Schvaleny text k rozhodnutiu o zmene, ev. ¢.: 2021/01131-ZME

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Calcium Gluconate hameln 10 % injek&ny roztok

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazdy 1 ml roztoku obsahuje 95 mg injekéného glukonatu vapenatého (calcii gluconas monohydricus
pro iniectione), ¢o zodpoveda 0,21 mmol vapnika.

Kazdych 10 ml roztoku obsahuje 950 mg injekéného glukonatu vapenatého (calcii gluconas
monohydricus pro iniectione), ¢o zodpoveda 2,12 mmol vapnika.

Pomocné latky: Liek tiez obsahuje ur¢ité mnozstvo sacharatu vapenatého, ktory zodpoveda 0,01 mmol
vapnika/ml (0,11 mmol vapnika/10 ml).

Celkovy obsah vapnika je 0,22 mmol/ml (2,23 mmol/10 ml).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3.  LIEKOVA FORMA

Injekény roztok

Bezfarebny, Ciry roztok bez viditeInych Castic.

pH 6,0 — 7,0

Osmolalita 270 — 310 mosmol/kg

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Liecba akutnej symptomatickej hypokalciémie u dospelych, dospievajucich a deti.

Liecba zavaznej akutnej hyperkaliémie so zmenami alebo bez zmien na EKG u dospelych, deti a
dospievajucich. LiecCba hyperkaliémie je zamerana na znizenie excitability buniek myokardu
(kardioprotektivny ucinok), ¢im brani vzniku arytmii, a NIE na zniZenie sérovej hladiny draslika.
Kardiopulmonalna resuscitacia v dosledku zavaznej hyperkaliémie u dospelych, deti a dospievajucich.
Liecba vapnikom sa ma zacat’ IBA v pripadoch potvrdenej zavaznej hyperkaliémie a NIE na rutinné
podavanie pocas zastavy srdca u dospelych, deti a dospievajucich.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie

Liecba akutnej symptomatickej hypokalciémie

Normalna koncentracia vapnika v plazme u dospelych je v rozsahu 2,25 — 2,75 mmol alebo
4,5 - 5,5 mEq na liter. Lie¢bou sa ma dosiahnut’ alebo udrzat’ tato hladina.
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Pocas liecby sa maju starostlivo sledovat’ hladiny vapnika v sére.

Dospeli

Pomala intravenozna injekcia alebo infuzia u pacientov s normalnou funkciou obliciek:

10 — 20 ml nezriedeného licku Calcium Gluconate hameln (¢o zodpoveda 2,2 — 4,4 mmol vapnika), sa
moze podavat’ ako pomala intraven6zna injekcia pocas 10 minut s monitorovanim hladiny vapnika
v plazme a EKG.

alebo

10 — 20 ml lieku Calcium Gluconate hameln (¢o zodpoveda 2,2 — 4,4 mmol vapnika) sa moze zriedit’
v 50 — 100 ml 5 % glukdzy alebo 0,9 % chloridu sodného a poddvat’ ako pomald intravendzna infuzia
pocas 10 minut s monitorovanim hladiny vapnika v plazme a EKG.

V pripade potreby mozno davku zopakovat v zavislosti od klinického stavu pacienta. Dalsie davky sa
maju upravit’ podl'a aktualnej hladiny vapnika v sére.

Neodporuca sa podat’ viac ako 50 ml lieku Calcium Gluconate hameln pocas 24 hodin vzhl'adom na
riziko expozicie hliniku (pozri Cast’ 4.4).

Pediatricka populacia

Pocas podavania lieku je potrebné starostlivo monitorovat’ hladinu vépnika v plazme a EKG, kym sa
nedosiahne normalna hodnota vapnika.

Kwvdli riziku expozicie hliniku sa neodporuca podat’ novorodencom a detom vo veku od 1 mesiaca
do 17 rokov viac ako 1 ml/kg telesnej hmotnosti licku Calcium Gluconate hameln (¢o zodpoveda
0,22 mmol vapnika) pocas 24 hodin (pozri Cast’ 4.4).

Davka ma byt upravena v odporu¢anom rozmedzi v zavislosti od hladiny vapnika v sére, zavaznosti
priznakov hypokalciémie a maximalnych limitov pre expoziciu hlinika. Liek sa moze podat’ ako
pomala intravendzna injekcia alebo ako pomald intravendzna infuzia.

Ako usmernenie sa ma pouzit’ nasledovny rozsah davkovania:

Neodkladna uprava akutnej symptomatickej hypokalciémie podavana ako pomala intravenozna

injekcia

Novorodenci

* Jednorazova davka 1 ml/kg telesnej hmotnosti licku Calcium Gluconate hameln (¢o zodpoveda
0,22 mmol vapnika) sa méze podavat’ nezriedena ako pomald intravenozna injekcia pocas 5 az
10 minut.

*  Preukazalo sa, Ze nizsie davky lieku Calcium Gluconate hameln, a to 0,5 ml/kg telesnej

hmotnosti (¢o zodpoveda 0,11 mmol vapnika), st tiez i€inné pri zmierniovani priznakov
hypokalciémie.

Davka moze byt’ zriedena v pomere 1:1 alebo 1:5 s 5 % glukdézou a rychlost’ podavania nema
prekrocit’ 0,22 mmol vépnika/min.

