Priloha ¢.1 k notifikacii o zmene, ev. ¢.: 2023/03447-Z1B

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Calrecia
100 mmol/l infzny roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Calrecia sa dodava vo vaku s 1500 ml roztoku pripraveného na pouZitie.

1000 ml roztoku obsahuje:

dihydrat chloridu vapenatého 147 ¢g
Ca* 100 mmol
Cr 200 mmol

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Infazny roztok
Roztok je ¢iry a bezfarebny a prakticky bez Castic.

Teoreticka osmolarita: 300 mOsm/1
pH: 5.0-7.0

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Calrecia sa pouziva na substiticiu vapnika pocas kontinualnej oblickovej elimina¢nej liecby
(continuous renal replacement therapies - CRRT), prediZenej nizkot&innej (dennej) dialyzy (sustained
low efficiency (daily) dialysis - SLEDD) a terapeutickej vymeny plazmy (therapeutic plasma
exchange - TPE) s pouzitim citratu na antikoagulaciu.

Calrecia je indikovand dospelym a detom.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Calrecia ma byt podanad iba na zaklade predpisu lekdra, ktory je oboznameny s citratovou
antikoagulaciou pri $pecifickych postupoch CRRT, SLEDD a TPE.

Davkovanie

Dospeli

Calrecia sa aplikuje v mnozstve, ktoré je dostatoéné na udrziavanie systémovej koncentracie
ionizovaného véapnika v pozadovanom rozsahu. Ak nie je predpisané inak, ma sa docielit’ normalny

rozsah systémového ionizovaného vépnika. Ciel'ovy rozsah nesmie byt niz$i ako 0,9 mmol/l
systémového ionizovaného vapnika.

Mnozstvo Calrecie, ktoré je potrebné na udrziavanie systémovej koncentracie ionizovaného vapnika v
pozadovanom rozsahu, zavisi od:
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- Vapnika odstraneného poc¢as CRRT, SLEDD a TPE.

- Mnozstva vapnika potrebného na kompenzaciu ucinkov citratu v systémovom obehu, ktoré mozu
vzniknut’ pouZitim citratového roztoku pouzivaného na lokalnu antikoagulaciu alebo z plazmovych
pripravkov pouzivanych ako substitucny roztok pocas TPE.

- Presunu vapnika medzi plazmou a inymi organmi tela pacienta.

- Akejkol'vek predpokladanej zmeny pociatocnej systémovej koncentracie vapnika.

- Akéhokol'vek vplyvu na ionizovanu koncentraciu vapnika u pacienta inymi lekarskymi zakrokmi.

Pri odhadovani elimindcie vapnika poc¢as CRRT, SLEDD a TPE musi lekar vziat’ do tivahy:

- Priepustnost’ filtra¢nej membrany pre vapnik a komplexy vapnika s citratom.

- Koncentraciu vapnika v akejkol'vek aplikovanej kvapaline pocas CRRT, SLEDD a TPE, ako st
dialyza¢né kvapaliny, hemofiltracné roztoky alebo substitu¢né roztoky pouzivané v TPE.

- Predpisany prietok krvi a vSetky ostatné predpisané prietoky kvapalin pocas liecby; to konkrétne
zahfna vylucenie kvapalnych odpadovych latok, t.j. kvapalinu vylic¢ent z mimotelového krvného
obehu, ktorou je vapnik eliminovany. Po¢as CRRT je charakteristicka davka vapnika 1,7 - 1,8
mmol/L.

Davku Calrecie je potrebné regulovat’ pravidelnym meranim systémového ionizovaného vapnika. Na
zaklade tychto merani je potrebné vykonat upravy prietoku Calrecie, aby sa dosiahla ciel'ova hodnota
rozsahu systémového ionizovaného vapnika.

Odporucana maximalna davka je 3 I/den a nie je ur¢ena na dlhodobé pouzivanie.

