované pumpy v zatizeni pro mimotélni o¢istovani krve, ktera je vyrobcem
urcena k infuzi koncentrovaného roztoku citratu v segmentu ptistupového systému setti ped krevni
pumpou ("krevni set ptistupovy"), aby se snizilo riziko neumyslného pfedavkovani (viz bod 4.9).
Ptistroj musi také odstrafiovat objem dodany ptipravkem Cigenta do odpadniho roztoku, aby se
zabranilo pfetizeni tekutinami (viz bod 4.8)

Je tfeba vzit v ivahu zvlastni upozoméni a opatieni uvedena v bod¢ 4.4, zejména ta, ktera se tykaji
monitorovani a poteby dalSich substituci.

Kromé toho:

- Pripravek Cigenta se musi pouzivat pouze v souladu s pfislusnym protokolem pro regionalni
citratovou antikoagulaci (RCA). Mze byt pouzivan pouze 1ékafem kompetentnim pro aplikaci
RCA nebo pod jeho vedenim a zdravotnickymi pracovniky, ktefi jsou dostate¢né vyskoleni v
indikované terapii a v aplikaci ptislusnych piipravka.

- Je tteba dodrzovat pokyny vyrobce pro manipulaci s pouzitym pfistrojem pro mimotélni oc¢istovani
krve a systémem settl.

- Pripravek Cigenta lze pouzit pro RCA na jednotce intenzivni péce nebo za podobnych podminek,
kde musi byt pouzivan pod ptisnym lékatskym dohledem a nepfetrzitym monitorovanim.

Pokyny pro zachazeni s 1é¢ivym piipravkem pied podanim viz bod 6.6.
4.3 Kontraindikace

- Hypersenzitivita na 1éCivou latku
- Znama zévazna porucha metabolismu citratl (viz bod 4.4 Akumulace citrat v disledku
poruchy metabolismu).

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Upozornéni

Sledovani Eetnosti vyskytu ovlivnénych hodnot v séru pacienta

Indikované terapie vyzaduji peclivé sledovani hemodynamického stavu pacienta, bilance tekutin,
hladiny glukézy, elektrolytti a acidobazické rovnovahy pred [écbou a béhem ni. Pesna frekvence
zavisi na stavu pacienta a na tom, jak rychle miize 1écba vyvolat zmény objemu a slozeni krve
pacienta: napt. 1écba TPE mize tyto zmény vyvolat rychleji nez CVVHD. Protokol 1é€by a RCA musi
tuto skutecnost zohlednovat.

Pti pouziti ptipravku Cigenta mohou tyto udaje zahrnovat nasledujici frekvence a detaily
monitorovani:

- lonizovany vapnik, pH a bikarbonat, sodik a laktat pacienta maji byt sledovany podle klinické
potfeby a musi byt stanoveny na zac¢atku nebo alesponi do 1 hodiny po zahajeni 1é¢by. Dalsi
ptikladné frekvence méfeni jsou 1 hodina pro TPE, 3-4 hodiny pro SLEDD, az 6-8 hodin pro
CVVHD a CVVHDF.

- Pii pouziti vyvazenych roztokll mize stacit méteni hot¢iku a celkového vapniku pred a po 1écbe
(TPE, SLEDD) nebo denni méteni (CVVHD, CVVHDEF).

- Intenzivné&j$i monitorovani obvykle vyZzaduje 2-4krat vyssi frekvenci.



- Analyzator krevnich plynti musi byt snadno pfistupny.

- Jako misto odbéru vzorki se preferuje samostatny arterialni cévni piistup. Casto je k dispozici
odbérovy port v pfistupové lince, jeho pouziti vSak miize vést k faleSnym vysledkiim méfeni v
ptipad¢ recirkulace na hrotu katétru.

Pokud je soucasti pouzitého protokolu RCA monitorovani ionizovaného vapniku v okruhu, je
vyzadovan piislusny port pro odbér vzorkll. Protokol RCA muze pozadovat prvni méteni do 20-30
minut po zahajeni 1écby k potvrzeni spravného nastaveni okruhu a néslednad méteni po kazdé uprave
davky ptipravku Cigenta (po nastaveni vyckejte >5 minut pied odbérem vzorku pro stanoveni nové
koncentrace ionizovaného vapniku).

