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English

HepaSphere-

Microspheres

INSTRUCTIONS FOR USE

INTENDED USE
HepaSphere™ Microspheres are intended for
use in embolization of blood vessels.

INDICATIONS FOR USE

HepaSphere™ Microspheres are indicated for
use, with or without delivery of doxorubicin
HCl for therapeutic or preoperative purposes in
the following procedures:

« Embolization of hepatocellular carcinoma

«  Embolization of metastases to the liver.

HepaSphere Microspheres loaded with

irinotecan are indicated for use in:

«  Embolization of metastatic colorectal
cancer (mCRC) to the liver.

DESCRIPTION

HepaSphere Microspheres are part of a family
of embolic agents based on proprietary
technologies. HepaSphere Microspheres are
biocompatible, hydrophilic, non-resorbable,
expandable, and conformable microspheres.
HepaSphere Microspheres swell upon
exposure to aqueous solutions. HepaSphere
Microspheres can be utilized bland (without
drugs) or can be loaded with Doxorubicin HCI
or Irinotecan. They are available in a range

of sizes.
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HepaSphere Microspheres are made of 100%
of poly (vinyl alcohol-co-sodium acrylate).

IMPLANTABLE DEVICE MATERIALS TABLE

. Duration of Level of patient
Material exposure exposure
P (for one vial
Poly vinyl alco-
hol-co-sodium Long-Term 25mg or 50 mg
(> 30days)
acrylate

DEVICE PACKAGING

HepaSphere Microspheres are contained

in a sterile, 10 ml vial, with a crimped cap,
packaged in a sealed pouch.

Contents: 25 mg or 50 mg of dry HepaSphere
Microspheres per vial to be reconstituted
before use.

CLINICAL PERFORMANCE

HepaSphere Microspheres are designed for
controlled, targeted embolization.
HepaSphere Microspheres are non-resorbable,
long-term implant which provide permanent

embolization. HepaSphere Microspheres are
conformable and expandable microspheres
which adapt their morphology to the target
vessel, allowing a complete occlusion of blood
flow. Deprivation of blood supply to the tumor
results in tumor necrosis.

HepaSphere Microspheres can be loaded with
doxorubicin HCl or irinotecan, and are able to
provide a sustained release of the drug locally
at the embolization site. Because of its high
conformability, HepaSphere Microspheres
provide optimal contact between the
microsphere surface and vessel wall, enabling
drug diffusion into the tumor.

CLINICAL BENEFITS

Embolization with HepaSphere Microspheres

is a minimally invasive treatment that is

effective for:

« Delaying disease progression and
improving survival in patients with
hepatocellular carcinoma and metastases
to the liver

« Delaying disease progression and
improving survival in patients with
metastatic colorectal cancer to the liver

For a copy of this device's current European
Summary of Safety and Clinical Performance
(SSCP), please go to the European database on
medical devices (Eudamed), where it is linked
to the basic UDI-DI. https://ec.europa.eu/tools/
eudamed. Basic UDI-DI: 088445048755E9.
Alternatively, download a copy of the SSCP
from: https://www.merit.com/sscp/

MAGNETIC RESONANCE IMAGING
HepaSphere Microspheres are made of an
acrylic copolymer and are magnetic resonance
imaging (MRI) compatible.

CONTRAINDICATIONS
Patients intolerant to vascular occlusion
procedures

« Vascular anatomy or blood flow precluding
correct catheter placement or embolic
injection

«  Presence or suspicion of vasospasm

«  Presence or likely onset of haemorrhage

« Presence of severe atheromatous disease

«  Presence of collateral vessel pathways
potentially endangering normal territories
during embolization

« High flow arteriovenous shunts or fistulae
with luminal diameter greater than the
selected size of HepaSphere Microspheres
Vascular resistance peripheral to the
feeding arteries precluding passage of
HepaSphere Microspheres into the lesion

« Do not use in pulmonary vasculature,
coronary and central nervous system
vasculature
Known sensitivity to poly vinyl alcohol-co-
sodium acrylate



WARNINGS

« HepaSphere Microspheres size must
be chosen after consideration of the
arteriovenous angiographic appearance.
HepaSphere Microspheres size should be
selected both to be appropriate for the
size of the vessel feeding the target and to
prevent passage from artery to vein.

«  Some of the HepaSphere Microspheres
may be slightly outside of the range, so
the physician should be sure to carefully
select the size of HepaSphere Microspheres
according to the size of the target vessels
at the desired level of occlusion in the
vasculature and after consideration of the
arteriovenous angiographic appearance.

« Because of the significant complications
of untargeted embolization, extreme
caution should be used for any procedures
involving the extracranial circulation
encompassing the head and neck, and
the physician should carefully weigh the
potential benefits of using embolization
against the risks and potential
complications of the procedure. These
complications can include blindness,
hearing loss, loss of smell, paralysis, and
death.

«  Serious radiation induced skin injury may
occur to the patient due to long periods
of fluoroscopic exposure, large patient,
angled x-ray projections and multiple
image recording runs or radiographs. Refer
to your facility’s clinical protocol to ensure
the proper radiation dose is applied for
each specific type of procedure performed.

«  Onset of radiation injury to the patient may
be delayed. Patients should be counselled
on potential radiation effects, what to look
for and whom to contact if symptoms
occur.

« HepaSphere Microspheres MUST NOT be
reconstituted in sterile water for injection.
Reconstitution in sterile water results
in extensive swelling that renders the
injection of HepaSphere Microspheres very
difficult or may prevent injection.

« Do not reconstitute HepaSphere
Microspheres with Lipiodol / Ethiodol.

«  Pay careful attention for signs of
untargeted embolization. During injection
carefully monitor patient vital signs to
include Sa02 (e.g. hypoxia, CNS changes).
Consider terminating the procedure,
investigating for possible shunting, or
increasing Microspheres size if any signs of
untargeted embolization occur or patient
symptoms develop.

« Consider upsizing the Microspheres if
angiographic evidence of embolization
does not quickly appear evident during
injection of the Microspheres.

Warnings about use of small microspheres:
«  Careful consideration should be given

whenever use is contemplated of embolic
agents that are smaller in diameter than
the resolution capability of your imaging
equipment. The presence of arteriovenous
anastomoses, branch vessels leading away
from the target area or emergent vessels
not evident prior to embolization can lead
to untargeted embolization and severe
complications.

«  Microspheres smaller than 100 microns
are more likely to terminate circulation to
distal tissue. Greater potential of ischemic
injury results from use of smaller sized
microspheres and consideration must be
given to the consequence of this injury
prior to embolization. The potential
consequences include swelling, necrosis,
paralysis, abscess and/or stronger post-
embolization syndrome.

« Post embolization swelling may result in
ischemia to tissue adjacent to target area.
Care must be given to avoid ischemia of
intolerant, non-targeted tissue such as
nervous tissue.

PRECAUTIONS

HepaSphere Microspheres must only be used
by specialist physicians trained in vascular
embolization procedures. The size and
quantity of microspheres must be carefully
selected according to the lesion to be treated
and the potential presence of shunts. Only the
physician can decide the most appropriate
time to stop the injection of HepaSphere
Microspheres.

Do not use if the vial, cap, or pouch appear
damaged.

For single patient use only - Contents
supplied sterile - Never reuse, reprocess, or
resterilize the contents of a vial that has been
opened. Reusing, reprocessing or resterilizing
may compromise the structural integrity of
the device and or lead to device failure, which
in turn may result in patient injury, illness or
death. Reusing, reprocessing or resterilizing
may also create a risk of contamination of

the device and or cause patient infection or
cross infection including, but not limited to,
the transmission of infectious disease(s) from
one patient to another. Contamination of the
device may lead to injury, illness or death of
the patient. All procedures must be performed
according to accepted aseptic technique.

HepaSphere Microspheres MUST NOT be
used in their original dry state. They must be
reconstituted before use.

HepaSphere Microspheres swell in aqueous
solution. The magnitude of swelling depends
on the ionic concentration of the solution.
Refer to section “SWELLING BEHAVIOR".
HepaSphere Microspheres are compressible
and can be injected easily through



and tissue necrosis

Capillary bed occlusion and tissue damage
(cholecystitis, cholangitis, pancreatitis)
Paralysis resulting from untargeted
embolization or ischemic injury from
adjacent tissue oedema

Blindness, hearing loss, and loss of smell
Foreign body reactions necessitating
medical intervention

microcatheters. However, injection of the
HepaSphere Microspheres before they are fully
expanded could result in failure to reach the
intended embolization target and possible .
embolization of a larger tissue area.

Note: Maximum recommended concentration

of doxorubicin HCl is 5mg/ ml. Concentrations
of doxorubicin HCl above 5mg/ml substantially -
increase the solution viscosity and make

it difficult to handle with HepaSphere « Infection necessitating medical
Microspheres. Maximum recommended intervention (including liver abscess)
concentration of irinotecan is 20 mg/ml. « Death

« Additional information is found in the
Patients with known allergies to non-ionic Warnings section
contrast media may require corticosteroids
prior to embolization. Additional evaluations
or precautions may be necessary in managing
periprocedural care for patients with the
following conditions:
« Bleeding diathesis or hypercoagulative

state

« Immunocompromise
Note: If loading HepaSphere Microspheres
with doxorubicin HCl or irinotecan, refer to
the appropriate drug IFU for information
concerning contraindications, warnings,
precautions, potential complications, dosage,
and patient management before use.

SWELLING BEHAVIOR

HepaSphere Microspheres swell during
reconstitution with NaCl 0.9% aqueous
solution and non-ionic contrast media. When
hydrated in 100% NaCl 0.9% aqueous solution,
or 50% non-ionic contrast and 50% NaCl 0.9%
aqueous solution, HepaSphere Microspheres
swell approximately 4 times their original dry
diameter in approximately 10 minutes. For
example, HepaSphere Microspheres with a
diameter of approximately 50-100 microns in
their dry state will expand to approximately
200-400 microns during reconstitution as
recommended below. Because of the inherent
variability of the swelling process, some of
the HepaSphere Microspheres will be slightly
outside of this range after reconstitution,

so the physician should be sure to carefully

POTENTIAL COMPLICATIONS

Vascular embolization is a high-risk procedure.
Complications may occur at any time during or
after the procedure, and may include, but are

not limited to, the following

Post-embolization syndrome (such as
nausea, vomiting, pain, fever)

Fatigue and loss of appetite
Hypertension

Liver disorders or failure (including liver
enzyme anomalies and ascites)
Complications related to catheterization
(e.g. haematoma at the site of entry, clot
formation at the tip of the catheter and
subsequent dislodgement, and nerve and/
or circulatory injuries which may resultin
leg injury)

Vessel or lesion rupture and hemorrhage
Vasospasm

Recanalisation

Allergic reaction to medications (e.g.
analgesics)

Allergic reaction to non-ionic contrast
media or embolic material

Undesirable reflux or passage of
HepaSphere Microspheres into normal
arteries adjacent to the targeted lesion or
through the lesion into other arteries or
arterial beds, such as the internal carotid
artery, pulmonary, or coronary circulation
Pulmonary embolism due to arteriovenous
shunting

Pleural effusion

Ischemia at an undesired location,
including ischemic stroke, ischemic
infarction (including myocardial infarction),
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select the size of HepaSphere Microspheres
according to the size of the target vessels at
the desired level of occlusion in the vasculature
and the nature of the aqueous solution.
Note: To expand properly HepaSphere
Microspheres need to be exposed to a
minimum of 10 ml of solution for doxorubicin
HCl or saline or a minimum of 5 ml for
irinotecan. The magnitude of swelling when
loaded with doxorubicin HCl is dependent
upon the amount of drug with which the
product is loaded. HepaSphere Microspheres
undergo a size decrease of about 20% when
loaded with doxorubicin HCl compared to the
size in pure NaCl 0.9% aqueous solution and
about 30 % when loaded with irinotecan.

CATHETER COMPATIBILITY

HepaSphere Microspheres can be injected
with microcatheters with the following
specifications:



Approximate
Reconstituted | Catheter
Dry (um) | Size range (pm) | Size ID(in.)
20-40 80-160 >0.020
30-60 120-240 >0.021
50-100 200-400 >0.021
100-150 400-600 >0.024
150-200 600-800 >0.027
INSTRUCTIONS FOR USE

HepaSphere Microspheres must be
reconstituted following the below descriptions
of OPTION 1, OPTION 2 or OPTION 3 before
positioning the catheter.

«  Carefully select the size of HepaSphere
Microspheres according to the size of
the target vessels at the desired level
of occlusion in the vasculature and the
nature of the aqueous solution. See the
description of “SWELLING BEHAVIOR".

«  Ensure the compatibility of the HepaSphere
Microspheres with the intended size of
catheter to be used. See the table above.

« Inspect the packaging to confirm that it
is intact. The external surface of the vial
is sterile.

« According to aseptic technique, open the
peel-away film beginning at the tip, and
peel back the film completely to the base.
Gently tip the sterile vial on the sterile field,
avoiding contact with any parts previously
sealed.

« HepaSphere Microspheres may be present
outside the vial. Therefore, the vial must be
aseptically handled away from the main
sterile field.

- To prevent coring the rubber stopper, insert
the injection needle as follows

1. Hold the needle so that the bevel faces
upwards and position the tip diagonally
to the insertion site. Press the tip
against the centre of the insertion site.

2. Apply a gentle force to the needle in
the opposite direction to the bevel to
ease the need|e into the insertion site
until the heel section of the needle
is no longer visible. Be careful not to
scrape off the upper-facing surface
of the rubber cap with the heel of the
needle tip.

3. Continuing to apply a gentle force to
the needle in the opposite direction
to the bevel, slowly insert the needle
vertically through the rubber cap.

4. After preparation, carefully examine
the solution to determine if there are
any rubber impurities present. If the
solution appears contaminated, do
not use it.

Note: The use of vented spike / blunt needles

is recommended.

HEPASPHERE MICROSPHERES CAN BE
USED WITH OR WITHOUT LOADING OF
DOXORUBICIN HCI OR IRINOTECAN.

OPTION 1: PREPARATION FOR
EMBOLIZATION WITHOUT DRUG (BLAND)
The approximate reconstitution time when
used without loading of a drug is 10 min.

« Filla syringe with 10ml of NaCl 0.9%
aqueous solution. Connect the syringe to a
needle of 20 gauge diameter or larger.

« To ensure proper reconstitution of the
HepaSphere Microspheres, grasp the vial
horizontally in your fingertips and roll the
vial several times. This will transfer the dry
contents of the vial to the sidewall.

Note: Pull back only the flip-top cap; do not

remove the crimp ring or the stopper from

the vial.

«  Carefully insert the needle from the syringe
through the stopper of the vial. Continue
rolling the vial in your fingertips and inject
the full amount (10ml) of reconstitution
medium into the vial, then place the vial
vertically and carefully remove the syringe
with the needle attached.

Note: The vial is hermetically closed. If

aspiration from the syringe into the vial does

not automatically occur, then, using caution,
manually aspirate air from the vial into the
syringe prior to injecting the reconstitution
fluid. Proper aspiration and/ or venting
techniques, as approved by the healthcare
facility, may be used for easier injection of
reconstitution medium into vial. If aspiration
of air from the vial is performed prior to
reconstitution, exercise caution not to remove
the spheres from the vial.

« Toensure a homogeneous reconstitution
of the HepaSphere Microspheres, shake
the vial back and forth so that the liquid
contacts the stopper 5-10 times.

«  Waita minimum of 10 minutes to allow the
HepaSphere Microspheres to reconstitute
and expand fully.

« Use a30ml syringe and 20 gauge or larger
need|e to aspirate the contents of the vial.
Rotate the vial to a vertical position with
the bottom of the vial facing upward. Pull
the needle back so that it is submerged in



the liquid but not occluded by the stopper.
Aspirate the entire contents of the vial into
the syringe.

« 10ml of non-ionic contrast medium must
be added to the syringe containing the
HepaSphere Microspheres for visualization
under fluoroscopy and microspheres
suspension.

Note: If the air was previously aspirated

from the vial, gentle injection of air using the

syringe prior to aspirating the contents of

the vial will ensure an easier aspiration of vial

contents into the syringe. If all contents are not

withdrawn, introduce an additional volume

of air and repeat the aspiration process. It is

possible to add an additional amount of non-

ionic contrast or NaCl 0.9% aqueous solution
into the syringe in order to get a higher
dispersion of microspheres.

Note: HepaSphere Microspheres reconstituted

as described above can be used in the

presence of chemotherapeutic agents such

as cisplatin, epirubicin, doxorubicin HCI,

fluorouracil, irinotecan and mitomycin after

hydration.

However for drug delivery, HepaSphere

Microspheres are only indicated for use with

doxorubicin HCI (see below Option 2) or

irinotecan (see below Option 3).

OPTION 2: PREPARATION FOR
EMBOLIZATION LOADED WITH
DOXORUBICIN HCI

WARNING: Liposomal formulations of
doxorubicin HCl are not suitable for loading
into HepaSphere Microspheres.

Note: Let the liquid doxorubicin come to room
temperature before use.

Lyophilized doxorubicin HCI must be
reconstituted in NaCl 0.9 % solution. As a
general guideline the loading of lyophilized
doxorubicin HCl solubilized in NaCl 0.9%
solution into HepaSphere Microspheres will
take one hour. The HepaSphere Microspheres
should not be used before they are fully
hydrated and expanded. Loading kinetics of
pre- solubilized doxorubicin HCI may vary,
depending on the concentration and pH of
the solution.

« Choose the appropriate dose of
doxorubicin HCl to load into the
HepaSphere Microspheres.

Note: A maximum dose of doxorubicin HCI

75mg can be loaded into 25 mg HepaSphere

Microspheres. Solubilize the desired dose of

lyophilized doxorubicin HCl in 20ml of NaCl

0.9% solution for injection.

NEVER USE PURE WATER
Note: Maximum recommended concentration

of doxorubicin HCl is 5mg/ml. Concentrations
of doxorubicin HCl above 5mg/ml substantially
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increase the solution viscosity and make

it difficult to handle with HepaSphere
Microspheres.

Aspirate the 20ml of doxorubicin HCI
solution into two separate 30ml syringes.
Each 30ml syringe should contain 10ml of
doxorubicin HCI solution.

Connect one of the 30ml syringes
containing 10ml of the doxorubicin HCI
solution to a needle of 20 gauge diameter
or larger.

To ensure proper reconstitution of the
HepaSphere Microspheres, grasp the
HepaSphere Microspheres vial horizontally
in your fingertips and roll the vial several
times. This will transfer the dry contents of
the vial to the sidewall.

Note: Pull back only the flip-top cap; do
not remove the crimp ring or the stopper
from the vial.

Carefully insert the needle of one of

the 30ml syringes containing 10ml of
doxorubicin HCl solution through the
stopper of the vial. Continue rolling the vial
in your fingertips and inject the full 10ml of
doxorubicin HCl solution into the vial.
Place the HepaSphere Microspheres vial
vertically. Carefully remove the syringe with
the needle attached, and allow the vial to
stand for 10 minutes in order to completely
hydrate the spheres.

During the 10 minutes hydration period,
shake the HepaSphere Microspheres vial
several times back and forth so that the
liquid contacts the grey stopper. Repeat
this process every 2-3 minutes to ensure

a homogenous reconstitution of the
HepaSphere Microspheres.

Note: The vial is hermetically closed. If
aspiration from the syringe into the vial does
not automatically occur, then, using caution,
manually aspirate air from the vial into the
syringe prior to injecting the reconstitution
fluid. Proper aspiration and/ or venting
techniques, as approved by the healthcare
facility, may be used for easier injection of
reconstitution media into the vial. If aspiration
of air from the vial is performed prior to
reconstitution, exercise caution not to remove
the spheres from the vial.

After the 10 minutes hydration period,
attach a 20 gauge or larger needle to

the second 30ml syringe containing

the remaining 10ml of doxorubicin HCI
solution and insert into the HepaSphere
Microspheres vial. Aspirate the contents of
the HepaSphere Microspheres vial into the
30ml syringe containing the remaining 10
ml of doxorubicin HCl solution. Rotate the
vial to a vertical position with the bottom
of the vial facing upward. Pull the needle
back so that it is submerged in the liquid
but not occluded by the stopper. Aspirate
the entire contents of the vial into the
syringe.



Note: if too many spheres are still stuck on the
vial wall, rinse the vial with 2 or 3ml of saline
and aspirate again with the syringe containing
the HepaSphere Microspheres.

«  Prior to removing the needle from the
HepaSphere Microspheres vial, while
holding the syringe vertically, gently pull
the plunger of the syringe down, removing
any solution that may be in the hub of the
needle.

« Replace the needle with a syringe cap
and shake the syringe back and forth to
disperse the contents within the syringe.

«  Wait a minimum of 60 minutes to allow
the HepaSphere Microspheres to load the
doxorubicin HCI. During the 60 minutes,
the syringe should be shaken every 10 - 15
minutes in order to optimize the drug
distribution into the spheres.

«  After 60 minutes, let the syringe stand for
the spheres to settle down and purge all
supernatant and discard it following facility
approved standards.

«  Add a minimum of 20ml of non-ionic
contrast medium to the 30ml syringe
containing the doxorubicin HCl loaded
HepaSphere Microspheres, however larger
volume of solution can provide better
control during embolization. Shake the
syringe 2 or 3 times and wait 5 min until
solution homogeneity is reached.

Note: Let the reconstituted spheres solution

with doxorubicin come to room temperature

before use.

- Before any injection, check the spheres
are in suspension, if not, shake the syringe
back and forth to disperse contents within
the syringe.

OPTION 3: PREPARATION FOR
EMBOLIZATION LOADED WITH IRINOTECAN

HepaSphere Microspheres loaded with
irinotecan are only applicable to the 20- 40um,
30-60um and 50-100pm sizes.

As a general guideline the loading of
irinotecan into HepaSphere Microspheres
will take 30 minutes. The HepaSphere
Microspheres should not be used before they
are fully hydrated and expanded.

« Choose the appropriate dose of irinotecan
solution to load into the HepaSphere
Microspheres. A maximum dose of 100
mg irinotecan can be loaded into 25 mg
HepaSphere Microspheres. Irinotecan
solution is typically available in a
concentration of 20 mg/ml.

Note: Let the irinotecan come to room

temperature before use.

« Aspirate the irinotecan into a syringe
connected to a needle of 20 gauge
diameter or larger.

« To ensure proper reconstitution of the

HepaSphere Microspheres, grasp the
HepaSphere Microspheres vial horizontally
in your fingertips and roll the vial several
times. This will transfer the dry contents of
the vial to the sidewall.

Note: Pull back only the flip-top cap; do not

remove the crimp ring or the stopper from

the vial.

«  Carefully insert the needle of the syringe
containing the irinotecan solution through
the stopper of the vial. Continue rolling
the vial in your fingertips and inject the
irinotecan solution into the vial.

« Place the HepaSphere Microspheres vial
vertically. Carefully remove the syringe with
the needle attached, and allow the vial to
stand for 30 minutes in order to completely
hydrate the spheres.

« During those 30 minutes, shake the
HepaSphere Microspheres vial several
times back and forth so that the liquid
contacts the grey stopper. Repeat this
process every 2-3 minutes to ensure
ahomogenous reconstitution of the
HepaSphere Microspheres.

Note: The vial is hermetically closed. If

aspiration from the syringe into the vial does

not automatically occur, then, using caution,
manually aspirate air from the vial into the
syringe prior to injecting the reconstitution
fluid. Proper aspiration and/or venting
techniques, as approved by the healthcare
facility, may be used for easier injection of
reconstitution media into the vial. If aspiration
of air from the vial is performed prior to
reconstitution, exercise caution not to remove
the spheres from the vial.

«  After the 30 minutes hydration and loading
period, attach a 20 gauge or larger needle
to an appropriately sized syringe and insert
it into the HepaSphere Microspheres vial.
Aspirate the contents of the HepaSphere
Microspheres vial into the syringe. Rotate
the vial to a vertical position with the
bottom of the vial facing upward. Pull the
needle back so that it is submerged in the
liquid but not occluded by the stopper.
Aspirate the entire contents of the vial into
the syringe.

«  Prior to removing the needle from the
HepaSphere Microspheres vial, while
holding the syringe vertically, gently pull
the plunger of the syringe down, removing
any solution that may be in the hub of the
needle.

« Replace the needle with a syringe cap
and shake the syringe back and forth to
disperse the contents within the syringe.

« Add an equal volume of non-ionic contrast
medium to the syringe containing
the irinotecan loaded HepaSphere
Microspheres immediately before use.

Note: Let the reconstituted spheres solution

with irinotecan come to room temperature



before use.

Larger volume of non-ionic contrast media
can lead to irinotecan release into the
supernatant.

Shake the syringe 2 or 3 times and wait 5
min until solution homogeneity is reached.
Before any injection, check that the
microspheres are in suspension. If not,
shake the syringe back and forth to
disperse contents within the syringe.

Do not remove the supernatant.

DELIVERY INSTRUCTIONS

Carefully evaluate the vascular network
associated with the target lesion utilizing
high resolution imaging.

Note: It is important to determine if any
arteriovenous shunts are present before
beginning embolization.

Using standard techniques, position the
delivery catheter within the target vessel
and the catheter tip as close as possible to
the embolization target.

Use an injection syringe no larger than
3ml for the delivery of the bland or
doxorubicin/irinotecan loaded HepaSphere
Microspheres. Use of a Tml injection
syringe is recommended.

Aspirate the HepaSphere Microspheres
mixture into the injection syringe.

Two methods for embolic aliquot
sequestering for injection may be used:
Option 1: Connect a 3way-stopcock

to the syringe containing the bland or
doxorubicin/irinotecan loaded HepaSphere
Microspheres and to the infusion micro
catheter, and use a Tml syringe for
injection through the open port of the 3
way-stopcock.

Option 2: Serial aliquots of the
doxorubicin/irinotecan/bland loaded
HepaSphere Microspheres can be drawn
from the syringe into a Tml injection
syringe through a 3 way-stop cock that is
not attached to the infusion catheter. The
1ml syringe containing each aliquot can
be attached independently to the infusion
microcatheter and injected.

Shake the syringe back and forth to
maintain the homogenous suspension of
the HepaSphere Microspheres mixture.
Under continuous fluoroscopic guidance,
inject the aliquot of HepaSphere
Microspheres in a slow, non forceful,
pulsatile manner over a time period

of approximately 1 minute per ml of
microspheres solution. Always inject under
free-flow conditions and monitor for reflux.

Note: Reflux of embolic spheres can induce
immediate ischemia of untargeted tissues
and vessels.

When stasis in the feeding pedicle occurs
while delivering the bland or doxorubicin/
irinotecan loaded HepaSphere
Microspheres, wait a minimum of 5 minutes
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then perform a selective angiogram
after the full 5 minutes wait to verify the
cessation of antegrade flow.

«  If cessation of antegrade flow has not
occurred, continue infusion under
fluoroscopic guidance until the desired
devascularization is obtained.

«  After the HepaSphere Microsphere infusion
is completed, remove the catheter while
maintaining gentle aspiration to avoid
dislodging any residual HepaSphere
Microspheres that may still be in the
catheter lumen. Discard the catheter after
removal and do not reuse.

« Discard any open vial or unused
HepaSphere Microspheres.

CAUTION

In the event that the catheter becomes
obstructed or significant infusion resistance is
encountered during injection, do not attempt
to flush the catheter with excessive pressure
because reflux of embolic material may occur
resulting in untargeted embolization. Remove
the catheter while applying gentle aspiration
and discard.

CONSERVATION / STORAGE / DISPOSAL

« HepaSphere Microspheres must be stored
at room temperature in a dry, dark place in
their original vials and packaging.

« Use by the date indicated on the labeling.

« Do not resterilize

«  When the procedure of reconstitution
is completed, store the solution of
HepaSphere Microspheres in 2 to 8°C
conditions and use within 24 hours,
if not used immediately. Do not store
HepaSphere Microspheres after contrast
medium has been added.

Note: HepaSphere Microspheres that have been

loaded with doxorubicin HCl, when not mixed

with a contrast agent and when stored at 2-8°C,

have been shown to be physically and chemically

stable during 15 days.

«  After use, HepaSphere Microspheres must
be disposed as per hospitals contaminated
waste circuit.

PATIENT COUNSELING INFORMATION

« Patients should have a clear understanding
prior to embolization of who will provide
their post procedure care and whom to
contact in case of an emergency after
embolization.

« Embolization patients should have an
understanding of the potential benefits,
risks, and adverse events associated with
embolization. In particular, patients should
understand that there is a chance their
symptoms will not improve following
embolization.
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HepaSphere-
Microsphéres

UTILISATION PREVUE

Les microsphéres HepaSphere™ sont destinées
a étre utilisées pour I'embolisation des
vaisseaux sanguins.

INDICATIONS

Les microsphéres HepaSphere™ sont indiquées

pour étre utilisées, avec ou sans administration

de doxorubicine HCl a des fins thérapeutiques

ou pré-opératoires dans les procédures

suivantes :

«  Embolisation de carcinome
hépatocellulaire

«  Embolisation de métastases dans le foie.

Les microsphéres HepaSphere chargées

d'irinotécan sont indiquées pour les

interventions suivantes :

«  Embolisation de cancer colorectal
métastatique (mCRC) dans le foie.

DESCRIPTION

Les microsphéres HepaSphere appartiennent
a une famille d’agents emboliques basés sur
des technologies exclusives. Les microsphéres
HepaSphere sont biocompatibles, hydrophiles,
non-résorbables, extensibles et conformables.
Les microsphéres HepaSphere se dilatent

au contact des solutions aqueuses. Les
microsphéres HepaSphere peuvent étre utilisées
telles quelles (sans médicament) ou chargées
de doxorubicine HCl ou d'irinotécan. Elles sont
proposées dans un grand nombre de tailles.

ISec (um)I 20-40| 30-60 I 50-100 |1 00-1 SOI 1 SO-ZOOI

Les microsphéres HepaSphere sont composées
a100% de poly (alcool vinylique-co-acrylate
de sodium).