Deti (vo veku > I mesiac az < 17 rokov)
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* Jednorazova davka 0,3 az 0,6 ml/kg telesnej hmotnosti licku Calcium Gluconate hameln (¢o
zodpoveda 0,07 az 0,13 mmol vapnika) podavana nezriedena ako pomala intravendzna injekcia
pocas 5 az 10 minat. Davkovacia schéma sa moze nasledne individualne upravit’ v zavislosti od
aktudlnej hladiny véapnika v sére a zavaznosti priznakov hypokalciémie, pricom maximalna
celkova denna davka je 1 ml/kg telesnej hmotnosti (¢o zodpoveda 0,22 mmol vapnika).

Davka moze byt’ zriedend v pomere 1:5 s 5 % gluk6zou alebo s 0,9 % chloridom sodnym a rychlost’
podéavania nema prekrocit’ 0,22 mmol vapnika/min.

Neodkladna uprava akutnej symptomatickej hypokalciémie podavana ako pomalad kontinualna infiizia
(rychlost infuzie ma byt upravend podla hladiny vapnika v sére a zavaznosti priznakov hypokalciémie)

Novorodenci

*  Zaciato¢na davka je 0,2 — 0,3 ml/kg telesnej hmotnosti/hodinu lieku Calcium Gluconate hameln
(¢o zodpoveda 0,04 — 0,07 mmol vapnika) zriedeného v pomere 1:10 s 0,9 % chloridom sodnym
alebo s 5 % gluko6zou.

»  Preukazalo sa, Ze nizSia zaciato¢na rychlost’ infuzie lieku Calcium Gluconate hameln, a to
0,1 ml/kg telesnej hmotnosti/hodinu (¢o zodpoveda 0,02 mmol vapnika), je tieZ i¢inna na
upravu hladiny vapnika v sére.

Rychlost’ infizie sa ma nasledne upravit’ podla hladiny vapnika v sére a zavaznosti priznakov
hypokalciémie.

Deti (vo veku > 1 mesiac az < 17 rokov)
Zaciato¢na davka je 0,08 ml/kg telesnej hmotnosti/hodinu licku Calcium Gluconate hameln (¢o
zodpoveda 0,02 mmol vépnika) zriedeného v pomere 1:10 s 0,9 % chloridom sodnym alebo s 5 %

glukozou.

Rychlost’ infuzie sa ma nasledne upravit’ podl'a hladin vapnika v sére a zavaznosti priznakov
hypokalciémie.

LieCba zavaznej akutnej hyperkaliémie so zmenami alebo bez zmien na EKG

Ciel'om lie¢by vapnikom pri tazkej hyperkaliémii je zabranit’ vzniku zavaznych srdcovych arytmii,
pokym sa nezavedu iné opatrenia na znizenie hladiny draslika.

Dospeli

Plazmaticka koncentracia draslika nad 6,5 mmol/l so zmenami alebo bez zmien na EKG:

10 ml nezriedeného liecku Calcium Gluconate hameln (o zodpoveda 2,2 mmol vapnika) podavany
ako pomala intravenozna injekcia po€as 5 az 10 minat. V pripade potreby mozno davku zopakovat’
v 5- alebo 10-minutovych intervaloch, az kym sa nedosiahne zlepSenie EKG.

Osobitna opatrnost’ je potrebnd u pacientov, ktori uzivaji srdcové glykozidy, pretoze liek Calcium
Gluconate hameln sa mé podat’ pomaly (v 100 ml 5% gluko6zy poc€as 20 minut). Rychle podanie
vapnika moze vyvolat toxicitu digoxinu v myokarde a preto sa po konzultacii s odbornikmi majt
zvazit’ aj iné metody, napr. hemodialyza.

Vzhl'adom na riziko expozicie hliniku sa neodporuca podat’ viac ako 50 ml lieku Calcium Gluconate
hameln pocas 24 hodin (pozri Cast’ 4.4).

Pediatricka populacia
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Kvéli riziku expozicie hliniku sa neodporica podat’ novorodencom a det’om vo veku od 1 mesiaca
do 17 rokov viac ako 1 ml/kg telesnej hmotnosti licku Calcium Gluconate hameln (¢o zodpoveda
0,22 mmol vapnika) pocas 24 hodin (pozri Cast’ 4.4).

Ak dieta dostava srdcové glykozidy alebo je podozrenie na toxicitu digoxinu, liek Calcium Gluconate
hameln sa musi podat’ pomalSie, poc¢as 30 minut. Vapnik méze vyvolat’ toxicitu digoxinu v myokarde
aj pri normalnych hladinach digoxinu.

Novorodenci

0,5 ml/kg telesnej hmotnosti licku Calcium Gluconate hameln (¢o zodpoveda 0,11 mmol vapnika)
podavany nezriedeny ako pomald intravenozna injekcia pocas 5 az 10 minut. Déavka sa mé podat’
centralne, kedykol'vek je to mozné. Ak nie je k dispozicii centralny pristup, davka sa ma zriedit’ s
0,9 % chloridom sodnym na patnasobok objemu (napr. 0,5 ml/kg/davku zriedit’ na 2,5 ml/kg/davku).
Dévku mozno zopakovat’, ak zmeny na EKG pretrvavaji po 5 - 10 minatach po podani prvej davky s
maximalnou celkovou dennou davkou 1 ml/kg telesnej hmotnosti (¢o zodpoveda 0,22 mmol
vapnika).