Hromadeéni citratu v disledku poruchy metabolismu

U déti a dospélych pacientl se snizenym metabolismem citratl, jako naptiklad u pacientl se snizenou
funkci jater, hypoxii (hypoxémii) nebo poruchou metabolismu kysliku, mize RCA vést ke kumulaci
citratu. Pfiznaky jsou ionizovand hypokalcemie, zvySena potieba substituce vadpnikem, pomer
celkového a ionizovaného vapniku nad 2,25 a/nebo metabolické acidéza. Mezi Casné priznaky miize
patfit snizena clearance laktatu béhem lécby. Pak mtize byt nutné zvysit pritok dialyzatu, snizit priitok
krve, snizit davkovani citratu nebo prestat pouzivat pripravek Cigenta k antikoagulaci. Doporucuje se
intenzivngjsi sledovani.

PretiZeni citrdty

Cigenta je hypernatremicky a po metabolizaci je zdrojem bikarbonatu. Pfi rozhodovani o slozeni
dalsich roztokt v ramci protokolu RCA se uptednostiiuji koncentrace s nizkym obsahem sodiku a
bikarbonatu (viz bod 4.2 Davkovani a zptisob podani). Piesto miize dojit k rozvoji iatrogenni
metabolické alkalozy a hypernatremie, které 1ze zvladnout sniZzenim pritoku krve nebo, pokud se na
n¢ vztahuje pouzity protokol RCA, zvysenim pritoku dialyzatu. Tyto zasahy snizuji zat€z pacienta
natrium-citratem. Dale Ize zvazit podani 0,9% roztoku chloridu sodného pii metabolické alkaloze. .
Podobné 1ze pfi hypernatremii zvazit fizenou infuzi napt. 5% roztokem glukdzy. V obou ptipadech
musi oSetiujici [ékat zvazit dodateCnou objemovou zatéz.

Alternativné muze dojit k ucpani filtru (tj. sniZzené propustnosti filtru), coz miize mit za nasledek
pretizeni citraty. Ucpani filtru mize snizit odstranovani vapniku, citratu, sodiku a dalsich latek a vést k
hyperkalcemii, metabolické alkal6ze, hypernatremii a dal$im odchylkam od oc¢ekavaného ucinku
terapie. V takové situaci jiz pravdépodobné nebude mozné odchylky korigovat vySe uvedenymi
intervencemi. Filtr je pak tieba vyménit.

P#i netimyslném piedavkovani 1é¢ivym pripravkem viz bod 4.9.

Nedostatecénd citrdatova zdtés

Pokud ostatni roztoky pouzité v protokolu RCA nadmérné kompenzuji sodikovy a bikarbonatovy pufr
poskytnuty pfipravkem Cigenta, mize dojit k rozvoji iatrogenni metabolické acidozy a hyponatremie.
Tyto nerovnovahy v séru lze zvladnout zvySenim priatoku krve nebo, pokud se na n¢ vztahuje protokol
RCA, snizenim pritoku dialyzatu. Tyto zasahy zvysuji zat€Z pacienta natrium-citratem. Dale 1ze
pretrvavajici metabolickou acidozu a hyponatremii zvladnout fizenou infuzi roztoku
hydrogenuhlicitanu sodného.

Dlouhodoba imobilizace pacienta

Pti RCA mohou byt ¢asné ptiznaky ionizované hyperkalcemie maskovany snizenim rychlosti infuze
kalcia. Zejména u dlouhodobé imobilizovanych pacientd mize dochazet k remodelaci/demineralizaci
kosti, coz ma za nasledek uvolnovani vapniku z kosti. To mtze v kone¢ném dasledku vést ke
zlomeninam kosti. U pacientd, ktefi jsou pod RCA nepretrzité déle nez 2 tydny nebo u nichz se
rychlost infuze vapniku postupné snizuje, musi byt peclive sledovany markery kostniho obratu.

Casna srazlivost navzdory RCA



U pacientt, ktefi jsou v hyperkoagulacnim stavu nebo je na n&j u nich podezieni (napt. heparinem
indukovana trombocytopenie II. typu), mize dojit k casnému srdzeni krve i ptes adekvatni RCA. V
takovém piipadé miize byt nutné pouzit vhodné zvolené systémové antikoagulans. K dal$imu zlepseni
prichodnosti filtru 1ze navic pouzit RCA.