TABLEAU DES MATERIAUX DU DISPOSITIF
IMPLANTABLE

Niveau
Matériau 'Duree_ (fe d expos_ltlon
I'exposition du patient
(pour un flacon)
Poly (alcool
vinylique-co- | Along terme

acrylate de (>30jours) 25mgou 50 mg

sodium)

EMBALLAGE DU DISPOSITIF

Les microsphéres HepaSphere sont
conditionnées dans un flacon stérile de 10 ml,
avec bouchon serti, enfermé dans une poche
hermétique.

Contenu : 25 mg ou 50 mg de microsphéres
HepaSphere séches par flacon, a reconstituer

avant utilisation.

PERFORMANCES CLINIQUES

Les microsphéres HepaSphere sont congues
pour une embolisation contrdlée et ciblée.
Les microsphéres HepaSphere sont des
implants non résorbables a long terme qui
permettent une embolisation permanente.
Les microsphéres HepaSphere sont des
microsphéres conformables et expansibles qui
adaptent leur morphologie au vaisseau cible,
permettant une occlusion compléte du flux
sanguin. La privation de I'apport sanguin a la
tumeur entraine la nécrose de la tumeur.

Les microsphéres HepaSphere peuvent étre
chargées de doxorubicine HCl ou d'irinotécan
et sont capables d'assurer une libération
prolongée du médicament localement sur

le site d'embolisation. Grace a leur grande
conformabilité, les microsphéres HepaSphere
assurent un contact optimal entre la surface
de la microsphere et la paroi vasculaire, ce
qui permet la diffusion du médicament dans
la tumeur.

BENEFICE CLINIQUE

L'embolisation avec les microsphéres

HepaSphere est un traitement peu invasif et

efficace pour :

« Retarder la progression de la maladie et
améliorer la survie des patients atteints
de carcinome hépatocellulaire et de
métastases au foie

« Retarder la progression de la maladie et
améliorer la survie des patients atteints de
cancer colorectal métastatique au foie

Pour obtenir une copie du Résumé des
caractéristiques de sécurité et des performances
cliniques (RCSPC) européen a jour de ce
dispositif, veuillez consulter la base de données
européenne sur les dispositifs médicaux
(Eudamed), ot il est lié a I''UD-ID de base. https://
ec.europa.eu/tools/eudamed. IUD-ID de base :
088445048755E9.

Il est également possible de télécharger une
copie du RCSPC (SSCP) a partir de : https://
www.merit.com/sscp/

IMAGERIE PAR RESONANCE MAGNETIQUE
Les microsphéres HepaSphere sont constituées
d’un copolymeére acrylique et sont compatibles
avec l'imagerie par résonance magnétique
(IRM).

CONTRE-INDICATIONS

« Patients intolérants aux procédures
d'occlusion vasculaire

« Anatomie vasculaire ou circulation
sanguine interdisant le positionnement
correct du cathéter ou l'injection
embolique
Vasospasme avéré ou soupgonné
Présence ou risque de survenue
d’hémorragie
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Présence de maladie athéromateuse sévere
Présence de vaisseaux collatéraux
susceptibles de mettre en danger des
territoires normaux pendant I'embolisation
Shunts artério-veineux a haut débit ou
fistules d'un diamétre luminal supérieur

a la taille des microsphéres HepaSphere
sélectionnées

Résistance vasculaire périphérique des
arteres alimentant la Iésion interdisant le
passage des microsphéres HepaSphere
dans la Iésion

Ne pas utiliser dans les vaisseaux
pulmonaires, dans les vaisseaux coronaires
ni dans ceux du systéme nerveux central
Sensibilité connue a l'acrylate d'alcool-co-
sodium polyvinylique

AVERTISSEMENTS

La taille des microsphéres HepaSphere
doit étre choisie en tenant compte de
I'aspect artérioveineux a I'angiographie. La
taille des microsphéres HepaSphere doit
étre sélectionnée a la fois pour s'adapter
ala taille du vaisseau alimentant la cible
et pour empécher le passage de l'artére
alaveine.

Certaines des microsphéres HepaSphere
peuvent se situer légérement hors des
limites, de sorte que le médecin doit veiller
a sélectionner soigneusement la taille des
microsphéres HepaSphere en fonction

de la taille des vaisseaux ciblés au niveau
d'occlusion souhaité dans la structure
vasculaire et aprés avoir pris en compte
I'aspect artérioveineux a 'angiographie.
En raison des complications importantes
liées a une embolisation non ciblée, il
convient de faire preuve d’'une grande
attention au cours de toute procédure
impliquant la circulation extra-

cranienne englobant la téte et le cou,

et le médecin doit évaluer avec soin les
avantages potentiels de I'utilisation de
I'embolisation par rapport aux risques et
aux complications potentielles de cette
procédure. Ces complications peuvent
comprendre la cécité, une perte de l'ouie,
une perte de l'odorat, une paralysie et le
déces.

Des Iésions cutanées résultant de
rayonnements importants peuvent
survenir chez le patient a la suite de
longues expositions a la radioscopie, si

le patient est de forte corpulence, si les
projections de rayons X sont effectuées

de biais et en cas d'enregistrement de
plusieurs séries d'images ou radiographies.
Reportez-vous au protocole clinique de
votre établissement pour vérifier que la
dose de radiation appropriée est appliquée
pour chaque type de procédure réalisée.
L'apparition d'une Iésion liée aux radiations
chez le patient peut étre retardée. Les
patients doivent étre informés des effets

potentiels des radiations, de ce a quoi

ils doivent s'attendre et des personnes a
contacter si des symptoémes apparaissent.
Les microsphéres HepaSphere NE DOIVENT
PAS étre reconstituées dans de l'eau stérile
pour injection. La reconstitution dans I'eau
stérile provoque une dilatation excessive
qui rend l'injection des microsphéres
HepaSphere trés difficile, voire impossible.
Ne reconstituez pas les microsphéres
HepaSphere avec du lipiodol / de Iéthiodol.
Soyez particulierement attentif aux signes
d’embolisation non ciblée. Pendant
l'injection, surveillez attentivement les
constantes vitales du patient, y compris

la Sa02 (p. ex. hypoxie, variations du
systéme nerveux central). En cas de signe
d’embolisation non ciblée ou si le patient
développe des symptomes, envisagez
d‘arréter la procédure, de rechercher

la présence éventuelle d'un shunt ou
d’augmenter la taille des microsphéres.
Envisagez d'augmenter la taille des
microsphéres si des signes angiographiques
évidents d'embolisation n‘apparaissent

pas rapidement pendant l'injection des
microsphéres.

Avertissements a propos de l'utilisation de
petites microspheres :

Il convient de se montrer particulierement
attentif si vous envisagez d'utiliser

des agents emboliques d'un diametre
inférieur a la capacité de résolution de
votre équipement d'imagerie. La présence
d’anastomoses artério-veineuses, de
ramifications vasculaires séloignant de la
zone ciblée ou de vaisseaux émergents qui
n'‘étaient pas évidents avant 'embolisation
peut aboutir & une embolisation non ciblée
et provoquer de graves complications.

Les microsphéres d'une taille inférieure

a 100 microns sont plus susceptibles
d'interrompre la circulation vers les tissus
distaux. L'utilisation de microspheres

de petite taille augmente le risque de
lésion ischémique et il convient de tenir
compte des conséquences possibles
d’une telle [ésion avant I'embolisation. Ces
conséquences comprennent |'apparition
d’un cedéme, d'une nécrose, d'une
paralysie, d'un abcés et/ou d'un syndrome
post-embolisation plus prononcé.

Un cedeme post-embolisation peut
provoquer une ischémie dans les tissus
voisins de la zone ciblée. Il convient de
veiller tout particuliérement a éviter
I'ischémie des tissus intolérants et non
ciblés, tels que les tissus nerveux.

PRECAUTIONS

Les microsphéres HepaSphere doivent étre
utilisées exclusivement par des médecins
spécialistes formés aux procédures
d'embolisation vasculaire. La taille et la
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quantité des microsphéres doivent étre
sélectionnées avec soin en fonction de la lésion
a traiter et de la présence éventuelle de shunts.
Seul le médecin peut décider du moment le
plus approprié pour arréter l'injection des
microsphéres HepaSphere.

Ne pas utiliser si le flacon, le bouchon ou la
poche semblent endommagés.

A usage individuel - Contenu livré

stérile - Ne jamais réutiliser, retraiter ni
restériliser le contenu d'un flacon qui a été
ouvert. La réutilisation, le retraitement ou la
restérilisation risqueraient de compromettre
l'intégrité structurelle du dispositif et/ou de
provoquer une défaillance qui, a son tour,
pourrait provoquer une blessure, une maladie,
voire le décés du patient. La réutilisation, le
retraitement ou la restérilisation pourraient
également générer un risque de contamination
du dispositif et/ou provoquer une infection

ou une infection croisée du patient, y compris,
sans s'y limiter, la transmission de maladie(s)
infectieuse(s) d'un patient a un autre. La
contamination du dispositif peut provoquer
une blessure, une maladie, voire le décés du
patient. Toutes les procédures doivent étre
effectuées conformément a la technique
d'asepsie acceptée.

Les microsphéres HepaSphere NE DOIVENT
PAS étre utilisées a leur état sec d’origine.
Elles doivent étre reconstituées avant
utilisation.

Les microsphéres HepaSphere se dilatent au
contact d’une solution aqueuse. Limportance
de cette dilatation dépend de la concentration
ionique de la solution. Se reporter a la section «
COMPORTEMENT DES GONFLEMENTS ».

Les microsphéres HepaSphere sont
compressibles et faciles a injecter via des
micro-cathéters. Toutefois, I'injection des
microsphéres HepaSphere avant qu'elles ne
soient complétement dilatées risque de ne pas
permettre d'atteindre la cible d'embolisation
visée et de provoquer I'embolisation d'une
zone de tissus plus étendue.

Remarque : La concentration maximale
recommandée de doxorubicine HCl est de

5 mg/ml. Les concentrations de doxorubicine
HCl supérieures a 5 mg/ml augmentent
considérablement la viscosité de la solution

et la rendent difficile a gérer avec les
microsphéres HepaSphere. La concentration
maximale recommandée d'irinotécan est de
20 mg/ml.

Les patients présentant des allergies connues

aux milieux de contraste non-ionisés devront
parfois prendre des corticostéroides avant
I'embolisation. Des évaluations ou des précautions
supplémentaires peuvent étre nécessaires pour
gérer les soins peropératoires chez les patients
atteints des affections suivantes :

- Diathése saignante ou état
d’hypercoagulation

- Déficitimmunitaire

Remarque : Si vous chargez les microsphéres

HepaSphere de doxorubicine HCl ou

d'irinotécan, reportez-vous a la notice

du médicament concerné pour plus

d'informations a propos des contre-indications,

des avertissements, des précautions, des

complications potentielles, du dosage et de la

gestion des patients avant de les utiliser.

COMPLICATIONS POTENTIELLES

L'embolisation vasculaire est une procédure

a haut risque. Des complications peuvent

survenir a tout moment pendant ou apres

l'intervention et peuvent comprendre, sans
sy limiter :

«  Syndrome post-embolisation (tel que
nausées, vomissements, douleurs, fiévre)

- Fatigue et perte d'appétit

« Hypertension

« Troubles ou insuffisance hépatiques
(y compris anomalies des enzymes
hépatiques et ascite)

«  Complications liées a la cathéterisation (p. ex.
hématome au site d'entrée, formation d’'un
caillot a la pointe du cathéter et délogement
ultérieur, et Iésions nerveuses et/ou
circulatoires pouvant provoquer une blessure
de la jambe)

« Rupture du vaisseau ou de la lésion et
hémorragie

« Vasospasme

« Recanalisation

« Réaction allergique aux médicaments
(p. ex. analgésiques)

« Réaction allergique aux milieux de
contraste non-ionisés ou au matériau
embolique

« Refluxindésirable ou passage des
microsphéres HepaSphere dans les artéres
normales adjacentes a la Iésion ciblée ou a
travers la Iésion et dans d'autres artéres ou
lits artériels, tels que la carotide interne, la
circulation pulmonaire ou coronaire

« Embolie pulmonaire liée a un shunt artério-
veineux

- Epanchement pleural

« Ischémie sur un site indésirable,
notamment AVC ischémique, infarctus
ischémique (y compris l'infarctus du
myocarde) et nécrose des tissus

«  Occlusion du lit capillaire et Iésions
tissulaires (cholécystite, cholangite,
pancréatite)

« Paralysie résultant d'une embolisation non
ciblée ou de la [ésion ischémique liée a un
cedéme des tissus adjacents

«  Cécité, perte de l'ouie et perte de I'odorat

« Réactions aux corps étrangers qui
nécessitent une intervention médicale

« Infection nécessitant une intervention
médicale (y compris abcés du foie)

- Déces



« Des informations supplémentaires figurent
dans la section Avertissements

COMPORTEMENT DES GONFLEMENTS

Les microsphéres HepaSphere se dilatent
pendant la reconstitution au contact d’'une
solution aqueuse de NaCl a 0,9 % et de milieux
de contraste non-ionisés. Lorsquelles sont
hydratées dans 100 % de solution aqueuse

de NaCl a 0,9 % ou dans une solution de

50 % de milieu de contraste non-ionisé et

50 % de solution aqueuse NaCl a 0,9 %, les
microsphéres HepaSphere se dilatent jusqu'a
environ 4 fois leur diameétre sec d'origine en 10
minutes environ. Par exemple, les microspheres
HepaSphere d’un diamétre d'environ 50

a 100 microns a leur état sec se dilatent
jusqu’a environ 200 a 400 microns pendant

la reconstitution, comme recommandé ci-
dessous. En raison de la variabilité inhérente au
processus de dilatation, certaines microspheres
HepaSphere seront légérement hors de

cette plage aprés la reconstitution, de sorte
que le médecin doit veiller a sélectionner
soigneusement les microsphéres HepaSphere
en fonction de la taille des vaisseaux ciblés, du
niveau d'occlusion souhaité dans les vaisseaux
et de la nature de la solution aqueuse.
Remarque : Pour se dilater correctement,

les microsphéres HepaSphere doivent étre
exposées a un minimum de 10 ml de solution
pour la doxorubicine HCl ou la solution saline
ou a un minimum de 5 ml pour l'irinotécan.
Limportance de la dilatation en cas de
chargement de doxorubicine HCl dépend de

la quantité de médicament chargée dans le
produit. La taille des microsphéres HepaSphere
rétrécit jusqu'a environ 20 % de la normale
lorsqu'elles sont chargées de doxorubicine

HCl par rapport a leur taille dans la solution
aqueuse pure de NaCl a 0,9 % et jusqu'a
environ 30 % de leur taille lorsquelles sont
chargées d'irinotécan.

COMPATIBILITE AVEC LES CATHETERS

Les microsphéres HepaSphere peuvent étre
injectées avec des micro cathéters répondant
aux spécifications suivantes :

Gamme de taille | Diameétre
approximative | intérieur DI
Sec rec itué du cathé
(am) (um) (po.)
20-40 80-160 20,020
30-60 120-240 >0,021
50-100 200-400 >0,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 >0,027
MODE D’EMPLOI

Les microsphéres HepaSphere doivent étre

reconstituées en suivant les descriptions

ci-dessous de 'OPTION 1, de 'OPTION 2 ou de

I'OPTION 3 avant de positionner le cathéter.

«  Sélectionnez soigneusement la taille des
microsphéres HepaSphere en fonction de
la dimension des vaisseaux ciblés au niveau
d'occlusion souhaité dans la vasculature
et de la nature de la solution aqueuse. Voir
la description du « COMPORTEMENT DES
GONFLEMENTS ».

«  Vérifiez la compatibilité des microsphéres
HepaSphere avec la taille prévue du cathéter
a utiliser. Voir le tableau ci-dessus.

« Inspectez 'emballage pour vous assurer
qu'il est intact. La surface extérieure du
flacon est stérile.

« Selon une technique aseptique, ouvrir le
film pelable en commencant par la pointe,
et peler complétement le film jusqu’a la
base. Versez délicatement le flacon stérile
sur le champ stérile, en évitant tout contact
avec les parties précédemment scellées.

« Des microsphéres HepaSphere peuvent
étre présentes en dehors du flacon. En
conséquence, le flacon doit étre manipulé
de maniére aseptique a I'écart du champ
stérile principal.

«  Pour éviter de percer le bouchon de
caoutchouc, insérez l'aiguille d'injection
comme suit

1. Tenez |'aiguille de maniére que le coté
biseauté soit orienté vers le haut et
positionnez la pointe en diagonale par
rapport au site d'insertion. Appuyez
la pointe contre le centre du site
d'insertion.

2. Exercez une pression douce sur
I'aiguille dans la direction opposée au
biseau afin de faire progresser l'aiguille
jusqu'au site d'insertion, jusqu’a ce que
la partie postérieure de I'aiguille ne
soit plus visible. Veillez a ne pas érafler
la surface supérieure du bouchon de
caoutchouc avec l'arriére de la pointe
de l'aiguille.

3. Tout en continuant a exercer une
pression douce sur l'aiguille dans la
direction opposée au biseau, insérez
lentement l'aiguille verticalement a
travers le bouchon de caoutchouc.

4. Aprés la préparation, examinez
soigneusement la solution pour
rechercher la présence d'éventuelles
particules de caoutchouc. Si la solution
semble contaminée, ne l'utilisez pas.

Remarque : L'utilisation de pointes ventilées /

aiguilles conventionnelles est recommandée.
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LES MICROSPHERES HEPASPHERE PEUVENT
ETRE UTILISEES AVEC OU SANS ETRE
CHARGEES DE DOXORUBICINE HCI OU
D'IRINOTECAN.

OPTION 1: PREPARATION A
L'EMBOLISATION SANS MEDICAMENT (VIDE)
Le temps de reconstitution approximatif
lorsqu'il est utilisé sans chargement d'un
médicament est de 10 minutes.

«  Remplissez une seringue avec 10 ml de
solution aqueuse de NaCl 0,9 %. Raccordez
la seringue a une aiguille de gauge 20 de
diameétre ou plus.

«  Pour assurer la reconstitution correcte des
microsphéres HepaSphere, saisissez le
flacon a I'horizontale entre vos doigts et
faites rouler le flacon plusieurs fois. Cela
transférera le contenu sec du flacon contre
sa paroi latérale.

Remarque : Tirez seulement la capsule a

clapet ; ne retirez pas la bague sertie nile

bouchon du flacon.

« Insérez soigneusement 'aiguille de la
seringue a travers le bouchon du flacon.
Continuez a faire rouler le flacon entre vos
doigts et injectez l'ensemble du contenu (10
ml) du milieu de reconstitution dans le flacon,
puis placez le flacon a la verticale et retirez
soigneusement la seringue avec l'aiguille
attachée.

Remarque: Le flacon est hermétiquement

fermé. Si I'aspiration depuis la seringue dans

le flacon ne se produit pas automatiquement,
aspirez manuellement I'air du flacon dans

la seringue avant d'injecter le liquide de

reconstitution. Des techniques appropriées

d‘aspiration et/ou d'aération, telles
quapprouvées par I'établissement de santé,
peuvent étre utilisées pour faciliter I'injection
du milieu de reconstitution dans le flacon. Si

I'aspiration d'air depuis le flacon est effectuée

avant la reconstitution, veillez a ne pas faire

sortir les sphéres du flacon.

«  Pour garantir la reconstitution homogéne
des microsphéres HepaSphere, agitez le
flacon 5 a 10 fois d’avant en arriére de
fagon a ce que le liquide soit au contact
du bouchon.

«  Attendez au minimum 10 minutes pour
permettre aux microsphéres HepaSphere
de se reconstituer et de se dilater
complétement.

« Utilisez une seringue de 30 ml et une
aiguille de 20 Gauges ou plus pour aspirer
le contenu du flacon. Faites pivoter le
flacon jusqu'a une position verticale,
le fond du flacon étant tourné vers le
haut. Tirez l'aiguille en arriére afin quelle
soit immergée dans le liquide, sans étre
obstruée par le bouchon. Aspirez la totalité
du contenu du flacon dans la seringue.

« 10 ml de produit de contraste non
ionique doivent étre ajoutés a la seringue
contenant les microsphéres HepaSphere

pour la visualisation sous radioscopie et la

suspension des microsphéres.
Remarque : Si l'air a été préalablement
aspiré hors du flacon, une injection d‘air
en douceur a |'aide de la seringue avant
I'aspiration du contenu du flacon facilitera
I'aspiration de ce contenu dans la seringue. Si
tout le contenu n'est pas aspiré, introduisez
un volume d‘air supplémentaire et répétez
l'opération d'aspiration. Il est possible d'ajouter
une quantité supplémentaire de milieu de
contraste non-ionisé ou de solution aqueuse
de NaCl a 0,9 % dans la seringue afin d'obtenir
une dispersion supérieure des microsphéres.
Remarque : Aprés hydratation, les
microsphéres HepaSphere reconstituées
comme décrit ci-dessus peuvent étre utilisées
en présence d'agents chimiothérapeutiques
tels que le cisplatine, Iépirubicine, la
doxorubicine HCI, le fluorouracile, I'irinotécan
et la mytomycine.
Toutefois, pour I'administration des
médicaments, les microsphéres HepaSphere
sont indiquées uniquement avec l'utilisation
de la doxorubicine HCI (voir l'option 2
ci-dessous) ou l'irinotécan (voir I'option 3
ci-dessous).

OPTION 2 : PREPARATION POUR
EMBOLISATION CHARGEE DE
DOXORUBICINE HCI

AVERTISSEMENT : Les formulations
liposomales de doxorubicine HCl ne
conviennent pas pour le chargement dans les
microsphéres HepaSphere.

Remarque : Laisser la doxorubicine liquide
atteindre la température ambiante avant de
I'utiliser.

La doxorubicine HCl lyophilisée doit

étre reconstituée dans une solution de

NaCl a 0,9 %. D'une maniére générale, le

chargement de doxorubicine HCl lyophilisée

dans une solution de NaCl a 0,9 % dans les
microsphéres HepaSphere demande une
heure. Les microsphéres HepaSphere ne
doivent pas étre utilisées avant d’avoir été
complétement hydratées et dilatées. La
cinétique de chargement de la doxorubicine

HCI pré-solubilisée peut varier en fonction de

la concentration et du pH de la solution.

« Choisissez la dose appropriée de
doxorubicine HCl a charger dans les
microsphéres HepaSphere.

Remarque : Une dose maximale de

doxorubicine HCI de 75 mg peut étre chargée

dans 25 mg de microsphéres HepaSphere.

Solubilisez la dose souhaitée de doxorubicine

lyophilisée HCI dans 20 ml de solution de NaCl

a0,9 % pour injection.

NE JAMAIS UTILISER D'EAU PURE

Remarque : La concentration maximale
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recommandée de doxorubicine HCl est de

5 mg/ml. Les concentrations de doxorubicine

HCl supérieures a 5 mg/ml augmentent

considérablement la viscosité de la solution

et la rendent difficile a gérer avec les
microsphéres HepaSphere.

« Aspirez les 20 ml de solution de
doxorubicine HCI dans deux seringues
distinctes de 30 ml. Chaque seringue de
30 ml doit contenir 10 ml de solution de
doxorubicine HCI.

« Raccordez |'une des seringues de
30 ml contenant 10 ml de solution de
doxorubicine HCl a une aiguille de
diamétre 20 Gauges ou plus.

«  Pour assurer la reconstitution correcte des
microsphéres HepaSphere, saisissez le
flacon a I'horizontale entre vos doigts et
faites rouler le flacon plusieurs fois. Cela
transférera le contenu sec du flacon contre
sa paroi latérale.

« Remarque :Tirez seulement la capsule a
clapet ; ne retirez pas la bague sertie ni le
bouchon du flacon.

« Insérez soigneusement l'aiguille dans
I'une des seringues de 30 ml contenant
10 ml de solution de doxorubicine HCl a
travers la capsule du flacon. Continuez a
faire tourner le flacon entre vos doigts et
injectez la totalité des 10 ml de solution de
doxorubicine HCI dans le flacon.

«  Placez le flacon de microsphéres
HepaSphere en position verticale. Retirez
soigneusement la seringue avec l'aiguille
attachée et laissez reposer le flacon pendant
10 minutes afin d’hydrater complétement
les spheres.

«  Au cours de la période d'hydratation de
10 minutes, agitez plusieurs fois le flacon
de microsphéres HepaSphere d'avant en
arriere afin que le liquide soit au contact de
la capsule grise. Répétez cette opération
toutes les 2 & 3 minutes afin d'assurer une
reconstitution homogéne des microsphéres
HepaSphere.

Remarque: Le flacon est hermétiquement

fermé. Si I'aspiration depuis la seringue dans

le flacon ne se produit pas automatiquement,
aspirez manuellement I'air du flacon dans

la seringue avant d'injecter le liquide de

reconstitution. Des techniques appropriées

d‘aspiration et/ou d'aération, telles
qu'approuvées par I'établissement de santé,
peuvent étre utilisées pour faciliter I'injection
du milieu de reconstitution dans le flacon. Si

I'aspiration d'air depuis le flacon est effectuée

avant la reconstitution, veillez a ne pas faire

sortir les sphéres du flacon.

«  Aprés la période d’hydratation de 10 minutes,
attachez une aiguille de 20 Gauges ou
plus a la seconde seringue de 30 ml
contenant les 10 ml restants de solution
de doxorubicine HCl et insérez-la dans le
flacon de microsphéres HepaSphere. Aspirez
le contenu du flacon de microsphéres

HepaSphere dans la seringue de 30 ml
contenant les 10 ml restants de solution de
doxorubicine HCI. Faites pivoter le flacon
jusqu'a une position verticale, le fond du
flacon étant tourné vers le haut. Tirez I'aiguille
en arriére afin quelle soit immergée dans le
liquide, sans étre obstruée par le bouchon.
Aspirez la totalité du contenu du flacon dans
la seringue.

Remarque : Si trop de sphéres sont encore

collées sur la paroi du flacon, rincez le flacon

avec 2 ou 3 ml de solution saline et aspirez

a nouveau avec la seringue contenant les

microsphéres HepaSphere.

« Avant de retirer l'aiguille du flacon de
microsphéres HepaSphere, en tenant la
seringue verticalement, tirez doucement
le piston de la seringue vers le bas afin de
retirer toute solution qui pourrait se trouver
dans I'embase de l'aiguille.

« Remplacez l'aiguille par un bouchon de
seringue et secouez la seringue d'avant en
arriére afin de disperser le contenu dans
la seringue.

« Attendez au minimum 60 minutes pour
permettre aux microsphéres HepaSphere
de charger la doxorubicine HCI. Pendant
ces 60 minutes, la seringue doit étre agitée
toutes les 10 a 15 minutes afin d'optimiser
la répartition du médicament dans les
sphéres.

« Aubout de 60 minutes, laissez reposer la
seringue pour permettre aux sphéres de
se stabiliser et purgez tout le surnageant,
puis éliminez-le conformément aux normes
approuvées par |'établissement.

«  Ajoutez au minimum 20 ml de milieu de
contraste non-ionisé a la seringue de 30 ml
contenant les microsphéres HepaSphere
chargées de doxorubicine HCI. Toutefois,
un volume plus important peut offrir un
meilleur controle pendant 'embolisation.
Agitez la seringue 2 ou 3 fois et attendez
5 minutes afin que la solution soit bien
homogeéne.

Remarque : Laissez la solution de sphéres

reconstituées avec la doxorubicine atteindre la

température ambiante avant de I'utiliser.

« Avant toute injection, vérifiez que les
sphéres sont en suspension. Si ce n'est pas
le cas, agitez la seringue d‘avant en arriére
pour disperser le contenu a l'intérieur de
la seringue.

OPTION 3 : PREPARATION POUR
EMBOLISATION CHARGEE D'IRINOTECAN

Les microsphéres HepaSphere chargées
d'irinotécan ne s'appliquent qu'aux sphéres
dont les tailles vont de 20-40 pm, 30-60 um et
de 50-100 pm.

D’une maniére générale, le chargement de
l'irinotécan dans les microsphéres HepaSphere
dure 30 minutes. Les microsphéres
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HepaSphere ne doivent pas étre utilisées
avant d’avoir été complétement hydratées et
dilatées.

« Choisissez la dose appropriée d'irinotécan a
charger dans les microsphéres HepaSphere.
Une dose maximale de 100 mg d'irinotécan
peut étre chargée dans 25 mg de
microsphéres HepaSphere. La solution
diirinotécan est généralement disponible a
une concentration de 20 mg/ml.

Remarque : Laissez l'irinotécan atteindre la

température ambiante avant de I'utiliser.

« Aspirez l'irinotécan dans une seringue
raccordée a une aiguille de 20 Gauges de
diameétre ou plus.

«  Pour assurer la reconstitution correcte des
microsphéres HepaSphere, saisissez le
flacon a I'horizontale entre vos doigts et
faites rouler le flacon plusieurs fois. Cela
transférera le contenu sec du flacon contre
sa paroi latérale.

Remarque : Tirez seulement la capsule a

clapet ; ne retirez pas la bague sertie nile

bouchon du flacon.

« Insérez soigneusement l'aiguille de la
seringue contenant la solution d'irinotécan
a travers le bouchon du flacon. Continuez
a faire tourner le flacon entre vos doigts
et injectez la solution d'irinotécan dans
le flacon.

« Placez le flacon de microspheres
HepaSphere en position verticale. Retirez
soigneusement la seringue avec l'aiguille
attachée et laissez reposer le flacon
pendant 30 minutes afin d’hydrater
complétement les sphéres.

« Au cours de ces 30 minutes, agitez
plusieurs fois le flacon de microsphéres
HepaSphere d’avant en arriere afin que le
liquide soit au contact de la capsule grise.
Répétez cette opération toutes les 2 a 3
minutes afin d’assurer une reconstitution
homogeéne des microsphéres HepaSphere.

