CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Regiocit, roztwor do hemofiltracji

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Sktad:

Sodu chlorek 5,03 g/l
Sodu cytrynian 5,29 g/l
Kationy sodowe, Na* 140 mmol/l
Aniony chlorkowe, CI° 86 mmol/l
Aniony cytrynianowe, C¢HsO7* 18 mmol/l

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwor do hemofiltracji
Roztwor jest jatowy, przezroczysty, bezbarwny 1 wolny od endotoksyn bakteryjnych.

Osmolarnos$¢ teoretyczna: 244 mOsm/1
pH=7,4

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Regiocit jest wskazany do stosowania jako ptyn substytucyjny do ciaglej terapii nerkozastepczej (ang.
continuous renal replacement therapy, CRRT) jednocze$nie z miejscowa antykoagulacja cytrynianowa.
Cytrynian jest odpowiedni zwlaszcza w przypadku istnienia przeciwwskazan do stosowania heparyny
w ramach antykoagulacji uktadowej, na przyklad u pacjentow z podwyzszonym ryzykiem krwawien.

U dzieci i mtodziezy Regiocit jest wskazany do stosowania we wszystkich grupach wiekowych pod
warunkiem, ze uzywany sprzet jest dostosowany do masy ciata pacjenta.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania
Dawkowanie

Szybkos¢ podawania produktu Regiocit zalezy od docelowej dawki cytrynianu i przepisanej szybkosci
przeptywu krwi (ang. blood flow rate, BFR). Przepisujac produkt leczniczy Regiocit, nalezy uwzglednic¢
szybkosci przeplywu ptynu odprowadzanego i innych ptyndéw terapeutycznych, wymagania dotyczace
usuwania ptynéw z organizmu pacjenta, podaz i usuwanie ptynéw dodatkowych oraz zadang
rownowage kwasowo-zasadowa i elektrolitowa. Regiocit powinien by¢ przepisywany i sposob jego
podawania (dawka, szybko$¢ wlewu 1 catkowita objetos¢) powinny by¢ ustalane wylgcznie przez
lekarza majacego do§wiadczenie w zakresie intensywnej terapii oraz CRRT.



Nalezy ustali¢ i dostosowaé szybkos¢ wlewu produktu leczniczego Regiocit przed filtrem w stosunku
do szybkos$ci przeptywu krwi, aby osiggng¢ docelowe stezenie cytrynianu we krwi wynoszace 3 do
4 mmol/l krwi.

Nalezy stopniowo zwigksza¢ szybkos¢ przeplywu zapobiegajacego krzepnigciu w krazeniu
pozaustrojowym tak, aby uzyskac¢ st¢zenie wapnia zjonizowanego za filtrem mieszczace si¢ w zakresie
od 0,25 do 0,35 mmol/l. Stezenie uktadowe wapnia zjonizowanego w organizmie pacjenta nalezy
utrzymywaé¢ w zakresie prawidlowych wartosci fizjologicznych, dostosowujac odpowiednio
suplementacje wapnia.

Ponadto cytrynian dziata jako zrédto buforu (z powodu przeksztalcenia w wodoroweglan). Szybkosc¢
wlewu produktu Regiocit musi uwzglednia¢ szybkos¢ podawania buforu z innych zrodet (np. dializatu
1 (lub) ptynu substytucyjnego). Regiocit musi by¢ stosowany razem z roztworem do dializy/roztworem
substytucyjnym o wlasciwym stezeniu wodoroweglandw.

Zawsze wymagany jest osobny wlew wapnia. Nalezy dostosowac¢ lub przerwa¢ wlew wapnia zgodnie
z zaleceniem lekarza w przypadku zatrzymania antykoagulacji.

Monitorowanie stgzenia zjonizowanego wapnia (iCa) po filtracji, iCa we krwi uktadowe;j i catkowitego
stezenia wapnia we krwi w zestawieniu z innymi parametrami laboratoryjnymi i klinicznymi jest
niezbedne do ustalenia odpowiedniego dawkowania produktu Regiocit w oparciu o zadany stopien
antykoagulacji (patrz punkt 4.4).

Nalezy regularnie monitorowac stezenie sodu, magnezu, potasu i fosforandow w osoczu i uzupetniac je
W razie potrzeby.

Szybkosci przeptywu produktu leczniczego Regiocit u dorostych i mtodziezy:
e w cigglej hemofiltracji zylno-zylne;j
o 1-2,51/godz. z szybkoscia przeptywu krwi od 100 do 200 ml/min;
e w ciggltej hemodiafiltracji zylno-zylnej
o 1-21/godz. z szybkoscia przeptywu krwi od 100 do 200 ml/min.