Opatieni

Intoxikace, které vedou k mitochondridlni dysfunkci

Pacienti se zndmou zavaznou mitochondridlni dysfunkci (napf. intoxikace paracetamolem a
metforminem) mohou byt prednostné 1éCeni alternativnim antikoagulacnim protokolem, aby se
zmirnilo riziko akumulace citratu (viz vyse v tomto bod¢ 4.4). Pokud je 1écba piipravkem Cigenta
zahajena, musi se dodrzovat davkovani pro zvlastni populace uvedené v bod¢ 4.2.

Preexistujici hypokalcemie

U kriticky nemocnych pacientti se mtize vyskytnout hypokalcemie. Pfi RCA miize béhem prvnich
hodin 1é¢by dojit k poklesu systémové koncentrace ionizovaného vapniku, kterd se nasledné obnovi.
Proto se pied zahajenim zakroku prednostné 1é¢i jiz existujici hypokalcemie, aby se snizilo riziko, Ze
po zahajeni 1é¢by dojde k jakékoli klinicky vyznamné hypokalcemii.

Tvorba komplexii a clearance vipniku a hoiciku

Citrat chelatuje ionty vapniku a hot¢iku, které naslednou eliminaci ve filtru mohou zptisobit
hypokalcemii (viz body 4.8 a 4.9) a/nebo hypomagnezemii (viz bod 4.8). Infuze vapniku ke
kompenzaci ztrat je Casto standardni praxi a stejné tak mtze byt nutna suplementace hot¢ikem.
Potieba kompenzace musi byt soucasti protokolu RCA.

Nahrada krevnimi piipravky (TPE)

Ptipravky z krevni plazmy obsahujici citrat, napf. Cerstva mrazena plazma, jsou pravidelné soucasti
vyménného protokolu pro TPE u kriticky nemocnych pacientti. Kromé toho, Ze poskytuji citratovou
zatéz, mohou byt krevni produkty také hypernatremické. Proto se zvysuje riziko akumulace citrati i
pietizeni citraty (viz vyse). Postup musi byt soucasti protokolu RCA.

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

Interakce specifické pro dany piipravek

Neocekavaji se zadné farmakodynamické interakce mezi slozkami pfipravku Cigenta. Interakce 1ze
oc¢ekavat pouze pfi neadekvatnim nebo nespravném terapeutickém pouziti roztoku (viz body 4.4 a
4.9).

Studie interakci nebo kompatibility s jinymi lé¢ivymi ptipravky nebyly provedeny. Proto se k
ptipravku Cigenta nesmi piidavat Zadna jina latka nebo roztok (viz také bod 6.2).

Roztoky obsahujici vapnik aplikované na urovni filtru (tj. dialyza¢ni tekutina) nebo pied filtrem
mohou snizit u€inek piipravku Cigenta.

Interakce jsou mozné s ptipravky obohacenymi o sodik, coz mlze zvysit riziko hypernatremie (viz
bod 4.8). Analogicky mohou ptipravky obsahujici hydrogenuhli¢itan (nebo prekurzory
metabolizované za vzniku hydrogenuhlicitanu, napf. acetat) zvysit riziko vysoké koncentrace
hydrogenuhlicitanu v krvi (metabolick4 alkal6za, viz bod 4.8). Analogicky mohou krevni ptipravky
obsahujici citrat zvysit riziko vyssi koncentrace citratu v krvi (hypokalcemie, metabolicka acidoza, viz
bod 4.8) a zvysit riziko vysoké koncentrace hydrogenuhli¢itanu v krvi (metabolicka alkaloza, viz bod
4.8).

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni



T¢hotenstvi a kojeni

Nejsou k dispozici zadné udaje o pouziti pipravku Cigenta u t€hotnych nebo kojicich zen.

Studie na zvifatech jsou z hlediska reprodukéni toxicity nedostatecné.

Ptipravek Cigenta se nema pouzivat béhem téhotenstvi a kojeni, pokud klinicky stav zeny nevyzaduje
1écbu RCA.

Plodnost
Nejsou k dispozici zadné udaje o vlivu sodiku a citratu na fertilitu u ¢loveéka.