Remarque: Le flacon est hermétiquement

fermé. Si I'aspiration depuis la seringue dans

le flacon ne se produit pas automatiquement,
aspirez manuellement I'air du flacon dans

la seringue avant d'injecter le liquide de

reconstitution. Des techniques appropriées

d‘aspiration et/ou d'aération, telles
qu'approuvées par I'établissement de santé,
peuvent étre utilisées pour faciliter I'injection
du milieu de reconstitution dans le flacon. Si

I'aspiration d'air depuis le flacon est effectuée

avant la reconstitution, veillez a ne pas faire

sortir les sphéres du flacon.

« Auterme de la période d’hydratation
et de chargement de 30 minutes, fixez
une aiguille de 20 Gauges ou plus sur
une seringue de taille appropriée et
insérez-la dans le flacon de microsphéres
HepaSphere. Aspirez le contenu des
microsphéres HepaSphere dans la seringue.
Faites pivoter le flacon jusqua une position
verticale, le fond du flacon étant tourné

vers le haut. Tirez l'aiguille en arriére afin
qu'elle soit immergée dans le liquide, sans
étre obstruée par le bouchon. Aspirez

la totalité du contenu du flacon dans la
seringue.

« Avant de retirer l'aiguille du flacon de
microsphéres HepaSphere, en tenant la
seringue verticalement, tirez doucement
le piston de la seringue vers le bas afin de
retirer toute solution qui pourrait se trouver
dans I'embase de l'aiguille.

« Remplacez l'aiguille par un bouchon de
seringue et secouez la seringue d'avant en
arriére afin de disperser le contenu dans
la seringue.

« Immédiatement avant utilisation, ajoutez
un volume égal de milieu de contraste
non-ionisé dans la seringue contenant
les microsphéres HepaSphere chargées
dirinotécan.

Remarque : Laissez la solution de sphéres

reconstituées avec l'irinotécan atteindre la

température ambiante avant de I'utiliser.

« Unvolume plus important de milieu de
contraste pourrait provoquer la libération
d'irinotécan dans le surnageant.

« Agitez la seringue 2 ou 3 fois et attendez
5 minutes afin que la solution soit bien
homogeéne.

« Avant toute injection, vérifiez que les
microsphéres sont en suspension. Si ce
n'est pas le cas, agitez la seringue d'avant
en arriére afin de disperser le contenu dans
la seringue.

« Ne retirez pas le surnageant.

INSTRUCTIONS D’ADMINISTRATION

- Evaluez soigneusement le réseau vasculaire
associé a la lésion cible en utilisant une
imagerie a haute résolution.

Remarque : Il est important de déterminer si

des shunts artério-veineux sont présents avant

de commencer I'embolisation.

« Enutilisant des techniques standard,
positionnez le cathéter d’administration
dans le vaisseau cible et la pointe du
cathéter aussi prés que possible de la cible
de I'embolisation.

« Utilisez une seringue d'injection de
3 mlau plus pour administrer les
microsphéres HepaSphere vides ou
chargées de doxorubicine/d’irinotécan. Il
est recommandé d'utiliser une seringue
d'injection d’'1 ml.

« Aspirez le mélange de microsphéres
HepaSphere dans la seringue d'injection.

«  Deux méthodes peuvent étre utilisées pour
la séquestration de I'aliquot embolique
pour injection :

« Option 1:Raccordez un robinet d'arrét
a 3 voies a la seringue contenant les
microsphéres HepaSphere vides ou
chargées de doxorubicine/d'irinotécan et
au microcathéter de perfusion et utilisez
une seringue d'1 ml pour l'injection a
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travers le port ouvert du robinet d’arrét
a3 voies.

Option 2: Des aliquots en série de
microsphéres HepaSphere vides ou
chargées de doxorubicine/d‘irinotécan
peuvent étre prélevés de la seringue dans
une seringue d'injection d'1 ml a travers
un robinet d'arrét a 3 voies qui n'est pas
connecté au cathéter de perfusion. La
seringue d’'1 ml contenant chaque aliquot
peut étre reliée indépendamment au
microcathéter de perfusion pour injection.

« Agitez la seringue d'avant en arriére pour
préserver 'homogénéité de la suspension
du mélange de microsphéres HepaSphere.

«  Sous guidage radioscopique continu,
injectez I'aliquot de microspheres
HepaSphere de maniére lente, souple et
pulsatile au rythme d’environ 1 minute par
ml de solution de microsphéres. Procédez
toujours a l'injection dans des conditions
de circulation libre et surveillez le reflux.

Remarque : Le reflux de sphéres emboliques

pourrait provoquer une ischémie immédiate

de tissus et de vaisseaux non ciblés.

« Encasde stase du pédicule d'alimentation
pendant I'administration des microsphéres
HepaSphere vides ou chargées de
doxorubicine/d’irinotécan, attendez au
moins 5 minutes. Ensuite, réalisez une
angiographie sélective au terme des 5
minutes afin de vérifier l'interruption du
flux antérograde.

«  Siln'yapas eu dinterruption du flux
antérograde, poursuivez la perfusion sous
guidage fluoroscopique jusqu'a ce que la
dévascularisation souhaitée soit obtenue.

« Une fois la perfusion de microsphéres
HepaSphere terminée, retirez le cathéter
tout en maintenant une aspiration douce
afin d‘éviter de déloger les éventuelles
microsphéres HepaSphere résiduelles qui
pourraient étre restées dans la lumiére
du cathéter. Eliminez le cathéter aprés
utilisation et ne le réutilisez pas.

+  Eliminez tout flacon ouvert ou toute
microsphére HepaSphere non utilisée.

MISE EN GARDE

Au cas ou le cathéter serait obstrué ou en
cas de résistance importante a la perfusion
pendant l'injection, ne tentez pas de rincer le

cathéter en exercant une pression excessive,
car un reflux du matériau embolique pourrait
se produire et provoquer une embolisation
non ciblée. Retirez le cathéter en appliquant
une aspiration douce et éliminez-le.

CONSERVATION / STOCKAGE /

ELIMINATION

«  Les microsphéres HepaSphere doivent étre
conservées a température ambiante dans
un lieu sec et sombre, dans leur flacon et
leur emballage d'origine.

« Utiliser avant la date indiquée sur
I'étiquette.

«  Ne pas restériliser

« Une fois la procédure de reconstitution
terminée, stocker la solution de
microsphéres HepaSphere a une
température de 2 °C a 8 °C et utiliser
dans les 24 heures si elle n'est pas utilisée
immédiatement. Ne pas stocker les
microsphéres HepaSphere une fois que le
milieu de contraste a été ajouté.

Remarque: Il a été démontré que les

microsphéres HepaSphere chargées de

doxorubicine HCl, lorsqu'elles ne sont

pas mélangées a un agent de contraste

et lorsqu'elles sont stockées a 2-8 °C, sont

physiquement et chimiquement stables

pendant 15 jours.

«  Apres utilisation, les microsphéres
HepaSphere doivent étre éliminées selon
le circuit des déchets contaminés des
hépitaux.

RENSEIGNEMENTS CONCERNANT

L'INFORMATION DES PATIENTS

« Les patients doivent savoir clairement
avant I'embolisation quelle est la personne
qui leur fournira des soins apres la
procédure et quelles sont les personnes
a contacter en cas d’urgence apres
I'embolisation.

« Les patients subissant une embolisation
doivent comprendre les avantages,
les risques et les événements indésirables
potentiels associés a I'embolisation.
En particulier, les patients doivent
comprendre qu'il y a un risque que leurs
symptomes ne s'améliorent pas a la suite
de I'embolisation.

Code couleur
Taille des produits (bordures des Quantité de
secs (um) étiquettes) microsphéres (mg) Référence
. 25 V125 HS
20-40 Gris 50 V150 HS
25 V225 HS
30-60 Orange 50 V 250 HS
25 V325 HS
50-100 Jaune 50 V350 HS
25 V525 HS
100-150 Bleu 50 V550 HS




25 V725HS

150-200 Rouge 50 V750 HS

Remarque : Microsphéres HepaSphere 20-40 um (taille du produit sec) est commercialisé sous
deux noms : Microsphéres HepaSphere et microsphéres HepaSphere Q2.

INFORMATIONS FIGURANT SUR LEMBALLAGE

Fabricant

Date de fabrication : AAAA-MM-JJ

Date limite d'utilisation : AAAA-MM-JJ

Numéro de lot

BN IEN]

Numéro de référence

Ne pas restériliser

® ® @

Ne pas utiliser si I'emballage est endommagé et consulter le mode d’emploi

x Conserver a l'abri de la lumiére du soleil

Conserver au sec

A usage unique

Mise en garde

Apyrogéne

"] | Stérilisé par irradiation

Identifiant unique des dispositifs

Systéme de barriére stérile simple avec emballage de protection a l'intérieur

-~
A
Dispositif médical
()

Consulter le mode d’emploi

'i'? Identification du patient

[v) Centre de soins ou médecin

Date

E Site Web d’'informations destinées aux patients

C€ Logo de la marque CE - Identification de I'organisme notifié : 0459

'/. Taille des microsphéres séches/taille des microsphéres hydratées

Dans I'Union européenne, tout incident grave qui survient en relation avec le dispositif doit
étre signalé au fabricant et a I'autorité compétente de I'Etat membre concerné.
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Italian

HepaSphere-

Microsfere

ISTRUZIONI PER L'USO

DESTINAZIONE D'USO
Le microsfere HepaSphere™ sono destinate
all'uso per 'embolizzazione di vasi sanguigni.

INDICAZIONI PER L'USO

Le microsfere HepaSphere™ sono indicate per

I'uso con o senza erogazione di doxorubicina

cloridrato a scopo terapeutico o preoperatorio

nell'ambito delle seguenti procedure:

« embolizzazione di carcinoma
epatocellulare

« embolizzazione di metastasi epatiche.

Le microsfere HepaSphere caricate con

irinotecan sono indicate per I'uso per:

« embolizzazione del cancro del colon-retto
metastatico (mCRC) al fegato.

DESCRIZIONE

Le microsfere HepaSphere appartengono a una
famiglia di agenti embolici basati su tecnologie
proprietarie. Le microsfere HepaSphere sono
biocompatibili, idrofile, non riassorbibili,
espandibili e conformabili. Le microsfere
HepaSphere si rigonfiano all'esposizione a
soluzioni acquose. Le microsfere HepaSphere
possono essere utilizzate blande (senza
farmaci) oppure caricate con doxorubicina
cloridrato o irinotecan. Sono disponibili in varie
dimensioni.

20-40| 30-60 | 50-100 |100-150 150-200

Le microsfere HepaSphere sono realizzate con
poli(vinil alcol-co-sodio acrilato) al 100%.

TABELLA DEI MATERIALI DEL DISPOSITIVO
IMPIANTABILE

Livello di
Materiale ’Durat.a. esposizione
dell’'esposizione| del paziente
(per una fiala)
Polivinil A lungo termine
alcol-co-sodio 90 termi 25mg o 50 mg
N (> 30 giorni)
acrilato

CONFEZIONE DEL DISPOSITIVO

Le microsfere HepaSphere sono contenute in
una fiala sterile da 10 ml, dotata di coperchio
aggraffato, confezionata all'interno di una
busta sigillata.

Contenuto: 25 mg o 50 mg di microsfere
HepaSphere disidratate per fiala, da ricostituire
prima dell'uso.

PRESTAZIONE CLINICA

Le microsfere HepaSphere sono progettate per
un'embolizzazione controllata e mirata.

Le microsfere HepaSphere sono un impianto
a lungo termine non riassorbibile che
adempiono a una funzione di embolizzazione
permanente. Le microsfere HepaSphere

sono microsfere conformabili ed espandibili
che adattano la propria morfologia al vaso
bersaglio, consentendo un‘occlusione
completa del flusso sanguigno. La privazione
del flusso sanguigno al tumore determina la
necrosi del tumore.

Le microsfere HepaSphere possono essere
caricate con doxorubicina cloridrato o
irinotecan, e sono in grado di consentire un
rilascio locale a lungo termine del farmaco
nel sito di embolizzazione. In virtu dell'alta
conformabilita, le microsfere HepaSphere
consentono un contatto ottimale tra la
superficie della microsfera e la parete del vaso,
e una conseguente diffusione del farmaco nel
tumore.

BENEFICI CLINICI

L'embolizzazione con le microsfere

HepaSphere & un trattamento mininvasivo che

¢ efficace nel:

« ritardare la progressione della malattia e
aumentare la sopravvivenza in pazienti
con carcinoma epatocellulare e metastasi
al fegato

« ritardare la progressione della malattia e
aumentare la sopravvivenza in pazienti
con cancro del colon-retto metastatico in
regione epatica

Una copia della versione aggiornata della
Sintesi relativa alla sicurezza e alla prestazione
clinica (SSCP) europea di questo dispositivo si
puo ottenere accedendo al database europeo
dei dispositivi medici (Eudamed), dove il
documento é collegato all'UDI-DI di base.
https://ec.europa.eu/tools/eudamed.

UDI-DI di base: 088445048755E9.

In alternativa la copia si puo scaricare
all'indirizzo: https://www.merit.com/sscp/

IMAGING CON RISONANZA MAGNETICA
Le microsfere HepaSphere sono fatte di
copolimero acrilico e sono compatibili con la
risonanza magnetica per immagini (RMI).

CONTROINDICAZIONI

« Pazientiintolleranti alle procedure di
occlusione vascolare
Anatomia vascolare o flusso sanguigno
che impedisca il corretto posizionamento
del catetere o pregiudichi l'efficacia
dell'iniezione dell'agente embolico

« Presenza o sospetto di vasospasmo

« Presenza o probabile insorgenza di
emorragia

« Presenza di grave malattia ateromatosa

« Presenza di percorsi vascolari collaterali che
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possono compromettere i territori normali
durante I'embolizzazione

Shunt o fistole arterovenosi a flusso elevato
con diametro luminale maggiore della
dimensione selezionata per le microsfere
HepaSphere

Resistenza vascolare periferica alle arterie
afferenti che preclude il passaggio delle
microsfere HepaSphere nella lesione

Non utilizzare nel sistema vascolare
polmonare, coronarico e nervoso centrale
Sensibilita nota all'alcol polivinilico co-
sodio acrilato

« Nonricostituire le microsfere HepaSphere

con lipiodol/ethiodol.

« Prestare particolare attenzione

all'eventuale insorgenza di segni legati a
un'embolizzazione non mirata. Durante
I'iniezione monitorare attentamente i segni
vitali del paziente inclusa la SaO2 (ad es.
ipossia, alterazioni del SNC). All'insorgere
di eventuali segni di embolizzazione non
mirata o sintomi nel paziente, essere pronti
ainterrompere la procedura, verificare la
presenza di eventuali shunt o aumentare la
dimensione delle microsfere.

« Sedurante l'iniezione delle microsfere

AVVERTENZE

La dimensione delle microsfere
HepaSphere deve essere scelta sulla

base dell'aspetto arterovenoso rilevato

con angiografia. Deve essere idonea

alla dimensione del vaso che alimenta il
vaso bersaglio e a impedire il passaggio
dall’arteria alla vena.

Alcune delle microsfere HepaSphere
potrebbero non essere compatibili

con i requisiti del caso specifico, quindi

& importante che il medico scelga
accuratamente la misura delle microsfere
HepaSphere in base alle dimensioni dei vasi
bersaglio al livello di occlusione necessario
nel sistema vascolare nonché all'aspetto
arterovenoso rilevato con angiografia.
Viste le significative complicanze associate
a un'embolizzazione non mirata, estrema
attenzione va prestata in tutte le procedure
che interessino la circolazione extracranica
del capo e del collo, e devono essere
attentamente ponderati i potenziali
benefici legati all'embolizzazione rispetto
ai rischi e alle potenziali complicazioni della
procedura. Tali complicazioni possono
comportare cecita, perdita dell’udito,
perdita dell'olfatto, paralisi e morte.

Nei pazienti potrebbero prodursi lesioni
cutanee gravi indotte da radiazioni dovute a
lunghi periodi di esposizione fluoroscopica,
grossa costituzione del paziente, proiezioni
angolate di raggi X ed esecuzioni multiple di
registrazioni di immagini o radiografie. Fare
riferimento al protocollo clinico della propria
struttura per assicurarsi di utilizzare la dose
di radiazione appropriata in ciascun tipo
specifico di procedura adottata.

Il paziente potrebbe sviluppare lesioni

da radiazioni in un momento successivo.

| pazienti devono essere informati sui
potenziali effetti delle radiazioni, sui
sintomi che potrebbero presentarsi e su chi
contattare qualora si manifestassero.

Le microsfere HepaSphere NON DEVONO
essere ricostituite in acqua sterile per
I'iniezione. La ricostituzione in acqua

sterile provoca un rigonfiamento eccessivo
che renderebbe l'iniezione di microsfere
HepaSphere difficoltosa o addirittura
impossibile.
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I'embolizzazione non risulta subito
evidente all'angiografia, potrebbe essere
necessario usare delle microsfere di misura
maggiore.

Avvertenze sull’'uso di microsfere di piccole

dimensioni

« Vausata particolare cautela quando
si prevede I'utilizzo di agenti embolici
con diametro minore della capacita
di risoluzione dell’apparecchiatura
diimaging utilizzata. La presenza di
anastomosi arterovenose, vasi secondari
che si allontanano dalla zona bersaglio
o vasi emergenti non evidenti prima
dell'embolizzazione, pud comportare
unembolizzazione non mirata e gravi
complicanze.

- Epiu probabile che le microsfere
di dimensioni minori di 100 micron
interrompano la circolazione al tessuto
distale. Il rischio di lesioni ischemiche &
maggiore se si utilizzano microsfere di
piccole dimensioni; prima di procedere
all'embolizzazione, vanno dunque
considerati i possibili esiti conseguenti a
tali lesioni, e piti precisamente gonfiore,
necrosi, paralisi, ascesso e/o sindrome post-
embolizzazione piu acuta.

« Il gonfiore post-embolizzazione puo
causare ischemia del tessuto adiacente
all'area bersaglio. Va usata cautela al fine di
evitare l'ischemia di tessuto non bersaglio
intollerante, come il tessuto nervoso.

PRECAUZIONI

Le microsfere HepaSphere devono essere
utilizzate esclusivamente da medici specialisti
formati nell'esecuzione di procedure di
embolizzazione vascolare. La misura e la
quantita delle microsfere devono essere scelte
accuratamente in base alla lesione da trattare
e alla potenziale presenza di shunt. Soltanto
il medico puo decidere il momento pit
opportuno in cui interrompere l'iniezione di
microsfere HepaSphere.

Non utilizzare se la fiala, il coperchio o la
busta presentano segni di danno.

Per I'utilizzo su un solo paziente -



Contenuto sterile - In nessun caso riutilizzare,
ritrattare o risterilizzare il contenuto

della fiala se ¢ stata aperta. Il riutilizzo, il
ricondizionamento o la risterilizzazione
possono compromettere l'integrita strutturale
del dispositivo e/o il corretto funzionamento
che, a sua volta, potrebbe avere sul paziente
effetti lesivi, patologici o fatali. Il riutilizzo,

il ricondizionamento o la risterilizzazione
possono anche comportare un rischio di
contaminazione del dispositivo e/o causare
infezioni o infezioni crociate del paziente
inclusa, in via esemplificativa ma non
esaustiva, la trasmissione di malattie infettive
da un paziente all'altro. La contaminazione del
dispositivo puo provocare lesioni, malattie o la
morte del paziente. Tutte le procedure devono
essere eseguite in base alla tecnica asettica
appropriata.

Le microsfere HepaSphere NON DEVONO
essere utilizzate nello stato disidratato
originale. Devono essere ricostituite prima
dell'uso.

Le microsfere HepaSphere si rigonfiano in
soluzione acquosa. Lentita del rigonfiamento
dipende dalla concentrazione ionica della
soluzione. Vedere la sezione “RIGONFIAMENTO."
Le microsfere HepaSphere sono comprimibili
e facilmente iniettabili tramite microcateteri.
Tuttavia, l'iniezione di microsfere HepaSphere
non completamente espanse puo

impedire il raggiungimento del target di
embolizzazione previsto e comportare la
possibile embolizzazione di una pit ampia
area tessutale.

Nota: La concentrazione massima di
doxorubicina cloridrato consigliata &

5 mg/ml. Concentrazioni di doxorubicina
cloridrato maggiori di 5 mg/ml aumentano
sostanzialmente la viscosita della soluzione,
complicando I'utilizzo delle microsfere
HepaSphere. La concentrazione massima di
irinotecan consigliata € 20 mg/ml.

Nei pazienti con allergie note a mezzi

di contrasto non ionici potrebbe essere
necessaria la somministrazione di
corticosteroidi prima dell'embolizzazione.
Ulteriori valutazioni o precauzioni potrebbero
essere necessarie nella gestione della cura
periprocedurale dei pazienti che presentano le
seguenti condizioni:

- Diatesi emorragica o stato ipercoagulativo
« Immunocompromissione

Nota: Se si caricano le microsfere HepaSphere
con doxorubicina cloridrato o irinotecan, fare
riferimento alle relative istruzioni per I'uso dei
farmaci per informazioni su controindicazioni,
avvertenze, precauzioni, potenziali
complicazioni, posologia e trattamento del
paziente prima dell'uso.

POTENZIALI COMPLICAZIONI
L'embolizzazione vascolare & una procedura ad

alto rischio. Potrebbero verificarsi complicanze

in qualsiasi momento durante o dopo la

procedura, che possono includere, in via
esemplificativa ma non esaustiva, le seguenti:

« sindrome post-embolizzazione (come
nausea, vomito, dolore, febbre);

- affaticabilita e inappetenza;

« ipertensione;

« disturbi epatici o insufficienza epatica (ivi
compresi anomalie degli enzimi epatici
e ascite);

« complicanze correlate al cateterismo (ad es.
ematoma nel sito di ingresso, formazione
di coaguli sulla punta del catetere e
conseguente spostamento, lesioni
circolatorie e/o ai nervi con possibili esiti
lesivi agli arti inferiori);

« rottura del vaso o della lesione ed
emorragia;

+  vasospasmo;

« ricanalizzazione;

« reazione allergica ai medicinali (ad es.
analgesici);

« reazione allergica a mezzi di contrasto non
ionici o materiale embolico;

« reflusso o transito indesiderato di
microsfere HepaSphere nelle normali
arterie adiacenti alla lesione bersaglio
oppure attraverso la lesione in altre arterie
o letti arteriosi, come |'arteria carotide
interna, la circolazione coronarica o
polmonare;

« embolia polmonare causata da shunt
arterovenoso;

« versamento pleurico;

« ischemia in siti indesiderati, ivi compresi
ictus ischemico, infarto ischemico (anche
del miocardio) e necrosi tessutale;

« occlusione del letto capillare e lesione
tessutale (colecistite, colangite,
pancreatite);

« paralisi da embolizzazione non mirata o
lesione ischemica da edema del tessuto
adiacente;

«  cecita, perdita dell'udito e perdita
dell'olfatto;

« reazioni a corpi estranei che necessitano di
intervento medico;

« infezione che necessita di intervento
medico (ivi compreso ascesso epatico);

« decesso;

« ulteriori informazioni sono disponibili nella
sezione Avvertenze.

RIGONFIAMENTO

Le microsfere HepaSphere si gonfiano durante
la ricostituzione con soluzione acquosa allo
0,9% di NaCl e mezzi di contrasto non ionici.
Quando vengono idratate al 100% in soluzione
acquosa con NaCl allo 0,9% o al 50% in mezzo
di contrasto non ionico e al 50% in soluzione
acquosa con NaCl allo 0,9%, le microsfere
HepaSphere subiscono un rigonfiamento
approssimativo di 4 volte il proprio diametro
originale dello stato disidratato nell’arco di
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circa 10 minuti. Per esempio, le microsfere
HepaSphere con un diametro di circa 50-100
micron allo stato disidratato si espanderanno
fino a circa 200-400 micron durante la
ricostituzione, come indicato qui di seguito. In
virtt della variabilita intrinseca del processo
di rigonfiamento, le dimensioni di alcune
microsfere HepaSphere dopo la ricostituzione
non corrisponderanno a quelle indicate,
quindi & importante che il medico scelga
accuratamente la misura delle microsfere
HepaSphere in base alle dimensioni dei vasi
bersaglio al livello desiderato di occlusione nel
sistema vascolare e alla natura della soluzione
acquosa.

Nota: Per espandersi come devono, le
microsfere HepaSphere devono essere esposte
su un parametro minimo di 10 ml di soluzione
per doxorubicina cloridrato o soluzione
fisiologica, e su un parametro minimo di 5

ml per irinotecan. Lentita del rigonfiamento,
quando caricate con doxorubicina cloridrato,
dipende dalla quantita di farmaco con cui

precedente.
Ispezionare la confezione per verificarne
l'integrita. La superficie esterna della fiala
& sterile.
In asepsi, rimuovere la pellicola a strappo
partendo dalla punta e procedendo fino
alla base. Tappare con cautela la fiala sterile
sul campo sterile, evitando ogni contatto
con qualsiasi parte precedentemente
sigillata.
Potrebbero essere presenti microsfere
HepaSphere al di fuori della fiala, pertanto
la fiala deve essere maneggiata in asepsi
lontano dal campo sterile principale.
Per non danneggiare il tappo in gomma,
inserire I'ago da iniettare nel modo
seguente.
tenere I'ago in modo che il bordo
tagliente sia rivolto verso l'alto e
posizionare la punta diagonalmente
rispetto al sito di inserimento; premere
la punta contro il centro del sito di
inserimento;

viene caricato il prodotto. La dimensione delle 2. esercitare una lieve pressione sull'ago
microsfere HepaSphere si riduce del 20% circa in direzione opposta al bordo tagliente
quando vengono caricate con doxorubicina per facilitare I'inserimento dell’ago nel
cloridrato rispetto alle dimensioni in soluzione sito finché la punta non sara pit visibile;
acquosa pura di NaCl allo 0,9% e del 30% circa avere cura di non raschiare con la punta
quando vengono caricate con irinotecan. dell'ago la superficie rivolta verso l'alto
del coperchio in gomma;
COMPATIBILITA DEL CATETERE 3. continuando a esercitare una lieve
Le microsfere HepaSphere possono essere pressione sull'ago in direzione opposta
iniettate tramite microcateteri con le seguenti al bordo tagliente, inserire lentamente
specifiche: I'ago verticalmente attraverso il
coperchio in gomma.
Intervallo
dimensionale Diametro
Disi- approssimativo | interno del
dratate | delle microsfere catetere
(um) ricostituite (um) (pollici)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 >0,021 4. Al termine della preparazione,
esaminare attentamente la soluzione
50-100 200-400 20,021 per verificare l'eventuale presenza di
100-150 400-600 20,024 impurita della gomma. Se la soluzione
appare contaminata, non usarla.
150-200 600-800 >0,027 Nota: Si consiglia I'uso di aghi perforanti/
smussi con sfiato.

ISTRUZIONI PER L'USO

Le microsfere HepaSphere devono essere
ricostituite secondo le indicazioni riportate di
seguito in OPZIONE 1, OPZIONE 2 o OPZIONE 3
prima che sia posizionato il catetere.
Scegliere attentamente la misura delle
microsfere HepaSphere in base alla
dimensione dei vasi bersaglio al livello
desiderato di occlusione nel sistema
vascolare e alla natura della soluzione
acquosa. Vedere la descrizione in
“RIGONFIAMENTO".

Verificare la compatibilita delle microsfere
HepaSphere con le dimensioni previste
del catetere da usare. Consultare la tabella

LE MICROSFERE HEPASPHERE
POSSONO ESSERE CARICATE O MENO
CON DOXORUBICINA CLORIDRATO O
IRINOTECAN.

OPZIONE 1: PREPARAZIONE PER
EMBOLIZZAZIONE SENZA FARMACO
(BLANDA)

Il tempo approssimativo di ricostituzione
quando il prodotto viene utilizzato senza
caricamento di farmaco & 10 min.

Riempire la siringa con 10 ml di soluzione
acquosa con NaCl allo 0,9%. Collegare

la siringa a un ago con diametro paria o
maggiore di 20 Gauge.
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« Pergarantire la corretta ricostituzione delle
microsfere HepaSphere, afferrare la fiala
orizzontalmente con la punta delle dita e
farla rotolare varie volte. In questo modo il
contenuto disidratato verra trasferito sulla
parete laterale della fiala.

Nota: Aprire solo il coperchio ribaltabile,

non rimuovere I'anello aggraffato né il tappo

dalla fiala.

« Inserire con cura |'ago dalla siringa
attraverso il tappo della fiala. Continuare a
rotolare la fiala usando le dita e iniettarvi
I'intera quantita (10 ml) di mezzo di
ricostituzione, quindi riporre la fiala
verticalmente e rimuovere con cura la
siringa con l'ago attaccato.

Nota: La fiala & chiusa ermeticamente. Se

I'aspirazione dalla siringa nella fiala non

avviene automaticamente, procedere con

estrema attenzione aspirando manualmente

I'aria dalla fiala nella siringa prima di iniettare il

fluido di ricostituzione. Per facilitare I'iniezione

del mezzo di ricostituzione nella fiala, attenersi
alle tecniche di aspirazione e/o sfogo dell’aria
appropriate approvate dalla struttura sanitaria.

Se si aspira |'aria dalla fiala prima della

ricostituzione, avere cura di non rimuovere le

sfere dalla fiala.

« Pergarantire una ricostituzione omogenea
delle microsfere HepaSphere, agitare
delicatamente la fiala avanti e indietro in
modo che il liquido entri in contatto con il
tappo almeno 5-10 volte.

«  Attendere almeno 10 minuti per consentire
alle microsfere HepaSphere di ricostituirsi
ed espandersi completamente.

« Usare una siringa da 30 ml e un ago di
diametro pari a 0 maggiore di 20 Gauge
per aspirare il contenuto della fiala. Ruotare
la fiala in posizione verticale con il fondo
rivolto verso I'alto. Ritirare I'ago in modo
che sia immerso nel liquido ma non occluso
dal tappo. Aspirare l'intero contenuto della
fiala nella siringa.

«  Perlavisualizzazione mediante
fluoroscopia vanno aggiunti 10 ml di
mezzo di contrasto non ionico alla siringa
contenente le microsfere HepaSphere e le
microsfere in sospensione.