Deti vo veku >1 mesiaca az <17 rokov

0,5 ml/kg telesnej hmotnosti licku Calcium Gluconate hameln (Co zodpoveda 0,11 mmol vapnika)
podavany zriedeny na 50 ml s 0,9 % chloridom sodnym pocas 10 minft.

Dévka sa moze opakovat’, ak zmeny na EKG pretrvavaja po 5 - 10 minatach po podani prvej davky s
maximalnou celkovou dennou davkou 1 ml/kg telesnej hmotnosti (Co zodpoveda 0,22 mmol
vapnika).

Det'om s telesnou hmotnost'ou > 20 kg sa moze podat’ maximalna odporti¢ana dadvka 20 ml lieku
Calcium Gluconate hameln (o zodpoveda 4,4 mmol vapnika).

Kardiopulmonalna resuscitacia/zastava srdca v dosledku hyperkaliémie

Dospeli

30 ml lieku Calcium Gluconate hameln (o zodpoveda 6,36 mmol vapnika) podavany nezriedeny ako
rychla intravenozna injekcia.

Pediatricka populacia

Vzhl'adom na riziko expozicie hliniku sa neodportac¢a podat’ viac ako 1 ml/kg telesnej hmotnosti licku
Calcium Gluconate hameln (¢o zodpoveda 0,22 mmol vapnika) novorodencom a det'om vo veku od
1 mesiaca do 17 rokov pocas 24 hodin (pozri Cast’ 4.4).

0,6 ml/kg telesnej hmotnosti licku Calcium Gluconate hameln (¢o zodpoveda 0,13 mmol vapnika)
podavany nezriedeny ako pomald intravenozna injekcial/injekcia pocas 10-20 sekund cez centralnu
linku, ak je to mozné. Davku je mozné v pripade potreby zopakovat’ a upravit’ podl'a aktualnej hladiny
vapnika.

Osobitné skupiny pacientov

Starsie osoby

Hoci nie je preukazané, zZe toleranciu lieku Calcium Gluconate hameln priamo ovplyviuje pokrocily
vek, faktory, ktoré mézu byt niekedy spojené so starnutim, akymi st porucha funkcie obli¢iek

a nedostatocnd vyziva, mozu nepriamo vplyvat na toleranciu a vyzadovat’ znizené ddvkovanie.
Funkcia obliciek s vekom klesé a predpisanie tohto lieku star§im pacientom sa mé zvazit, ked’ze
Calcium Gluconate hameln je kontraindikovany (pozri ¢ast’ 4.3) pri opakovanej alebo dlhodobej liecbe
pacientov s poruchou funkcie obli¢iek (pozri Cast’ 4.4).

Porucha funkcie obliciek
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Pacienti s poruchou funkcie obli¢iek maju zvySené riziko hyperkalciémie. Pri neodkladnej Gprave
hypokalciémie (kratkodobé pouzitie) sa ma Calcium Gluconate hameln titrovat’ podl'a odpovede

a maju sa starostlivo sledovat’ hladiny vapnika v sére, pretoZe u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek
sa moze dosiahnut’ pozadovany ucinok s nizSou davkou vépnika (pozri Cast’ 4.4). U pacientov so
zavaznou renalnou insuficienciou a zlyhdvanim obli¢iek maju byt dostupné vhodné metody Cistenia
krvi (t. j. hemodialyza alebo peritonedlna dialyza).

Opakované alebo dlhodoba liecba lickom Calcium Gluconate hameln u pacientov s poruchou funkcie
obliciek je kontraindikovana kvoli riziku akumulacie hlinika a jeho toxicity (pozri Casti 4.3 a 4.4).

Porucha funkcie pecene
Funkcia pecene neovplyviiuje dostupnost’ ionizovaného vapnika po intraven6znom podani glukonatu

véapenatého. Uprava davky u pacientov s poruchou funkcie pe¢ene nie je potrebna.

Spdsob podavania

Pomali intravenozna injekcia a/alebo inftizia.

Rychlost’ intravendzneho podavania lieku nema prekroc€it’ 0,45 mmol vapnika za minttu u dospelych
a 0,22 mmol vapnika za minutu vo forme bolusu u deti. Pri kontinualnej infizii sa ma rychlost’
podavania upravit’ na zaklade hladiny vapnika v sére a zavaznosti priznakov hypokalciémie.

Pri lie¢be zavaznej akutnej hyperkaliémie sa ma davka a rychlost’ podavania titrovat’ a upravovat’
podl'a zaznamov EKG.

Pokyny na riedenie lieku pred podanim, pozri Casti 4.2 a 6.6.

Pacient ma pocas podavania lezat’ a ma byt starostlivo pozorovany. Monitorovanie ma zahtnat
sledovanie hladiny vapnika v plazme a EKG.

Ma byt’ zabezpeceny primerany zilovy pristup, pretoze netimyselné extravaskularne podanie méze
viest’ k zavaznym poraneniam koZe vratane nekrozy tkaniv.