4.7 U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Neni relevantni.

4.8 NezZadouci ucinky

Roztok ptipravku Cigenta nebo dialyzacni 1é¢ba mohou mit nezadouci ucinky.

Nezadouci ucinky jsou sefazeny podle Cetnosti hldSeni s pouzitim nasledujici klasifikace:

Velmi Casté >1/10
Casté >1/100 to <1/10
Méné Casté >1/1 000 to <1/100
Vzacné >1/10 000 to <1/1 000
Velmi vzacné <1/10 000
neni zndmo z dostupnych udajii nelze urcit
Ttidy organovych systémiit | Frekvence Nezadouci ucinek
Poruchy imunitniho nent zndamo Hypersenzitivita
systemu
Poruchy metabolismu a Velmi casté Hypokalcemie (<1,1 mmol/l)
vyzivy (vizbod 4.4)
Hypernatremie (>145 mmol/l)
(viz bod 4.4)
Metabolicka alkaléza (pH >7,45)
(viz citratové pietizeni v bodé 4.4)
Casté Zavazna hypokalcemie (<0,9 mmol/l)
(viz body 4.4 2 4.9)
Hypomagnezemie (<0,7 mmol/I)
(viz citratova chelatace v bodé¢ 4.4)
Tézka hypernatremie (>155 mmol/l)
(viz body 4.4 2 4.9)
Tézka metabolicka alkaldza (pH >7,55)
(viz citratové pietizeni v bodé 4.4)
Tézka metabolicka acidoza (pH <7,2)
(viz akumulace citratu v bod¢ 4.4)
Neni zndmo Pretizeni tekutinami (viz zpusob podani v bodé
4.2)
Poruchy nervového Neni zndamo Bolest hlavy *
systemu Epilepticky zachvat *
Koéma *#




Srdecni poruchy Neni znamo Arytmie *

Srdecni zastava *#

Plicni edém (v disledku tézké metabolické

acidozy)
Cévni poruchy Neni znamo Hypotenze *
Respiracni, hrudni a Neni znamo Bronchospasmus *
mediastindlni poruchy - —
Zastava dychani *#
Tachypnoe (Kussmaulovo dychani v disledku
tézké metabolické acidozy)
Gastrointestinalni poruchy | Neni zndamo Zvraceni *
Poruchy svalové a kosterni | Neni znamo Svalové spasmy *

soustavy a pojivove tkané

* v disledku (z&vazné) elektrolytové nerovnovahy (napt. hypokalcemie, hypernatremie,
hypomagnezemie) nebo metabolické alkalozy.
# potencialné zivot ohrozujici

Nezadouci ucinky mohou byt také dtsledkem vybaveni a dalSich roztoki pouzivanych pii terapii. Viz
ptislusna ptibalova informace / navod k pouziti.

HlaSeni podezieni na nezaddouci uéinky

Hlaseni podezieni na nezadouci u¢inky po registraci 1éCivého pripravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosii a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlésili podezieni na nezadouci ti¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Netmyslné podani prili§ velkého mnozstvi pripravku Cigenta mize vést k predavkovani, které mtze
pacienta ohrozit na Zivote.

Nevhodna infuze pfili§ velkého mnozstvi citratu zplsobuje akutni hypokalcemii (a metabolickou
alkalézu, hypernatremii) a miize pacienta vystavit neurologickym a kardialnim komplikacim. Tuto
poruchu je tfeba korigovat okamzitym zastavenim/sniZzenim mnozstvi roztoku piipravku Cigenta a
intravenoznim podanim vapniku.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Hemodialyza¢ni a hemofiltracni roztoky, hemofiltracni roztoky
Kod ATC: B0O5ZB

Roztok pro RCA v CVVHD, CVVHDF, SLEDD a TPE.



RCA je metoda pro regionalni antikoagulaci krve v mimotélnim okruhu uréeném k ¢isténi krve, aniz
by bylo nutné pouzit systémové antikoagulans. RCA lze pouzit v mimotélnich okruzich, které pracuji s
Udaje z odborné literatury ukazuji, ze RCA lze pouzit jako antikoagulans prvni volby pii
indikovanych terapiich; a mtize byt pfinosem zejména pro pacienty s aktivnim krvacenim nebo se
zvySenym rizikem krvaceni. Ve srovnani se systémovou antikoagulaci 1ze obvykle cilené podat vyssi
stupen antikoagulace, coz prospiva prachodnosti okruhu a ucinnosti 1écby.