Nota: Se I'aria é gia stata aspirata dalla fiala,

iniettando delicatamente dell'aria con la

siringa prima di aspirare il contenuto della
fiala si potra agevolare l'aspirazione del
contenuto della fiala nella siringa. Se non

si preleva tutto il contenuto, introdurre

un volume d'aria aggiuntivo e ripetere la

procedura di aspirazione. Per ottenere una

maggiore dispersione delle microsfere, &
possibile aggiungere nella siringa una quantita
aggiuntiva di contrasto non ionico o soluzione

acquosa con NaCl allo 0,9%.

Nota: Le microsfere HepaSphere ricostituite

nelle modalita descritte in precedenza

possono essere usate in presenza di agenti
chemioterapici quali cisplatino, epirubicina,

doxorubicina cloridrato, fluorouracile,
irinotecan e mitomicina dopo l'idratazione.
Tuttavia, per l'erogazione del farmaco, le
microsfere HepaSphere sono indicate per I'uso
esclusivo con doxorubicina cloridrato (vedere
di seguito Opzione 2) o irinotecan (vedere di
seguito Opzione 3).

OPZIONE 2: PREPARAZIONE PER
EMBOLIZZAZIONE CARICATA CON
DOXORUBICINA CLORIDRATO

AVVERTENZA: Le formulazioni liposomiali di
doxorubicina cloridrato non sono idonee al
caricamento nelle microsfere HepaSphere.
Nota: Prima dell’'uso, doxorubicina liquida
deve raggiungere la temperatura ambiente.

La doxorubicina cloridrato liofilizzata deve
essere ricostituita in soluzione di NaCl allo
0,9%. In linea di massima il caricamento di
doxorubicina cloridrato liofilizzata solubilizzata
in soluzione allo 0,9% di NaCl nelle microsfere
HepaSphere impiega un'ora. Le microsfere
HepaSphere non devono essere usate prima
che siano completamente idratate ed espanse.
La cinetica di caricamento di doxorubicina
cloridrato presolubilizzata puo variare a
seconda della concentrazione e del pH della
soluzione.
« Selezionare la dose appropriata di
doxorubicina cloridrato da caricare
nelle microsfere HepaSphere.
Nota: Nelle microsfere HepaSphere da 25 mg
puod essere caricata una dose massima di 75
mg di doxorubicina cloridrato. Solubilizzare
la dose necessaria di doxorubicina cloridrato
liofilizzata in 20 ml di soluzione allo 0,9% di
NaCl per l'iniezione.

NON UTILIZZARE MAI ACQUA PURA

Nota: La concentrazione massima di

doxorubicina cloridrato consigliata &

5 mg/ml. Concentrazioni di doxorubicina

cloridrato maggiori di 5 mg/ml aumentano

sostanzialmente la viscosita della soluzione,
complicando I'utilizzo delle microsfere

HepaSphere.

« Aspirare 20 ml di soluzione di doxorubicina
cloridrato in due siringhe da 30 ml
separate. Ciascuna siringa da 30 ml
deve contenere 10 ml di soluzione di
doxorubicina cloridrato.

« Collegare una delle siringhe da 30 ml
contenenti 10 ml della soluzione di
doxorubicina cloridrato a un ago con
diametro pari a 0 maggiore di 20 Gauge.

« Pergarantire la corretta ricostituzione delle
microsfere HepaSphere, afferrare la fiala di
microsfere HepaSphere orizzontalmente
con la punta delle dita e farla rotolare
varie volte. In questo modo il contenuto
disidratato verra trasferito sulla parete
laterale della fiala.
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«  Nota: Aprire solo il coperchio ribaltabile,
non rimuovere I'anello aggraffato né il
tappo dalla fiala.

« Inserire con cura |'ago di una delle siringhe
da 30 ml contenenti 10 ml di soluzione di
doxorubicina cloridrato attraverso il tappo
della fiala. Continuare a far rotolare la fiala
con la punta delle dita e iniettare tuttii 10
ml di soluzione di doxorubicina cloridrato
nella fiala.

« Riporre la fiala di microsfere HepaSphere
verticalmente. Rimuovere con cura la
siringa con l'ago attaccato e lasciare la fiala
ariposo per 10 minuti per poter completare
l'idratazione delle sfere.

« Durante i 10 minuti di idratazione, agitare
la fiala di microsfere HepaSphere diverse
volte avanti e indietro in modo che il
liquido venga a contatto con il tappo
grigio. Ripetere questa operazione ogni
2-3 minuti per garantire una ricostituzione
omogenea delle microsfere HepaSphere.

Nota: La fiala e chiusa ermeticamente.

Se l'aspirazione dalla siringa nella fiala non

avviene automaticamente, procedere con

estrema attenzione aspirando manualmente

I'aria dalla fiala nella siringa prima di iniettare il

fluido di ricostituzione. Per facilitare I'iniezione

dei mezzi di ricostituzione nella fiala, attenersi
alle tecniche di aspirazione e/o sfogo dell’aria
appropriate approvate dalla struttura sanitaria.

Se si aspira |'aria dalla fiala prima della

ricostituzione, avere cura di non rimuovere le

sfere dalla fiala.

«  Dopo un periodo di idratazione di
10 minuti, attaccare un ago di diametro
pari a 0o maggiore di 20 Gauge alla seconda
siringa da 30 ml contenente i restanti 10
ml di soluzione di doxorubicina cloridrato
e inserirlo nella fiala di microsfere
HepaSphere. Aspirare il contenuto della
fiala di microsfere HepaSphere nella
siringa da 30 ml contenente i restanti 10
ml di soluzione di doxorubicina cloridrato.
Ruotare la fiala in posizione verticale con
il fondo rivolto verso I'alto. Ritirare 'ago
in modo che sia immerso nel liquido ma
non occluso dal tappo. Aspirare l'intero
contenuto della fiala nella siringa.

Nota: Se sulla parete della fiala aderisce ancora

un numero consistente di sfere, sciacquare

la fiala con 2 o 3 ml di soluzione fisiologica e

aspirare nuovamente con la siringa contenente le

microsfere HepaSphere.

«  Prima di rimuovere I'ago dalla fiala di
microsfere HepaSphere, tenendo la siringa
verticalmente, abbassare delicatamente
lo stantuffo della siringa, rimuovendo
I'eventuale soluzione rimasta nello stiletto
dell'ago.

«  Sostituire 'ago con il coperchio della
siringa e agitare la siringa avanti e indietro
per spargere il contenuto all'interno della
siringa.

«  Attendere almeno 60 minuti per consentire

alle microsfere HepaSphere di caricare
la doxorubicina cloridrato. Durante i 60
minuti, la siringa deve essere agitata
ogni 10-15 minuti al fine di ottimizzare
la distribuzione del farmaco all'interno
delle sfere.

« Trascorsi i 60 minuti, lasciare la siringa
diritta per consentire la sedimentazione
delle sfere, I'eliminazione di tutti i
surnatanti e lo smaltimento conforme agli
standard approvati dalla struttura.

- Addizionare almeno 20 ml di mezzo di
contrasto non ionico alla siringa da 30 ml
contenente doxorubicina cloridrato
caricata nelle microsfere HepaSphere,
ma un volume maggiore di soluzione
puo ottimizzare il controllo durante
I'embolizzazione. Agitare delicatamente la
siringa 2 o 3 volte e attendere 5 minuti fino
a ottenere una soluzione omogenea.

Nota: Lasciare che la soluzione ricostituita

di sfere con doxorubicina raggiunga la

temperatura ambiente prima dell'uso.

«  Prima dell'iniezione verificare che le sfere
siano in sospensione, in caso contrario,
agitare la siringa avanti e indietro per
spargere il contenuto all'interno della
siringa.

OPZIONE 3: PREPARAZIONE PER
EMBOLIZZAZIONE CARICATA CON
IRINOTECAN

Possono essere caricate con irinotecan soltanto
le microsfere HepaSphere da
20-40 pm, 30-60 um e 50-100 um.

In linea di massima il caricamento di irinotecan
nelle microsfere HepaSphere impiega 30 minuti.
Le microsfere HepaSphere non devono essere
usate prima che siano completamente idratate
ed espanse.

« Scegliere la dose appropriata di soluzione
diirinotecan da caricare nelle microsfere
HepaSphere. Nelle microsfere HepaSphere
da 25 mg puo essere caricata una
dose massima di 100 mg di irinotecan.
Generalmente la soluzione di irinotecan
& disponibile a una concentrazione di 20
mg/ml.

Nota: Lasciare che irinotecan raggiunga la

temperatura ambiente prima dell'uso.

« Aspirare irinotecan in una siringa collegata
a un ago di diametro pari a o maggiore di
20 Gauge.

« Pergarantire la corretta ricostituzione delle
microsfere HepaSphere, afferrare la fiala di
microsfere HepaSphere orizzontalmente
con la punta delle dita e farla rotolare
varie volte. In questo modo il contenuto
disidratato verra trasferito sulla parete
laterale della fiala.

Nota: Aprire solo il coperchio ribaltabile,

non rimuovere I'anello aggraffato né il tappo

dalla fiala.
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« Inserire con cura I'ago della siringa
contenente la soluzione di irinotecan
attraverso il tappo della fiala. Continuare a
far rotolare la fiala con la punta delle dita e
iniettare la soluzione di irinotecan nella fiala.

« Riporre la fiala di microsfere HepaSphere
verticalmente. Rimuovere con cura la
siringa con l'ago attaccato e lasciare la fiala
a riposo per 30 minuti per poter completare
l'idratazione delle sfere.

«  Durante quei 30 minuti, agitare la fiala di
microsfere HepaSphere diverse volte avanti
e indietro in modo che il liquido venga
a contatto con il tappo grigio. Ripetere
questa operazione ogni 2-3 minuti per
garantire una ricostituzione omogenea
delle microsfere HepaSphere.

Nota: La fiala e chiusa ermeticamente. Se

I'aspirazione dalla siringa nella fiala non

avviene automaticamente, procedere con

estrema attenzione aspirando manualmente

I'aria dalla fiala nella siringa prima di iniettare il

fluido di ricostituzione. Per facilitare I'iniezione

dei mezzi di ricostituzione nella fiala, attenersi
alle tecniche di aspirazione e/o sfogo dell’aria
appropriate approvate dalla struttura sanitaria.

Se si aspira |'aria dalla fiala prima della

ricostituzione, avere cura di non rimuovere le

sfere dalla fiala.

«  Trascorsii 30 minuti di tempo per il
caricamento e l'idratazione, attaccare
un ago di diametro pari a 0 maggiore
di 20 Gauge a una siringa di dimensioni
appropriate e inserirlo in una fiala
di microsfere HepaSphere. Aspirare
il contenuto della fiala di microsfere
HepaSphere nella siringa. Ruotare la fiala
in posizione verticale con il fondo rivolto
verso |'alto. Ritirare I'ago in modo che sia
immerso nel liquido ma non occluso dal
tappo. Aspirare 'intero contenuto della
fiala nella siringa.

«  Prima di rimuovere I'ago dalla fiala di
microsfere HepaSphere, tenendo la siringa
verticalmente, abbassare delicatamente
lo stantuffo della siringa, rimuovendo
I'eventuale soluzione rimasta nello stiletto
dell'ago.

«  Sostituire 'ago con il coperchio della
siringa e agitare la siringa avanti e indietro
per spargere il contenuto all'interno della
siringa.

« Addizionare un volume di mezzo di
contrasto non ionico uguale alla siringa
contenente irinotecan caricato nelle
microsfere HepaSphere subito prima
dell'uso.

Nota: Lasciare che la soluzione ricostituita di

sfere con irinotecan raggiunga la temperatura

ambiente prima dell’uso.

+ Unvolume maggiore di mezzi di contrasto
non ionici pud determinare il rilascio di
irinotecan nel surnatante.

« Agitare delicatamente la siringa 2 o 3 volte
e attendere 5 minuti fino a ottenere una

soluzione omogenea.

«  Prima di ogni iniezione, controllare che le
microsfere siano in sospensione. In caso
contrario, agitare la siringa avanti e indietro
per spargere il contenuto all'interno della
siringa.

«  Nonrimuovere il surnatante.

ISTRUZIONI PER LEROGAZIONE

« Valutare attentamente il distretto vascolare
associato alla lesione bersaglio utilizzando
un imaging ad alta risoluzione.

Nota: E importante stabilire 'eventuale

presenza di shunt arterovenosi prima di

iniziare 'embolizzazione.

« Usando tecniche standard, posizionare il
catetere di erogazione all'interno del vaso
bersaglio e la punta del catetere il piti
vicino possibile al target di embolizzazione.

« Usare una siringa di iniezione non
piti grande di 3 ml per I'erogazione di
microsfere HepaSphere blande o caricate
con doxorubicina/irinotecan. E consigliabile
I'utilizzo di una siringa da iniezione da 1 ml.

« Aspirare la miscela di microsfere
HepaSphere nella siringa da iniezione.

« Llaliquota embolica per l'iniezione si puo
isolare in due modi:

« Opzione 1: Collegare un rubinetto a
3vie alla siringa contenente le microsfere
HepaSphere blande o caricate con
doxorubicina/irinotecan e al microcatetere
da infusione e usare una siringa da 1 ml per
l'iniezione attraverso la porta aperta del
rubinetto a 3 vie.

Opzione 2: Aliquote seriali delle
microsfere HepaSphere blande o caricate
con doxorubicina/irinotecan possono
essere estratte dalla siringa in una

siringa da iniezione da 1 ml attraverso un
rubinetto a 3 vie che non é applicato al
catetere da infusione. La siringa da 1 ml
contenente ciascuna aliquota puo essere
collegata al microcatetere da infusione
indipendentemente e iniettata.

« Agitare la siringa avanti e indietro per
mantenere la sospensione omogenea della
miscela di microsfere HepaSphere.

« Sotto continua guida fluoroscopica,
iniettare I'aliquota di microsfere
HepaSphere in modo lento, non energico e
aimpulsi nell'arco di circa 1 minuto per ml
di soluzione di microsfere. Iniettare sempre
in condizioni di flusso libero e monitorare
eventuale reflusso.

Nota: Il reflusso di sfere emboliche puo

causare |'ischemia immediata di tessuti e vasi

non bersaglio.

« In caso di stasi nel peduncolo afferente
durante l'erogazione di microsfere
HepaSphere blande o caricate con
doxorubicina/irinotecan, attendere almeno
5 minuti, quindi eseguire un angiogramma
selettivo per verificare la cessazione del
flusso anterogrado.
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« Seilflusso anterogrado non si &
interrotto, proseguire l'infusione sotto
guida fluoroscopica fino ad ottenere la
devascolarizzazione desiderata.

« Al completamento dell'infusione delle
microsfere HepaSphere, rimuovere il
catetere proseguendo con una cauta
azione di aspirazione onde evitare lo
spostamento di eventuali microsfere
HepaSphere residue eventualmente
ancora presenti nel lume del catetere.

Smaltire il catetere dopo la rimozione e non

riutilizzarlo.
« Smaltire eventuali fiale aperte o microsfere
HepaSphere inutilizzate.

ATTENZIONE

Nel caso in cui il catetere si ostruisca o

si verifichi una significativa resistenza
allinfusione durante l'iniezione, evitare ogni
tentativo di svuotare il catetere aumentando
la pressione, perché il materiale embolico
potrebbe refluire embolizzando aree non
destinate al trattamento. Rimuovere il catetere
con una lieve azione di aspirazione e smaltirlo.

CONSERVAZIONE/SMALTIMENTO
«  Le microsfere HepaSphere devono essere
conservate a temperatura ambiente nelle

fiale e confezioni originali in luogo asciutto

ein assenza di luce.
- Utilizzarle entro la data indicata
sull'etichetta.

« Nonristerilizzare

« Altermine della procedura di ricostituzione,
conservare la soluzione di microsfere
HepaSphere a una temperatura di 2-8
°C e utilizzarla entro 24 ore se non viene
utilizzata immediatamente. Non conservare
le microsfere HepaSphere dopo I'aggiunta
del mezzo di contrasto.

Nota: Quando le microsfere HepaSphere sono

state caricate con doxorubicina cloridrato,

se non sono state miscelate con un mezzo di

contrasto e se sono state conservate a una

temperatura di 2-8 °C, hanno dimostrato di

essere fisicamente e chimicamente stabili per

15 giorni.

« Dopo l'uso, le microsfere HepaSphere
devono essere smaltite secondo il circuito
di smaltimento dei rifiuti contaminati della
struttura di riferimento.

INFORMAZIONI SUL COUNSELING AL

PAZIENTE

«  Prima di sottoporsi all'intervento, i pazienti
devono sapere chi prestera |'assistenza
post-intervento e a chi rivolgersi in caso di
emergenza post-intervento.

« Devono avere compreso i potenziali
benefici, rischi ed eventi avversi associati
all'intervento di embolizzazione. In
particolare, devono essere consapevoli
che esiste una probabilita che l'intervento
di embolizzazione non determini un
miglioramento dei sintomi.

Misura dei Codice colori
prodotti (bordi delle Quantita di
disidratati (um) etichette) microsfere (mg) Riferimento
L 25 V125 HS
20-40 Grigio 50 V150 HS
. 25 V225 HS
30-60 Arancione 50 V 250 HS
. 25 V325HS
50-100 Giallo 50 V350 HS
25 V525 HS
100-150 Blu 50 V 550 HS
25 V725HS
150-200 Rosso 50 V 750 HS

Nota: Le microsfere HepaSphere da 20-40 um (misura del prodotto disidratato) sono
commercializzate con due nomi: microsfere HepaSphere e microsfere HepaSphere Q2.

INFORMAZIONI SULLA CONFEZIONE

‘ Fabbricante

]| Data di fabbricazione: GG-MM-AAAA
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Data di scadenza: GG-MM-AAAA

Numero del lotto

Numero di catalogo

Non risterilizzare

Non utilizzare se la confezione & danneggiata e consultare le istruzioni
per l'uso

Tenere lontano dalla luce del sole

Conservare al riparo dall'umidita

Monouso

Attenzione

Apirogeno

Sterilizzato tramite irraggiamento

Dispositivo medico

Identificativo unico del dispositivo

Sistema di barriera sterile singola con confezione protettiva all'interno

Consultare le Istruzioni per 'uso

Identificativo paziente

Centro sanitario o medico

Data

5]

B 5= 5|0|8|8]]|x|> |0+ e e8| EK

Sito web informativo per il paziente

n
m

Logo marchio CE - Numero di identificazione dell'organismo notificato:
0459

/@

Dimensione delle microsfere disidratate/Dimensione delle microsfere
idratate

Nell'lUnione Europea, qualsiasi incidente grave occorso in relazione al dispositivo
deve essere segnalato al fabbricante e all'autorita competente dello Stato membro
pertinente.
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German

HepaSphere-

Mikrosphéren

GEBRAUCHSANWEISUNG

VERWENDUNGSZWECK

Die HepaSphere™ Mikrospharen sind zur
Verwendung bei der Embolisation von
BlutgefaRen vorgesehen.

INDIKATIONEN

HepaSphere™ Mikrospharen sind fiir

die Verwendung mit oder ohne Gabe

von Doxorubicin Hydrochlorid (HCI)

zu therapeutischen oder praoperativen Zwecken

bei den folgenden Eingriffen vorgesehen:

«  Embolisation von hepatozelluldren
Karzinomen

«  Embolisation von Lebermetastasen.

Mit Irinotecan beladene HepaSphere
Mikrosphéren sind fiir die Verwendung bei
folgenden Eingriffen indiziert:
«  Embolisation von in die
Leber metastasierendem
Kolorektalkarzinom (mKRK).

BESCHREIBUNG

HepaSphere Mikrospharen gehéren zu

einer Familie von Embolisaten, die mit
firmeneigenen Technologien entwickelt
wurden. HepaSphere Mikrosphéren sind
biokompatible, hydrophile, nicht resorbierbare,
sich ausdehnende und formbare Mikrosphéren.
HepaSphere Mikrospharen quellen bei
Exposition mit wéssrigen Lésungen auf.
HepaSphere Mikrospharen kénnen unbeladen
(ohne Medikation) oder beladen mit
Doxorubicin HCl oder Irinotecan verwendet
werden. Sie sind in verschiedenen GréBen
erhdltlich.

Trocken
m

HepaSphere Mikrospharen bestehen aus 100 %
Polyvinylalkohol-Co-Natriumacrylat.

2074O| 30760|5071 OO|1 00-1 541 507200|

TABELLE DER MATERIALIEN DES
IMPLANTIERBAREN PRODUKTS

AusmaB des
Patienten-
Material Kontaktdauer| kontakts
(fiir ein Flasch-
chen)
Polyvinylalko- Langzeitig 25 mg oder
hol-Co-Natrium- (>30Tage) 50m
acrylat 9 9
VERPACKUNG

HepaSphere Mikrosphéren sind in einem sterilen
10-ml-Fldschchen mit Bérdelkappe enthalten,
das in einem versiegelten Beutel verpackt ist.
Inhalt: 25 mg oder 50 mg trockene

HepaSphere Mikrosphéaren pro Flaschchen,

die vor der Verwendung rekonstituiert werden
missen.

KLINISCHE LEISTUNG

HepaSphere Mikrosphéren sind fiir eine
kontrollierte, zielgerichtete Embolisation
konzipiert.

Bei HepaSphere Mikrosphéren handelt es sich
um ein nicht resorbierbares Langzeitimplantat,
das eine permanente Embolisation
gewahrleistet. HepaSphere Mikrosphéren sind
formbare, sich ausdehnende Mikrokigelchen,
die sich morphologisch an das Zielgefal
anpassen, um eine vollstandige Okklusion des
Blutflusses zu erzielen. Die Unterbindung der
Blutversorgung des Tumors fiihrt zur Nekrose
des Tumors.

Die HepaSphere Mikrosphéren lassen sich

mit Doxorubicin HCl oder mit Irinotecan
beladen und konnen das Medikament

lokal am Embolisationsort nach und nach
freisetzen. Da die HepaSphere Mikrosphéren
auBerst anpassungsfahig sind, wird ein
optimaler Kontakt zwischen der Oberflache
der Mikrokiigelchen und der GefaBwand
sichergestellt, sodass Medikation in den Tumor
diffundiert werden kann.

KLINISCHER NUTZEN

Die Embolisation mit HepaSphere Mikrosphéren

ist eine minimalinvasive Behandlung, die in

folgenden Féllen wirksam ist:

«  Verzogerung der Krankheitsprogression und
Verbesserung des Uberlebens bei Patienten
mit hepatozelluléren Karzinomen und
Metastasen in der Leber
Verzégerung der Krankheitsprogression
und Verbesserung des Uberlebens bei
Patienten mit in der Leber metastasierendem
Kolorektalkarzinom

Eine Kopie des aktuellen européischen
Kurzberichts Gber Sicherheit und klinische
Leistung (SSCP) dieses Produkts finden Sie in der
europdischen Datenbank fir Medizinprodukte
(Eudamed), wo sie mit der Basis UDI-DI verlinkt
ist

(https://ec.europa.eu/tools/eudamed). Basis UDI-
DI: 088445048755E9.

Alternativ kann ein Exemplar des SSCP unter
folgender Adresse heruntergeladen werden:
https://www.merit.com/sscp/

MAGNETRESONANZTOMOGRAFIE
HepaSphere Mikrosphéren bestehen

aus Acrylcopolymer und sind fiir die
Magnetresonanztomografie (MRT) geeignet.

KONTRAINDIKATIONEN

« Patienten mit Intoleranz gegen
GefaBokklusionsverfahren

«  GefaBanatomie oder
Blutflussbesonderheiten, die eine
korrekte Platzierung des Katheters oder
Embolisatinjektion ausschlieBen
Vorhandener oder Verdacht auf Vasospasmus

« Vorliegen oder wahrscheinliches Auftreten
von Blutungen

29



Vorliegen einer schweren atherosklerotischen
Erkrankung

Vorliegen von KollateralgefaBbahnen, die
normale Gebiete wahrend der Embolisation
potenziell gefahrden

Arteriovendse Shunts oder Fisteln mit hohem
Durchfluss mit einem Lumendurchmesser,
der groBer ist als die ausgewéhlte GroBe der
HepaSphere Mikrospharen

GefaBwiderstand peripher zu den
versorgenden Arterien, der die Passage der
HepaSphere Mikrosphéren in die Lasion
ausschliefit

Nicht in Lungen-, Koronar- und
Zentralnervensystemgefalen verwenden
Bekannte Uberempfindlichkeit gegen
Polyvinylalkohol-Co-Natriumacrylat

WARNHINWEISE

Die GroRe der HepaSphere Mikrosphéren
muss nach Betrachtung des angiographischen
Aussehens des arteriovendsen Systems
gewahlt werden. Die GroBe der

HepaSphere Mikrosphéren muss so gewahlt
werden, dass sie sowohl fir die GroRe des das
Zielgewebe versorgenden Gefél3es geeignet
ist, als auch die Passage von Arterie zu Vene
unterbindet.

Einige der HepaSphere Mikrospharen
konnen geringflgig auBerhalb des Bereichs
liegen. Deshalb muss der Arzt die GroRe
der HepaSphere Mikrosphéren unbedingt
sorgféltig gemaRB der GroBe der ZielgefaBe
auf der gewiinschten Okklusionsebene im
GefaBsystem und nach Beriicksichtigung
des angiographischen Aussehens des
arteriovendsen Systems auswahlen.
Aufgrund der signifikanten Komplikationen
bei ungezielter Embolisation ist bei allen
Verfahren, die die Kopf und Nacken
umfassende extrakranielle Durchblutung
betreffen, duBerste Vorsicht geboten, und
der Arzt muss den méglichen Nutzen der
Embolisation sorgféltig gegen die Risiken
und moglichen Komplikationen des
Verfahrens abwégen. Diese Komplikationen
konnen Erblindung, Horverlust, Verlust

des Geruchssinns, Léhmung und Tod
einschlieBen.

Der Patient kann durch lang andauernde
Fluoroskopie, groBen Kérperumfang,
Rontgenaufnahmen in Schragansicht

sowie mehrfache Bildaufnahmedurchlaufe
oder Rontgenaufnahmen schwere
strahlungsbedingte Hautverletzungen
erleiden. Stellen Sie anhand des klinischen
Protokolls Ihrer medizinischen Einrichtung
sicher, dass bei jedem vorgenommenen
Eingriff die entsprechende Strahlendosis
eingehalten wird.

Strahlenschaden des Patienten kénnen
zeitverzgert auftreten. Die Patienten
missen tiber die potenziellen Folgen von
Strahlenexposition aufgeklart und dariiber
informiert werden, auf welche Anzeichen sie
achten missen und wen sie bei Auftreten
von Symptomen kontaktieren sollten.
HepaSphere Mikrosphiren DURFEN

Warnk

NICHT in sterilem Wasser fiir die Injektion
rekonstituiert werden. Rekonstitution in
sterilem Wasser bewirkt ein ibermaBiges
Aufquellen, wodurch die Injektion von
HepaSphere Mikrosphéren sehr schwierig
oder unméglich wird.

Rekonstituieren Sie HepaSphere Mikrospharen
nicht mit Lipiodol/Ethiodol.

Achten Sie sorgfaltig auf Anzeichen fiir

die Embolisation eines falschen Bereichs.
Uberwachen Sie wihrend der Injektion
sorgféltig die Vitalparameter des Patienten,
einschlieBlich SaO2 (z. B. Hypoxie, ZNS-
Veranderungen). Falls irgendwelche
Anzeichen fiir die Embolisierung eines
falschen Bereichs auftreten oder der Patient
Symptome entwickelt, sollten Sie das
Abbrechen des Eingriffs in Erwagung ziehen,
auf mégliche Shuntbildung Gberpriifen oder
die GréBe der Mikrosphéren erhohen.

Falls sich die Embolisation wahrend der
Injektion der Mikrosphéren nicht schnell
angiographisch nachweisen lasst, sollte
eine Erhchung der MikrosphérengréBe in
Erwédgung gezogen werden.

von

zur Ver

Mikrosphéren:

Eine sorgfiltige Priifung sollte immer dann
erfolgen, wenn der Einsatz von Embolisaten
mit einem kleineren Durchmesser als das
Auflésungsvermogen der bildgebenden
Geréte erwogen wird. Wenn arteriovenose
Anastomosen, vom Zielgebiet wegfiihrende
Zweiggefale oder Gefélneubildungen
vorliegen, die vor der Embolisation nicht
erkannt wurden, kann dies zur Embolisation
eines falschen Zielgebiets und zu schweren
Komplikationen fiihren.

Mikrospharen, die kleiner sind als 100 Mikron,
unterbinden mit gréBerer Wahrscheinlichkeit
die Blutversorgung von distalem Gewebe.
Der Einsatz von Mikrospharen mit kleinerem
Durchmesser birgt ein hoheres Potenzial von
Ischdmie, deshalb missen die Konsequenzen
dieser Schadigung vor der Embolisation
sorgfaltig erwogen werden. Zu den
potenziellen Folgen gehoren Schwellung,
Nekrose, Léhmung, Abszessbildung und/
oder starkeres Post-Embolisationssyndrom.
Eine Schwellung infolge der Embolisation
kann zu Ischamie im das Zielgebiet
umgebenden Gewebe fiihren. Vorsicht

ist geboten, um eine Ischdmie von
unvertraglichem, auBerhalb des Zielgebiets
liegendem Gewebe zu vermeiden,
beispielsweise Nervengewebe.

VORSICHTSMASSNAHMEN

HepaSphere Mikrosphéaren diirfen nur von
Facharzten eingesetzt werden, die in der
Durchfiihrung von GefaBembolisationsverfahren
geschult sind. GréBe und Menge der

Mikrosphéren miissen entsprechend der zu
behandelnden Lasion und dem potenziellen
Vorhandensein von Shunts sorgfaltig gewéhlt
werden. Nur der Arzt kann entscheiden, wann
der beste Zeitpunkt ist, die Injektion von
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HepaSphere Mikrospharen zu beenden.