Pediatrickad populdcia

Davkovanie Calrecie u deti je rovnaké ako u dospelych. VSeobecne nizSie predpisané mnozstva
vylacenych kvapalnych odpadovych latok u deti budi mat za nasledok zodpovedajuci pokles

absolutnych prietokov Calrecie.

Sp6sob podavania

- Len na infaziu prostrednictvom pumpy zariadenia na mimotelové Cistenie krvi ur€enej vyrobcom na
podanie infuzie roztoku chloridu vapenatého 100 mmol/l a s moznost'ou vhodného nastavenia objemu
tekutin.

- Len na infaziu do mimotelového krvného obehu alebo cez samostatny centralny vendzny pristup, ak
to odporaca navod na pouZzitie zariadenia na mimotelové Cistenie krvi. Calrecia nie je urend na
intramuskularne alebo subkutanne pouzitie.

- Musia byt’ dodrzané pokyny vyrobcu na pouzitie zariadenia na mimotelové Cistenie krvi a vodiacich
hadiciek.

Pokyny na zaobchadzanie s lickom pred podanim, pozri ¢ast’ 6.6.
4.3 Kontraindikacie

- Hyperkalcémia (pozri Cast’ 4.4)
- Hyperchlorémia (pozri ¢ast’ 4.4)

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Infazia chloridu vapenatého sa ma pouzivat’ opatrne u pacientov lieCenych digitalisovymi glykozidmi.
U pacientov povazovanych za rizikovych kvéli vzniku srdcovej arytmie sa ma pocas liecby citratovou
antikoagulaciou a infuziou vapnika zvazit’ kontinualne monitorovanie elektrokardiogramu (pozri Cast’
4.5).

Pri predpisovani lieku Calrecia sa maju starostlivo zvazit dalSie ochorenia ovplyvilujuce
metabolizmus vapnika a vyluCovanie vapnika, ako je napriklad nefrokalcindza, hyperkalciuria a
predavkovanie vitaminom D. Moéze to vyZadovat’ upravu davky a hladina vapnika v krvi ma byt
starostlivo sledovana. Pri existujucej hyperkalcémii sa mé zvazit' znizenie pociatocnej rychlosti infuzie
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vapnika a dosledné sledovanie hladin vapnika v krvi. Pred zacatim liecby citratovou antikoagulaciou
sa ma existujica hypokalcémia korigovat’. Existujuca hyperchlorémia sa mdze korigovat” vhodnymi
podmienkami dialyzy; eventudlne je mozné zvazit' upravenu aplikdciu infiznych roztokov s niz§im
obsahom chloridov.

Pocas liecby mimotelovym cistenim krvi sa musia dodrziavat’ preventivne opatrenia. Pocas lieCby
mimotelovym cistenim krvi s citratovou antikoagulaciou sa musi pravidelne kontrolovat’ elektrolytova
a acidobazicka rovnovaha. Pri infuzii do mimotelového obehu ma byt miesto vstupu infuzie Calrecia
pravidelne kontrolované kvoli prejavom lokalneho vzniku zrazenin a v pripade ich vyskytu sa ma
zvazit’ zmena mimotelového obehu.

