CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1 NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Tetraspan 100 mg/ml HES roztwoér do infuzji

2 SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

1000 ml roztworu zawiera:

Poli(O-2-hydroksyetylo)skrobia (HES) 100,0 g
(stopien podstawienia: 0,42)
($rednia masa czasteczek: 130 000 Da)
Sodu chlorek 6,25 ¢g
Potasu chlorek 0,30 g
Wapnia chlorek dwuwodny 0,37 g
Magnezu chlorek szesciowodny 0,20 g

Sodu octan tréjwodny 327¢g

Kwas jabtkowy 0,67 g
Stezenie elektrolitow:

Sod 140,0 mmol/l
Potas 4,0 mmol/l
Wapn 2,5 mmol/l
Magnez 1,0 mmol/l
Chlorki 118,0 mmol/1
Octany 24,0 mmol/l
Jabtczany 5,0 mmol/1

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwor do infuz;ji.
Przezroczysty, bezbarwny roztwor wodny.

pH: 5,6—6,4
Osmolarnos$¢ teoretyczna: 297 mOsmol/l
Kwasowo$¢ miareczkowa: <2,0 mmol/I

4 SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania
Leczenie zagrazajacej lub objawowej hipowolemii i wstrzasu.
4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie

Dawka dzienna i szybkos¢ infuzji zaleza od ilosci utraconej krwi oraz od ilosci ptyndéw potrzebnej do zacho-
wania lub przywrocenia parametrow hemodynamicznych.

Pierwsze 10-20 ml nalezy podawac¢ wolno i pod uwazna kontrola, w celu jak najszybszego wykrycia wszel-
kich reakcji rzekomoanafilaktycznych.



Nalezy ograniczy¢ wielko§¢ dawki zgodnie ze stopniem hemodylucji, patrz punkt 4.4 i 4.8.

Dorosli

Maksymalna dawka dzienna:

Do 30 ml leku Tetraspan 100 mg/ml / kg masy ciata (mc.) (rdwnowazne 3,0 g hydroksyetyloskrobi / kg masy
ciala). Odpowiada to 2000 ml produktu Tetraspan 100 mg/ml dla pacjenta wazacego 70 kg.

Maksymalna szybkosé infuzji:

Maksymalna szybkos¢ infuzji zalezy od stanu klinicznego. Pacjenci w stanie ostrego wstrzasu moga otrzy-
ma¢ do 20 ml/kg mc./godzing (co odpowiada 0,33 ml/kg/min lub 2,0 g hydroksyetyloskrobi/kg masy
ciata/godzing).

W sytuacjach zagrazajacych zyciu mozna podaé szybko 500 ml w postaci infuzji pod cisnieniem. Patrz row-
niez punkt 4.2.

Dzieci
Nie ustalono bezpieczenstwa i skutecznosci leczenia u dzieci. Dlatego Tetraspan 100 mg/ml mozna podac
dzieciom tylko po starannej ocenie korzysci i ryzyka oraz z zachowaniem szczegélnej ostroznosci.

Sposéb podawania:
Podanie dozylne.

W przypadku szybkiej infuzji pod ci$nieniem, przed rozpoczeciem infuzji nalezy usuna¢ powietrze z plasti-
kowego pojemnika i zestawu infuzyjnego w celu uniknigcia ryzyka powstania zatoru powietrznego zwiaza-
nego z infuzja.

Czas trwania leczenia zalezy od czasu trwania i stopnia zaawansowania hipowolemii, wplywu leczenia na
hemodynamikg oraz stopnia hemodylucji.

4.3 Przeciwwskazania

* Przewodnienie, w tym obrzek pluc

* Niewydolnos$¢ nerek ze skapomoczem lub bezmoczem

* Krwotok wewnatrzczaszkowy

* Hiperkalemia

¢ Ciezka hipernatremia lub cigzka hiperchloremia

* Nadwrazliwo$¢ na hydroksyetyloskrobig lub inny sktadnik produktu
» Ciezkie zaburzenie czynno$ci watroby

* Zastoinowa niewydolno$¢ serca

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznos$ci dotyczace stosowania
Poniewaz Tetraspan 100 mg/ml jest roztworem hiperonkotycznym, nalezy pamigtaé, ze efekt objetosciowy
jest wiekszy niz objetos¢ podanego ptynu (wskutek mobilizacji pltynu z przestrzeni zewnatrznaczyniowej);

dlatego nalezy rozwazy¢ ryzyko wystapienia hiperwolemii.