Nicht verwenden, wenn das Flaschchen,
der Deckel oder der Beutel offensichtlich
beschadigt ist.

Zur Verwendung bei nur einem Patienten -
Inhalt steril geliefert - Den Inhalt eines
bereits gedffneten Fldschchens niemals

erneut verwenden, wiederaufbereiten oder
erneut sterilisieren. Eine Wiederverwendung,
Aufbereitung oder erneute Sterilisation

kann die strukturelle Integritdt des Produkts
beeintrachtigen bzw. ein Versagen des Produkts
verursachen, was wiederum zu Verletzung,
Erkrankung oder Tod des Patienten fiihren
kann. Eine Wiederverwendung, Aufbereitung
oder Resterilisation kann zudem das Risiko

der Kontamination des Produkts in sich

bergen und/oder eine Infektion des Patienten
bzw. Kreuzinfektion zur Folge haben, u. a.

die Ubertragung von Infektionskrankheiten
von einem Patienten auf den anderen. Eine
Kontamination des Produkts kann zu Verletzung,
Erkrankung oder Tod des Patienten fiihren. Alle
Verfahren miissen nach allgemein anerkannten
aseptischen Methoden durchgefiihrt werden.

HepaSphere Mikrosphiren DURFEN NICHT
in ihrem urspriinglichen trockenen Zustand
verwendet werden. Sie miissen vor der
Verwendung rekonstituiert werden.
HepaSphere Mikrospharen quellen in wéssriger
L6sung auf. Der Grad des Aufquellens hiangt von
der lonenkonzentration der Losung ab. Siehe
Abschnitt,QUELLVERHALTEN".

HepaSphere Mikrosphéren sind

komprimierbar und kénnen leicht durch
Mikrokatheter injiziert werden. Eine Injektion
der HepaSphere Mikrospharen vor dem
vollstandigen Aufquellen kann jedoch u. U. dazu
fuhren, dass das vorgesehene Embolisationsziel
nicht erreicht und maoglicherweise ein groBerer
Gewebebereich embolisiert wird.

Hinweis: Die empfohlene Hochstkonzentration
von Doxorubicin HC betragt 5 mg/ml. Eine
Konzentration von Doxorubicin HCl Gber

5 mg/ml erhéht die Viskositét der Losung
erheblich und erschwert die Handhabung mit
HepaSphere Mikrosphéren. Die empfohlene
Héchstkonzentration von Irinotecan betragt

20 mg/ml.

Patienten mit bekannten Allergien auf
nichtionische Kontrastmittel benétigen
méglicherweise vor Beginn der Embolisation
Kortikosteroide. Zusatzliche Beurteilungen
oder VorsichtsmaBnahmen sind u. U. bei der
periprozeduralen Versorgung von Patienten mit
folgenden Erkrankungen erforderlich:
Blutungsneigung oder Blutgerinnsel
Immunschwache

Hinweis: Wenn Sie die

HepaSphere Mikrospharen mit Doxorubicin HCI
oder Irinotecan beladen, lesen Sie vor der
Verwendung in der Gebrauchsanweisung des
jeweiligen Medikaments die Informationen

zu Kontraindikationen, Warn- und

Vorsichtshinweisen, méglichen Komplikationen,
Dosierung und Patientenmanagement.

MOGLICHE KOMPLIKATIONEN

Die GefaBembolisation ist ein Verfahren mit
hohem Risiko. Komplikationen kdnnen jederzeit
wahrend oder nach dem Verfahren auftreten,
unter anderem folgende:
Post-Embolisationssyndrom (z. B. Ubelkeit,
Erbrechen, Schmerzen, Fieber)

Mudigkeit und Appetitsverlust

Hypertonie

Lebererkrankungen oder Leberinsuffizienz
(einschlieBlich Leberenzymanomalien und
Aszites)

Komplikationen im Zusammenhang mit
der Katheterisierung (z. B. Himatome an
der Eintrittsstelle, Gerinnselbildung an

der Katheterspitze und nachfolgende
Dislokation, sowie Nerven- und/

oder BlutgefaBverletzungen, die zu
Beinschadigungen fiihren kénnen)

GefaR- oder Lasionsriss und Hamorrhagie
Vasospasmus

Rekanalisation

Allergische Reaktion auf Medikamente (z. B.
Analgetika)

Allergische Reaktion auf nichtionische
Kontrastmittel oder Embolisate
Unerwiinschter Riickfluss oder Durchgang
von HepaSphere Mikrosphéren in normale
Arterien in der Néhe der Zielldsion oder durch
die Lasion hindurch in andere Arterien oder
arterielle Gefabetten, wie zum Beispiel in die
Arteria carotis interna oder in den Lungen- oder
Koronarkreislauf

Lungenembolie aufgrund der Bildung von
arteriovendsen Shunts

Pleuraerguss

Ischdmie an unerwiinschter Stelle,
einschlieBlich ischdmischer Schlaganfall,
ischdmischer Infarkt (einschlieBlich
Myokardinfarkt) und Gewebsnekrose
Okklusion des Kapillarbetts und
Gewebeschaden (Cholezystitis, Cholangitis,
Pankreatitis)

Léhmung aufgrund von ungezielter
Embolisation oder ischdmische Verletzung
von benachbarten Gewebeddemen
Erblindung, Horverlust und Verlust des
Geruchssinns

Fremdkorperreaktionen, die einen
medizinischen Eingriff erforderlich machen
Infektion, die einen medizinischen

Eingriff erforderlich macht (einschlieBlich
Leberabszess)

Tod

Weitere Informationen sind im Abschnitt
Warnhinweise" zu finden.

QUELLVERHALTEN

HepaSphere Mikrosphéren quellen wahrend
der Rekonstitution mit 0,9%-iger wéssriger
Kochsalzlésung und mit nichtionischen
Kontrastmitteln auf. Bei Hydratisierung in
reiner 0,9%-iger wassriger Kochsalzlésung
oder in einer Mischung aus 50 %
nichtionischem Kontrastmittel und 50 %
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0,9%-iger wassriger Kochsalzlosung quellen
HepaSphere Mikrosphéren in etwa 10 Minuten
auf etwa das Vierfache ihres urspriinglichen
Durchmessers im trockenen Zustand auf.

Beispiel: HepaSphere Mikrospharen mit einem
Durchmesser von ca. 50-100 Mikrometer

im Trockenzustand quellen wéhrend der
Rekonstitution gemaB nachfolgender Empfehlung
auf ca. 200-400 Mikrometer auf. Aufgrund der
inhérenten Variabilitat des Aufquellprozesses
liegen einige der HepaSphere Mikrosphéren

nach der Rekonstitution geringfligig auBerhalb
dieses Bereichs. Deshalb muss der Arzt die

GroRe der HepaSphere Mikrosphéren unbedingt
sorgfaltig gemaf der GroBe der ZielgefaBe auf der
gewdiinschten Okklusionsebene im GefaBsystem
und gemaB der Natur der wassrigen Losung
auswahlen.

Hinweis: Damit die HepaSphere Mikrospharen
vorschriftsmaBig aufquellen, miissen sie in
mindestens 10 ml Losung fir Doxorubicin HCl oder
Kochsalzlosung oder in mindestens 5 ml Losung
fiir Irinotecan rekonstituiert werden. Der Grad des
Aufquellens beim Beladen mit Doxorubicin HCI
héngt von der Menge des Medikaments ab, mit

der das Produkt beladen wird. Beim Beladen der
HepaSphere Mikrosphéren mit Doxorubicin HCl tritt
ein GréBenschwund von ca. 20 % ein, beim Beladen
mit Irinotecan von ca. 30 %, jeweils im Vergleich zur
GroBe in reiner 0,9%-iger wassriger Kochsalzlosung.

KOMPATIBILITAT DES KATHETERS

HepaSphere Mikrospharen kénnen tiber
Mikrokatheter mit den folgenden Spezifikationen
injiziert werden:

Ungefahrer Gro-
Benbereich nach | Kath 1
Trocken | Rek ituti durch-
(um) (um) messer (Zoll)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 >0,021
50-100 200-400 >0,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 20,027

sicherzustellen, dass sie intakt ist. Die
AuBenflache des Flaschchens ist steril.

- Die Abziehfolie in aseptischer Technik
von der Spitze her 6ffnen und vollstandig
bis zur Unterseite abziehen. Das sterile
Flaschchen im Sterilbereich vorsichtig
kippen und jegliche Beriihrung mit bis dahin
versiegelten Teilen vermeiden.

«  Eskonnen HepaSphere Mikrosphéren auBerhalb
des Fldschchens vorhanden sein. Deshalb muss
das Flaschchen unter aseptischen Bedingungen
weg vom sterilen Hauptbereich gehandhabt
werden.

« Um ein Ausstechen des Gummistopfens zu
verhindern, fiihren Sie die Injektionsnadel
wie folgt ein

1. Halten Sie die Nadel so, dass der
Kaniilenanschliff (die abgeschragte Seite)
nach oben zeigt, und positionieren Sie
die Spitze diagonal zur Einstichstelle.
Driicken Sie die Spitze gegen die Mitte
der Einstichstelle.

2. Driicken Sie die Nadel sanft in die dem
Kaniilenanschliff entgegengesetzte
Richtung, sodass die Nadel in die
Einstichstelle gleitet, bis das Auge der
Nadel nicht mehr sichtbar ist. Achten Sie
darauf, dass Sie die nach oben weisende
Oberflache der Gummikappe nicht
mit dem Absatz des Kantilenanschliffs
abkratzen.

3. Fihren Sie die Nadel unter weiterer
Anwendung von sanftem Druck
entgegengesetzt zum Kanulenanschliff
langsam senkrecht durch die
Gummikappe ein.

4. Untersuchen Sie die Lésung nach der
Herstellung sorgféltig auf etwaige
Gummiverunreinigungen. Wenn
die Losung verunreinigt erscheint,
verwenden Sie sie nicht.

f

GEBRAUCHSANWEISUNG
Vor dem Anlegen des Katheters miissen die
HepaSphere Mikrospharen mit OPTION 1,
OPTION 2 oder OPTION 3, wie unten
beschrieben, rekonstituiert werden.
«  Wihlen Sie die GroBe der
HepaSphere Mikrosphéren sorgfaltig
gemaB der Groe der ZielgefaBe auf
der gewtinschten Okklusionsebene im
GeféBsystem und nach der Natur der
wassrigen Losung aus. Siehe Beschreibung
zum,QUELLVERHALTEN".
«  Stellen Sie sicher, dass die
HepaSphere Mikrosphéren mit der GréB3e des
vorgesehenen Katheters kompatibel sind.
Siehe oben stehende Tabelle.
«  Untersuchen Sie die Verpackung, um

Hil is: Von der Verwendung eines
Anstechdorns mit Belliftung oder einer stumpfen
Nadel wird abgeraten.

HEPASPHERE MICROSPHAREN KONNEN MIT
ODER OHNE LADUNG MIT DOXORUBICIN HCI
ODER IRINOTECAN VERWENDET WERDEN.

OPTION 1: VORBEREITUNG FUR EINE

EMBOLISATION OHNE MEDIKATION

(UNBELADEN)

Die ungefahre Zeit fir die Rekonstitution ohne

medikamentdse Beladung betragt 10 Minuten.

«  Ziehen Sie 10 ml 0,9%-ige wéssrige
Kochsalzlésung in eine Spritze auf. Verbinden
Sie die Spritze mit einer Kantile mit einem
Durchmesser von mindestens 20 G.

« Um eine vorschriftsmaBige Rekonstitution der
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HepaSphere Mikrospharen zu gewahrleisten,
nehmen Sie das Flaschchen waagrecht
zwischen die Fingerspitzen und rollen es
mehrmals. Dadurch wird der Trockeninhalt des
Flaschchens an die Seitenwand gebracht.

Hinweis: Ziehen Sie nur den Klappverschluss

nach hinten. Entfernen Sie nicht den Bérdelring

oder den Stopfen vom Fldschchen.

«  Fuhren Sie die Nadel der Spritze vorsichtig
durch den Stopfen des Flaschchens
ein. Rollen Sie das Flaschchen weiter
zwischen den Fingerspitzen, und injizieren
Sie die vollstédndige Menge (10 ml) des
Rekonstitutionsmediums in das Flaschchen.
Platzieren Sie dann das Flaschchen senkrecht,
und ziehen Sie die Spritze mit der Nadel
vorsichtig heraus.

Hinweis: Das Flaschchen ist hermetisch

verschlossen. Wenn nicht automatisch eine

Aspiration von der Spritze in das Fldschchen

erfolgt, aspirieren Sie vor dem Injizieren

der Rekonstitutionsflissigkeit vorsichtig

manuell Luft aus dem Flaschchen in die

Spritze. Zur erleichterten Injektion des

Rekonstitutionsmediums in das Flaschchen

dirfen die von der medizinischen Einrichtung

genehmigten geeigneten Aspirations- und/oder

Entliftungsmethoden angewendet werden. Wenn

vor der Rekonstitution eine Aspiration von Luft

aus dem Flaschchen erfolgt, achten Sie darauf,
dass die Mikrosphéren nicht aus dem Flaschchen
entweichen.

«  Um eine homogene Rekonstitution der
HepaSphere Mikrospharen zu gewéhrleisten,
schwenken Sie das Flaschchen mehrmals um,
sodass die Flussigkeit 5- bis 10-mal mit dem
Stopfen in Beriihrung kommt.

- Warten Sie mindestens 10 Minuten, damit sich
die HepaSphere Mikrospharen rekonstituieren
und vollstandig aufquellen kdnnen.

«  Verwenden Sie eine 30-ml-Spritze und eine
Kantile mit mindestens 20 G Durchmesser,
um den Inhalt des Fléschchens zu aspirieren.
Drehen Sie das Flaschchen in eine senkrechte
Position mit dem Flaschenboden nach oben.
Ziehen Sie die Nadel zuriick, sodass sie ganz
in die Fliissigkeit getaucht, aber nicht von
dem Stopfen verdeckt ist. Aspirieren Sie
den gesamten Inhalt des Fldschchens in die
Spritze.

«  Furdie fluoroskopische Bildgebung
missen der Spritze, die die Lésung mit den
HepaSphere Mikrosphéren enthalt, 10 ml
nichtionisches Kontrastmittel hinzugefuigt
werden.

Hinweis: Wenn zuvor Luft aus dem Flédschchen

aspiriert wurde, erleichtert eins sanftes

Injizieren von Luft mithilfe der Spritze vor

der Aspiration des Flaschcheninhalts die

Aspiration in die Spritze. Wenn nicht der

gesamte Inhalt herausgezogen wurde, fithren

Sie zusétzlich Luft ein, und wiederholen Sie den

Aspirationsvorgang. Es besteht die Méglichkeit,

eine zusatzliche Menge nichtionischen

Kontrastmittels oder 0,9%-iger wassriger

Kochsalzlésung in die Spritze zu geben, um

eine hohere Feinverteilung der Mikrospharen

zu erreichen.

Hinweis: Nach obiger Anweisung rekonstituierte
HepaSphere Mikrosphéren kénnen nach
Hydratation in Gegenwart von Chemotherapeutika
wie Cisplatin, Epirubicin, Doxorubicin HCI,
Fluorouracil, Irinotecan und Mitomycin verwendet
werden.

Ist jedoch die Medikamentenabgabe beabsichtigt,
sind HepaSphere Mikrospharen nur fiir die
Verwendung mit Doxorubicin HCI (siehe Option 2
unten) oder Irinotecan (siehe Option 3 unten)
indiziert.

OPTION 2: VORBEREITUNG FUR EINE
EMBOLISATION BELADEN MIT DOXORUBICIN
HCI

WARNHINWEIS: Liposomale Formulierungen
von Doxorubicin HCl sind zum Beladen der
HepaSphere Mikrosphéren nicht geeignet.
Hinweis: Lassen Sie das fliissige Doxorubicin vor
der Verwendung Raumtemperatur annehmen.

Lyophilisiertes Doxorubicin HCl muss in
0,9%-iger Kochsalzlésung rekonstituiert
werden. Als allgemeine Richtschnur gilt, dass
die Ladung der HepaSphere Mikrosphéaren
mit lyophilisiertem Doxorubicin HCl, gelost
in 0,9%-iger Kochsalzlosung, eine Stunde
dauert. Die HepaSphere Mikrospharen diirfen
nicht verwendet werden, bevor sie vollstandig
hydratisiert und aufgequollen sind. Die
Ladungskinetik von vorgel6stem Doxorubicin HCI
kann je nach Konzentration und pH-Wert der
Lésung variieren.
«  Wihlen Sie die geeignete Dosis
Doxorubicin HCl zum Beladen der
HepaSphere Mikrospharen.
Hinweis: Jedes Flaschchen mit 25 mg
HepaSphere Mikrosphéren kann mit einer
Hochstdosis Doxorubicin HCl von 75 mg beladen
werden. Losen Sie die gewiinschte Dosis
lyophilisiertes Doxorubicin HCl fiir die Injektion in
20 ml 0,9%-iger Kochsalzlosung.

NIEMALS REINES WASSER VERWENDEN

Hinweis: Die empfohlene Hochstkonzentration
von Doxorubicin HCl betragt 5 mg/ml. Eine
Konzentration von Doxorubicin HCl tiber

5 mg/ml erhéht die Viskositat der Losung

erheblich und erschwert die Handhabung mit

HepaSphere Mikrospharen.

«  Aspirieren Sie die 20 ml Doxorubicin-HCl-
Losung in zwei separate 30-ml-Spritzen. Jede
30-ml-Spritze sollte 10 ml Doxorubicin-HCl-
Losung enthalten.

« Verbinden Sie eine der 30-ml-Spritzen, die
10 ml Doxorubicin-HCI-Lésung enthalt, mit
einer Kaniile mit einem Durchmesser von
mindestens 20 G.

«  Um eine vorschriftsmaBige Rekonstitution der
HepaSphere Mikrosphéren zu gewahrleisten,
nehmen Sie das Flaschchen mit den
HepaSphere Mikrospharen waagrecht zwischen
die Fingerspitzen und rollen es mehrmals.
Dadurch wird der Trockeninhalt des Fldschchens
an die Seitenwand gebracht.

« Hinweis: Ziehen Sie nur den Klappverschluss
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nach hinten. Entfernen Sie nicht den
Bordelring oder den Stopfen vom
Flaschchen.

«+  Fuhren Sie die Nadel der ersten 30-ml-
Spritze mit den 10 ml Doxorubicin-HCI-
Losung vorsichtig durch den Stopfen des
Flaschchens ein. Rollen Sie das Flaschchen
weiter zwischen den Fingerspitzen,
und injizieren Sie die gesamten 10 ml
Doxorubicin-HCI-Lésung in das Fldschchen.

«  Positionieren Sie das Flaschchen mit den
HepaSphere Mikrosphéaren senkrecht.
Ziehen Sie die Spritze mit der Nadel
vorsichtig heraus, und lassen Sie das
Flaschchen 10 Minuten lang stehen, damit
die Mikrospharen vollstandig hydratisiert
werden.

«  Schwenken Sie wéhrend der zehnminiitigen
Hydratationszeitspanne das Flaschchen mit
den HepaSphere Mikrospharen mehrmals um,
sodass die Fliissigkeit mit dem grauen Stopfen
in Bertihrung kommt. Wiederholen Sie diesen
Vorgang alle 2-3 Minuten, um eine homogene
Rekonstitution der HepaSphere Mikrospharen
zu gewahrleisten.

Hinweis: Das Flaschchen ist hermetisch

verschlossen. Wenn nicht automatisch eine

Aspiration von der Spritze in das Fldschchen

erfolgt, aspirieren Sie vor dem Injizieren der

Rekonstitutionsfliissigkeit vorsichtig manuell Luft

aus dem Flaschchen in die Spritze. Zur erleichterten

Injektion von Rekonstitutionsmedien in das

Fléschchen diirfen die von der medizinischen

Einrichtung genehmigten geeigneten Aspirations-

und/oder Entliiftungsmethoden angewendet

werden. Wenn vor der Rekonstitution eine

Aspiration von Luft aus dem Flaschchen erfolgt,

achten Sie darauf, dass die Mikrosphéren nicht aus

dem Flaschchen entweichen.

«  Nach der zehnminiitigen
Hydratationszeitspanne bringen Sie eine

Spritzenkappe aus, und schiitteln Sie die
Spritze mehrmals, um den Inhalt in der Spritze
fein zu verteilen.

Warten Sie mindestens 60 Minuten, damit

die HepaSphere Mikrosphéren vollstandig
aufquellen und das Doxorubicin HCl laden
kénnen. Wahrend dieser 60 Minuten sollte die
Spritze alle 10-15 Minuten geschtittelt werden,
um eine optimale Verteilung des Medikaments
in den Mikrosphéren zu erzielen.

Nach 60 Minuten lassen Sie die Spritze
stehen, damit die Mikrosphéren sich setzen
kénnen. Entfernen Sie jeglichen Uberstand
und entsorgen Sie ihn gemal den von Ihrer
medizinischen Einrichtung genehmigten
Standards.

Fligen Sie mindestens 20 ml nichtionisches
Kontrastmittel zur 30-ml-Spritze mit

den mit Doxorubicin HCl beladenen
HepaSphere Mikrospharen hinzu. Eine
gréBere Menge Losung kann jedoch eine
bessere Kontrolle wahrend der Embolisation
ermdglichen. Schiitteln Sie die Spritze 2- oder
3-mal, und warten Sie 5 Minuten, bis die
Homogenitét der Losung erreicht ist.

Hinweis: Lassen Sie die Lésung mit den
rekonstituierten Mikrosphéren und dem
Doxorubicin vor der Verwendung Raumtemperatur
annehmen.

Uberpriifen Sie vor jeder Injektion, ob die
Mikrosphéren in Suspension sind. Falls nicht,
schiitteln Sie die Spritze mehrmals, um den Inhalt
in der Spritze fein zu verteilen.

OPTION 3: VORBEREITUNG FUR EINE
EMBOLISATION BELADEN MIT IRINOTECAN

Eine Irinotecan-Ladung ist nur bei den
HepaSphere Mikrosphéren der GréBen 20-40 pm,
30-60 pm und 50-100 um moglich.

Kaniile mit Durchmesser 20 G oder héher

an der zweiten 30-ml-Spritze mit den
restlichen 10 ml Doxorubicin-HCl-Lésung

an und fiihren sie in das Fldschchen mit den
HepaSphere Mikrosphéren ein. Aspirieren

Sie den Inhalt des Fldaschchens mit den
HepaSphere Mikrospharen in die 30-ml-Spritze
mit den restlichen 10 ml Doxorubicin-HCl-
Losung. Drehen Sie das Fldschchen in eine
senkrechte Position mit dem Flaschenboden
nach oben. Ziehen Sie die Nadel zuriick, sodass
sie ganz in die Flissigkeit getaucht, aber nicht
von dem Stopfen verdeckt ist. Aspirieren Sie
den gesamten Inhalt des Fldschchens in die
Spritze.

Hinweis: Falls noch zu viele Mikrosphéren

an den Seitenwénden kleben, spiilen Sie das
Fléschchen mit 2 oder 3 ml Kochsalzlosung und
aspirieren Sie erneut mit der Spritze, die die
HepaSphere Mikrosphéren enthalt.

Vor dem Herausziehen der Nadel aus dem
Fldschchen mit den HepaSphere Mikrosphéren
ziehen Sie, wahrend Sie die Spritze senkrecht
halten, den Kolben der Spritze vorsichtig nach
unten, um etwaige im Nadelansatz befindliche
L6sung zu entfernen.

Tauschen Sie die Nadel durch eine

Als allgemeine Richtschnur gilt, dass die Ladung

der HepaSphere Mikrosphéren mit Irinotecan

30 Minuten dauert. Die HepaSphere Mikrospharen

durfen nicht verwendet werden, bevor sie

vollstandig hydratisiert und aufgequollen sind.

«  Wihlen Sie die geeignete Dosis
Irinotecan-L6sung zum Beladen der
HepaSphere Mikrosphéren. Jedes Flaschchen
mit 25 mg HepaSphere Mikrosphéren kann
mit einer Hochstdosis Irinotecan von 100 mg
beladen werden. Irinotecan-Lésung ist
tiblicherweise in einer Konzentration von
20 mg/ml erhéltlich.

Hinweis: Lassen Sie das Irinotecan vor der

Verwendung Raumtemperatur annehmen.

« Aspirieren Sie das Irinotecan in eine Spritze, an
der eine Kaniile mit einem Durchmesser von
mindestens 20 G angebracht ist.

«  Um eine vorschriftsmaBige Rekonstitution der
HepaSphere Mikrosphéren zu gewahrleisten,
nehmen Sie das Flaschchen mit den
HepaSphere Mikrospharen waagrecht zwischen
die Fingerspitzen und rollen es mehrmals.
Dadurch wird der Trockeninhalt des Flaschchens
an die Seitenwand gebracht.

Hinweis: Ziehen Sie nur den Klappverschluss nach

hinten. Entfernen Sie nicht den Bordelring oder den
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Stopfen vom Flaschchen.

«  Fihren Sie die Nadel der Spritze mit der
Irinotecan-L6sung vorsichtig durch den
Stopfen des Flaschchens ein. Rollen Sie das

Flaschchen weiter zwischen den Fingerspitzen,
und injizieren Sie die Irinotecan-Lésung in das

Flaschchen.
«+  Positionieren Sie das Flaschchen mit den

HepaSphere Mikrosphéren senkrecht. Ziehen
Sie die Spritze mit der Nadel vorsichtig heraus,
und lassen Sie das Flaschchen 30 Minuten lang

stehen, damit die Mikrosphéren vollstandig
hydratisiert werden.

«  Schwenken Sie wahrend dieser 30 Minuten das
Flaschchen mit den HepaSphere Mikrosphéren

mehrmals um, sodass die Fliissigkeit

mit dem grauen Stopfen in Beriihrung
kommt. Wiederholen Sie diesen Vorgang
alle 2-3 Minuten, um eine homogene

Rekonstitution der HepaSphere Mikrospharen

zu gewahrleisten.

Schiitteln Sie die Spritze 2- oder 3-mal, und
warten Sie 5 Minuten, bis die Homogenitét der
Losung erreicht ist.

Uberpriifen Sie vor jeder Injektion, ob die
Mikrosphdaren in Suspension sind. Falls nicht,
schiitteln Sie die Spritze mehrmals, um den
Inhalt in der Spritze fein zu verteilen.

Entfernen Sie den Uberstand nicht.

ANWEISUNGEN ZUR ABGABE

Beurteilen Sie das GefaBnetz der Ziellasion, auf
die die Behandlung abzielt, sorgféltig mithilfe
von hochauflosender Bildgebung.

Hinweis: Vor Beginn der Embolisation unbedingt
ermitteln, ob arteriovenése Shunts vorhanden sind.

Hinweis: Das Flaschchen ist hermetisch verschlossen.

Wenn nicht automatisch eine Aspiration von der
Spritze in das Fldschchen erfolgt, aspirieren Sie

vor dem Injizieren der Rekonstitutionsfliissigkeit
vorsichtig manuell Luft aus dem Flaschchen

in die Spritze. Zur erleichterten Injektion von
Rekonstitutionsmedien in das Fldschchen

diirfen die von der medizinischen Einrichtung
genehmigten geeigneten Aspirations- und/oder
Entliftungsmethoden angewendet werden. Wenn
vor der Rekonstitution eine Aspiration von Luft aus
dem Fléschchen erfolgt, achten Sie darauf, dass die

Mikrospharen nicht aus dem Flaschchen entweichen.

+ Nach der dreiBigmintitigen Hydratations- und
Ladungszeitspanne bringen Sie eine Kandile mit
Durchmesser 20 G oder héher an einer Spritze
in geeigneter GroRRe an und fiihren sie in das

Flaschchen mit den HepaSphere Mikrosphéren ein.
Aspirieren Sie den Inhalt des Fléschchens mit den

HepaSphere Mikrosphéren in die Spritze. Drehen

Sie das Flaschchen in eine senkrechte Position mit

dem Flaschenboden nach oben. Ziehen Sie die
Nadel zuriick, sodass sie ganz in die Fliissigkeit

getaucht, aber nicht von dem Stopfen verdeckt ist.

Aspirieren Sie den gesamten Inhalt des Flaschchens

in die Spritze.
+  Vordem Herausziehen der Nadel aus dem

Flaschchen mit den HepaSphere Mikrosphéren

ziehen Sie, wahrend Sie die Spritze senkrecht

halten, den Kolben der Spritze vorsichtig nach
unten, um etwaige im Nadelansatz befindliche

Losung zu entfernen.
« Tauschen Sie die Nadel durch eine
Spritzenkappe aus, und schitteln Sie die

Spritze mehrmals, um den Inhalt in der Spritze

fein zu verteilen.

«  Fligen Sie unmittelbar vor der Verwendung
eine gleiche Menge nichtionisches
Kontrastmittel zu der Spritze mit den
mit Irinotecan beladenen HepaSphere
Mikrosphéren hinzu.

Hinweis: Lassen Sie die Losung mit den

rekonstituierten Mikrospharen und dem Irinotecan
vor der Verwendung Raumtemperatur annehmen.

«+  Eine gréRere Menge nichtionisches
Kontrastmittel kann zu einer Freisetzung von
Irinotecan in den Uberstand fiihren.

Positionieren Sie mithilfe von
Standardmethoden den Einfiihrkatheter im
Zielgefal und bringen Sie die Katheterspitze so
nahe wie méglich ans Embolisationsziel heran.
Verwenden Sie eine Injektionsspritze mit
maximal 3 ml fiir die Abgabe von unbeladenen
oder mit Doxorubicin/Irinotecan beladenen
HepaSphere Mikrosphéren. Empfohlen wird die
Verwendung einer 1-ml-Injektionsspritze.
Aspirieren Sie die HepaSphere Mikrosphéren-
Mischung in die Injektionsspritze.