Pocas aplikacie Calrecia sa musi pravidelne kontrolovat’ koncentracia ionizovaného véapnika v sére.
Musi byt stanoveny stav vapnika u pacienta a jeho vyvoj v priebehu liecby Cistenia krvi. Ak je
pritomna hypokalcémia alebo sklon k rozvoju hypokalcémie, méze sa vyzadovat’ doplnenie vapnika
alebo jeho zvysenie. Ak je pritomna hyperkalcémia alebo sklon k rozvoju hyperkalcémie (napriklad
sposobena nahromadenim vapnika v doésledku neadinného Ccistenia krvi sposobeného upchatou
membranou alebo v dosledku preddvkovania), méze sa vyzadovat’ znizenie suplementicie vapnika.
Hypokalcémia a neocakavane vysokd potreba inflzie Calrecia na stabilizaciu systémového
ionizovaného vapnika v pozadovanom rozmedzi moézu byt spOsobené akumuldciou citratov:
Antikoagulacia citratu bude viacsinou viest k miernemu zvysSeniu systémovej koncentracie citratu a
systémovo pritomnych chelatovych komplexov vapnika a citratu. V pripade narusenia citratového
metabolizmu moéze dojst’ k akumulacii citratu. Pomer celkového systémového vapnika k systémovému
ionizovanému vapniku nad 2,25 méze byt prejavom klinicky relevantnej akumulacie citratu a maju sa
vyhodnotit’ postupy na zniZenie systémovej expozicie citrdtmi alebo sa mé zvazit' uplné ukoncenie
liecby mimotelového Cistenia krvi s citratovou antikoagulaciou. Okrem monitorovania systémového
ionizovaného vapnika sa ma zvazit monitorovanie hladin parathorménu a dalSich parametrov
metabolizmu kosti, hlavne ak sa trvanie liecby predlzuje (t.j. dlhSie ako 2 tyzdne) alebo sa opakovane
aplikuje liecba s citratovou antikoagulaciou.

Po zastaveni liecby mimotelového Cistenia krvi s citratovou antikoagulédciou bude pokracovat’
metabolizmus citratu a uvolnenie vapnika z chelatovych komplexov vapnika a citratu moze viest’ k
ionizovanej hyperkalcémii.

Injekcia chloridu vapenatého podrazdi zily a nesmie sa injekéne podat’ do tkaniv, pretoze sa moze
vyskytnit' tazka nekroza a odlupovanie tkaniva. Vel'ki pozornost’ je potrebné venovat prevencii
extravazacie alebo ndhodnej infiizie do perivaskularnych tkaniv. V pripade perivaskuldrnej infiltracie
sa ma intravendzne podanie v tomto mieste okamzite prerusit. Aby sa minimalizovali rizika spojené s
nepresnost'ou davkovania, je nevyhnutné vyhnut’ sa nekontrolovanej infuzii (t.j. pouzit’ pumpu uréent
na infziu vapnika).

4.5 Liekové a iné interakcie

Pri dadvkovani je potrebné vziat do uvahy d’alSie podanie vapnika inymi infiznymi roztokmi alebo
liekmi.

K lieku Calrecia sa nesmie pridavat’ Ziadna ina latka alebo roztok. V pripade, ze sa Calrecia aplikuje
prostrednictvom samostatného centralneho vendzneho katétra a nie prostrednictvom mimotelového
obehu, nesmie byt prislusny limen katétra paralelne pouzity na ina infiziu. Bolo preukdzané, Ze
roztok chloridu vapenatého je inkompatibilny s réznymi inymi roztokmi obsahujucimi napr.
anorganické fosfaty, uhlicitany, tetracyklinové antibiotikd, ceftriaxon a d’alSie.

Pacienti lieceni digitalisovymi glykozidmi mo6zu po aplikacii roztokov obsahujucich vapnik vykazovat’
prejavy predavkovania digitalisom (pozri Cast’ 4.4).

Tiazidové diuretika znizuju vylu¢ovanie vapnika mocom. Preto sa vyzaduje opatrnost’, ak sa takéto
lieky podavaja s chloridom vapenatym a inymi pripravkami obsahujiacimi vapnik.



Schvaleny text k rozhodnutiu o registracii, ev. ¢.:2017/02905-REG
4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Nie su k dispozicii alebo je iba obmedzené mnozstvo udajov o pouziti chloridu vapenatého

u gravidnych Zien. Stadie na zvieratach st nedostatoné z hl'adiska reprodukénej toxicity (pozri East’
5.3). Calrecia sa neodporuca pouzivat’ pocas gravidity, pokial si klinicky stav Zeny nevyzaduje liecbu
CRRT, SLEDD alebo TPE.