Dzieci i mtodziez:

U noworodkow i matych dzieci (w wieku od 0 do 23 miesi¢cy) docelowa dawka produktu Regiocit
powinna wynosi¢ 3 mmol jonéw cytrynianowych na litr krwi przeptywajacej w ciagtej hemofiltracji
lub hemodiafiltracji zylno-zylnej. U dzieci (w wieku od 2 do 11 lat) dawka powinna by¢
dostosowywana do masy ciata pacjenta oraz do szybko$ci przeptywu krwi.

Szczegblne grupy pacjentow:
Nie ma potrzeby specjalnej modyfikacji dawkowania u os6b w podesztym wieku w poréwnaniu z
dawkowaniem u 0s6b dorostych.

Zaburzenia czynno$ci watroby lub wstrzas:

Niezbedne moze by¢ zmniejszenie dawki u pacjentow z lekkim lub umiarkowanym zaburzeniem
czynno$ci watroby (np. <12 w skali Childa-Pugha). W przypadku zaburzenia czynnosci watroby (w
tym na przyktad marskosci watroby) nalezy zmniejszy¢ wstepng dawke poczatkows cytrynianu ze
wzgledu na ryzyko niedostatecznego metabolizmu (patrz punkt 4.4). Zaleca si¢ czgste monitorowanie
nagromadzenia cytrynianu. Produkt Regiocit nie moze by¢ podawany pacjentom, u ktorych wystepuje
ciezkie uposledzenie czynnosci watroby lub wstrzas z hipoperfuzja migsniowa (np. w stanach takich
jak wstrzas septyczny i kwasica mleczanowa) w zwigzku ze zmniejszonym metabolizmem cytrynianu
(patrz punkt 4.3).

Sposéb podawania
Do stosowania dozylnego. Regiocit musi by¢ stosowany z odpowiednim sprzetem do pozaustrojowej




terapii nerkozastepczej, przeznaczonym do CRRT wylacznie w trybie rozcienczania wstepnego za
pomoca specjalnie do tego przeznaczonej pompy do antykoagulacji cytrynianowej z funkcja
automatycznej regulacji szybkosci przeptywu roztworu w oparciu o ustawiong przez operatora dawke
docelowg (liczbg milimoli cytrynianu na litr krwi).

Regiocit powinien by¢ stosowany wylacznie przez lekarza bieglego w stosowaniu miejscowej
antykoagulacji cytrynianowej w ramach ciagtej terapii nerkozastepczej (CRRT) lub pod jego nadzorem.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancje czynne lub na ktorgkolwiek substancj¢ pomocniczag wymieniong w
punkcie 6.1.

Ciegzkie zaburzenia czynno$ci watroby.

Wstrzas z hipoperfuzja migéni.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Regiocit nie jest przeznaczony do stosowania w bezposrednim wlewie dozylnym. Nalezy go stosowac
wylacznie w rozcienczeniu przed filtrem, z odpowiednim sprzetem do pozaustrojowej terapii
nerkozastepczej, przeznaczonym do CRRT. Urzadzenie do dializy musi by¢ dostosowane do jonow
cytrynianowych jako $rodka przeciwzakrzepowego.

Produkt leczniczy Regiocit mozna ogrza¢ do temperatury 37°C dla zwigkszenia komfortu pacjenta.
Ogrzanie roztworu przed uzyciem nalezy wykona¢ wylacznie przy uzyciu suchego zrédla ciepta.
Roztworow nie nalezy ogrzewa¢ w wodzie ani w kuchence mikrofalowej, gdyz mogloby to wywotac
uraz lub dyskomfort pacjenta. Przed podaniem nalezy sprawdzi¢ wizualnie Regiocit w celu wykrycia
obecnosci czastek statych oraz zmiany zabarwienia, o ile roztwor oraz opakowanie na to pozwalaja.
Stosowac tylko wtedy, gdy roztwor jest przezroczysty a spaw nienaruszony.

Stosowac tylko wowczas, gdy opakowanie zewnetrzne 1 worek z roztworem nie sg uszkodzone. Uzycie
zanieczyszczonego roztworu moze spowodowac posocznice i wstrzas.

Ze wzgledu na sktad produktu leczniczego Regiocit, stezenie wodoroweglanow w innych roztworach
stosowanych w ramach terapii musi by¢ odpowiednie.