V pripade miernych priznakov hypokalciémie sa uprednostiiuju peroralne lieky s obsahom vapnika.

Ak je to indikované, po intravendznej terapii akitnej symptomatickej hypokalciémie ma nasledovat
podanie peroralnych liekov s obsahom vapnika, napriklad v pripade nedostatku vitaminu D.

4.3 Kontraindikacie

*  Precitlivenost’ na lieCivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v casti 6.1.

»  Pacienti s hyperkalciémiou (napr. hyperparatyreoidizmom, hypervitamin6zou vitaminu D,
nadorovym ochorenim s dekalcifikaciou kosti, renalnou insuficienciou, imobilizujicou
osteoporozou, sarkoidozou, milk-alkali syndrémom).

*  Pacienti s hyperkalcitriou.

e Otrava srdcovymi glykozidmi.

*  Liecba srdcovymi glykozidmi. Jedinou vynimkou méze byt pripad, kedy je intravendzne podanie
vapnika nevyhnutné na liecbu priznakov zavaznej hypokalciémie alebo zdvaznej akutnej
hyperkaliémie, ktora vystavuje pacienta bezprostrednému ohrozeniu Zivota, ak nie si dostupné
bezpecnejsie terapeutické alternativy a nie je mozné peroralne podanie vapnika (pozri tiez Casti
4.4 a4.)5).

*  Subezné podavanie s ceftriaxénom:

o u pred¢asne narodenych novorodencov az do veku 41 tyzdiov (tyZdne tehotenstva + tyzdne
zivota)

o udonosenych novorodencov (az do veku 28 dni) z dovodu rizika vyzraZzania ceftriaxonu-
vapnika (pozri Casti 4.4, 4.8 2 6.2).
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*  Opakovana alebo dlhodoba lie¢ba u deti (mladsich ako 18 rokov) a pacientov s poruchou funkcie
obliciek kvoli riziku expozicie hliniku (pozri cast’ 4.2, 4.4 a 5.1). Calcium Gluconate hameln je
indikovany iba na neodkladnu ipravu akatnej symptomatickej hypokalciémie.

*  Priprava uplnej parenteralnej vyzivy (Total Parenteral Nutrition, TPN) kvdli riziku expozicie
hliniku (pozri Cast’ 4.4).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Osobitné upozornenia

Pri parenteralnom podavani vapnika sa maji monitorovat’ jeho plazmatické hladiny a vylu¢ovanie
moc¢om, najmi u deti, pri chronickom zlyhavani obliciek alebo pri tvorbe kameniov v mocovych
cestach. Ak koncentracia vapnika v plazme presiahne 2,75 mmol na liter alebo ak 24-hodinova
exkrécia vapnika v moci presiahne 5 mg/kg, lieCba sa ma okamzite prerusit’, pretoZe pri takychto
koncentraciach sa mozu vyskytnat’ srdcové arytmie. Pozri tiez Cast’ 4.3.

U pacientov s nefrokalcindzou, ochoreniami srdca, sarkoidozou (Boeckova choroba) a u pacientov
pouzivajucich adrenalin (pozri ¢ast’ 4.5) alebo u starSich pacientov sa soli vapnika maji pouzivat’
s opatrnost’ou a po starostlivom stanoveni indikacie.

V ojedinelom pripade intraven6zneho podania glukonatu vapenatého pacientom, ktori uzivaju srdcové
glykozidy, je povinné primerané monitorovanie srdca a pri srdcovych komplikaciach, ako su zavazné
srdcové arytmie, musi byt dostupna prva pomoc (pozri tiez Casti 4.2, 4.3 a 4.5).

Glukonat vapenaty je fyzikalne nekompatibilny s mnohymi inymi zla¢eninami (pozri Cast’ 6.2). Je
potrebné dbat’ na to, aby sa zabranilo zmieSaniu glukondtu vapenatého a nekompatibilnych lieciv pri
podani, alebo v krvnom obehu po samostatnom podani. Po mikrokrystalizacii nerozpustnych
vapenatych soli v tele po samostatnom podani fyzikalne nekompatibilnych roztokov alebo roztokov na
uplni parenteralnu vyzivu obsahujucich vapnik a fosfat sa vyskytli zdvazné komplikécie, vratane
umrti.

Glukonat vapenaty sa NESMIE NIKDY podavat’ v rovnakom ¢ase alebo cez rovnaki infiznu linku
ako hydrogenuhlicitan sodny kvoli riziku zrazania.

Porucha funkcie obliciek

Porucha funkcie oblic¢iek mdze stvisiet’ s hyperkalciémiou a sekunddrnym hyperparatyreoidizmom.

Z tohto dévodu sa ma pacientom s poruchou funkcie obli¢iek podavat’ parenteralne vapnik len po
starostlivom posudeni indikacie a vapnikovo-fosfatova rovnovaha sa ma monitorovat’. U pacientov so
zavaznou renalnou insuficienciou a zlyhavanim obli¢iek maju byt dostupné vhodné metody Cistenia
krvi (t. j. hemodialyza alebo peritonedlna dialyza) z dovodu vysSieho rizika hyperkalciémie.