Dojcenie

Vépnik sa vylu¢uje do ludského mlieka, ale pri terapeutickych davkach chloridu vapenatého sa
neocCakavaju ziadne neziaduce ucinky u dojcenych novorodencov/dojciat. Calrecia sa moze pouzivat
pocas dojcenia, pokial’ sa nevyskytnu Ziadne iné problémy vyplyvajtce z klinického stavu matky.

Fertilita
Nie su k dispozicii Ziadne daje u 'udi o uc¢inku chloridu vapenatého na fertilitu.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Netyka sa.
4.8 NezZiaduce uéinky

V suvislosti so spdsobom lie€by mozno ocakavat’ nasledujiice neziaduce reakcie:
Celkoveé poruchy a reakcie v mieste podania
- Hypotermia

Poruchy metabolizmu a vyzivy

- Hyperhydratacia alebo hypohydratacia

- Hyperkalcémia po podani lieku Calrecia sa povazuje za opodstatnenti. V tomto pripade sa ma
zvazit akumulacia vapnika v dosledku neti¢inného cCistenia krvi spdsobeného upchatou membranou
(pozri Cast’ 4.4)

- Hypokalcémia v dosledku nedostato¢nej davky lieku Calrecia. V tomto pripade sa ma zvazit’
akumulécia citratov v suvislosti s pouzivanim citratovej antikoagulacie po¢as CRRT, SLEDD a
TPE (pozri Cast’ 4.4).

- Metabolicka aciddza alebo alkaloza

- Iné poruchy elektrolytov (napriklad hypokalémia, hypofosfatémia)

Poruchy ciev
- Hypotenzia

V suvislosti s podanim lieku Calrecia sa musia zvazit' nasledujice neziaduce G¢inky:

Urazy, otravy a komplikdcie liecebného postupu

- Podanie lieku Calrecia inym ako uréenym sposobom podavania (t.j. infiziou do mimotelového
krvného obehu alebo centralnej vendznej infuzie). V tejto stivislosti moéze dojst’ k podrazdeniu v
mieste infizie. Extravazacia moze zapricinit’ palenie, nekrozu a odlupovanie tkaniva, celulitidu
a kalcifikaciu makkého tkaniva.

Poruchy metabolizmu a vyzZivy
- Hyperkalcémia sposobena predavkovanim lieku Calrecia (pozri Cast’ 4.9).

Presna frekvencia takychto udalosti nie je zndma (nemozZno odhadnut’ z dostupnych tidajov).

HIlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.
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4.9 Predavkovanie

Rychle alebo nadmerné podanie vapenatych soli moze viest’ k hyperkalcémii (celkova koncentracia
v plazme > 3 mmol/l, ionizovany vapnik > 1,2 mmol/l, v uvedenom poradi). Prili§ rychla injekcia
vapenatych soli moze tiez viest k prejavom a priznakom hyperkalcémie, ako aj chut kriedy,
mravCenie, navaly horucavy, nevolnost, vracanie a periférna vazodilatacia s hypotenziou,
bradykardiou, synkopou a arytmiou s moznost'ou zastavenia srdca.

Prejavy a priznaky hyperkalcémie

- Poruchy nervovej sustavy, napr. letargia, dezorientacia, znizena reflexnd odpoved’

- Poruchy srdca, napr. tachykardia a sklon k rozvoju srdcovej arytmie, hypertenzie, zmeny v
elektrokardiograme (skratenie QT-intervalu)

- Poruchy gastrointestinalneho traktu, napr. nevolnost’, vracanie, zapcha, sklon k vzniku vredov

- Poruchy obliciek a mocovych ciest, napr. zvysena diuréza, smid, akvaréza, ukladanie vapenatych
soli v oblickach

- Celkové poruchy, napr. unava.

Hyperkalcemicka kriza (celkova koncentracia vapnika v plazme > 4 mmol/l) mé za nésledok vracanie,
koliku, ochabnutost’ Criev, upchatie criev, celkovi telesnu slabost, poruchy vedomia, spociatku
zvySenu diurézu, neskor ¢asto znizenu alebo uplne chybajicu.