Regiocit zawiera cytrynian, ktory moze wptywaé na rownowage elektrolitowa i rownowage kwasowo-
zasadowa pacjenta. Nalezy $ci§le monitorowac stan hemodynamiczny pacjenta, bilans ptynow, poziom
glukozy oraz rownowage elektrolitowa i kwasowo-zasadowa przed rozpoczeciem zabiegu i w jego
trakcie.

Nalezy scisle monitorowaé stezenie sodu, magnezu, potasu, fosforanow i wapnia. Kilka razy dziennie
nalezy ocenia¢ stezenie tych substancji we krwi oraz zapotrzebowanie pacjenta, z uwzglgdnieniem
kontroli podazy ptynu infuzyjnego i wszystkich plynow usuwanych z organizmu. Do wyréwnania
niedoboréw moze by¢ niezbedny wlew elektrolitow (patrz punkty 4.8 1 4.9).

Regiocit nie zawiera wapnia i moze powodowac¢ uktadowy niedobdr wapnia zjonizowanego z powodu
utraty wapnia zwigzanego z cytrynianem w plynie odprowadzanym i (lub) w przypadku uktadowego
nagromadzenia cytrynianu.

Regiocit nie zawiera magnezu. Stosowanie produktu Regiocit moze wywola¢ hipomagnezemi¢ z
powodu utraty do ptynu odprowadzanego w CRRT. Nalezy monitorowaé pacjenta, gdyz moze by¢
potrzebny wlew magnezu.



Regiocit nie zawiera glukozy. Podawanie produktu Regiocit moze prowadzi¢ do hipoglikemii. Nalezy
regularnie monitorowac stezenie glukozy we krwi.

Regiocit nie zawiera potasu. Stezenie potasu w surowicy musi by¢ monitorowane przed i podczas
CRRT.

Nagromadzenie cytrynianu z powodu niewydolnosci metabolicznej:

Nalezy zwroci¢ szczegdlng uwage na pacjentdow z niewydolnosciag watroby (w tym na przyklad z
marsko$cig watroby lub ostra niewydolnoscig watroby) lub we wstrzasie (patrz punkty 4.2 i 4.3) ze
wzgledu na ryzyko znacznego ostabienia metabolizmu cytrynianu i gromadzenia cytrynianu w
organizmie pacjenta. W przypadku stosowania u tych pacjentow hemofiltracji z cytrynianem zaleca si¢
czestsze kontrole pod katem gromadzenia cytrynianu. Je$li cytrynian nie jest metabolizowany w
watrobie 1 mie$niach szkieletowych, nie wytwarza si¢ wodoroweglan i moze doj$¢ do gromadzenia
cytrynianu. Wystepuje kwasica metaboliczna i hipokalcemia z niedoborem wapnia zjonizowanego.
Nagromadzenie cytrynianu mozna wykry¢, monitorujgc stezenie wapnia zjonizowanego, wapnia
catkowitego 1 wodoroweglanow we krwi. W przypadku nagromadzenia cytrynianu zwigksza si¢
stosunek stgzenia wapnia catkowitego do wapnia zjonizowanego we krwi. W przypadku wzrostu
stosunku wapnia catkowitego do jonow wapnia powyzej 2,3 nalezy zmniejszy¢ szybkos$¢ podawania
lub przerwa¢ podawanie buforu cytrynianowego. Aby skorygowal kwasice metaboliczng, nalezy
uzupetni¢ wodoroweglan. Mozna kontynuowa¢ ciagla terapi¢ nerkozastepcza (CRRT) bez
antykoagulacji lub rozwazy¢ zastosowanie innych metod antykoagulacji.

Nagromadzenie cytrynianu z powodu nieodpowiedniego wlewu:

Nieodpowiedni wlew zbyt duzych ilo$ci cytrynianu (patrz takze punkt 4.9) powoduje ostrg
hipokalcemig¢ i zasadowice metaboliczng oraz moze prowadzi¢ do wystgpienia u pacjenta powiktan
neurologicznych oraz kardiologicznych. Leczenie polega na przerwaniu podawania cytrynianu i
podaniu wapnia we wlewie.