Pacienti uzivajuci ceftriaxon

U predcasne narodenych a donosenych novorodencov mladsich ako jeden mesiac boli popisané
pripady smrtelnych reakcii po vzniku zrazenin vapnika a ceftriaxénu v plicach a obli¢kach.
Minimalne v jednom pripade bol podany ceftriaxon a vapnik v rdznom case a cez rozne intravendzne
linky. Okrem pripadov u novorodencov sa nenasli Ziadne potvrdzujice spravy v dostupnych
literarnych udajoch o intravaskularnych precipitaciach u pacientov lieCenych ceftriaxénom a roztokmi
obsahujucimi vapnik alebo inymi liekmi obsahujticimi vapnik. Stadie in vitro preukézali, ze
novorodenci maju zvysené riziko precipitacie ceftriaxénu a vapnika v porovnani s inymi vekovymi
skupinami.

U pacientov bez ohl'adu na vek sa ceftriaxén nesmie miesat’ alebo podavat’ stibezne s akymkol'vek
intravendznym roztokom obsahujucim vapnik, dokonca ani cez rézne infuzne linky alebo rdzne miesta
infuzie.

U pacientov starSich ako 28 dni sa vSak roztoky s obsahom ceftriaxénu a vapnika mozu podavat’
postupne, jeden po druhom, ak sa pouziju rozne infizne linky a rézne miesta podania, alebo ak sa
linky na infGziu vymenia, alebo dokladne preplachnu medzi infaznymi podaniami fyziologickym
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roztokom, z dévodu zamedzenia vzniku precipitacii (pozri Casti 4.3, 4.8 a 6.2). V pripade hypovolémie
sa postupnym infizidm liekov s obsahom ceftriaxénu a vapnika ma vyhnut'.

Oxid hlinity

Glukonat vapenaty méze vyluhovat’ oxid hlinity zo skla ampuliek. ZvySené hladiny hlinika mézu
viest’ k rizikam spajanym s toxicitou hlinika, ako s neziaduce ti¢inky na mineralizaciu kosti

a neurologicky vyvoj (mozgu a nervového systému), najma u zranite'nych pacientov, ako su pacienti
s poruchou funkcie obli¢iek a deti (mladsie ako 18 rokov).

Opatrenia pri pouzivani

Kwvéli riziku expozicie hliniku je opakovana alebo dlhodob4 liecba liekom Calcium Gluconate hameln
u deti (mladsich ako 18 rokov) a 0s6b s poruchou funkcie obliciek alebo na pripravu Gplnej
parenteralnej vyzivy (TPN) kontraindikovana (pozri Cast’ 4.3). Calcium Gluconate hameln je
indikovany iba na neodkladni tipravu akatnej symptomatickej hypokalciémie.

V priebehu 24 hodin sa neodporiaca podat’ despelym viac ako 50 ml liecku Calcium Gluconate hameln.

V priebehu 24 hodin sa neodportaca podat’ novoerodencom a det'om vo veku od 1 mesiaca do 17
rokov viac ako 1 ml/kg telesnej hmotnosti lieku Calcium Gluconate hameln.

Vzhl'adom na obsah hlinika v jednej ampulke (meraného na konci €asu pouziteI'nosti) a beruc do
uvahy sucasné vedecké poznatky nie je mozné vylucit, Ze expozicia hliniku (pri podani vyssieho poctu
ampuliek ako je odporac¢ané) moze prispiet’ k buducej celkovej hlinikovej expozicii (zo Zivotného
prostredia, pitnej vody a jedla) a k potencidlnej toxicite u pacientov. (Pozri Casti 4.2 a 5.1).

V dosledku intravendzneho predavkovania alebo prilis rychlej intravendznej injekcie je
pravdepodobné, Ze sa objavia kardiovaskularne a iné systémové neziaduce ucinky ako priznaky
akutnej hyperkalciémie. Ich vyskyt a frekvencia priamo zavisi od rychlosti poddvania a podavane;j
davky.

Roztoky obsahujice vapnik sa maji podavat’ pomaly, aby sa minimalizovala periférna vazodilatacia
a srdcova depresia.

Prilis rychle podanie intravenoznej injekcie méze vyvolat’ bradykardiu spojent s vazodilataciou alebo
arytmiu, preto je potrebna kontrola tepovej frekvencie srdca alebo EKG.

Pri podavani vysokych parenteralnych davok vapnika sa maji monitorovat’ jeho plazmatické hladiny
a vylu¢ovanie mocom.

Soli vapnika drazdia tkaniva.

Zacervenanie koze, pocit palenia alebo bolest’ pocas intraven6znej injekcie méze naznacovat nahodnt
perivaskularnu injekciu, ktora moze viest’ k nekroze tkaniva.

Miesto podania infuzie sa musi pravidelne sledovat’, aby sa zamedzilo poSkodeniu extravazaciou.

Pacienti, ktori uzivaju soli vapnika, sa maju starostlivo monitorovat’, aby sa zabezpecilo zachovanie
spravnej rovnovahy vapnika bez jeho ukladania do tkaniv.