Nalezy unika¢ przeciazenia objgtosciowego spowodowanego przedawkowaniem. Dawke nalezy dostosowy-
wac uwaznie, zwlaszcza u pacjentdw z niewydolnoscia serca.

Szczegblna ostroznos¢ nalezy zachowaé¢ w przypadku pacjentdw z zaburzona czynnoscia nerek. Dawka
moze wymagaé¢ dostosowania.

Pacjentow w podesztym wieku z hiperwolemia nalezy $ci§le monitorowaé, a dawke dostosowac w celu ogra-
niczenia ryzyka upos$ledzenia czynnoS$ci nerek.



Nalezy kontrolowaé zawartos¢ elektrolitéw w surowicy, bilans ptyndw i czynno$¢ nerek. Nalezy zapewnié
odpowiednia podaz ptynow.

Pacjenci z cigzkim odwodnieniem powinni najpierw otrzymac¢ dozylnie roztwory elektrolitow.

Szczegodlna ostroznos¢ nalezy zachowaé w przypadku leczenia pacjentoéw z niewydolnoscia watroby lub pa-
cjentéw z zaburzeniami krzepnigcia krwi, zwlaszcza w przypadku hemofilii lub znanej czy podejrzewane;j
choroby von Willebranda.

W celu zapewnienia prawidlowego okreslania grupy krwi, probkg krwi nalezy pobra¢ przed podaniem pro-
duktu Tetraspan 100 mg/ml.

Ze wzgledu na niebezpieczenstwo wystapienia reakcji alergicznych (anafilaktycznych lub rzekomoanafila-
tycznych), pacjent powinien pozostawa¢ pod Scista kontrola, a infuzje nalezy rozpoczyna¢ z mata szybko-
$cig (patrz 4.8).

Po podaniu roztworow zawierajacych HES moze wystapi¢ przejsciowe podwyzszenie
aktywnos$ci alfa-amylazy. Nie nalezy tego interpretowac jako objawu zaburzenia czynnoS$ci trzustki (patrz
punkt. 4.8).

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Dotychczas nie obserwowano interakcji produktu Tetraspan 100 mg/ml z innymi produktami leczniczymi
lub preparatami odzywczymi.

Nalezy doktadnie rozwazy¢ rownoczesne podawanie lekow, ktore moga wywotywaé zatrzymywanie potasu
lub sodu. Podwyzszone stgzenia wapnia moze zwigkszy¢ ryzyko toksycznego wplywu glikozydow naparstni-

cy.
4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Kobiety w wieku rozrodczym
Brak danych.

Mezczyzni i kobiety stosujqcy srodki antykoncepcyjne
Brak danych.

Ciqza

Nie przeprowadzono badan toksykologicznych produktu Tetraspan 100 mg/ml na zwierzetach. Badania
HES o matej masie czasteczek i niskim stopniu podstawienia przeprowadzone u zwierzat wskazuja, ze Te-
traspan 100 mg/ml powinien by¢ stosowany w okresie ciazy wylacznie wtedy, gdy potencjalne korzysci
przewyzszaja mozliwe zagrozenie dla ptodu.

Karmienie piersiq
Poniewaz nie wiadomo czy modyfikowana skrobia z produktu Tetraspan 100 mg/ml przenika do mleka ko-

biecego, nalezy zachowac ostroznos¢ podczas podawania preparatu kobietom karmigcym.

Plodnosc
Brak danych.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Nie dotyczy.



4.8 Dzialania niepozadane

Najczgsciej obserwowane dziatania niepozadane maja bezposredni zwiazek z dziataniem leczniczym roz-
tworow skrobi oraz podawanymi dawkami, tj. rozcienczenie krwi w wyniku wypelnienia przestrzeni we-
wnatrznaczyniowych bez rownoczesnego podania sktadnikow krwi. Moze réwniez wystapi¢ rozcienczenie
czynnikdéw krzepnigcia.

Reakcje nadwrazliwos$ci, ktore wystepuja bardzo rzadko, nie sg zalezne od dawki.

Dzialania niepozadane wymienione zostaly wedlug czgstosci ich wystgpowania:
Bardzo czgsto (> 1/10),

Czgsto (= 1/100 do <1/10),

Nieczgsto (> 1/1 000 do <1/100)

Rzadko (= 1/10 000 do <1/1 000)

Bardzo rzadko (< 1/10 000)

Zaburzenia krwi i ukladu chlonnego

Bardzo czesto: zmniejszenie hematokrytu i obnizZenie st¢zenia biatek osocza na skutek rozcienczenia.