Liecba

Okamzité zastavenie alebo znizenie davky lieku Calrecia.

Najmai v pripadoch nadmerne zvySenych hladin vapnika je nutné akttne znizenie hladin vapnika, preto
v pripade dostato¢nej funkcie obliCiek sa ma zvazit vynutend diuréza pri subeznej infuzii
fyziologického roztoku (0,9 % NaCl) za prisnej kontroly rovnovdhy tekutin a koncentracie
elektrolytov v plazme. U pacientov s poruchou funkcie obli¢ieck moéze byt indikovana dialyza
dialyzatom bez obsahu vapnika.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutické skupina: Roztoky elektrolytov, chlorid vapenaty

ATC kod: BOSXA07

Roztok na substiticiu vapnika po¢as CRRT, SLEDD a TPE s pouzitim lokalnej citratovej
antikoagulacie.

Zakladné principy mimotelového Cistenia krvi alokalnej citratove] antikoagulacie, napr. CRRT,
SLEDD a TPE

Liecba mimotelového Cistenia krvi sa pouziva pri rdznych indikaciach, napriklad CRRT, SLEDD a
TPE. Tieto lieCby maju spolocné, ze krv je odobratd z krvného obehu pacienta a vedie cez mimotelovy
okruh. Tam je krv o€istena od toxinov, ktorych typ sa 1isi podl'a réznych terapii na mimotelové
Cistenie krvi. Po tom ako je krv vycistena, je opétovne transfuziou vratend do krvného obehu pacienta.
Techniky mimotelového Cistenia krvi obvykle vyZaduju antikoaguléciu, aby sa zabranilo zraZaniu v
mimotelovom okruhu. V zavislosti od stavu pacienta a poZzadovanej lieCby na mimotelové Cistenie
krvi, predpisujuci lekar méze rozhodnat’ o pouziti lokalnej citratovej antikoagulacie. V tomto pripade
je citrat podavany infaziou do krvi odobranej od pacienta, kde vytvara rozpustné chelatové komplexy
s ionizovanym vapnikom a tym znizuje koncentraciu ionizovaného vapnika v krvi pretekajicej cez
mimotelovy okruh.

V zavislosti od individualnej liecby na mimotelové Cistenie krvi s citratovou antikoagulaciou je z krvi
pacienta odoberany vapnik v r6znom mnozstve, ¢o si vyzaduje nahradu vapnika. Okrem toho, Cast’
citratu pridaného na miestnu citratovi antikoagulaciu nevyhnutne vstupuje do systémového obehu
pacienta s opédtovnou transfuziou krvi. To vyvolava zvySenie systémovej koncentracie citratu, ktora sa
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obvykle stabilizuje na novej hladine v zavislosti od aktualnej rychlosti infuzie citratu a metabolizmu
citratu v peceni a inych tkanivach. V mimotelovom obehu citrat viaze ionizovany vapnik a znizuje
systémovu koncentraciu ionizovaného vapnika, ktort mozno vyrovnat nahradou vépnika.

Chelatové komplexy vapnika a citratu pritomné v krvi pacienta sa rozkladaju, ked’ sa metabolizuje
viac citritu nez sa systematicky dopliia. Volny ionizovany vapnik v krvi pacienta sa nasledne
prerozdel'uje do tela pacienta, kde je nevyhnutny na prestavbu kosti a ako elektrolyt s ddlezitymi
ucinkami na bunky v celom tele (napriklad vo svalovych bunkach a neurénoch).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Calrecia sa musi podavat pomocou pumpy zariadenia na mimotelové Cistenie krvi, ur¢eného na
pouzitie pre infiziu vapnika.