Je potrebné sa vyvarovat’ vysokému prijmu vitaminu D.
4.5 Liekové a iné interakcie
Srdcové glykozidy

Viépnik moéze zvySovat ucinok digoxinu a inych srdcovych glykozidov, ¢o mdze sposobit’ zadvaznu
toxicitu. Intravendzne podavanie liekov obsahujicich vapnik pacientom lieCenych srdcovymi



Schvaleny text k rozhodnutiu o zmene, ev. ¢.: 2021/01131-ZME

glykozidmi je preto kontraindikované. Jedinou vynimkou intravenézneho podavania vapnika je
nevyhnutna lie¢ba zavaznych priznakov hypokalciémie alebo akutnej zavaznej hyperkaliémie, ktora
ohrozuje zivot pacienta, ak nie st dostupné iné bezpecnejsie terapeutické alternativy a peroralne
podavanie vapnika nie je mozné (pozri tiez Casti 4.3 a 4.4).

Adrenalin
Subezné podavanie vapnika a adrenalinu zoslabuje beta-adrenergné ti€inky adrenalinu u pacientov,
ktori podstupili operaciu srdca (pozri Cast’ 4.4).

Horcik
Vépnik a hor¢ik vzajomne antagonizuju svoje ucinky.

Antagonisty vapnika
Vépnik mdze antagonizovat’ u¢inok antagonistov vapnika (blokatorov vapnikovych kanalov).

Tiazidové diuretika
Kombinacia s tiazidovymi diuretikami modze vyvolat’ hyperkalciémiu, pretoze tieto lieky znizuju
vylucovanie vapnika oblickami.

Fyzikalne inkompatibility vratane interakcie s ceftriaxonom a hydrogenuhlicitanom sodnym
Pozri Cast’ 4.4 a Cast’ 6.2.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita
Vapnik prechadza placentarnou bariérou a jeho koncentracia v krvi plodu je vyssia ako v krvi matky.

Calcium Gluconate hameln sa nema pouzivat’ pocas gravidity, pokial klinicky stav Zeny nevyzaduje
liecbu lickom Calcium Gluconate hameln. Podavana davka sa ma starostlivo vypocitat’ a hladina
vapnika v sére pravidelne vyhodnocovat, aby sa predislo vzniku hyperkalciémie, ktora méze byt pre
plod skodliva.

Dojcenie

Vépnik sa vylucuje do materského mlieka. To je potrebné mat’ na paméti pri podavani vapnika Zenam,
ktoré dojcCia svoje deti. Rozhodnutie, ¢i ukoncit’ dojcenie alebo ukoncit/prerusit’ lieCbu lieckom
Calcium Gluconate hameln sa musi urobit’ po zvazeni prinosu dojcenia pre dieta a prinosu liecby pre
Zenu.

Fertilita
Nie su k dispozicii Ziadne udaje.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Netyka sa.
4.8 Neziaduce ucinky

Frekvencia nizsie uvedenych neziaducich uc¢inkov je definovana podl'a nasledujucej konvencie:

Velmi ¢asté (> 1/10); Casté (> 1/100 az < 1/10); Menej Gasté (> 1/1 000 az < 1/100);
Zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000); Nezname (frekvencia sa neda odhadnut’ z dostupnych
udajov)

Trieda organovych systémov Frekvencia | Neziaduce reakcie
Poruchy srdca a srdcovej Nezname | Bradykardia, srdcova arytmia, zastavenie
dinnosti srdca, synkopa.




Schvaleny text k rozhodnutiu o zmene, ev. ¢.: 2021/01131-ZME

Poruchy ciev Nezndme | Hypotenzia, vazodilatacia, obehové zlyhanie
(s moznost’'ou imrtia), navaly tepla, hlboka
zilova tromboza.

Poruchy gastrointestinalneho Nezndme | Nevolnost, vracanie.

traktu

Celkové poruchy a reakcie v Zriedkavé | Zavazné a v niektorych pripadoch smrtel'né
mieste podania neziaduce reakcie po intravenéznom podani

ceftriax6nu a vdpenatej soli predcasne
narodenym a donosenym novorodencom (vo
veku < 28 dni)*.

Nezname | Kalcindza koze, po ktorej moze nasledovat’
kozna ablacia a nekréza v dosledku
extravazacie, kardiovaskularnych a inych
systémovych neziaducich ucinkov**.

Nezname | Pocit tepla, potenie.

Urazy, otravy a komplikacie Neznadme | Toxicita hlinika: mikrocytova anémia,
lie¢ebného postupu osteopénia, zlomeniny, krivica, zhorSena
mineralizacia kosti (znizena kostna hmota
a obsah mineralov), neurotoxicita
(ovplyviiujuca vyvoj mozgu a nervového
systému) a hepatotoxicita™**.

Popis vybranych neziaducich reakcii

* Zrazanie ceftriaxon-vapenatych soli

Zrazeniny ceftriaxon-vapenatej soli boli pozorované po smrti v pl'icach a oblickach. Vysoké riziko
vzniku zrazeniny u novorodencov je spdsobené nizkym objemom krvi a dlh§im biologickym polc¢asom
ceftriaxénu v porovnani s dospelymi (pozri Casti 4.3, 4.4 a 4.5).

** Neziaduce reakcie vyskytujuce sa iba pri nespravnom spdsobe podavania

V dosledku intravendzneho predavkovania alebo prili§ rychlej intravendznej injekcie sa mozu objavit
kardiovaskularne a iné systémové neziaduce ucinky ako priznaky akutnej hyperkalciémie. Ich vyskyt
a frekvencia priamo stvisia s rychlostou podavania a podavanou davkou (pozri Cast’ 4.4).