Czesto (w zaleznosci od podanej dawki): stosunkowo wysokie dawki hydroksyetyloskrobi powoduja roz-
cienczenie czynnikow krzepnigcia, a wigc moga wptyna¢ na krzepnigcie krwi. Czas krwawienia i aPTT
moga ulec wydluzeniu, a aktywno$¢ kompleksu FVIII/vWF moze si¢ zmniejszy¢ po podaniu duzych dawek.
Patrz punkt. 4.4.

Zaburzenia ukladu immunologicznego
Rzadko: reakcje anafilaktyczne o réznym natgzeniu. Szczegodty, patrz dziat. ,,Reakcje anafilaktyczne” poni-
7ej.

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania

Niezbyt czesto: wlewy HES powtarzane przez kilka dni, szczegolnie przy osiagnigciu wysokich dawek sku-
mulowanych, zazwyczaj wywotuja $wiad, ktory stabo reaguje na jakiekolwiek leczenie. Swedzenie moze
wystapi¢ kilka tygodni po zakonczeniu infuzji skrobi i moze si¢ utrzymywac przez wiele miesigcy. Czgstosc
wystepowania tego dzialania niepozadanego nie zostala odpowiednio zbadana dla produktu Tetraspan 100
mg/ml.

Badania diagnostyczne

Bardzo czesto: infuzje HES powoduja zwigkszenie aktywno$ci 0-amylazy w surowicy. Jest to skutek wy-
tworzenia kompleksu amylazy i HES, o opo6znionej eliminacji nerkowej i pozanerkowej. Nie nalezy tego
btednie interpretowaé jako dowodu zaburzen trzustki.

Reakcje anafilaktyczne

Po podaniu hydroksyetyloskrobi moga wystapi¢ reakcje anafilaktyczne o roznym natg¢zeniu. Dlatego nalezy
uwaznie monitorowac¢ wszystkich pacjentéw otrzymujacych infuzje skrobi, w celu wykrycia reakcji anafi-
laktycznych. W przypadku wystapienia reakcji anafilaktycznej infuzj¢ nalezy natychmiast przerwac i za-
pewni¢ odpowiednie leczenie.

Na podstawie przeprowadzonych badan nie jest mozliwe ustalenie zardwno, ktorzy pacjenci moga
ucierpie¢ w wyniku reakcji anafilaktoidalnej, jak rowniez przebiegu oraz natgzenie takiej reakcji.

Nie wykazano, aby profilaktyczne stosowanie kortykosteroidow miato dziatanie zapobiegawcze.
4.9 Przedawkowanie

Objawy
Najwigksze ryzyko powiazane z ostrym przedawkowaniem to hiperwolemia.



Leczenie
W tym przypadku nalezy natychmiast przerwac infuzje i rozwazy¢ podanie lekow moczopednych.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: substytuty krwi i frakcje biatek osocza;
kod ATC: BOSAAO07

Mechanizm dzialania

Tetraspan 100 mg/ml jest koloidalnym $rodkiem zastgpujacym osocze, zawierajacym 10% HES w zréwno-
wazonym roztworze elektrolitow. Srednia masa czasteczek wynosi 130 000 Daltonéw, a stopien podstawie-
nia czasteczek wynosi 0,42.

Efekt terapeutyczny
Tetraspan 100 mg/ml jest ptynem hiperonkotycznym, tzn. wewnatrznaczyniowy wzrost objgtosci osocza jest
wigkszy niz obje¢tos¢ podanego ptynu.

Czas utrzymywania sig¢ efektu objgtosci zalezy przede wszystkim od stopnia podstawienia czasteczek oraz,
W mniejszym stopniu, od $redniej masy czasteczkowej. Wewnatrznaczyniowa hydroliza polimerow HES po-
woduje ciagte uwalnianie mniejszych czasteczek, ktore z kolei sa aktywne onkotycznie zanim zostana wyda-
lone przez nerki.

Przy podaniu izowolemicznym efekt zwigkszenia objgtosci utrzymuje si¢ przez co najmniej 6 godzin.

Wtorny efekt terapeutyczny
Tetraspan 100 mg/ml moze obniza¢ hematokryt oraz lepko$¢ osocza.