Distribticia/ Biotransformacia/ Eliminacia

Ked’ze terapeuticky ucel Calrecie na nahradu vapnika pri CRRT, SLEDD a TPE s pouzitim lokalnej
citratovej antikoagulacie je obmedzeny na stabilizaciu vapnika v krvi pacienta na fyziologickej urovni,
su farmakokinetické vlastnosti vapnika podavaného infuziou Calrecia povazované za identické s
farmakokinetickymi vlastnostami vapnika nachadzajiceho sa endogénne v systémovom obehu a
vyplyvajlcimi z fyziologickej regulacie vapnika v krvi.

5.3 Predklinické udaje o bezpecnosti

Nie su k dispozicii Ziadne relevantné predklinické udaje pre predpisujuceho lekara.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

voda na injekcie

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa §tudie kompatibility, preto sa tento lick nesmie miesat’ s inymi liekmi. Latky so znamou
inkompatibilitou s vapnikom, pozri Cast’ 4.5.

6.3 Cas pouZitelnosti

2 roky

Cas pouzitelnosti po otvoreni: Obsah sa musi pouzit’ okamZite.

6.4 Specidlne upozornenia na uchovavanie

Neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Vak s 1500 ml roztoku pripraveného na pouzitie.

Liek je dodavany ako par dvoch identickych vakov s roztokom, ktoré mézu byt rozdelené
prostrednictvom spojovacieho Svu. Vak s roztokom je vyrobeny z folie na baze polyolefinu. Kazdy
vak je vybaveny spojovacimi hadic¢kami vyrobenymi z polyolefinov a konektorom vyrobenym z

polykarbonatu a je obaleny vo viacvrstvovej ochrannej folii.

Velkost’ balenia
8 vakov po 1500 ml
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6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Likvidacia
Roztok je len na jednorazové pouzitie. VSetok nepouzity roztok a poskodeny obal sa ma zlikvidovat'.

Zaobchédzanie s liekom

Pred pouzitim vaku s roztokom sa musia vziat' do ivahy nasledujice body:

1. Rozdel'te dva vaky roztrhnutim spojovacieho $vu.

2. Vonkajsi obal odstraiite az tesne pred pouzitim roztoku. Skontrolujte vak s roztokom (Stitok,

datum exspiracie, Cistota roztoku, ¢i vak a vonkajsi obal nie je poskodeny).

Plastové obaly mézu byt niekedy poskodené pocas prepravy od vyrobcu do dialyzacnej alebo

nemocnic¢nej kliniky alebo v ramci samotnej kliniky. To moZze viest’ ku kontaminacii a rastu

baktérii alebo hub v roztoku. Preto je pred pouzitim nevyhnutna dokladna kontrola vaku a roztoku.

Mimoriadna pozornost’ sa ma venovat’ i tomu najmensiemu poskodeniu uzaveru vaku, zvaru

spojovacieho §vu a rohov vaku. Roztok mé byt pouzity, len ak je bezfarebny a ¢iry a ak su vak

a konektor neposkodené a neporusené.

Umiestnite vak na napajaciu jednotku prostrednictvom jeho otvoru na zavesenie.

4. Pred pripojenim odstrante ochranny kryt z konektora. Konektor je kompatibilny len so svojou
druhou ¢ast'ou, aby sa zabranilo nespravnemu pripojeniu. Nedotykajte sa nechranenej Casti
konektora, hlavne sa nedotykajte jeho hornej ¢asti. Vnutorna ¢ast’ konektora je sterilna a nie je
potrebné posobenie d’al§ich chemickych dezinfekénych prostriedkov. Spojte konektor s prislusnym
druhym dielom a stlacte ich spolu, kym moézete tocit’ v smere pohybu hodinovych ruciciek proti
odporu az do bodu zastavenia. Ked’ je pripojenie pevné, mozete pocut’ zvuk kliknutia.

5. Postupujte podla d’al§ich krokov, tak ako je uvedené v popise liecby.
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Roztok nie je ureny na pridavanie akychkol'vek liekov a nie je ureny na pouzitie ako periférna
intravendzna infuzia. Pozri tiez Cast’ 4.2.
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