*** Mozné neziaduce reakcie, ktoré sa vyskytli v désledku expozicie hliniku v pripadoch opakovanej
alebo dlhodobej liecby u pediatrickej populécie, starSich pacientov a pacientov s poruchou funkcie
obliciek (0daje z literatury).

V pediatrickej populacii sa toxicita hlinika Casto prejavuje vo forme osteopénie, fraktur a krivice

a zvycajne sa vyskytuje po mesiacoch az rokoch liecby, ale u dojciat sa méze objavit’ po kratSich
¢asovych tsekoch. Novorodenci st vystaveni zvysenému riziku toxicity hlinika kvoli anatomickym,
fyziologickym a vyzivovym faktorom, ktoré nie su pritomné v inych populaciach. Hlinik ma potencial
hromadit’ sa v pritomnosti pokrocilej dysfunkcie obliciek (pozri ast’ 4.4).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje 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.

4.9 Predavkovanie

Priznaky
Priznaky hyperkalciémie mo6zu zahfnat: anorexiu, nevolnost’, vracanie, zapchu, bolest’ v abdominalne;j

oblasti, polyuriu, polydipsiu, dehydrataciu, svalovu slabost’, bolest’ kosti, kalcifikaciu obliciek,
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ospalost’, zméitenost’, hypertenziu a v zavaznych pripadoch srdcovi arytmiu az po zastavenie srdca
a komu.

Ak je intraveno6zna injekcia podana prili§ rychlo, moze vyvolat’ priznaky hyperkalciémie ako aj pocit
kriedovej chuti v tstach, navaly tepla a hypotenziu.

Prva pomoc, antidoté
PreruSenie d’alSieho podavania vapnika.

Liecba sa ma zamerat’ na zniZenie zvySenej plazmatickej koncentracie vapnika.

Zaciatocna liecba ma zahimat rehydrataciu a v pripade zavaznej hyperkalciémie mdze byt nevyhnutné
podat’ intravenoznu infuziu chloridu sodného na zvacsenie objemu extracelularnej tekutiny. Na
znizenie zvysenej sérovej koncentracie vapnika sa moze podat’ kalcitonin. Na zvySenie vylucovania
vapnika sa moze podat’ furosemid, avSak tiazidové diuretikd sa neodportacaju, pretoze mézu zvysit
renalnu absorpciu vapnika.

Ak ostatné opatrenia zlyhali a u pacienta stale pretrvavajui akutne priznaky, moze sa zvazit
hemodialyza alebo peritonealna dialyza. Pri lieCbe predavkovania je potrebné pozorne sledovat’
koncentraciu elektrolytov v sére.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Nahrady krvi a perfuzne roztoky, roztoky ovplyviujiice rovnovahu
elektrolytov.

ATC kod: BOSBBO1.

Mechanizmus tc¢inku

Vépnik je esencidlny elektrolyt v tele. Je nevyhnutny pre funkénu integritu nervov a svalov a je
esencialny pre svalovi kontrakciu, srdcovt funkciu a zraZzanie krvi.

Homeostaza vapnika je regulovana hlavne tromi endokrinnymi faktormi: paratyroidny hormon je
vylucovany v reakcii na pokles plazmatickej koncentracie vapnika a posobi urychl'ovanim presunu
vapnika z kosti a zvySovanim jeho absorpcie v ¢revach a reabsorpcie v oblickach; kalcitonin znizuje
plazmaticka koncentraciu vapnika znizenim resorpcie kosti a zvySenim vylu¢ovania idonov oblickami;
vitamin D stimuluje ¢revnu absorpciu vapnika a znizuje jeho vylu¢ovanie obli¢kami.

Vépnik je najviac zastipenym mineralom v 'udskom organizme (predstavuje priblizne 1,5 % celkovej
telesnej hmotnosti). Viac ako 99% celkového vapnika v tele sa nachadza v kostiach a zuboch,
priblizne 1 % je rozpustené v intra- a extracelularnej tekutine.

Farmakodynamické uéinky

Fyziologicka koncentracia vapnika v plazme je udrzovana na 2,25 — 2,75 mmol/l. Ked’ze okolo

40 — 50 % vapnika v plazme je viazanych na albumin, celkové mnoZstvo vapnika v plazme zavisi od
koncentracie bielkovin v plazme. Koncentréacia ionizovaného vapnika sa nachadza v rozmedzi

1,23 — 1,43 mmol/I a je regulovana kalcitoninom a parathorménom.

Hypokalciémia (celkovy vapnik pod 2,25 mmol/l alebo ionizovany vapnik pod 1,23 mmol/l) méze byt
spdsobena zlyhanim obli¢iek, nedostatkom vitaminu D, nedostatkom hor¢ika, masivnou transfiiziou
krvi, osteoblastickymi zhubnymi nadormi, hypoparatyreoidizmom alebo intoxikaciou fosfore¢nanmi,
Stavelanmi, fluoridmi, stronciom alebo radiom.
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Hypokalciémiu m6zu sprevadzat’ nasledujuce priznaky: zvySena neuromuskularna drazdivost’ az
tetania, parestézia, karpopedalne kice, ki¢e hladkych svalov napr. vo forme ¢revnej koliky, svalova
slabost’, zmitenost’, cerebralne kicovité zachvaty a srdcové priznaky ako je predizeny QT interval,
arytmia, ¢i dokonca aj aktitny infarkt myokardu.