Hipokalcemia uktadowa (niskie stezenie wapnia zjonizowanego) moze by¢ skutkiem dwoch réznych
mechanizméw:

e niewystarczajace uzupelienie utraty wapnia spowodowanej cytrynianem podawanym przez
filtr (niskie st¢zenie wapnia zjonizowanego i wapnia calkowitego) wymagajace regulacji
szybkosci przeptywu roztworu wapnia stosowanego w ramach suplementacji,

e nagromadzenie cytrynianu w wyniku ostabienia metabolizmu w watrobie i migsniach (wysoki
stosunek stgzenia wapnia catkowitego do wapnia zjonizowanego) wymagajace czesciowej
zamiany lub catkowitej wymiany produktu leczniczego Regiocit na ptyn substytucyjny bez
cytrynianu (ciggta hemofiltracja zylno-zylna) lub jednoczesnego zaprzestania podawania albo
zmniejszenia szybkosci przeptywu produktu Regiocit i zwigkszenia szybkosci przeptywu
dializatu w celu skuteczniejszego usuwania cytrynianu (ciggta hemodiafiltracja zylno-zylna).

Hiperkalcemia uktadowa

W wyniku nadmiernej perfuzji plynu substytucyjnego zawierajacego wapn moze dojs¢ do wzrostu
stezenia wapnia calkowitego 1 wapnia zjonizowanego. Wymaga to zmniejszenia szybkosci przeptywu
roztworu wapnia.

Wysokie stezenie wapnia catkowitego z wysokim stosunkiem st¢zenia wapnia catkowitego do wapnia
zjonizowanego moze by¢ skutkiem nagromadzenia cytrynianu wapnia w zwiazku ze zbyt duza
szybkoscig przeptywu cytrynianu lub niemozno$cia metabolizowania wystarczajacych ilosci
cytrynianu. W takiej sytuacji nalezy przerwac lub ograniczy¢ podawanie cytrynianu we wlewie.

Kwasica metaboliczna

Do nagromadzenia cytrynianu moze do$¢ w przypadku niedostatecznego metabolizmu kwasu
cytrynowego w watrobie i mi¢$niach szkieletowych, co moze nastapi¢ w przypadku marskosci watroby
lub ostrej niewydolno$ci watroby. W tych przypadkach kwas cytrynowy odktada si¢, w wyniku czego




rozwija si¢ kwasica metaboliczna. U tych pacjentow zwigksza si¢ rowniez typowa luka anionowa, co
stanowi odzwierciedlenie wzrostu stezenia jonow cytrynianowych. W wickszosci przypadkoéw
gromadzi si¢ takze mleczan.

Kwasica metaboliczna wynikajaca z niemoznosci metabolizmu kwasu cytrynowego moze by¢ wezesnie
rozpoznana na podstawie rutynowych kontroli parametrow metabolicznych. Jezeli dojdzie do
nagromadzenia cytrynianu i (lub) rozwinigcia si¢ lub poglebienia kwasicy metabolicznej podczas
terapii produktem leczniczym Regiocit, moze by¢ niezbedne zmniejszenie szybkosci wlewu lub jego
przerwanie.

Zasadowica metaboliczna

Niektorzy pacjenci toleruja duza szybko$¢ podawania cytrynianu we wlewie 1 wymagaja takiej
szybkosci wlewu w celu utrzymania st¢zenia wapnia zjonizowanego w krazeniu pozaustrojowym w
zadanym zakresie. Regiocit zawiera cytrynian, ktory przyczynia si¢ do ogélnego obcigzenia buforem.
Dodatkowy wodoroweglan sodu (lub zrédto buforu) zawarty w ptynach CRRT lub w innych ptynach
podawanych podczas terapii moze zwigkszy¢ ryzyko zasadowicy metabolicznej. Zasadowica
metaboliczna moze wystapi¢, kiedy szybko$¢ netto podawania cytrynianu przekroczy wartos¢
niezbedng do utrzymania rownowagi kwasowo-zasadowej (patrz punkt 4.2).

Stan ten mozna wyréwnaé, zmniejszajac szybkos¢ przeplywu krwi i w ten sposéb umozliwiajac
zmniejszenie szybko$ci podawania pacjentowi cytrynianu we wlewie. Zasadowice metaboliczng mozna
takze wyrownac zwickszajac szybkos¢ przeptywu dializatu, co rowniez pozwala utrzymac odpowiednia
dawke CRRT i podajac we wlewie 0,9% roztwor chlorku sodu za filtrem lub zmieni¢ sktad roztworu
CRRT. Do nagromadzenia cytrynianu i rozwoju zasadowicy metabolicznej z hipokalcemig moze takze
doj§¢ w przypadku, gdy pacjent otrzyma w duzej objetosci produkty krwiopochodne zawierajace
cytrynian, a dawka CRRT jest zbyt niska.