V zavislosti na individudlni terapii mimotélniho o€istovani krve s citratovou antikoagulaci se z krve
pacienta odstrafiuje vapnik v rizném mnozstvi, coz vyZaduje substituci vapniku. Dale se ¢ast citratu
podaného pro RCA nevyhnutelné dostava do systémového obéhu pacienta s pretransfundovanou krvi.
To vyvolava zvySeni systémové koncentrace citratu, kterd se obvykle ustali na nové Grovni v zavislosti
na aktudlni rychlosti infuze citratu a metabolismu citratu v jatrech a dalsich tkanich.

Komplexy chelatu vapniku a citratu ptitomné v krvi pacienta se disociuji, kdyz se metabolizuje vice
citratu nez pii systémové infuzi. Vysledkem je, Ze volny ionizovany vapnik zlstava v krvi pacienta a
poté se redistribuuje v jeho téle, kde je nezbytny jak pro remodelaci kosti, tak jako elektrolyt s
rozhodujicimi bunéénymi funkcemi v celém téle (napt. ve svalovych bunkach a neuronech).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Citrat je normalni metabolit v lidském téle a meziprodukt v Krebsové cyklu. Tato fyziologicka draha
ve spojeni s dychacim fetézcem je u vétSiny pacientti schopna zpracovavat vysoké mnozstvi citratu.
Krebstv cyklus probiha v mitochondriich a v§echny buniky, které obsahuji tyto bunééné organely,
mohou citrat metabolizovat. Tkan€ bohaté na mitochondrie, jako jsou jatra, kosterni svaly a ledviny,
maji proto vyssi kapacitu pro tvorbu a vylucovani citratu.

Absorpce a distribuce
Absorpce a distribuce sodiku a citratu zavisi na klinickém stavu pacienta, jeho metabolickém stavu a
zbytkové funkei ledvin.

Biotransformace
Uclovéka je citrat meziproduktem v centralni metabolické draze zvané Krebsiv cyklus, jak bylo
uvedeno vyse. Citrat je rychle metabolizovan v nékolika organech/tkanich.

Eliminace
Podstatna cast citratil se odstraiuje s odpadnim roztokem.
Mnozstvi systémoveé podavaného citratu je metabolizovano ve vétSiné somatickych bunek.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Nejsou k dispozici zadné predklinické tidaje, které by byly pro ptedepisujiciho relevantni.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Voda pro injekci
Kyselina chlorovodikova (k tipravé pH)

6.2 Inkompatibility



Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto nesmi byt tento 1é¢ivy piipravek misen s jinymi
1écivymi pripravky.

6.3 Doba pouzitelnosti

2 roky

Doba pouzitelnosti po otevieni:

Z mikrobiologického hlediska musi byt ptipravek pouzit okamzité. Neni-li pouzit okamzité, doba a
podminky uchovavani ptipravku po otevieni pred pouzitim jsou v odpovédnosti uzivatele.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Chrante pied chladem a mrazem.

Uchovavejte vaky v krabici, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Lécivy pripravek je dodavan v paru jako dva stejné vaky s roztokem, které Ize oddélit roztrzenim Svu
ochranného vaku.

Vak na roztok je vyroben ze smési polypropylenu a elastomeru. Vak je vybaven spojovaci hadi¢kou ze
smési polypropylenu a elastomeru, konektorem z polykarbonatu a je prekryt ochrannym vicevrstvym
vakem na bazi polyolefinu.

Velikosti baleni

Systém konektorti SeculNect:
8 vakti po 1 500 ml

Systém konektorti SafeeLock:
8 vakt po 1 500 ml

Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim

Likvidace

Roztok je ur€en pouze k jednordzovému pouziti. Veskery nepouzity roztok a poskozeny obal maji byt

zlikvidovany v souladu s mistnimi pozadavky.

Manipulace s pfipravkem
Vaky s roztoky jsou vybaveny bud’ konektorem SecuNect, nebo konektorem Safee Lock.

Pted pouzitim vaku s roztokem je tfeba zvazit nasledujici body:

Pti podavani pacientovi se musi pouzivat vyhradné asepticka technika. Roztok musi byt pouzit ihned
po otevieni, aby se zabranilo mikrobiologické kontaminaci.