Liecebny tcinok parenteralnej substitucie vapnika spociva v normalizacii patologicky nizkej hladiny
vapnika v sére a tym aj zmierfiuje priznaky hypokalciémie.

Pediatricka populacia

Bishop a kol. (1997) uskutocnili stadiu, v ktorej hodnotili neurotoxicitu hlinika u predcasne
narodenych deti, ktorym boli podédvané intravendzne vyzivové roztoky. Dojcatam sa podéavali bud’
Standardné parenteralne vyzivové roztoky s obsahom hlinika v davke 45 pg/kg/den alebo roztoky

so znizenym obsahom hlinika v davke 4,0 — 5,0 pg/kg/den.

Na porovnanie neurologického vyvoja medzi Studovanymi skupinami pouzili Bayleyovej mentalny
vyvojovy index (Mental Development Index — MDI). MDI skore bolo podobné u vSetkych skupin deti,
ktorym sa podavali intravendzne vyzivové roztoky po dobu 10 dni alebo menej. Avsak u deti, ktorym
sa podavali Standardné roztoky po dobu dlhsiu ako 10 dni, bol pozorovany Statisticky signifikantny

10 bodovy deficit v MDI skore (P = 0,02) v porovnani s tymi, ktorym sa podavali roztoky so znizenym
obsahom hlinika.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia
Po intravendéznom podani je biologicka dostupnost’ glukonatu vapenatého 100 %.

Distribticia

Injek¢ne podany vapnik vykazuje rovnaky priebeh distribicie ako endogénny vapnik.

Z celkového vapnika v plazme je priblizne 45 — 50 % vo fyziologicky uc¢innej ionizovanej forme, asi
40 — 50 % je viazanych na bielkoviny, hlavne albumin a 8 — 10 % je v komplexoch s ani6onmi.

Biotransformacia
Injek¢ne podany véapnik sa pridava k intravaskularnemu vapniku a organizmus sa s nim vysporiada
rovnako ako s endogénnym vapnikom.

Eliminacia
Vapnik sa vylucuje mocom, hoci 98 — 99 % vapnika podlieha renalnej tubularnej reabsorpcii. Vapnik
sa vylucuje aj stolicou.

5.3 Predklinické tidaje o bezpec¢nosti

Ziadne dalie informacie okrem tych, ktoré st uvedené v stthrne charakteristickych vlastnosti lieku.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

sacharat vapenaty
voda na injekcie

6.2 Inkompatibility
Tento liek sa nesmie miesat’ s inymi liekmi okrem tych, ktoré su uvedené v Casti 6.6.

Soli vapnika mozu vytvarat’ komplexy s mnohymi liekmi, o mdze vyvolat’ vznik zrazeniny (pozri
cast’ 4.4). Soli vapnika st nekompatibilné s oxida¢nymi ¢inidlami, citratmi, rozpustnymi uhli¢itanmi,
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hydrogenuhli¢itanmi, §t'avel'anmi, fosfore¢nanmi, tartardtmi a siranmi. Fyzikalna inkompatibilita bola
zaznamenana aj s amfotericinom, sodnou sol'ou cefalotinu, sodnou sol'ou cefazolinu,
cefamandolnafatom, ceftriax6nom, sodnou sol'ou novobiocinu, dobutaminiumchloridom,
prochlorperazinom a tetracyklinmi.

6.3 Cas pouzitePnosti

Neotvorené ampulky: 3 roky.

Otvorené ampulky: Liek sa ma pouzit’ ihned po otvoreni.

Pripravené infizne roztoky:

Chemicka a fyzikalna stabilita v priebehu pouzitia bola preukazana v 5 % roztoku glukézy a 0,9 %
roztoku chloridu sodného po dobu 24 hodin pri teplote 25 °C.

Z mikrobiologického hl'adiska sa m4 liek pouzit’ okamzite. Ak sa nepouzije okamzite, za Cas

a podmienky uchovavania pred pouzitim zodpoveda pouzivatel’.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyzaduje ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.

Podmienky na uchovavanie po prvom otvoreni alebo riedeni lieku, pozri ¢ast’ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Ampulka z bezfarebného skla typu I s jednobodovym miestom zlomu (OPC), 10 ml.

Balené v papierovych skatulkach obsahujucich 5 alebo 10 ampuliek x 10 ml.

Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Pred pouzitim je potrebné liek vizualne skontrolovat’ na pritomnost’ viditeInych ¢astic, zmenu farby
a neposkodenost’ obalu. Roztok pouzite len vtedy, ak je ¢iry, bezfarebny a bez viditeInych castic

a obal je neporuseny.

Calcium Gluconate hameln sa méze zriedit’ s 5 % glukozou alebo s 0,9 % chloridom sodnym na
podanie kontinualnou intravendznou infaziou.

Je potrebné vyhnut sa riedeniu v roztoku s obsahom hydrogenuhlicitanu, fosfore¢nanu alebo siranu.
Len na jednorazové pouzitie.

Ziadne zvlastne poziadavky na likvidaciu.
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