Nalezy regularnie monitorowac stezenie wapnia we krwi u pacjentéw z zasadowica metaboliczng, gdyz
ten stan zwigksza mozliwo$¢ wystgpienia hipokalcemii.

Stosowanie u pacjentdw z zaburzeniami czynnos$ci watroby

U pacjentdéw z zaburzeniami czynno$ci watroby metabolizm cytrynianu (do wodoroweglanu) moze by¢
zmniejszony, czego wynikiem be¢dzie nagromadzenie si¢ cytrynianu. W przypadku stosowania
produktu Regiocit u pacjentow z tagodnymi i umiarkowanymi zaburzeniami czynno$ci watroby
(np. <12 w skali Childa-Pugha) wazne jest czeste monitorowanie pH, elektrolitow, stosunku wapnia
catkowitego do zjonizowanego i ukladowego wapnia zjonizowanego, w celu unikniecia zaburzen
rownowagi elektrolitowej i (lub) rownowagi kwasowo-zasadowej (patrz punkt 4.2). Produktu Regiocit
nie nalezy stosowac u pacjentéw z cigzkimi zaburzeniami czynno$ci watroby (patrz punkt 4.3).

Stan hemodynamiczny i rownowaga ptynéw
Stan hemodynamiczny pacjenta i rtownowage¢ ptyndow nalezy monitorowaé podczas catego zabiegu.

e W przypadku hiperwolemii mozna zwigkszy¢ szybko$¢ netto ultrafiltracji przepisang dla
urzadzenia do CRRT i (lub) mozna zmniejszy¢ szybkos¢ podawania roztwordéw innych niz
ptyn substytucyjny i (lub) dializat.

e W przypadku hipowolemii, mozna zmniejszy¢ szybko$¢ netto ultrafiltracji przepisang dla
urzadzenia do CRRT i (lub) mozna zwigkszy¢ szybkos§¢ podawania roztworow innych niz ptyn
substytucyjny i (lub) dializat.

Hipoosmolarno$¢/Hipotonicznosé

Regiocit jest hipoosmolarny/hipotoniczny w poréwnaniu ze standardowymi ptynami substytucyjnymi
do CRRT i nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ podajac go pacjentom z pourazowym uszkodzeniem moézgu,
obrzekiem mozgu lub zwigkszonym ci$nieniem wewnatrzczaszkowym.




Nalezy $ci§le przestrzegac instrukcji uzycia. Nieprawidlowe stosowanie portow dostgpowych lub
innych urzadzen do ograniczania przeplywu ptynu moze prowadzi¢ do nieprawidlowej utraty masy
ciala pacjenta oraz powodowaé alarmy urzadzenia. Kontynuowanie leczenia bez usunigcia przyczyn
ww. zdarzen moze powodowac obrazenia ciala lub zgon pacjenta.

Stosowac wytacznie, jesli roztwor jest przezroczysty i wolny od widocznych zanieczyszczen statych.

Podczas zabiegu CRRT sdéd usuwany jest w ilosci proporcjonalnej do zawarto$ci sodu w osoczu. Aby
zapobiec spadkowi stgzenia sodu we krwi pacjenta (hiponatremii) nalezy uzupetnia¢ tracony s6d w
ramach ogolnego zarzadzania bilansem ptynow i rownowagg elektrolitowa (patrz punkt 4.8). Przed
podaniem ptynéw dializacyjnych przeznaczonych do zabiegu CRRT wraz z pltynami niestosowanymi
w zabiegu CRRT nalezy dokona¢ wnikliwej oceny mozliwych nastepstw.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Podczas leczenia moga zmniejszy¢ si¢ stezenia we krwi lekow ulegajacych filtracji/dializie, z powodu
ich usuwania przez filtr pozaustrojowy. W razie potrzeby nalezy zastosowa¢ odpowiednie leczenie
wyrownawcze w celu osiggnigcia zadanego stezenia we krwi lekow usunigtych w trakcie terapii.

Nie przewiduje si¢ zadnych interakcji farmakodynamicznych miedzy skladnikami produktu
leczniczego Regiocit. Wystapienia interakcji mozna si¢ spodziewa¢ wylacznie w przypadku
niewlasciwego zastosowania ptynu lub podania go w sposob nieprawidtowy (patrz punkty 4.4 1 4.9).