Mimotélni podani. K infuzi pouze do mimotélniho krevniho ob&hu.
Roztok neni uréen k ptidavani jakychkoli 1ék.

Pro vaky s roztoky vybavené konektorem SeculNect (pruhledny se zelenym krouzkem):
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. Oddélte oba vaky v mist¢ oddélovaciho $vu, aniz byste porusili celistvost pfebalu.
. Ptebal odstraiite az bezprostfedné pied pouzitim roztoku. Zkontrolujte vak s roztokem (etiketa,

datum pouzitelnosti, Cirost roztoku a zda vak a ptebal nejsou poskozené).

Plastové obaly se mohou obc¢as poskodit béhem ptrepravy od vyrobce na dialyzacni kliniku nebo do
nemocnice. To mize vést ke kontaminaci a rustu bakterii nebo plisni v roztoku. Proto je pied
pouzitim nezbytna pecliva kontrola vaku a roztoku. Zvlastni pozornost se musi vénovat i
sebemensimu poskozeni uzavéru vaku, oddélovacich $vii a rohtt vaku. Roztok se smi pouzivat
pouze tehdy, je-li bezbarvy a ¢iry a jsou-li vak a konektor neposkozené a neporusené.

Vak zavéste na stojan pomoci otvoru pro zaveéseni.

. Z konektoru SeculNect se zelenym krouZkem sejméte ochrannou krytku a konektor pfipojte

pouze k odpovidajicimu protéjsku stejné barvy, abyste zabranili chybnému ptipojeni. Nedotykejte
se zadnych vnitinich ¢asti, zejména se nedotykejte horni ¢asti konektoru. Vnitini ¢ast konektoru je
dodévana sterilni a neni urena k dal$imu oSeteni chemickymi dezinfek¢énimi prostfedky. Rukou
ptipojte konektor vaku otacivym pohybem ke konektoru setu, pfi tom pfekonavejte ochranny
odpor, dokud neuslysite "cvaknuti" a dojde k propojeni.

Pfed zahajenim 1éCby a v piipadé vymény vaku ulomte odlamovaci hrot konektoru vaku a ujistéte
se, ze je hrot zcela ulomeny.

Pokracujte v dalSich krocich podle protokolu lécby s vyuzitim RCA.

Pro vaky s roztoky vybavené konektorem SafeeLock (prihledny):

N —

98]

7.

. Oddélte oba vaky v misté oddélovaciho $vu, aniz byste porusili celistvost prebalu.
. Prebal odstrante az bezprostiedné pred pouzitim roztoku. Zkontrolujte vak s roztokem (etiketa,

datum pouzitelnosti, ¢irost roztoku a zda vak a prebal nejsou poskozené).

Pti ptepraveé od vyrobce na dialyzacni kliniku nebo nemocni¢ni kliniku nebo ptimo na klinice maze
obcas dojit k poskozeni plastovych obalti. To mize vést ke kontaminaci a riistu bakterii nebo plisni
v roztoku. Proto je pted pouzitim nezbytna pecliva kontrola vaku a roztoku. Zvlastni pozornost se
musi vénovat i sebemensimu poskozeni uzavéru vaku, oddélovacich $vii a rohti vaku. Roztok se
smi pouzivat pouze tehdy, je-li bezbarvy a €iry a jsou-li vak a konektor neposkozené a neporusené.
Vak zavéste na stojan pomoci otvoru pro zavéseni.

. Odstrante ochrannou krytku z priithledného konektoru SafeeLock a pfipojte konektor pouze k

odpovidajicimu protéjsku, abyste zabranili chybnému pfipojeni. Nedotykejte se Zadnych vnitinich
¢asti, zejména se nedotykejte horni ¢asti konektoru. Vnitini ¢ast konektoru je dodavana sterilni a
neni uréena k dalSimu oSetfeni chemickymi dezinfekénimi prostfedky. Spojte konektor vaku s
ptislusnym protéjskem a stocte jej k sob¢.

. Pred zahajenim [éCby a v pripad€ vymény vaku zlomte odlamovaci hrot konektoru vaku a ujistéte

se, Ze je hrot zcela zlomeny.

. Pokracujte v dalsich krocich podle protokolu 1écby s vyuzitim RCA.
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