Zawarto$¢ kationéw w krystaloidowej cze$ci sktadowej produktu Tetraspan 100 mg/ml dostosowana jest do
fizjologicznych stgzen elektrolitdw w osoczu. Aniony stanowia mieszaning chlorkow, octanow i jabtczanow,
w celu zmniejszenia ryzyka nadmiaru chlorkéw we krwi i kwasicy. Dodanie octanu i jablczanu zamiast
anionéw mleczanowych ma na celu zmniejszenie ryzyka kwasicy mleczanowej.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

HES jest mieszaning wielu roznych czasteczek o r6znej masie czasteczkowej i réznym stopniu podstawienia.
Eliminacja zalezy od masy czasteczkowej oraz stopnia podstawienia. Czasteczki mniejsze od tak zwanego
progu nerkowego sa wydalane poprzez filtracje kigbuszkowa. Wigksze czasteczki sa rozktadane przez alfa-
-amylaze a nastgpnie wydalane przez nerki. Szybko$¢ degradacji zmniejsza si¢ ze wzrostem stopnia podsta-
wienia. Okoto 50% podanej dawki zostaje wydalona do moczu w ciagu 24 godzin.

Po jednorazowym wlewie 1000 ml produktu Tetraspan 100 mg/ml, klirens osocza wynosi 19 ml/min a AUC
58 mg x h/ml. Koncowy okres poltrwania w surowicy wynosi okoto 12 godzin.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie
Nie przeprowadzono toksykologicznych badan na zwierzgtach produktu Tetraspan 100 mg/ml.
Opublikowane wyniki badan toksykologicznych HES o matej masie czasteczek i niskim stopniu podstawie-

nia ogolnie nie wskazywaty na specyficzne zagrozenia dla ludzi.

Obserwowano, ze podobne produkty zawierajace HES nie wykazywaty genotoksycznoséci w standardowych
badaniach.



Badania toksycznego wplywu produktow zawierajacych HES na rozmnazanie wykazaly u zwierzat do§wiad-
czalnych krwawienie z pochwy i oznaki toksycznego wplywu na zarodek lub ptdd oraz teratogennosci, zwia-
zanej z wielokrotnym podawaniem. Skutki te moga by¢ zwiazane z hemodylucja i moga prowadzi¢ do nie-
dotlenienia i hiperwolemii u ptodu. Krwawienie moze by¢ rowniez po czgsci zwiazane z bezposrednim dzia-
taniem HES na krzepnigcie krwi.

Przy leczeniu pacjentdw z hipowolemia nalezy zawsze unika¢ hemodylucji spowodowanej przeciazeniem
uktadu krazenia.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Sodu wodorotlenek (do ustalenia pH), woda do wstrzykiwan.

6.2 Niezgodnos$ci farmaceutyczne

Poniewaz brak jest badan zgodnosci, tego produktu leczniczego nie wolno miesza¢ z innymi produktami
leczniczymi.

6.3 OKkres waznoSci

Okres waznosci w nienaruszonym opakowaniu
2 lata

Okres waznosci po otwarciu opakowania
Produkt nalezy poda¢ natychmiast po podiaczeniu pojemnika do zestawu do infuzji.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Nie zamrazad

6.5 Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

Tetraspan 100 mg/ml jest dostepny w nastepujacych rodzajach opakowan i zawartosci:

*  Butelka polietylenowa (Ecoflac plus)
10 x 500 ml

*  Worek plastikowy (Ecobag) wykonany z tréjwarstwowej folii (warstwa wewngtrzna z polipropylenu) z
korkiem z gumy butylowej i zewngtrznym workiem ochronnym wykonanym z polipropylenu.
20 x 250 ml
20 x 500 ml

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do stoso-
wania

Tylko do jednorazowego uzycia.
Uzy¢ natychmiast po otwarciu opakowania bezposredniego. Niewykorzystana zawarto$¢ nalezy wyrzucic.
Stosowac tylko, jesli roztwor jest przezroczysty, a opakowanie nie jest uszkodzone.



7 PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

B. Braun Melsungen AG
Carl-Braun-Strasse 1
34212 Melsungen
Niemcy

Adres do korespondencji:
34209 Melsungen, Niemcy

Telefon: +49 5661 71 0
Fax: +49 5661 71 4567

8 NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

12810

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

2007-04-17

10 DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU CHARAKTERYSTYKI
PRODUKTU LECZNICZEGO

2013.05.16
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