Niewykluczone jest jednak wystapienie opisanych nizej interakcji z produktami leczniczymi
zawierajacymi:

» witaming¢ D i inne analogi witaminy D, jak rowniez produkty lecznicze zawierajace waph (np. wapnia
chlorek lub wapnia glukonian, stosowane w celu utrzymania homeostazy wapnia w przypadku CRRT
u pacjentow otrzymujacych antykoagulacje cytrynianowa), ktore moga zwigksza¢ ryzyko wystapienia
hiperkalcemii i mogg zmniejsza¢ dziatanie antykoagulacyjne;

* sodu wodoroweglan, ktory moze zwigkszac ryzyko wystapienia wysokiego stezenia wodorowegglanu
we krwi (zasadowica metaboliczna - patrz punkt 4.8).

4.6 Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ptodnos¢:

Nie oczekuje sie wplywu produktu leczniczego Regiocit na plodnos¢, poniewaz sod, chlorki i
cytryniany wystepuja naturalnie w organizmie.

Ciaza i karmienie piersia:

Brak jest udokumentowanych danych klinicznych dotyczacych stosowania produktu leczniczego
Regiocit w czasie cigzy i karmienia piersig. Regiocit powinien by¢ podawany kobietom w okresie ciazy
i karmienia piersia jedynie w przypadku istnienia wyraznej potrzeby.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Nie wiadomo, czy Regiocit wptywa na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw lub obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Podczas stosowania roztworu Regiocit lub w wyniku dializoterapii moga wystapi¢ dziatania
niepozadane. Specjalne $rodki ostrozno$ci dotyczace stosowania opisano w punkcie 4.4.

Czesto$¢ wystepowania dzialan niepozadanych w opublikowanym pismiennictwie okre§lono
nastgpujaco (bardzo czgsto (>1/10); czgsto (>1/100 do <1/10); niezbyt czesto (>1/1 000 do <1/100);
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rzadko (>1/10 000 do <1/1 000); bardzo rzadko (<1/10 000); nieznana (cz¢sto$¢ nie moze by¢ okreslona
na podstawie dostepnych danych):

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania

Czesto Zaburzenia rownowagi elektrolitowej, np. hipomagnezemia (patrz
punkt 4.4), hipokalcemia (patrz punkty 4.4 i 4.9), hiperkalcemia
(patrz punkt 4.4), hiponatremia (patrz punkt 4.4), hipokaliemia
(patrz punkt 4.4) 1 hipofosfatemia (patrz punkt 4.4)

Zaburzenia rownowagi kwasowo-zasadowej, w tym kwasica
metaboliczna (patrz punkty 4.4 1 4.9) i zasadowica metaboliczna
(patrz punkty 4.4,4.514.9)

Nieznana Zatrzymanie plynéw

Zaburzenia rownowagi ptynow, np. odwodnienie (patrz punkt 4.4)

Zaburzenia naczyniowe

Nieznana Niedocis$nienie tetnicze™

Zaburzenia zoladka i jelit

Nieznana Nudno$ci*

Wymioty*

Zaburzenia mi¢sniowo-szKkieletowe i tkanki lacznej

Nieznana Skurcze mig$ni*

* Dziatania niepozadane zwigzane z dializoterapia

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszac
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobojczych

Al Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

Tel.: +48 22 49 21 301

Faks: +48 22 49 21 309

Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna réwniez zglasza¢ podmiotowi odpowiedzialnemu.
4.9 Przedawkowanie

Nieodpowiednie podanie zbyt duzej objetosci ptynu substytucyjnego moze prowadzi¢ do
przedawkowania, co z kolei moze stanowi¢ zagrozenie dla zycia pacjenta. W wyniku przedawkowania
moze doj$¢ do obrzeku phluc i zastoinowej niewydolno$ci serca w zwiazku z nadmiarem ptynow w
organizmie oraz do hipokalcemii (patrz punkt 4.4) i zasadowicy metabolicznej (patrz punkt 4.4) w
zwigzku z nadmiarem cytrynianu w stosunku do przeplywu krwi. Zaburzenia te nalezy niezwlocznie
wyrownaé, przerywajac podawanie ptynu substytucyjnego i podajac wapn dozylnie. Ostrozna
suplementacja wapnia moze odwroci¢ skutki przedawkowania. Ryzyko mozna zminimalizowaé
poprzez $ciste monitorowanie podczas leczenia.