Folgende zwei Methoden kénnen fiir die
gleichméBige Aufteilung des Embolisats fir die
Injektion verwendet werden:

Option 1: Verbinden Sie einen

Dreiwegehahn mit der Spritze mit den

mit Doxorubicin/Irinotecan beladenen
HepaSphere Mikrosphéren und dem
Infusionsmikrokatheter, und verwenden Sie
eine 1-ml-Spritze fiir die Injektion durch den
gedffneten Anschluss des Dreiwegehahns.
Option 2: Aufeinander folgende Aliquoten

der mit Doxorubicin/Irinotecan beladenen
oder unbeladenen HepaSphere Mikrosphéren
konnen tiber einen Dreiwegehahn, der nicht
mit dem Infusionskatheter verbunden ist,

aus der Spritze in eine 1-ml-Injektionsspritze
gezogen werden. Jede 1-ml-Spritze mit einer
der Aliquoten kann unabhéngig mit dem
Infusionsmikrokatheter verbunden und injiziert
werden.

Schwenken Sie die Spritze mehrmals

um, um die homogene Suspension der
HepaSphere Mikrospharen-Mischung
aufrechtzuerhalten.

Injizieren Sie unter kontinuierlicher
fluoroskopischer Fiihrung das Aliquot

der HepaSphere Mikrosphéren langsam,
sanft, pulsierend tber eine Zeitspanne

von ca. 1 Minute pro ml Mikrosphéren-
Losung. Injizieren Sie stets unter
Freiflussbedingungen und achten Sie auf
Ruickfluss.

Hinweis: Ein Riickfluss von Embolisatkiigelchen
kann eine sofortige Ischdmie von Nichtzielgewebe
und -gefaBen auslosen.
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Kommt es wéhrend der Abgabe der

mit Doxorubicin/Irinotecan beladenen
HepaSphere Mikrosphéren zu einer Stauung im
zufiihrenden Gefal3stiel, warten Sie mindestens
5 Minuten, und erstellen Sie nach einer vollen
5-mintitigen Pause ein selektives Angiogramm,
um zu Uberpriifen, dass der antegrade Fluss



aufgehort hat.

« Istderantegrade Fluss nicht zum Stillstand
gekommen, fahren Sie mit der Infusion unter
fluoroskopischer Beobachtung fort, bis die
gewiinschte Devaskularisation erreicht ist.

« Nach Abschluss der HepaSphere Mikrosphéren-
Infusion entfernen Sie den Katheter unter
Aufrechterhaltung einer leichten Aspiration, um
die Ablésung etwaiger noch im Katheterlumen
vorhandener HepaSphere Mikrosphéren zu
verhindern. Entsorgen Sie den Katheter nach dem
Entfernen, und verwenden Sie ihn nicht wieder.

«  Entsorgen Sie gedffnete Flaschchen oder nicht
verwendete HepaSphere Mikrosphéren.

VORSICHT

Falls wahrend der Injektion der Katheter verstopft
oder wahrend der Infusion ein signifikanter
Widerstand auftritt, versuchen Sie nicht, den
Katheter mit GiberméBigem Druck zu spiilen, da es

zu einem Ruckfluss von Embolisat kommen kénnte,

was zu ungezielter Embolisation fiihrt. Entfernen
Sie den Katheter unter leichtem Ansaugdruck, und
entsorgen Sie ihn.

AUFBEWAHRUNG, LAGERUNG UND

ENTSORGUNG

«  HepaSphere Mikrospharen mussen bei
Raumtemperatur an einem trockenen,
dunklen Ort in den Original-Fldschchen und
-Verpackungen gelagert werden.

«  Verwendung nur bis zum auf dem Etikett
angegebenen Datum.

«  Nichterneut sterilisieren
« Nach Abschluss des Rekonstitutionsverfahrens
muss die HepaSphere Mikrospharen-Lsung,
falls sie nicht sofort verwendet wird, bei
einer Temperatur von 2 bis 8 °C gelagert und
innerhalb von 24 Stunden verbraucht werden.
Bewahren Sie die HepaSphere Mikrosphéren
nicht nach Hinzufligung eines Kontrastmittels
auf.
Hinweis: HepaSphere Mikrosphéren, die mit
Doxorubicin HCl beladen und nicht mit einem
Kontrastmittel vermischt wurden, behalten bei
einer Lagertemperatur von 2 bis 8 °C ihre physische
und chemische Stabilitat tiber 15 Tage bei.
«  Nach Gebrauch miissen
HepaSphere Mikrosphéren tiber den fiir
kontaminierte Abfélle vorgesehenen Kreislauf
des Krankenhauses entsorgt werden.

INFORMATIONEN ZUR PATIENTENBERATUNG

«  Die Patienten miissen vor der Embolisation
dariiber informiert werden, wer fiir ihre
Versorgung nach der Embolisation zustandig
ist und wen sie bei einem Notfall nach der
Embolisation kontaktieren sollten.

«  Embolisationspatienten miissen tber den
potenziellen Nutzen, die Risiken und die
unerwiinschten Ereignisse im Zusammenhang
mit der Embolisation informiert werden.
Insbesondere miissen Patienten sich bewusst
sein, dass eine gewisse Wahrscheinlichkeit
besteht, dass sich ihre Symptome nach der
Embolisation nicht bessern.

KiigelchengroBe Farbkodierung
des trockenen (Umrandung auf Menge von
Produkts (pm) dem Etikett) Mikrospharen (mg) Referenz
25 V125 HS
20-40 Grau 50 V150 HS
25 V225 HS
30-60 Orange 50 V 250 HS
25 V325HS
50-100 Gelb 50 V350 HS
25 V525 HS
100-150 Blau 50 V550 HS
25 V725HS
150-200 Rot 50 V 750 HS

Hinweis: HepaSphere Mikrospharen der GréBe 20-40 pm (KiigelchengréBe des trockenen
Produkts) werden unter zwei Namen vermarktet: HepaSphere Mikrosphéren und HepaSphere

Q2 Mikrosphéren.

INFORMATIONEN AUF DER VERPACKUNG

ol

Hersteller

o

Herstellungsdatum: JJJJ-MM-TT

% | verwendbar bis: 1J-MM-TT
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Losnummer

Katalognummer

Nicht erneut sterilisieren

Bei beschadigter Verpackung nicht verwenden; Gebrauchsanweisung beachten

Vor Sonnenlicht schiitzen

Trocken lagern

Nur fiir den einmaligen Gebrauch

Vorsicht

Nicht pyrogen

Durch Bestrahlung sterilisiert

Medizinprodukt

Einmalige Produktkennung

Einfaches Sterilbarrieresystem mit innerer Schutzverpackung

Gebrauchsanweisung beachten

Patienten-Identifikation

Gesundheitszentrum oder Arzt

@(s|= 80|68 1|x|> |0+ oo 1|E

Datum

)]

Informationswebsite fiir Patienten

n
m

CE-Kennzeichnung - Kennung der benannten Stelle: 0459

/@

GroBe der Mikrosphéren im Trockenzustand/GroBe der hydratisierten
Mikrospharen

Innerhalb der Européischen Union - Jegliches schwerwiegende Vorkommnis, das im Zusam-
menhang mit dem Produkt aufgetreten ist, muss dem Hersteller und der zustandigen Behorde
des jeweiligen Mitgliedstaats gemeldet werden.
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Spanish

HepaSphere-

Microesferas

INSTRUCCIONES DE USO

USO PREVISTO

Las microesferas HepaSphere™ estan disefadas
para su uso en la embolizacién de vasos
sanguineos.

INDICACIONES DE USO

Las microesferas HepaSphere™ estan indicadas
para su uso con o sin la administracion de
doxorrubicina HCl para fines terapéuticos

o preoperatorios en los siguientes
procedimientos:

«  Embolizacion de carcinoma hepatocelular

« Embolizacion de metéstasis al higado.

Las microesferas HepaSphere cargadas con

irinotecdn estan indicadas para su uso en:

«  Embolizacion de cancer colorrectal
metastésico (mCRC) al higado.

DESCRIPCION

Las microesferas HepaSphere forman parte

de una familia de agentes embdlicos basados
en tecnologias patentadas. Las microesferas
HepaSphere son microesferas biocompatibles,
hidrdfilas, no reabsorbibles, expandibles y
conformables. Las microesferas HepaSphere se
expanden en contacto con soluciones acuosas.
Las microesferas HepaSphere pueden utilizarse
blandas (sin medicamentos) o pueden cargarse
con doxorrubicina HCl o irinotecan. Estan
disponibles en distintos tamaros.

I se:‘° |2o-4o|30-50|50—1oo|100-150|150—200|

Las microesferas HepaSphere estan compuestas
de 100 % alcohol polivinilico-co-acrilato sédico.

TABLA DE MATERIALES DE DISPOSITIVOS
IMPLANTABLES

Nivel de
Material Tlemp'o.qe exposl':lon del

exposicion paclente
(para un frasco)

Alcohol polivini-|
" . A largo plazo
lico-co-acrilato " 25mg 050 mg
P (>30 dias)
sodico

EMPAQUE DEL DISPOSITIVO

Las microesferas HepaSphere estan contenidas
en un frasco estéril de 10 ml, con tapa ajustada,
envasado en una bolsa hermética.

Contenido: 25 mg o 50 mg de microesferas
HepaSphere secas por frasco, para su
reconstitucion antes de su uso.

RENDIMIENTO CLIiNICO
Las microesferas HepaSphere estan disehadas

para la embolizacién controlada y selectiva.

Las microesferas HepaSphere son implantes de
largo plazo no reabsorbibles que brindan una
embolizacién permanente. Las microesferas
HepaSphere son microesferas conformables y
expandibles que adaptan su morfologia a la del
vaso a tratar, lo que permite una oclusion total
del flujo sanguineo. La privacion de irrigacion
sanguinea al tumor ocasiona la necrosis de este.
Las microesferas HepaSphere se pueden

cargar con doxorrubicina HCl o irinotecan,

y son capaces de brindar un suministro
continuo del farmaco localmente en el

sitio de la embolizacién. Gracias a su gran
conformabilidad, las microesferas HepaSphere
ofrecen un contacto éptimo entre la superficie
de las microesferas y la pared del vaso, lo que
permite la difusion del medicamento hacia

el tumor.

BENEFICIOS CLINICOS

La embolizacién con Microesferas HepaSphere

es un tratamiento minimamente invasivo y

eficaz para:

« Retrasar el progreso de la enfermedad y
aumentar la supervivencia de pacientes
con carcinoma hepatocelular y metastasis
en el higado

« Retrasar el progreso de la enfermedad y
aumentar la supervivencia de pacientes
con cancer colorrectal con metéstasis en
el higado

Para obtener una copia de la version actual
del European Summary of Safety and Clinical
Performance (SSCP, Resumen Europeo de
Seguridad y Rendimiento Clinico), visite la base
de datos europea de dispositivos médicos
(Eudamed), que estd vinculada al registro
UDI-DI basico.
https://ec.europa.eu/tools/eudamed.

UDI-DI basico: 088445048755E9.

Como alternativa, descargue una copia del
SSCP en: https://www.merit.com/sscp/

IMAGENES DE RESONANCIA MAGNETICA

Las microesferas HepaSphere estan compuestas
de un copolimero acrilico y son compatibles
con la obtencién de iméagenes por resonancia
magnética (IRM).

CONTRAINDICACIONES

« Pacientes intolerantes a los procedimientos
de oclusion vascular

« Anatomia vascular o circulacién sanguinea
que impidan la correcta colocacién del
catéter o la inyeccion emboélica

« Presencia o indicios de vasoespasmo

« Presencia o posibilidad de inicio de
hemorragia

« Presencia de enfermedad ateromatosa
importante

«  Presencia de vasos ramificantes colaterales
que puedan poner en peligro los territorios
normales durante la embolizacién
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«  Shunts arteriovenosos de flujo elevado
o fistula con didmetro luminal superior
al tamafio seleccionado de microesferas
HepaSphere

« Resistencia vascular periférica a las arterias
de alimentacion que impida el paso de las
microesferas HepaSphere a la lesion

« No utilizar en la vasculatura pulmonar o
coronaria ni en la vasculatura del sistema
nervioso central

« Sensibilidad conocida al alcohol polivinilico-
co-acrilato sédico

ADVERTENCIAS

« Eltamano de las microesferas HepaSphere
debe elegirse tras estudiar el aspecto
angiogréfico arteriovenoso. El tamafio de
las microesferas HepaSphere debe elegirse
segun el tamario del vaso que alimenta el
vaso diana y para impedir el paso desde
cualquier arteria a la vena.

« Algunas de las microesferas HepaSphere
pueden estar ligeramente fuera de rango,
de modo que el médico debe asegurarse
de seleccionar cuidadosamente el tamarfio
de las microesferas HepaSphere segun
el tamafio de los vasos diana en el nivel
deseado de oclusion en la vasculatura
y después de considerar el aspecto
angiografico arteriovenoso.

« Debido a las significativas complicaciones
de una embolizacion errénea, debe
aplicarse extremada prudencia en todos
los procedimientos que implican la
circulacion extracraneal que abarca la
cabezay el cuello, y el médico debe evaluar
con cuidado los posibles beneficios de
utilizar la embolizacién en comparacion
con los riesgos y posibles complicaciones
del procedimiento. Estas complicaciones
pueden incluir ceguera, pérdida de la
audicion, pérdida del olfato, paralisis y
muerte.

« Pueden ocurrir lesiones graves en la
piel del paciente provocadas por la
radiacién debido a los extensos periodos
de exposicion fluoroscépica, grandes
dimensiones del paciente, proyecciones
de rayos X angulares y varias series de
grabacion de imagenes o radiografias.
Consulte el protocolo clinico de su centro
para asegurarse de que se aplique la
dosis de radiacion correcta para cada tipo
especifico de procedimiento realizado.

« Laslesiones causadas por la radiacion
pueden aparecer con retraso. Debe
advertirse a los pacientes sobre los efectos
potenciales de la radiacion, cuéles son
los sintomas que deben vigilary con
quién deben contactarse si aparecen esos
sintomas.

« Las microesferas HepaSphere NO DEBEN
reconstituirse en agua estéril para inyeccion.
La reconstitucion en agua estéril produce
una gran expansion que dificulta mucho la
inyeccién de las microesferas HepaSphere o

que puede impedir su inyeccion.

«  No reconstituir las microesferas HepaSphere
con Lipiodol/Etiodol.

«  Prestar especial atencion a los signos
de embolizacién errénea. Durante la
inyeccion, se debe supervisar atentamente
los signos vitales de la paciente, incluida
la Sa02 (p. ej., la hipoxia, los cambios en
el SNC). Considerar la interrupcion del
procedimiento, investigar un posible shunt
o aumentar el tamario de las microesferas si
se detectan signos de embolizacion errénea
o si el paciente presenta sintomas.

« Analizar la posibilidad de aumentar el
tamano de las microesferas si no aparece
rapidamente evidencia angiografica de
embolizacién durante la inyeccion de las
microesferas.

Advertencias sobre el uso de microesferas

pequenas:

« Debe prestarse especial atencion siempre
que se contemple el uso de agentes
embdlicos de un didmetro menor que la
capacidad de resolucion del equipo de
imagenes. La presencia de anastomosis
arteriovenosas, vasos ramificados hacia
fuera del rea diana o vasos emergentes no
evidentes antes de la embolizacion puede
derivar en una embolizacién de regiones no
diana y complicaciones graves.

« Las microesferas de tamaiio inferior a
100 micras tienen mas probabilidad de
interrumpir la circulacion al tejido distal.
Existe una mayor probabilidad de lesion
isquémica con el uso de microesferas de
tamafio mas pequeno y deben considerarse
las consecuencias de esta lesion antes de la
embolizacion. Las posibles consecuencias
incluyen edema, necrosis, parlisis, absceso y
sindrome post-embolizacién mas intenso.

« Eledema post-embolizacién podria provocar
isquemia en el tejido adyacente al area
objetivo. Deben tomarse precauciones para
evitar la isquemia de tejido no tolerante y no
deseado, como es el caso del tejido nervioso.

PRECAUCIONES

Las microesferas HepaSphere solo deben ser
utilizadas por médicos especialistas capacitados
en procedimientos de embolizacion vascular.
Debe seleccionarse cuidadosamente el tamafio
y la cantidad de microesferas seguin la lesion
que se va a tratar y de la posible presencia de
shunts. El médico es el tnico que puede decidir
el momento mas apropiado para interrumpir la
inyeccion de microesferas HepaSphere.

No utilice el producto si el frasco, la tapa o la
bolsa se encuentran deteriorados.

Para uso en un paciente - contenido
suministrado estéril - Nunca vuelva a usar,
procesar o esterilizar el contenido de un
frasco que haya sido abierto. Si vuelve a
usar, procesar o esterilizar el contenido, esto
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puede afectar la integridad estructural del
dispositivo o provocar su falla, lo que a su
vez podria provocar lesiones, enfermedades
o la muerte del paciente. Si vuelve a usar,

procesar o esterilizar el contenido, puede haber

riesgo de contaminacion del dispositivo o de
provocar infecciones o infecciones cruzadas en
el paciente, como, entre otras, transmision de
enfermedades contagiosas de un paciente a
otro. La contaminacion del dispositivo puede
causar lesiones, enfermedades o la muerte

del paciente. Todos los procedimientos deben
efectuarse siguiendo la técnica aséptica
aceptada.

Las microesferas HepaSphere NO DEBEN
utilizarse en su estado seco original. Deben
reconstituirse antes de su uso.

Las microesferas HepaSphere se expanden
en la solucion acuosa. La magnitud de la
expansion depende de la concentracion
i6nica de la solucién. Consulte la seccién
«COMPORTAMIENTO DE EXPANSION».

Las microesferas HepaSphere son comprimibles

y se pueden inyectar facilmente a través de
microcatéteres. No obstante, la inyeccion

de las microesferas HepaSphere antes de su
expansion completa puede hacer que no
alcancen el objetivo de embolizacion previsto,
ocasionando la posible embolizacion de una
zona de tejido mas amplia.

Nota: La concentracién méxima recomendada
de doxorrubicina HCl es 5 mg/ml. Las
concentraciones de doxorrubicina HCl por
sobre 5 mg/ml aumentan sustancialmente

la viscosidad de la solucién y dificultan el
manejo de las microesferas HepaSphere.

La concentracién méaxima recomendada de
irinotecan es 20 mg/ml.

Los pacientes con alergias conocidas

alos medios de contraste no iénicos

pueden necesitar corticosteroides antes

de la embolizacién. Pueden ser necesarias

evaluaciones o precauciones adicionales en la

administracion de cuidados perioperatorios a

pacientes con las siguientes afecciones:

« Diatesis hemorragica o estado de
hipercoagulacion

+ Inmunodeficiencia

Nota: Si esta cargando las microesferas

HepaSphere con doxorrubicina HCl o irinotecén,

consulte las instrucciones de uso del farmaco

correspondiente para obtener informacién sobre

contraindicaciones, advertencias, precauciones,
posibles complicaciones, dosis y gestion del
paciente antes de su uso.

POSIBLES COMPLICACIONES
La embolizacion vascular es un procedimiento
de alto riesgo. Pueden producirse

complicaciones en cualquier momento durante

o después del procedimiento, incluidas, entre
otras, las siguientes

+  Sindrome post-embolizacion (como néusea,

vémito, dolor, fiebre)

- Fatigay pérdida del apetito

« Hipertension

« Trastornos o insuficiencia hepéticos
(incluidas anomalias de las enzimas
hepiéticas y ascitis)

« Complicaciones relacionadas con el
cateterismo (por ejemplo, hematoma
en el punto de introduccién, formaciéon
de coagulos en la punta del catéter y
consiguiente desplazamiento, y lesiones
nerviosas y/o circulatorias que pueden dar
lugar a lesiones en las piernas)

« Rotura vascular o de la lesion y hemorragia

« Vasoespasmo

«  Recanalizacion

« Reaccion alérgica a los medicamentos (p. ej.
alos analgésicos).

«  Reaccion alérgica a los medios de contraste
no iénicos o al material embolico

« Reflujo 0 paso no deseado de las
microesferas HepaSphere a las arterias
normales adyacentes a la lesién objetivo o
através de la lesion a otras arterias o lechos
arteriales, como la arteria carétida interna o
la circulacién pulmonar o coronaria

«  Embolia pulmonar debida a shunts
arteriovenosos

« Derrame pleural

« Isquemia en una localizacién no deseada,
que incluye apoplejia isquémica, infarto
cerebrovascular (incluso infarto de miocardio)
y necrosis de tejidos

«  Oclusion del lecho capilar y dafo tisular
(colecistitis, colangitis, pancreatitis)

« Paralisis a causa de una embolizacion no
dirigida o lesion isquémica por edema de
los tejidos adyacentes

« Ceguera, pérdida auditiva y pérdida del
olfato

« Reacciones a cuerpos extrafios con
necesidad de intervencion médica

«  Infeccién con necesidad de intervencion
médica (incluso absceso hepético)

«  Muerte

« Informacion adicional disponible en la
seccion Advertencias

COMPORTAMIENTO DE EXPANSION

Las microesferas HepaSphere se expanden
durante su reconstitucion con una solucién
acuosa de NaCl al 0,9 % y medios de contraste
no iénicos. Cuando se hidratan al 100 %

en solucién acuosa de NaCl al 0,9 % o en

50 % de medio de contraste no iénico y

50 % de solucién acuosa de NaCl al 0,9 %,

las microesferas HepaSphere se expanden
aproximadamente 4 veces su didmetro original
seco en alrededor de 10 minutos. Por ejemplo,
las microesferas HepaSphere con un didmetro
de aproximadamente

50-100 micras en estado seco se expandiran
hasta aproximadamente

200-400 micras durante la reconstitucion, como
se recomienda a continuacion. Debido a la
variabilidad inherente al proceso de expansion,
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algunas microesferas HepaSphere estaran
ligeramente fuera de este rango después de la
reconstitucion, de modo que el médico debe
asegurarse de seleccionar cuidadosamente

el tamanio de las microesferas HepaSphere
segun el tamano de los vasos diana en el nivel
deseado de oclusion en la vasculatura y segtin
el caracter de la solucion acuosa.

Nota: Para expandirse correctamente, las
microesferas HepaSphere tienen que exponerse
aun minimo de solucién de 10 ml en el caso

de la doxorrubicina HCl o solucién salina, o a

un minimo de 5 ml en el caso del irinotecéan. La
magnitud de la expansion cuando se cargan con
doxorrubicina HCl depende de la cantidad de
farmaco con la cual se ha cargado el producto.
Las microesferas HepaSphere sufren una
disminucion de tamano de aproximadamente
el 20 % cuando se cargan con doxorrubicina
HCl en comparacion con el tamafo en una
solucién acuosa pura de NaCl al 0,9 %y de
aproximadamente el 30 % cuando se cargan con
irinotecén.

COMPATIBILIDAD DEL CATETER

Las microesferas HepaSphere se pueden
inyectar con un microcatéter que cumpla las
siguientes especificaciones:

Rango de tama-
o aproximado | Tamaiio del
Seco reconstituido | catéter DI
(um) (pm) (pulg.)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 >0,021
50-100 200-400 >0,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 >0,027
INSTRUCCIONES DE USO

Las microesferas HepaSphere deben
reconstituirse de acuerdo con las siguientes
instrucciones de la OPCION 1, OPCION 2 u
OPCION 3 antes de posicionar el catéter.
Seleccione cuidadosamente el tamario

de las microesferas HepaSphere segun

el tamario de los vasos diana en el nivel
deseado de oclusion en la vasculatura y
segun el caracter de la solucién acuosa.
Consulte el apartado «COMPORTAMIENTO
DE EXPANSION».

Asegurese de la compatibilidad de las
microesferas HepaSphere con el tamano
previsto del catéter que se va a utilizar.
Consulte la tabla anterior.

Examine el envase para comprobar que este
se encuentre intacto. La superficie externa
del frasco es estéril.

De acuerdo con técnica aséptica, abra

la pelicula despegable comenzando

por la punta, y despegue la pelicula
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completamente hasta la base. Incline
suavemente el frasco estéril sobre el campo
estéril, evitando el contacto con las partes
previamente selladas.

Puede haber microesferas HepaSphere
presentes fuera del frasco. Por lo tanto, el
frasco se debe manipular de forma aséptica
lejos del campo estéril principal.

Para evitar la extraccion del tapén de goma,
introduzca la aguja de inyeccién como
sigue:

Sujete la aguja de manera que el bisel
mire hacia arriba y coloque la punta
diagonalmente en el emplazamiento
de insercion. Presione la punta contra el
centro del emplazamiento de insercion.
Aplique una leve fuerza sobre la aguja
en direccion contraria al bisel para
facilitar la entrada de la aguja en el
emplazamiento de insercion hasta que
la seccién final de la aguja ya no sea
visible. Tenga cuidado de no raspar la
superficie superior del tapén de goma
con la seccion final de la punta de la
aguja.

Siga aplicando una leve fuerza a la
aguja en direccion contraria al bisel e
introduzca lentamente la aguja en el
tapén de goma en sentido vertical.

Después de la preparacion, examine
con detenimiento la solucién para
determinar si hay alguna impureza
de goma. Si la solucién parece estar
contaminada, no la utilice.

Nota: Se recomienda utilizar un punzén
ventilado o agujas con punta roma.

LAS MICROESFERAS HEPASPHERE
PUEDEN UTILIZARSE CON O SIN CARGA DE
DOXORRUBICINA HCI O IRINOTECAN.

OPCION 1: PREPARACION PARA
EMBOLIZACION SIN MEDICAMENTO
(BLANDA)

El tiempo de reconstitucion aproximado
cuando se las usa sin cargar ningin
medicamento es de 10 min.

Llene una jeringa con 10 ml de solucién
acuosa de NaCl al 0,9 %. Instale en la jeringa
una aguja con un didametro de calibre 20

o superior.

Para garantizar la reconstitucion correcta de
las microesferas HepaSphere, sujete el frasco
en posicion horizontal con la punta de los
dedos y haga rodar el frasco varias veces. De
este modo, el contenido seco del frasco se
trasladara a la pared lateral.



Nota: Tire solo de la lenglieta de la tapa; no retire

el anillo de ajuste ni el tapén del frasco.

« Introduzca con cuidado la aguja de la
jeringa en el tapdn del frasco. Siga haciendo
girar el frasco con la punta de los dedos e
inyecte la cantidad total (10 ml) del medio
de reconstitucion en el interior del frasco; a
continuacion, coloque el frasco en posicion
vertical y retire con cuidado la jeringa con la
aguja conectada.

Nota: El frasco esté cerrado herméticamente.

Si la aspiracion del contenido de la jeringa al

interior del frasco no se realiza autométicamente,

aspire cuidadosamente el aire del frasco al
interior de la jeringa de forma manual antes

de inyectar el liquido de reconstitucion.

Pueden utilizarse las técnicas adecuadas de

aspiracion y/o expulsion autorizadas por el

centro sanitario para facilitar la inyeccién del
medio de reconstitucion en el frasco. Sila
aspiracion del aire del frasco se realiza antes de

la reconstitucion, tenga precaucion de no extraer

las esferas del interior del frasco.

« Para conseguir una reconstitucion
homogénea de las microesferas
HepaSphere, agite el frasco hacia adelante y
hacia atrés, de manera que el liquido entre
en contacto con el tapén de 5 a 10 veces.

- Espere como minimo 10 minutos para
permitir la reconstitucion y la expansion
completas de las microesferas HepaSphere.

«  Utilice una jeringa de 30 mly una aguja de
calibre 20 o superior para aspirar el contenido
del frasco. Gire el frasco para situarlo en
posicion vertical con la base del frasco hacia
arriba. Tire de la aguja de manera que esta
quede sumergida en el liquido, pero no
ocluida por el tapon. Aspire suavemente el
contenido completo del frasco al interior de
la jeringa.

+ Sedeben afiadir 10 ml medio de contraste
no i6nico a la jeringa que contiene
las microesferas HepaSphere para la
visualizacion bajo fluoroscopia.

Nota: Si se ha aspirado previamente el aire del

frasco, una inyeccion suave de aire por medio

de la jeringa antes de aspirar el contenido del
frasco facilitara la aspiracion del contenido del
frasco al interior de la jeringa. Si no se extrae
todo el contenido, introduzca un volumen de
aire adicional y repita el proceso de aspiracion.

Es posible afadir una cantidad adicional de

medio de contraste no idnico o de solucién

acuosa de NaCl al 0,9 % dentro de la jeringa con
el fin de conseguir una mayor dispersion de las
microesferas.

Nota: Las microesferas HepaSphere,

reconstituidas como se ha indicado antes,

pueden utilizarse en presencia de agentes
quimioterapéuticos, tales como cisplatino,
epirrubicina, doxorrubicina HCl, fluorouracilo,
irinotecan y mitomicina después de su
hidratacion.

Sin embargo, para la administracion
farmacoldgica, las microesferas HepaSphere
estan indicadas solo para ser utilizadas

con doxorrubicina HCl (véase la Opcion 2 a
continuacion) o con irinotecan (véase la Opcion
3 a continuacion).

OPCION 2: PREPARACION PARA
EMBOLIZACION CARGADA CON
DOXORRUBICINA HCI

ADVERTENCIA: Las formulaciones liposomales
de doxorrubicina HCl no son adecuadas para
ser cargadas en las microesferas HepaSphere.
Nota: Permita que la doxorrubicina liquida se
adapte a la temperatura ambiente antes de
usarla.

La doxorrubicina HCl liofilizada debe ser

reconstituida en una solucién de NaCl al

0,9 %. Como orientacion general, la carga

de doxorrubicina HCl liofilizada disuelta en

solucion de NaCl al 0,9 % en microesferas

HepaSphere tomara una hora. Las microesferas

HepaSphere no deben utilizarse antes de que

se hayan hidratado y expandido por completo.

La cinética de carga de doxorrubicina HCI

predisuelta puede variar de acuerdo a la

concentracion y al pH de la solucion.

« Elegir la dosis apropiada de doxorrubicina
HCl para cargar en las microesferas
HepaSphere.

Nota: Es posible cargar una dosis méaxima de

75 mg de doxorrubicina HCl en microesferas

HepaSphere de 25 mg. Disuelva la dosis

deseada de doxorrubicina HCl liofilizada en

20 ml de solucién para inyeccion de NaCl al

0,9 %.