U pacjentow, u ktorych metabolizm cytrynianow jest uposledzony (niewydolnos¢ watroby lub wstrzas),
przedawkowanie moze objawia¢ si¢ nagromadzeniem cytryniandéw, kwasicg metaboliczng (patrz punkt
4.4), uktadowa hiperkalcemia catkowita (patrz punkt4.4) i hipokalcemia z niedoborem wapnia
zjonizowanego (patrz punkty 4.4 i 4.8), wraz ze zwickszeniem stosunku wapnia catkowitego do wapnia
Zjonizowanego.

W takich przypadkach nalezy przerwaé podawanie produktu leczniczego Regiocit lub ograniczy¢ jego
ilos¢.

Aby skorygowa¢ kwasicg metaboliczna, nalezy uzupelni¢ wodoroweglan. Mozna kontynuowac¢ ciagta
terapi¢ nerkozastepcza bez antykoagulacji lub rozwazy¢ zastosowanie innych metod antykoagulacji.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wilasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: roztwory do hemofiltracji

Kod ATC: B05ZB

Dziatanie przeciwzakrzepowe cytrynianu polega na zdolno$ci do tworzenia komplekséw z jonami
wapnia, co uniemozliwia aktywacje kaskady krzepnigcia krwi. Stezenie sodu w produkcie leczniczym
Regiocit wynosi 140 mmol/l, gdyz u pacjentow w stanie krytycznym wystepuje sktlonnos¢ do rozwoju
ciezkiej hiponatremii. Stezenie chlorkéw ustalono na poziomie wymaganym do zrownowazenia ilo$ci
kationow, poniewaz roztwor nie zawiera wodoroweglanow. Sod i chlorki stanowig normalne sktadniki
ludzkiego organizmu i uwaza si¢ je za nieaktywne farmakologicznie. Cytrynian jest metabolitem
wytwarzanym w ludzkim organizmie w warunkach prawidlowych, ktéry dziala jako pierwszy produkt
posredni w cyklu Krebsa. Regiocit jest pozbawiony potasu i glukozy. Nie przewiduje si¢ toksycznych
efektow po zastosowaniu produktu leczniczego Regiocit w dawce terapeutyczne;.

5.2 Wlasciwos$ci farmakokinetyczne

Cytrynian jest metabolitem normalnie wystepujacym w ludzkim organizmie i pierwszym produktem
posrednim w cyklu Krebsa. Mozliwe jest przetwarzanie w tym szlaku fizjologicznym duzych ilosci
kwasu cytrynowego, dopdki jego stezenie jest niskie. Cykl Krebsa jest procesem zachodzacym w
mitochondriach, dlatego wszystkie komorki zawierajace te organelle moga metabolizowaé cytrynian.
Zatem zdolno$¢ wytwarzania i usuwania cytrynianu jest wigksza w tkankach bogatych w mitochondria,
takich jak watroba, mies$nie szkieletowe i nerki.

Wochtanianie i dystrybucja

Woechtanianie i dystrybucja sodu i chlorkéw sa uwarunkowane stanem klinicznym pacjenta, stanem
metabolicznym i resztkowg funkcjg nerek. Cytrynian pozakomorkowy moze by¢ transportowany z krwi
przez btong cytoplazmatyczng do wnetrza komoérek przez grupe biatek, czyli przezbtonowyh
transporterOw cytrynianu (ang. plasma membrane citrate transporters, PMCT), a nastepnie
metabolizowany w réznych narzadach i tkankach.

Metabolizm

Jak juz wczesniej wspomniano, u ludzi cytrynian jest produktem posrednim w gldéwnym szlaku
metabolicznym zwanym cyklem Krebsa. Cytrynian jest szybko metabolizowany, gtéwnie w watrobie,
ale moze by¢ takze metabolizowany w innych narzadach/tkankach.

Eliminacja
Wszelki nadmiar cytrynianu krazacego we krwi jest zwykle wydalany przez nerki.



5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Brak jest danych przedklinicznych uwazanych za znaczace dla bezpieczenstwa klinicznego poza
danymi uwzglednionymi w innych punktach Charakterystyki produktu leczniczego (ChPL).

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Woda do wstrzykiwan
Rozcienczony kwas solny (do ustalenia pH) E 507

6.2 NiezgodnoSci farmaceutyczne

Ze wzgledu na brak badan dotyczacych zgodnosci nie wolno mieszaé tego produktu leczniczego z
innymi produktami leczniczymi.

Za okreslenie zgodnosci dodatkowych lekéw z tym produktem leczniczym, poprzez sprawdzenie, czy
nie wystepuje zmiana zabarwienia i (lub) wytracenia osadu, odpowiedzialny jest lekarz. Przed
dodaniem innego leku nalezy sprawdzi¢ jego rozpuszczalnos$¢ i stabilnos¢ w produkcie leczniczym
Regiocit.

6.3  Okres waznoSci
18 miesiecy.
6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania produktu leczniczego.
Nie zamrazac.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Opakowanie sktada si¢ z jednokomorowego worka wykonanego z wielowarstwowej folii zawierajacej
poliolefiny i elastomery. Worek wyposazony jest w ztacze iniekcyjne (lub ztacze kolcowe) i zkgcze typu
luer stuzace do podtaczenia odpowiedniej linii do podawania ptynu do hemofiltracji lub drenu przed
wlotem do pompy krwi. Worek zawiera 5000 ml roztworu i jest owinigty przezroczysta folig
polimerowsa. Kazde pudetko zawiera dwa worki i jedng ulotke dla pacjenta.

Wielkos$¢ opakowania: 2 x 5000 ml w pudetku.

6.6 Specjalne srodki ostroznosci dotyczgce usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Roztwor mozna wylewac do kanalizacji bez szkdd dla srodowiska naturalnego.
Nalezy postgpowac zgodnie z ponizszymi instrukcjami dotyczacymi stosowania:

W catym procesie przygotowania i podawania produktu leczniczego pacjentowi nalezy stosowaé
technike aseptyczng. Produkt wyjaé z opakowania ochronnego bezposrednio przez uzyciem. Uzy¢
wylacznie, gdy opakowanie ochronne nie jest uszkodzone, wszystkie spawy sa nienaruszone, a
roztwor jest przezroczysty. Scisna¢ mocno worek, aby sprawdzi¢ jego szczelnosé. W przypadku
stwierdzenia przecieku roztwor nalezy natychmiast wyrzuci¢, poniewaz nie mozna by¢ pewnym



jego jatowosci. Roztwor nalezy uzy¢é niezwlocznie po otwarciu opakowania, by unikngé
zanieczyszczenia mikrobiologicznego.

I. W przypadku stosowania ztaczy typu luer nalezy zdja¢ nasadke, przekrgcajac ja i pociagajac.
Potaczy¢ meskie ztacze typu luer lock na drenie przed wlotem do pompy krwi z zenskim ztagczem
typu luer na worku, dociskajac je i przekrecajac. Upewnic sig, ze zlacza sa w pelni osadzone, a
nastepnie dokrecié. Zlacze jest teraz otwarte. Upewnic sig, ze ptyn przeptywa swobodnie. Gdy dren
przed wlotem do pompy krwi zostanie odlaczony od zlacza typu luer, zlacze si¢ zamknie,
wstrzymujac przeptyw roztworu. Ztacze typu luer jest beziglowe i mozna je przeciera¢ srodkami
dezynfekujacymi..

II. W przypadku stosowania zlacza iniekcyjnego (lub zlacza kolcowego) nalezy zdja¢ zsuwana
nasadke. Port do iniekcji mozna przeciera¢ srodkami dezynfekujacymi. Wprowadzi¢ kolec przez
gumowa przegrode. Upewnic sie, ze ptyn przeptywa swobodnie.

Przed dodaniem substancji lub produktu leczniczego nalezy upewnic si¢, czy sa one rozpuszczalne i
stabilne w produkcie Regiocit oraz czy zakres pH jest dla nich odpowiedni. Nie nalezy dodawac
sktadnikow dodatkowych o znanej lub stwierdzonej niezgodnosci.

Nalezy zapozna¢ si¢ z instrukcja dotyczaca stosowania dodawanego produktu leczniczego oraz inng
odnos$ng literaturg. Nie uzywac, jesli po dodaniu nastgpita zmiana zabarwienia i (lub) wytracenie osadu,
nierozpuszczalnych kompleksow lub krysztatdw. Po dodaniu dodatkowych skladnikow nalezy
doktadnie wymiesza¢ roztwor. Dodatkowe sktadniki muszg zawsze zosta¢ wprowadzone i zmieszane
przed podtaczeniem worka z roztworem do obwodu pozaustrojowego. Roztwor przeznaczony jest
wylacznie do jednorazowego uzytku. Pozostaty niewykorzystany roztwor nalezy wyrzucic.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Vantive Belgium SRL

Boulevard d’ Angleterre 2

1420 Braine-1’Alleud

Belgia

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

22973

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
1 DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 03.02.2016

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 07.10.2019

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU

CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

09/2024
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