NUNCA USAR AGUA PURA

Nota: La concentracién maxima recomendada
de doxorrubicina HCl es 5 mg/ml. Las
concentraciones de doxorrubicina HCl por
sobre 5 mg/ml aumentan sustancialmente la
viscosidad de la solucion y dificultan el manejo
de las microesferas HepaSphere.

« Aspire los 20 ml de la solucién de
doxorrubicina HCl en dos jeringas
separadas de 30 ml. Cada jeringa de 30 ml
debe contener 10 ml de solucién de
doxorrubicina HCI.

« Instale en una de las jeringas de 30 ml
que contiene 10 ml de la solucién de
doxorrubicina HCl una aguja con un
diametro de calibre 20 o superior.

« Para garantizar la reconstitucién correcta
de las microesferas HepaSphere, sujete
el frasco de microesferas HepaSphere en
posicion horizontal con la punta de los
dedos y haga rodar el frasco varias veces. De
este modo, el contenido seco del frasco se
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trasladara a la pared lateral.

« Nota:Tire solo de la lengtieta de la tapa;
no retire el anillo de ajuste ni el tapén del
frasco.

«  Introduzca con cuidado la aguja de una de
las jeringas de 30 ml que contiene 10 ml de
solucion de doxorrubicina HCl en el tapon
del frasco. Siga haciendo girar el frasco con la
punta de los dedos e inyecte la cantidad total
de 10 ml de solucién de doxorrubicina HCl en
el interior del frasco.

« Coloque el frasco de microesferas
HepaSphere en posicion vertical. Retire con
cuidado la jeringa con la aguja conectada
y deje reposar el frasco 10 minutos a fin de
hidratar por completo las esferas.

« Durante el periodo de hidratacién de
10 minutos, agite el frasco de microesferas
HepaSphere hacia delante y hacia atras
repetidas veces, de manera que el liquido
entre en contacto con el tapén gris. Repita
este proceso cada 2 0 3 minutos para
conseguir una reconstitucion homogénea
de las microesferas HepaSphere.

Nota: El frasco estd cerrado herméticamente. Si la

aspiracion del contenido de la jeringa al interior

del frasco no se realiza automéaticamente, aspire
cuidadosamente el aire del frasco al interior de

la jeringa de forma manual antes de inyectar el

liquido de reconstitucion. Pueden utilizarse las

técnicas adecuadas de aspiracion y/o expulsion
autorizadas por el centro sanitario para facilitar la
inyeccion de los medios de reconstitucion en el
frasco. Si la aspiracion del aire del frasco se realiza
antes de la reconstitucion, tenga precaucion de
no extraer las esferas del interior del frasco.

« Después del periodo de hidratacion de 10
minutos, instale una aguja de calibre 20 o
superior en la segunda jeringa de 30 ml que
contiene los restantes 10 ml de solucién
de doxorrubicina HCl e insértela en el
frasco de microesferas HepaSphere. Aspire
el contenido del frasco de microesferas
HepaSphere
dentro de la jeringa de 30 ml que
contiene los 10 ml restantes de solucién
de doxorrubicina HCI. Gire el frasco para
situarlo en posicion vertical con la base
del frasco hacia arriba. Tire de la aguja de
manera que esta quede sumergida en el
liquido, pero no ocluida por el tapon. Aspire
suavemente el contenido completo del
frasco al interior de la jeringa.

Nota: si auin hay demasiadas esferas adheridas

ala pared del frasco, enjudguelo con 2 0 3 ml de

solucién salina y vuelva a aspirar con la jeringa
que contiene las microesferas HepaSphere.

«  Antes de retirar la aguja del frasco de
microesferas HepaSphere, y mientras
sujeta la jeringa en posicion vertical, tire
con suavidad del émbolo de la jeringa

hacia abajo para retirar cualquier resto de
solucién que pueda quedar en la canula de
la jeringa.

« Vuelva a colocar una tapa de jeringa en la
aguja y agite hacia adelante y hacia atras
varias veces la jeringa para dispersar su
contenido en el interior.

« Espere un minimo de 60 minutos para
permitir que las microesferas HepaSphere
carguen la doxorrubicina HCI. Durante los
60 minutos, la jeringa se debe agitar cada 10
a 15 minutos para optimizar la distribucion
del farmaco en las esferas.

« Después de 60 minutos, deje reposar la
jeringa para que se depositen las esferas.
Purgue todo el sobrenadante y deséchelo
segun las normas aprobadas del centro
sanitario.

«  Anada un minimo de 20 ml de medio
de contraste no iénico a la jeringa de
30 ml que contiene las microesferas
HepaSphere cargadas con doxorrubicina
HCL. Sin embargo, se puede proporcionar un
volumen de solucién mayor para un mejor
control durante la embolizacion. Agite la
jeringa 2 o0 3 veces y espere 5 minutos hasta
que se obtenga una solucién homogénea.

Nota: Permita que la solucion de esferas

reconstituidas con doxorrubicina se adapte a la

temperatura ambiente antes de usarla.

« Antes de cualquier inyeccién, compruebe
que las esferas estén en suspension; si
no es asi, agite la jeringa hacia delante y
hacia atras para dispersar el contenido en
el interior.

OPCION 3: PREPARACION PARA
EMBOLIZACION CARGADA CON IRINOTECAN

El uso de microesferas HepaSphere cargadas
con irinotecan solo se aplica a los tamafnos de
20-40 um, 30-60 pm'y 50-100 um.

Como orientacion general, la carga de irinotecan

en microesferas HepaSphere tomara 30 minutos.

Las microesferas HepaSphere no deben utilizarse

antes de que se hayan hidratado y expandido por

completo.

« Elija la dosis apropiada de solucién de
irinotecan para cargarla en las microesferas
HepaSphere. Es posible cargar una dosis
maxima de 100 mg de irinotecan en
microesferas HepaSphere de 25 mg. Por
lo general, la solucion de irinotecan esta
disponible en una concentracion de 20 mg/
ml.

Nota: Espere a que el irinotecan se adapte a

temperatura ambiente antes de usarlo.

« Aspire el irinotecan en la jeringa que tiene
instalada una aguja con un diametro de
calibre 20 o superior.
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« Paragarantizar la reconstitucion correcta de
las microesferas HepaSphere, sujete el frasco
de microesferas HepaSphere en posicion
horizontal con la punta de los dedos y haga
rodar el frasco varias veces. De este modo, el
contenido seco del frasco se trasladara a la
pared lateral.

Nota: Tire solo de la lenglieta de la tapa; no retire

el anillo de ajuste ni el tapdn del frasco.

« Introduzca con cuidado la aguja de
la jeringa que contiene la solucion de
irinotecan en el tapdn del frasco. Siga
haciendo girar el frasco con la punta de los
dedos e inyecte la solucién de irinotecén en
el interior del frasco.

+  Coloque el frasco de microesferas HepaSphere
en posicion vertical. Retire con cuidado la
jeringa con la aguja conectada y deje reposar
el frasco 30 minutos a fin de hidratar por
completo las esferas.

« Durante esos 30 minutos, agite el frasco
de microesferas HepaSphere hacia delante
y hacia atras repetidas veces, de manera
que el liquido entre en contacto con el
tapon gris. Repita este proceso cada2 03
minutos para conseguir una reconstitucion
homogénea de las microesferas
HepaSphere.

Nota: El frasco esté cerrado herméticamente. Sila

aspiracion del contenido de la jeringa al interior

del frasco no se realiza automaticamente, aspire
cuidadosamente el aire del frasco al interior de

la jeringa de forma manual antes de inyectar el

liquido de reconstitucién. Pueden utilizarse las

técnicas adecuadas de aspiracion o expulsion
autorizadas por el centro sanitario para facilitar la
inyeccion de los medios de reconstitucion en el
frasco. Si la aspiracion del aire del frasco se realiza
antes de la reconstitucion, tenga precaucion de
no extraer las esferas del interior del frasco.

« Después del periodo de hidratacion y
carga de 30 minutos, instale una aguja
de calibre 20 o superior en una jeringa
con el tamafo adecuado e insértela en el
frasco de microesferas HepaSphere. Aspire
el contenido del frasco de microesferas
HepaSphere dentro de la jeringa. Gire el
frasco para situarlo en posicion vertical con
la base del frasco hacia arriba. Tire de la
aguja de manera que esta quede sumergida
en el liquido, pero no ocluida por el tapén.
Aspire suavemente el contenido completo
del frasco al interior de la jeringa.

«  Antes de retirar la aguja del frasco de
microesferas HepaSphere, y mientras
sujeta la jeringa en posicion vertical, tire
con suavidad del émbolo de la jeringa
hacia abajo para retirar cualquier resto de
solucion que pueda quedar en la canula de
la jeringa.

«  Vuelva a colocar una tapa de jeringa en la

aguja y agite hacia adelante y hacia atras
varias veces la jeringa para dispersar su
contenido en el interior.

« Anada un volumen equivalente de medio
de contraste no idnico a la jeringa que
contiene las microesferas HepaSphere
cargadas con irinotecan inmediatamente
antes de su uso.

Nota: Permita que la solucion de esferas

reconstituidas con irinotecan se adapte a la

temperatura ambiente antes de usarla.

«  Sise utiliza un mayor volumen de medio de
contraste no iénico, esto podria provocar la
liberacién de irinotecan en el sobrenadante.

« Agite lajeringa 2 0 3 veces y espere 5
minutos hasta que se obtenga una solucién
homogénea.

«  Antes de cualquier inyeccion, compruebe
que las microesferas estén en suspension.
Si no es asi, agite la jeringa hacia delante y
hacia atras para dispersar el contenido en
elinterior.

« No retire el sobrenadante.

INSTRUCCIONES DE ADMINISTRACION

«  Evalte con cuidado la red vascular asociada
con la lesion objetivo utilizando imagenes
de alta resolucion.

Nota: Es importante comprobar la ausencia de

shunts arteriovenosos antes de comenzar la

embolizacion.

«  Utilice técnicas estandar para colocar el
catéter de inyeccion dentro del vaso diana 'y
la punta del catéter lo mas cerca posible del
objetivo de la embolizacion.

« Use una jeringa de inyeccion no superior a
3 ml para la administracion de microesferas
HepaSphere blandas o cargadas con
doxorrubicina/irinotecan. Se recomienda el
uso de una jeringa de inyecciéon de 1 ml.

« Aspire la mezcla de microesferas
HepaSphere en la jeringa de inyeccion.

«  Pueden utilizarse dos métodos para retirar
una alicuota embodlica para inyectar:

« Opcioén 1: Conecte una llave de paso
de 3 vias a la jeringa que contiene las
microesferas HepaSphere blandas o
cargadas con doxorrubicina/irinotecan y
al microcatéter de perfusion, y utilice una
jeringa de 1 ml para inyectar a través del
puerto abierto de la llave de paso de 3 vias.
Opcidén 2: Pueden extraerse alicuotas
seriales de microesferas HepaSphere
cargadas con doxorrubicina/irinotecan/
blandas de la jeringa a la jeringa de 1 ml
para inyectar a través de la llave de paso
de 3 vias que no estd unida al catéter de
perfusion. La jeringa de 1 ml que contiene
cada alicuota puede unirse en forma
independiente al microcatéter de perfusion
e inyectarse.

« Agite la jeringa hacia delante y hacia atras
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para mantener la suspension homogénea
de la mezcla de microesferas HepaSphere.

+  Bajo guia fluoroscdpica continua, inyecte
la alicuota de microesferas HepaSphere
de manera lenta, no forzada y por
pulsos durante un periodo de tiempo de
aproximadamente 1 minuto por ml de
solucion de microesferas. Inyectar siempre
en condiciones de flujo sin obstaculos y
controlar el reflujo.

Nota: El reflujo de las esferas emboélicas puede

inducir isquemia inmediata de los tejidos y

vasos no deseados.

«  Sise produce una estasis en el pediculo de
alimentacién mientras se administran las
microesferas HepaSphere blandas o cargadas
con doxorrubicina/irinotecan, espere como
minimo 5 minutos y, a continuacion, realice un
angiograma selectivo; una vez transcurridos
los 5 minutos completos, espere para verificar
el cese del flujo anterégrado.

« Sielflujo anterégrado no se ha detenido,
continue la infusién bajo guia fluoroscépica
hasta obtener la desvascularizacion
deseada.

«  Una vez concluida la infusion de las
microesferas HepaSphere, retire el catéter
manteniendo, al mismo tiempo, una
ligera aspiracion para evitar desplazar las
microesferas HepaSphere residuales que
puedan quedar en el lumen del catéter.
Después de retirarlo, deseche el catéter y no
vuelva a utilizarlo.

« Deseche cualquier frasco abierto o las
microesferas HepaSphere no utilizadas.

PRECAUCION

En caso de que el catéter resulte obstruido

0 se encuentre una resistencia importante a
la infusién durante la inyeccién, no intente
despejar el catéter con una presion excesiva,
ya que el reflujo de material embdlico puede
originar una embolizacién en una localizacion
no deseada. Retire el catéter aplicando una

ligera aspiracion y deséchelo.

CONSERVACION / ALMACENAMIENTO /

ELIMINACION

« Las microesferas HepaSphere deben
almacenarse a temperatura ambiente en un
lugar seco y oscuro en los frascos y envases
de origen.

« Utilice el producto antes de la fecha
indicada en las etiquetas.

« Novolver a esterilizar

« Una vez finalizado el procedimiento de
reconstitucion, conservar la soluciéon
de microesferas HepaSphere a una
temperatura de 2°Ca 8 °Cy usar en 24
horas si no se la utiliza de inmediato. No
almacenar las microesferas HepaSphere
después de que se haya anadido el medio
de contraste.

Nota: Se ha demostrado que las microesferas

HepaSphere que han sido cargadas con

doxorrubicina HCl, cuando no se las ha

mezclado con un medio de contraste, y cuando

se las almacena de 2 a 8 °C, se mantienen fisica

y quimicamente estables durante 15 dias.

« Tras su uso, las microesferas HepaSphere
deben eliminarse segun el procedimiento
de residuos contaminantes para hospitales.

INFORMACION DE ORIENTACION PARA EL

PACIENTE
Antes de la embolizacion, los pacientes
deben saber a ciencia cierta quién se
encargara de los cuidados posoperatorios,
y con quién deben comunicarse en
caso de emergencia después de la
embolizacion.

« Los pacientes que se sometan a la
embolizacion deben comprender los
posibles beneficios, riesgos y eventos
adversos asociados a la embolizacién. En
particular, los pacientes deben comprender
que existen posibilidades de que los
sintomas no mejoren tras la embolizacion.

Tamafno de los Cddigo de color
productos secos (borde de las Cantidad de

(um) etiquetas) microesferas (mg) Referencia

. 25 V125 HS

20-40 Gris 50 V150 HS

. 25 V225 HS

30-60 Naranja 50 V 250 HS

. 25 V325HS

50-100 Amarillo 50 V350 HS

25 V525 HS

100-150 Azul 50 V550 HS

. 25 V725HS

150-200 Rojo 50 V750 HS
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Nota: Las microesferas HepaSphere de 20-40 um (tamano del producto seco) se comercializan bajo
dos nombres: Microesferas HepaSphere y microesferas HepaSphere Q2.

INFORMACION EN EL ENVASE

Fabricante

Fecha de fabricacion: AAAA-MM-DD

Fecha de caducidad: AAAA-MM-DD

Numero de lote

Numero de catédlogo

No volver a esterilizar

No se debe utilizar si el paquete esta dafiado. En ese caso, consulte las
instrucciones de uso

Mantener alejado de la luz solar

Mantener seco

Para un solo uso

Precaucion

Apirégeno

Esterilizado con radiacion

Dispositivo médico

Identificador tnico del dispositivo

Sistema de barrera estéril inica con envase protector en el interior

Consulte las instrucciones de uso

Identificacion del paciente

Centro de salud o doctor

Fecha

BE@E‘%EOEEEX9®%'%@®EEmgg

Sitio web de informacion para el paciente

[a)
m

Logotipo de la marca CE - Identificacion del organismo notificado: 0459

/@

Tamaio de microesferas secas/Tamario de microesferas hidratadas

diente.

En la Unién Europea, todo incidente grave que haya ocurrido en relacién con el dispositivo
debe informarse al fabricante y a la autoridad competente del estado miembro correspon-
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Portuguese

HepaSphere-

Microesferas

INSTRUGOES DE UTILIZACAO

UTILIZAGAO PREVISTA

As Microesferas HepaSphere™ destinam-
se a utilizagdo em embolizacao de vasos
sanguineos.

INDICAGOES DE UTILIZAGAO

As Microesferas HepaSphere™ sao indicadas
para utilizagao com ou sem administracao

de cloridrato de doxorrubicina para fins
terapéuticos ou pré-operatdrios nos seguintes
procedimentos:

«  Embolizagdo de carcinoma hepatocelular
«  Embolizacdo de metastases no figado.

As Microesferas HepaSphere carregadas com

irinotecano sao indicadas para utilizagao em:

«  Embolizacdo de cancro colorretal
metastatico (mCRC) no figado.

DESCRICAO

As Microesferas HepaSphere fazem parte de
uma familia de agentes embdlicos baseados
em tecnologias patenteadas. As Microesferas
HepaSphere sao microesferas biocompativeis,
hidrofilas, ndo reabsorviveis, expansiveis

e adaptaveis. As Microesferas HepaSphere
incham quando expostas a solugdes aquosas.
As Microesferas HepaSphere podem ser usadas
como brandas (sem farmacos) ou podem ser
carregadas com cloridrato de doxorrubicina ou
irinotecano. Estao disponiveis numa variedade
de dimensées.

Seco
(pm)
As Microesferas HepaSphere sdo constituidas

por 100% de poli (alcool vinilico-co-acrilato
de sodio).

20-40| 30-60 | 50-100 |100-1 50|150-200|

TABELA DE MATERIAIS DO DISPOSITIVO
IMPLANTAVEL

Duracio da Nivel de exposi-
Material N o ¢ao do doente
exposicao
(para um frasco)
Poli(alcool vini- Longo prazo
lico-co-acrilato 90 P 25mg ou 50 mg
P (>30dias)
de sédio)

EMBALAGEM DO DISPOSITIVO

As Microesferas HepaSphere sdo contidas num
frasco esterilizado de 10 ml, com uma tampa
pregueada, embalado numa bolsa selada.
Contetido: 25 mg ou 50 mg de Microesferas
HepaSphere secas por frasco para reconstituir
antes de utilizar.

DESEMPENHO CLIiNICO

As Microesferas HepaSphere sao concebidas
para embolizagao dirigida e controlada.

As Microesferas HepaSphere sao implantes

de longo prazo nao reabsorviveis que
proporcionam uma embolizagdo permanente.
As Microesferas HepaSphere sao microesferas
adaptaveis e expansiveis que adaptam a sua
morfologia ao vaso desejado, permitindo
uma obstrucao completa do fluxo sanguineo.
A privacéo de irrigagao sanguinea ao tumor
resulta em necrose tumoral.

As Microesferas HepaSphere podem ser
carregadas com cloridrato de doxorrubicina
ou irinotecano e séo capazes de proporcionar
localmente uma libertacéo sustida do farmaco
no local de embolizagdo. Devido a sua grande
adaptabilidade, as Microesferas HepaSphere
proporcionam um contacto 6timo entre a
superficie da microesfera e a parede do vaso,
permitindo a difuséo do farmaco para o tumor.

BENEFICIOS CLINICOS

A embolizacdo com as Microesferas

HepaSphere é um tratamento minimamente

invasivo que é eficaz para:

« Atrasar a progressao da doenca e melhorar
a sobrevida em doentes com carcinoma
hepatocelular e metastases do figado

« Atrasar a progressao da doenca e melhorar
a sobrevida em doentes com cancro
colorretal metastatico no figado

Para obter uma cépia do atual resumo europeu
da seguranca e do desempenho clinico
(SSCP) deste dispositivo, aceda a base de
dados europeia sobre dispositivos médicos
(Eudamed), que apresenta uma ligacdo a
UDI-DI bésica.
https://ec.europa.eu/tools/eudamed.
UDI-DI bésica: 088445048755E9.

Em alternativa, faca a transferéncia

de uma cdpia do SSCP a partir de:
https://www.merit.com/sscp/

IMAGIOLOGIA POR RESSONANCIA
MAGNETICA

As Microesferas HepaSphere sao constituidas
por um copolimero acrilico e sdo compativeis
com imagiologia por ressonancia magnética
(IRM).

CONTRAINDICAGOES

« Doentes intolerantes a procedimentos de
obstrucéo vascular

« Anatomia vascular ou fluxo de sangue que
impedem a colocagéo correta do cateter ou
ainjecao embodlica

« Presenca ou suspeita de vasospasmo

«  Presenca ou provavel desencadeamento
de hemorragia

« Presenca de doenca ateromatosa severa.

« Presenca de vias vasculares colaterais
que podem colocar em perigo territorios
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normais durante a embolizacédo

«  Shunts arteriovenosos de fluxo elevado
ou fistulas com diametro luminal superior
a dimensao selecionada das Microesferas
HepaSphere

« Resisténcia vascular periférica as artérias
de alimentagao impedindo a passagem das
Microesferas HepaSphere até a lesao

« Nao utilizar na vascularizagdo pulmonar,
nem na vascularizagao do sistema nervoso
central e coronério

« Conhecida sensibilidade a poli(alcool
vinilico-co-acrilato de sodio)

ADVERTENCIAS

« Adimensao das Microesferas HepaSphere
devera ser escolhida apds consideracao
do aspeto angiogréfico arteriovenoso. A
dimensao das Microesferas HepaSphere
deverd ser selecionada quer para que se
adeque a dimensao do vaso que alimenta
o alvo quer para impedir a passagem da
artéria para a veia.

« Algumas das Microesferas HepaSphere
poderdo estar ligeiramente fora do
intervalo, como tal o médico devera
selecionar cuidadosamente a dimensao
das Microesferas HepaSphere de acordo
com a dimensao dos vasos alvo ao nivel
de ocluséo desejado na vasculatura e
depois considerar o aspeto angiogréfico
arteriovenoso.

« Devido as significativas complicagoes
de uma embolizagdo nao direcionada,
devera ser tomado extremo cuidado com
quaisquer procedimentos envolvendo a
circulacdo extracraniana que englobem
a cabeca e 0 pescoco, e o médico devera
considerar cuidadosamente os potenciais
beneficios de utilizar embolizacao
em relagao aos riscos e potenciais
complicagbes do procedimento. Estas
complicagdes podem incluir cegueira,
perda de audicéo, perda de olfato, paralisia
e morte.

« Odoente podera sofrer lesdes graves
provocadas pela radiacao sobre a pele
devido a longos periodos de exposicao
fluoroscépica, ao facto de ser um doente
de grandes dimensdes, a projecoes de
raios-x em angulo e de multiplas obtengoes
de imagens ou radiografias. Consulte
o protocolo clinico da instituicao para
assegurar a aplicagao da dose de radiacao
correta para cada tipo especifico de
procedimento realizado.

« O surgimento de feridas por radiacéo ao
doente podera ser retardado. Os doentes
deverao ser avisados dos potenciais efeitos
da radiacao, o que buscar e quem contactar
caso ocorram sintomas.

-+ As Microesferas HepaSphere NAO
DEVERAO ser reconstituidas em dgua
esterilizada para injegdo. A reconstituicdo
em agua esterilizada resulta num inchago

extensivo que faz com que a injecao de
Microesferas HepaSphere seja muito dificil
ou até impossivel.

« Nao reconstitua Microesferas HepaSphere
com Lipiodol / Etiodol.

«  Preste particular atencéo a sinais de uma
embolizagao ndo direcionada. Durante a
injecdo, monitorize cuidadosamente os
sinais vitais do doente, incluindo a Sa02
(por ex., hipoxia, alteragdes no SNC).
Considere terminar o procedimento,
investigar possiveis shunts, ou aumento
da dimensao das Microesferas caso
ocorra qualquer sinal de embolizacéo nao
direcionada ou se desenvolvam sintomas
no doente.

« Considere aumentar o tamanho das
Microesferas caso a prova angiografica de
embolizagao ndo parega ser rapidamente
evidente durante a injegao das
Microesferas.

Adverténcias sobre a utilizagao de

microesferas pequenas:

« Devem ponderar-se cuidadosamente o uso
de agentes embdlicos com um diametro
inferior a capacidade de resolugdo do seu
equipamento imagioldgico. A presenca de
anastomoses arteriovenosas, ramificagoes
de vasos que se afastem da area alvo
ou vasos emergentes ndo evidentes
antes da embolizagao, podem originar
uma embolizagdo mal direcionada e
complicagdes graves.

« As microesferas menores que
100 micrémetros tém maior probabilidade
de interromper a circulagao para o tecido
distal. O maior potencial para lesées
isquémicas resulta da utilizagao de
microesferas de tamanho mais pequeno
e deve ser dada atengdo a consequéncia
desta lesao antes da embolizacao.
Potenciais consequéncias incluem inchago,
necrose, paralisia, abcesso e/ou forte
sindrome p6s-embolizagao.

« Oinchaco p6s-embolizacao podera resultar
em isquemia no tecido adjacente a area-
alvo. Deverao ser tomados cuidados para
evitar isquemia de um tecido intolerante
nao alvo, tal como tecido nervoso.

PRECAUGOES

As Microesferas HepaSphere apenas deverao
ser utilizadas por médicos especialistas com
formagao em procedimentos de embolizacao
vascular. A dimensao e quantidade de
microesferas deverédo ser cuidadosamente
selecionadas de acordo com a lesdo a tratar

e a potencial presenca de shunts. Apenas

o médico podera decidir o momento mais
adequado para parar a injecao de Microesferas
HepaSphere.

Nao utilize caso o frasco, a tampa ou a bolsa
parecam estar danificados.
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Para utilizacao por um tnico doente -
contetidos fornecidos esterilizados - nunca
reutilizar, reprocessar ou voltar a esterilizar

os contetidos de um frasco que tenha sido
aberto. A reutilizagdo, o reprocessamento ou
nova esterilizacao poderdo comprometer a
integridade estrutural do dispositivo e/ou levar
a falha do mesmo, o que, por sua vez, podera
resultar em danos fisicos, doenca ou a morte
do doente. A reutilizagéo, o reprocessamento
ou nova esterilizagao poderao também criar
um risco de contaminacéo do dispositivo e/
ou provocar uma infegdo ou infecao cruzado
do doente, incluindo, mas nao limitado, a
transmissao de doenca(s) infeciosa(s) de um
doente a outro. A contaminagao do dispositivo
poderé provocar lesdes, doenca ou a morte do
doente. Todos os procedimentos tém de ser
realizados de acordo com a técnica asséptica
aceite.

As Microesferas HepaSphere NAO DEVERAO
ser utilizadas no seu estado seco original.
Deverao ser reconstituidas antes da utilizagao.
As Microesferas HepaSphere incham em
solugdo aquosa. A magnitude do inchago
depende da concentragdo i6nica da solugéo.
Consulte a seccdo “COMPORTAMENTO DO
INCHACO".

As Microesferas HepaSphere sdo compressiveis
e podem ser facilmente injetadas através

de microcateteres. No entanto, a injecao

de Microesferas HepaSphere antes destas
estarem totalmente expandidas podera
resultar na incapacidade de alcangar o alvo

de embolizagdo pretendido e na possivel
embolizagao de uma maior area de tecido.
Nota: A concentragdo méxima recomendada
de cloridrato de doxorrubicina é de 5 mg/ml.
Concentragdes de cloridrato de doxorrubicina
acima de 5 mg/ml aumentam substancialmente
a viscosidade da solugéo e dificultam o seu
manuseamento com Microesferas HepaSphere.
A concentragao maxima recomendada de
irinotecano é de 20 mg/ml.

Os doentes com alergias conhecidas a meios
de contraste nao iénicos poderao necessitar
de corticosteroides antes da embolizagao.
Podem ser necessarias avaliagdes ou
precaugdes adicionais na gestao dos cuidados
periprocedimentais para doentes com as
seguintes condi¢des:
« Diatese hemorragica ou estado de
hipercoagulabilidade
« Imunocomprometimento
Nota: Caso esteja a carregar Microesferas
HepaSphere com cloridrato de doxorrubicina ou
irinotecano, consulte as instrugdes de utilizacao
apropriadas do farmaco para obter informagoes
relativas a contraindicagdes, adverténcias,
precaugdes, potenciais complicagdes, dosagem
e gestao de doente antes da sua utilizagao.

POTENCIAIS COMPLICAGOES

A embolizacéo vascular é um procedimento

de alto risco. Podem ocorrer complicagdes

a qualquer momento durante ou apés o

procedimento, que podem incluir, entre outras,

as seguintes

«  Sindrome pés-embolizagdo (tais como
nauseas, vomitos, dor, febre)

« Fadiga e perda de apetite

« Hipertensao

« Disturbios ou insuficiéncia hepatica
(incluindo anomalias das enzimas
hepaticas e ascite)

« Complicagdes relacionadas com
cateterismo (ex. hematoma no local de
introducéo, formagéao de coadgulo na ponta
do cateter e subsequente deslocacgao, e
lesdes nervosas e/ou circulatorias que
poderéo resultar numa leséo na perna)

« Rutura ou lesdo do vaso e hemorragia

« Vasospasmo

« Recanalizagao

« Reacéo alérgica a medicamentos (por ex.,
analgésicos)

« Reacéo alérgica aos meios de contraste nao
i6nicos ou material embélico

« Refluxo ou passagem indesejada de
Microesferas HepaSphere para artérias
normais adjacentes a lesao alvo ou através
da lesdo até outras artérias ou leitos

tal como a artéria carétida interna,
a circulagao pulmonar ou coronaria

«  Embolia pulmonar devido a shunt
arteriovenoso

« Derrame pleural

« Isquemia num local indesejado, incluindo
acidente vascular cerebral isquémico, enfarte
isquémico (incluindo enfarte do miocardio) e
necrose de tecidos

«  Obstrucéo de leito capilar e danos nos
tecidos (colecistite, colangite, pancreatite)

« Paralisia resultante de uma embolizacao
néo direcionada ou lesao isquémica a partir
de um edema em tecidos adjacentes

« Cegueira, perda de audicao e perda de
olfato

« Reagdes a corpos estranhos que
necessitem de intervencao médica

« Infecdo que necessite de intervencao
médica (incluindo abcesso hepatico)

+  Morte

« Nasecgao Adverténcias estao disponiveis
informacoes adicionais

COMPORTAMENTO DO INCHACO

As Microesferas HepaSphere incham durante a
reconstituicdo com solugdo aquosa de NaCl a
0,9% e meio de contraste nao idnico. Quando
hidratadas em 100% de solucao aquosa de
NaCl a 0,9% ou 50% de meio de contraste

ndo i6nico e 50% de solugdo aquosa de NaCl
a0,9%, as Microesferas HepaSphere incham
aproximadamente 4 vezes o seu didmetro seco
original em aproximadamente 10 minutos.
Por exemplo, Microesferas HepaSphere
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com um didmetro de aproximadamente
50-100 micrémetros no seu estado seco
expandirdo até aproximadamente 200-400
micrometros durante a reconstituicdo
conforme recomendado abaixo. Devido a
inerente variabilidade do processo de inchago,
algumas das Microesferas HepaSphere estarao
ligeiramente fora deste intervalo apds a
reconstituicdo, como tal o médico devera
assegurar que escolhe cuidadosamente
adimensao correta das Microesferas
HepaSphere de acordo com a dimensao dos
vasos alvo ao nivel desejado de ocluséo na
vasculatura e a natureza da solugdo aquosa.
Nota: Para expandir corretamente, as
Microesferas HepaSphere tém de ser
expostas a um minimo de 10 ml de solugao
de cloridrato de doxorrubicina ou salina

ou um minimo de 5 ml para irinotecano. A
magnitude do inchaco quando carregadas

de cloridrato de doxorrubicina depende da
quantidade de farmaco com o qual o produto
estd carregado. As Microesferas HepaSphere
sofrem uma diminuicao de dimenséo de cerca
de 20% quando carregadas com cloridrato

de doxorrubicina quando comparadas com a
dimenséao em solugdo aquosa pura de NaCl a
0,9% e de cerca de 30% quando carregadas
com irinotecano.

COMPATIBILIDADE DO CATETER

As Microesferas HepaSphere podem ser
injetadas com microcateteres com as seguintes
especificagdes:

Intervalo de
dimensées ID da
apr d dil a
Seco reconstituidas | do cateter
(pm) (um) (pol.)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 >0,021
50-100 200-400 >0,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 >0,027

INSTRUGOES DE UTILIZAGAO

As Microesferas HepaSphere deverao ser

reconstituidas seguindo as descrigoes a seguir

de OPCAO 1,0PCAO 2 ou OPCAO 3 antes de
posicionar o cateter.

« Escolha cuidadosamente a dimensao das
Microesferas HepaSphere de acordo com a
dimensdo dos vasos alvo ao nivel desejado
de oclusao na vasculatura e a natureza da
solugdo aquosa. Consulte a descricdo de
“COMPORTAMENTO DO INCHACO"

«  Assegure a compatibilidade das
Microesferas HepaSphere com a dimensao

pretendida do cateter a utilizar. Consulte a
tabela acima.

« Inspecione a embalagem para confirmar
que se encontra intacta. A superficie
externa do frasco é esterilizada.

« Usando uma técnica asséptica, abra a
pelicula de abertura facil, comecando
pela ponta, e destaque-a completamente
até a base. Coloque cuidadosamente o
frasco estéril no campo estéril, evitando
o contacto com quaisquer partes
previamente seladas.

« As Microesferas HepaSphere poderao
estar presentes fora do frasco. Como tal, o
frasco devera ser lidado de forma asséptica
afastado do principal campo estéril.

« Para prevenir danos na rolha de borracha,
introduza a agulha de injecao da seguinte
forma

1. Segure na agulha de forma a que o
bisel da agulha esteja virado para cima
e posicione a ponta na diagonal em
relagdo ao local de inser¢do. Pressione
a ponta contra o centro do local de
insercao.

2. Aplique uma forga delicada a agulha na
diregdo oposta ao bisel para introduzir
aagulha no local de insercao até que
a parte traseira da agulha ja néo seja
visivel. Tenha cuidado para nao raspar
a superficie superior da tampa de
borracha com a parte traseira da ponta
da agulha.

3. Continue a aplicar uma forca delicada
a agulha na direcdo oposta a do bisel,
introduza lentamente a agulha na
vertical através da tampa de borracha.

4. Apos a preparagao, examine
cuidadosamente a solucéo para
determinar se existem quaisquer
impurezas na borracha. Caso a solugao
pareca estar contaminada, nao a utilize.

Nota: Recomenda-se a utilizacdo de agulhas

pontiagudas / rombas ventiladas.

AS MICROESFERAS HEPASPHERE
PODEM SER UTILIZADAS COM OU SEM
CARREGAMENTO DE CLORIDRATO DE
DOXORRUBICINA OU IRINOTECANO.

OPGAO 1: PREPARAGAO PARA
EMBOLIZAGAO SEM FARMACO (BRANDA)
O tempo de reconstituicao aproximado
quando usadas sem carregamento com
farmaco é de 10 min.

50



« Encha uma seringa com 10 ml de solugao
aquosa de NaCl a 0,9%. Ligue a seringa a
uma agulha com um diametro de calibre
20 ou superior.

« Paraassegurar uma reconstituicdo
adequada das Microesferas HepaSphere,
agarre horizontalmente o frasco com as
pontas dos seus dedos e rode o frasco vérias
vezes. Isto transferira o contetido seco do
frasco para a parede lateral.

Nota: Puxe para tras apenas a tampa flip-top; ndo

remova a anilha ou a rolha do frasco.

« Introduza cuidadosamente a agulha da
seringa através da rolha do frasco. Continue
arodar o frasco nas pontas dos seus dedos
e injete a quantidade total (10 ml) de
meio de reconstituicdo no frasco, depois
coloque o frasco na vertical e remova
cuidadosamente a seringa com a agulha
afixada.

Nota: O frasco é hermeticamente fechado.

Caso a aspiragao da seringa para o frasco

nao ocorra de forma automatica, entdo, com

cuidado, aspire manualmente o ar do frasco

para a seringa antes da injegao do fluido de
reconstituicdo. Deverao ser utilizadas técnicas
adequadas de aspiracao e/ou ventilagéo,
conforme aprovadas pela unidade de cuidados
de saude, para uma injecdo mais simples

do meio de reconstitui¢do no frasco. Caso

a aspiragao de ar do frasco seja feita antes

da reconstituicao, tenha cuidado para nao

remover as esferas do frasco.

« Paraassegurar uma reconstituicdo
homogénea das Microesferas HepaSphere,
inverta suavemente o frasco para cima e para
baixo de forma a que o liquido contacte 5-10
vezes com a rolha.

« Aguarde um minimo de 10 minutos para
permitir que as Microesferas HepaSphere

se reconstituam e se expandam totalmente.

« Utilize uma seringa de 30 ml e uma agulha
de calibre 20 ou maior para aspirar o
contetido do frasco. Rode o frasco para
uma posi¢ao vertical com a parte inferior
do frasco virada para cima. Puxe a agulha
para tras até que esteja submersa no
liquido, mas néo esteja ocluida pela rolha.
Aspire a totalidade do contetido do frasco
para a seringa.

« 10 ml de meio de contraste ndo iénico
deverdo ser adicionados a seringa que
contém as Microesferas HepaSphere para
visualizagao por fluoroscopia e suspensao
das microesferas.

Nota: Caso o ar tenha sido anteriormente

aspirado do frasco, a suave injecao de ar

utilizando a seringa antes de aspirar o contetido
do frasco assegurard uma aspiragado mais simples
do contetido do frasco para a seringa. Caso

todo o contelido ndo seja retirado, introduza

um volume adicional de ar repita o processo de

aspiracdo. E possivel adicionar a seringa uma
quantidade adicional de contraste ndo iénico

ou solucao aquosa de NaCl a 0,9% de maneira a

obter uma maior dispersao das microesferas.
Nota: As Microesferas HepaSphere reconstituidas
conforme descrito acima poderao ser utilizadas
na presenca de agentes quimioterapéuticos
tais como cisplatina, epirrubicina, cloridrato

de doxorrubicina, fluorouracilo, irinotecano e
mitomicina depois da hidratacao.

No entanto, para administracao de formacos, as
Microesferas HepaSphere apenas séo indicadas
para utilizagdo com cloridrato de doxorrubicina
(consulte a Opgao 2 abaixo) ou irinotecano
(consulte a Opcao 3 abaixo).

OPGAO 2: PREPARACAO PARA
EMBOLIZAGAO CARREGADA COM
CLORIDRATO DE DOXORRUBICINA

ADVERTENCIA: As férmulas lipossémicas de
cloridrato de doxorrubicina nao sao adequadas
para carregamento em Microesferas
HepaSphere.

Nota: Deixe a doxorrubicina liquida atingir a
temperatura ambiente antes de utilizar.

O cloridrato de doxorrubicina liofilizado devera
ser reconstituido numa solugdo de NaCl a
0,9%. Como orientagao geral, o carregamento
com cloridrato de doxorrubicina liofilizado
dissolvido numa solugao de NaCl a 0,9% em
Microesferas HepaSphere levara uma hora.
As Microesferas HepaSphere nao deverao
ser utilizadas antes de estarem totalmente
hidratadas e expandidas. A cinética de
carregamento de cloridrato de doxorrubicina
pré-dissolvido pode variar, dependendo da
concentragéo e do pH da solugéo.

« Escolha a dose adequada de cloridrato
de doxorrubicina para carregar nas
Microesferas HepaSphere.

Nota: Podera ser carregada uma dose maxima

de cloridrato de doxorrubicina de 75 mg em

25 mg de Microesferas HepaSphere. Dissolva a

dose desejada de cloridrato de doxorrubicina

liofilizado em 20 ml de solucao de NaCl a 0,9%

para injecao.

NUNCA USE AGUA PURA

Nota: A concentragdo méxima recomendada

de cloridrato de doxorrubicina é de 5 mg/ml.

Concentragoes de cloridrato de doxorrubicina

acima de 5 mg/ml aumentam substancialmente

aviscosidade da solucao e dificultam o seu
manuseamento com Microesferas HepaSphere.

« Aspire os 20 ml da solugéo de cloridrato de
doxorrubicina em duas seringas de 30 ml
separadas. Cada seringa de 30 ml devera
conter 10 ml de solugéo de cloridrato de
doxorrubicina.

« Ligue uma das seringas de 30 ml
contendo 10 ml da solugéo de cloridrato
de doxorrubicina a uma agulha com um
diametro de calibre 20 ou superior.

« Paraassegurar uma reconstituicdo
adequada das Microesferas HepaSphere,
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agarre horizontalmente o frasco de
Microesferas HepaSphere com as pontas dos
seus dedos e rode o frasco vérias vezes. Isto
transferira o contetido seco do frasco para a
parede lateral.

« Nota: Puxe para trds apenas a tampa
flip-top; ndo remova a anilha ou a rolha
do frasco.

« Introduza cuidadosamente a agulha de
uma das seringas de 30 ml contendo 10 ml
da solugao de cloridrato de doxorrubicina
através da rolha do frasco. Continue a rolar
o frasco nas pontas dos seus dedos e injete
a quantidade total de 10 ml da solugao de
cloridrato de doxorrubicina no frasco.

« Coloque o frasco das Microesferas
HepaSphere na vertical. Remova
cuidadosamente a seringa com a agulha
fixa e permita que o frasco repouse durante
10 minutos de maneira a hidratar por
completo as esferas.

« Durante os 10 minutos do periodo de
hidratacao, abane varias vezes o frasco de
Microesferas HepaSphere para trés e para
a frente de forma a que o liquido contacte
com a rolha cinzenta. Repita este processo
a cada 2-3 minutos para assegurar uma
reconstituicdo uniforme das Microesferas
HepaSphere.

Nota: O frasco é hermeticamente fechado. Caso

a aspiracao da seringa para o frasco ndo ocorra

de forma automética, entao, com cuidado, aspire

manualmente o ar do frasco para a seringa

antes da injecao do fluido de reconstituicao.

Poderao ser utilizadas técnicas de aspiracéo e/

ou ventilagdo adequadas, conforme aprovadas

pela unidade de cuidados de satide, para uma
injecao mais simples do meio de reconstituicao
no frasco. Caso a aspiragao de ar do frasco seja
feita antes da reconstituicao, tenha cuidado para
nao remover as esferas do frasco.

«  Depois dos 10 minutos do periodo de
hidratacao, fixe uma agulha de calibre 20
ou superior a segunda seringa de 30 ml
contendo os restantes 10 ml de solugéo de
cloridrato de doxorrubicina e introduza-a
no frasco de Microesferas HepaSphere.
Aspire o contetido do frasco das
Microesferas HepaSphere para a seringa
de 30 ml contendo os restantes 10 ml da
solucéo de cloridrato de doxorrubicina.
Rode o frasco para uma posicao vertical
com a parte inferior do frasco virada para
cima. Puxe a agulha para trés até que
esteja submersa no liquido, mas ndo esteja
ocluida pela rolha. Aspire a totalidade do
contetido do frasco para a seringa.

Nota: se ainda estiverem demasiadas esferas

presas na parede do frasco, lave o frasco com 2

ou 3 ml de solugéo salina e aspire novamente

com a seringa contendo as Microesferas

HepaSphere.

« Antes de remover a agulha do frasco
de Microesferas HepaSphere, enquanto
segura na seringa verticalmente, puxe

delicadamente o émbolo da seringa para
baixo, removendo qualquer solugéo que
possa estar no interior da agulha.

« Substitua a agulha por uma tampa de
seringa e inverta a seringa para tras e para
a frente para dispersar o contetido dentro
da seringa.

« Aguarde um minimo de 60 minutos para
permitir que as Microesferas HepaSphere
carreguem o cloridrato de doxorrubicina.
Durante os 60 minutos, a seringa devera ser
agitada a cada 10 - 15 minutos de maneira
a otimizar a distribuicao do farmaco pelas
esferas.

«  Apds 60 minutos, pouse a seringa para
que as esferas repousem e purgue todo
o sobrenadante e descarte-o seguindo as
normas aprovadas pela unidade.

« Adicione um minimo de 20 ml de meio
de contraste nao iénico a seringa de 30
ml contendo as Microesferas HepaSphere
carregadas de cloridrato de doxorrubicina.
No entanto, um volume maior de
solugdo podera fornecer um melhor
controlo durante a embolizagao. Agite
delicadamente a seringa 2 ou 3 vezes e
aguarde 5 min. até que seja alcancada a
homogeneidade da solugéo.

Nota: Deixe que a solucao de esferas

reconstituidas com doxorrubicina atinja

a temperatura ambiente antes de utilizar.

« Antes de qualquer injecdo, confirme que
as esferas estao em suspensao; se néo
estiverem, agite a seringa para a frente
e para tras para dispersar o contetdo na
seringa.

OPGAO 3: PREPARACAO PARA
EMBOLIZAGAO CARREGADA COM
IRINOTECANO

As Microesferas HepaSphere carregadas
com irinotecano apenas séo aplicaveis as
dimensoes 20-40y, 30-60p e 50-100p.

Como orientacao geral, o carregamento de
irinotecano em Microesferas HepaSphere
levara 30 minutos. As Microesferas HepaSphere
néo deverao ser utilizadas antes de estarem
totalmente hidratadas e expandidas.

« Escolha a dose adequada de solugao de
irinotecano para carregar nas Microesferas
HepaSphere. Pode ser carregada uma dose
maxima de 100 mg de irinotecano em 25
mg de Microesferas HepaSphere. A solugédo
de irinotecano esta tipicamente disponivel
numa concentragao de 20 mg/ml.

Nota: Deixe o irinotecano atingir a

temperatura ambiente antes de utilizar.

« Aspire o irinotecano para uma seringa
ligada a uma agulha de diametro de calibre
20 ou superior.

« Paraassegurar uma reconstituicdo
adequada das Microesferas HepaSphere,
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agarre horizontalmente o frasco de

Microesferas HepaSphere com as pontas dos

seus dedos e rode o frasco vérias vezes. Isto
transferira o contetido seco do frasco para a
parede lateral.

Nota: Puxe para tras apenas a tampa flip-top;

nao remova a anilha ou a rolha do frasco.

« Introduza cuidadosamente a agulha
da seringa que contém a solugao de
irinotecano através da rolha do frasco.
Continue a rodar o frasco nas pontas
dos seus dedos e injete a solucao de
irinotecano no frasco.

« Coloque o frasco das Microesferas
HepaSphere na vertical. Remova
cuidadosamente a seringa com a agulha

as Microesferas HepaSphere carregadas de
irinotecano imediatamente antes da sua
utilizagao.

Nota: Deixe que a solucao de esferas
reconstituidas com irinotecano atinja a
temperatura ambiente antes de utilizar.

fixa e permita que o frasco repouse durante

30 minutos de maneira a hidratar por
completo as esferas.
- Durante esses 30 minutos, abane varias

vezes o frasco de Microesferas HepaSphere

para tras e para a frente de forma a que
o liquido contacte com a rolha cinzenta.
Repita este processo a cada 2-3 minutos
para assegurar uma reconstituicao
uniforme das Microesferas HepaSphere.
Nota: O frasco é hermeticamente fechado.
Caso a aspiragao da seringa para o frasco
nao ocorra de forma automatica, entao, com
cuidado, aspire manualmente o ar do frasco
para a seringa antes da injecao do fluido de
reconstituicdo. Poderdo ser utilizadas técnicas
de aspiracao e/ou ventilagao, conforme
aprovadas pela unidade de cuidados de satide,
para uma injecao mais simples do meio de
reconstituicao no frasco. Caso a aspiracao de
ar do frasco seja feita antes da reconstituicao,
tenha cuidado para ndo remover as esferas
do frasco.
«  Depois dos 30 minutos do periodo de
hidratacdo e de carregamento, fixe
uma agulha de calibre 20 ou superior a
uma seringa de tamanho adequado e
introduza-a no frasco de Microesferas
HepaSphere. Aspire o contetido do frasco
das Microesferas HepaSphere para a
seringa. Rode o frasco para uma posi¢ao
vertical com a parte inferior do frasco
virada para cima. Puxe a agulha para tras
até que esteja submersa no liquido, mas
ndo esteja ocluida pela rolha. Aspire a
totalidade do contetido do frasco para a
seringa.
«  Antes de remover a agulha do frasco
de Microesferas HepaSphere, enquanto
segura na seringa verticalmente, puxe
delicadamente o émbolo da seringa para
baixo, removendo qualquer solugao que
possa estar no interior da agulha.
+  Substitua a agulha por uma tampa de
seringa e inverta a seringa para tras e para
a frente para dispersar o contetido dentro
da seringa.
« Adicione um igual volume de meio de
contraste nao i6nico a seringa que contém

Um volume maior de meio de contraste
néo idnico podera provocar a libertagéo de
irinotecano no sobrenadante.

Agite delicadamente a seringa 2 ou 3 vezes
e aguarde 5 min. até que seja alcancada a
homogeneidade da solugéo.

Antes de qualquer injegdo, confirme que as
microesferas se encontram em suspensao.
Se ndo estiverem, agite a seringa para tras
e para a frente para dispersar o contetido
na seringa.

N&o remova o sobrenadante.

INSTRUGOES DE ADMINISTRAGCAO

Avalie cuidadosamente a rede vascular
associada a leséo alvo utilizando
imagiologia de alta resolucéo.

Nota: E importante determinar a presenca
de quaisquer shunts arteriovenosos antes de
iniciar a embolizagao.
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Utilizando técnicas padrao, posicione o
cateter de administracao dentro do frasco
alvo e a ponta do cateter o mais proxima
possivel do alvo da embolizagéo.

Utilize uma seringa de injecao inferior a

3 ml para a administracdo das Microesferas
HepaSphere brandas ou carregadas com
cloridrato de doxorrubicina/irinotecano. E
recomendada a utilizagdo de uma seringa
deinjecdode 1 ml.

Aspire a mistura de Microesferas HepaSphere
para uma seringa de injegao.

E possivel utilizar dois métodos para
isolamento de aliquota embodlica para
injecao:

Opgao 1: Ligue uma torneira de 3 vias

a seringa que contém as Microesferas
HepaSphere brandas ou carregadas

com doxorrubicina/irinotecano e ao
microcateter de infusao, e utilize uma
seringa de 1 ml para injecdo através da
porta aberta da torneira de 3 vias.

Opgao 2: Aliquotas em série de
Microesferas HepaSphere carregadas
com doxorrubicina/irinotecano/brandas
podem ser retiradas da seringa para uma
seringa de injegdo de 1 ml através de uma
torneira de 3 vias que nao esteja presa

ao cateter de infusdo. A seringa de 1 ml
que contém cada aliquota pode ser presa
independentemente ao microcateter de
infusdo e injetada.

Agite a seringa para tras e para a frente
para manter a suspensao homogénea da
mistura de Microesferas HepaSphere.

Sob orientacéo fluoroscdpica continua,
injete a aliquota de Microesferas
HepaSphere de uma forma lenta, pulsatil e
néo forcada, durante um periodo de tempo



de aproximadamente 1 minuto por ml de
solucdo de microesferas. Injete sempre em
condigdes de fluxo livre e monitorize para
evitar o refluxo.

Nota: O refluxo de esferas embolicas pode

induzir isquemia imediata de tecidos e vasos

nao direcionados.

« Quando ocorre estase no pediculo de
alimentacdo enquanto administra as
Microesferas HepaSphere brandas ou

carregadas com doxorrubicina/irinotecano,

aguarde pelo menos 5 minutos. Depois
realize um angiograma seletivo ap6s
0s 5 minutos de espera para verificar a
cessacdo de fluxo anterégrado.

«  Senao ocorrer cessagao de fluxo
anterégrado, continue a infusao sob
orientagao fluoroscopica até obter a
desvascularizagao pretendida.

«  Depois de completar a infuséo de

Microesferas HepaSphere, remova o cateter

enquanto mantém uma aspiracao ligeira
para evitar o deslocamento de quaisquer
Microesferas HepaSphere residuais que
ainda possam estar no limen do cateter.
Descarte o cateter apds a remocéo e ndo
volte a utilizé-lo.
« Descarte qualquer frasco aberto ou

Microesferas HepaSphere nao utilizadas.

CUIDADOS

No caso de o cateter ficar obstruido ou de
haver uma resisténcia significativa a infuséo
durante a injegao, nao tente lavar o cateter
com uma pressao excessiva porque podera
ocorrer refluxo do material embolico,
resultando em embolizagao nao direcionada.
Remova o cateter enquanto aplica uma
aspiracao ligeira e descarte-o.

CONSERVAGCAO/ARMAZENAMENTO/
ELIMINAGAO

As Microesferas HepaSphere devem ser
armazenadas a temperatura ambiente
num local seco e escuro, nos frascos e
embalagens originais.

Utilize até a data indicada no rétulo.

Néo reesterilizar

Quando o procedimento de reconstituicdo
estiver concluido, armazene a solugao de
Microesferas HepaSphere em condigées de
2 a8°C e utilize-a no espaco de 24 horas,
se nao for utilizada imediatamente. Nao
armazene Microesferas HepaSphere depois
de ter sido adicionado o meio de contraste.

Nota: Foi demonstrado que as Microesferas
HepaSphere que eram carregadas com
cloridrato de doxorrubicina, quando nao
misturadas com um agente de contraste e
quando armazenadas a 2-8 °C, eram fisica e
quimicamente estaveis durante 15 dias.

Ap0s a utilizagdo, as Microesferas
HepaSphere tém de ser eliminadas
de acordo com o circuito de residuos
contaminados do hospital.

INFORMACOES DE ACONSELHAMENTO
PARA DOENTES

Os doentes devem ter, antes da
embolizagao, uma clara nogao de quem vai
fornecer os cuidados p6s-procedimento

e quem se deverd contactar em caso de
emergéncia apds a embolizacao.

Os doentes submetidos a embolizagao
devem ter conhecimento dos potenciais
beneficios, riscos e acontecimentos
adversos associados a embolizagao. Em
particular, os doentes devem compreender
que hd uma hipdtese de os seus sintomas
nao melhorarem apds a embolizagao.

Dimensdes dos Cédigo de cor
produtos secos (bordos do Quantidade de
(um) rétulo) microesferas (mg) Referéncia
. 25 V125 HS
20-40 Cinzento 50 V150 HS
. 25 V225 HS
30-60 Cor de laranja 50 V 250 HS
25 V325HS
50-100 Amarelo 50 V350 HS
25 V525 HS
100-150 Azul 50 V 550 HS
25 V725HS
150-200 Vermelho 50 V 750 HS

Nota: As Microesferas HepaSphere 20-40 um (dimenséo do produto seco) séo comercializadas sob
dois nomes: Microesferas HepaSphere e Microesferas HepaSphere Q2.
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INFORMAGAO NA EMBALAGEM

Fabricante

Data de fabrico: AAAA-MM-DD

USHEN)

Prazo de validade: AAAA-MM-DD

,_
o
S

Numero de lote

Numero de catélogo

Nao reesterilizar

® ®

Nao utilizar caso a embalagem esteja danificada e consultar as instrucoes
de utilizacdo

Manter afastado da luz solar

Manter seco

Utilizacdo Unica

Cuidados

Nao pirogénico

Esterilizado através de irradiacao

Dispositivo médico

Identificacao unica do dispositivo

Sistema de barreira estéril individual com embalagem protetora no
interior

Consultar as instrugées de utilizagdo

=|8|08|8||x|> |0

Identificagcdo do doente

Centro de cuidados de satide ou médico

Data

Website de informacdes para o doente

Logotipo de marcacéo CE - Identificacao do organismo notificado: 0459

Dimens&o das microesferas secas/dimensao das microesferas hidratadas

Na Unido Europeia, qualquer incidente grave que tenha ocorrido relacionado com o
dispositivo deve ser notificado ao fabricante e as autoridades competentes do Estado-
membro aplicavel.
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Portuguese-Brazil

HepaSphere-

Microesferas

USO PREVISTO

As Microesferas HepaSphere™ destinam-se
a ser utilizadas na embolizagao de vasos
sanguineos.

INDICAGOES DE USO

As Microesferas HepaSphere™ sao indicadas
para o uso com ou sem a administragao

de cloridrato de doxorrubicina, para fins
terapéuticos ou pré-operatdrios nos seguintes
procedimentos:

«  Embolizagdo de carcinoma hepatocelular
«  Embolizacdo de metastases no figado.

As Microesferas HepaSphere carregadas com

irinotecano sao indicadas para uso em:

«  Embolizagao de cancer colorretal
metastatico (mCRC) no figado.

DESCRICAO

As Microesferas HepaSphere fazem parte de
uma familia de agentes embdlicos baseados
em tecnologias proprias. As Microesferas
HepaSphere sao biocompativeis, hidréfilas,
nao reabsorviveis, expansiveis e conformaveis.
As Microesferas HepaSphere incham ap6s a
exposicao a solugdes aquosas. As Microesferas
HepaSphere podem ser utilizadas carregadas
com veiculo (sem drogas) ou com cloridrato
de doxorrubicina ou irinotecano. Elas estao
disponiveis em uma variedade de tamanhos.

Seco

(pm)
As microesferas HepaSphere sao feitas 100%
de poli (alcool vinilico-co-acrilato de sodio).

20-40| 30-60 | 50-100 |100-1 50|150-200|

TABELA DE MATERIAIS DO DISPOSITIVO
IMPLANTAVEL

Nivel de
Material Dura;a.o~da exposicao do
exposicao paciente
(para um frasco)
Poli &lcool
vinilico-co- Longo prazo
acrilato de (> 30 dias) 25mg ou50 mg
sodio

EMBALAGEM DO DISPOSITIVO

As Microesferas HepaSphere sao contidas em
um frasco estéril de 10 ml com tampa frisada,
embalado em uma bolsa vedada.

Contetido: 25 mg ou 50 mg de Microesferas
HepaSphere secas por frasco, para serem
reconstituidas antes do uso.

DESEMPENHO CLINICO

As Microesferas HepaSphere sao projetadas
para embolizagdo controlada e direcionada.

As Microesferas HepaSphere sao implantes nao
reabsorviveis de longa duragao que fornecem
embolizacdo permanente. As Microesferas
HepaSphere sao microesferas moldaveis e
expansiveis que adaptam a morfologia ao
vaso-alvo, permitindo uma completa oclusao
do fluxo sanguineo. A priva¢do de suprimento
sanguineo para o tumor resulta em necrose
tumoral.

As Microesferas HepaSphere podem ser
carregadas com cloridrato de doxorrubicina

ou irinotecano e conseguem liberar de

forma continua o medicamento localmente

no local da embolizagdo. Devido a alta
conformabilidade, as Microesferas HepaSphere
fornecem contato ideal entre a superficie da
microesfera e a parede do vaso, permitindo a
difusdo do medicamento no tumor.

BENEFICIOS CLINICOS

A embolizacdo com Microesferas HepaSphere

é um tratamento minimamente invasivo e

eficaz para:

« Retardar a progressao da doenga e
melhorar a sobrevida em pacientes com
carcinoma hepatocelular e metéstases
no figado

« Retardar a progressao da doenga e
melhorar a sobrevida em pacientes com
cancer colorretal metastatico no figado

Para obter uma cdpia atual do Resumo da
seguranga e do desempenho clinico (SSCP)
deste dispositivo, acesse o banco de dados
europeu de dispositivos médicos (Eudamed),
que estd vinculado ao UDI-DI basico. https://
ec.europa.eu/tools/eudamed. UDI-DI basico:
088445048755E9.

Como opgao, baixe uma copia do SSCP de:
https://www.merit.com/sscp/

IMAGEM POR RESSONANCIA MAGNETICA
As Microesferas HepaSphere séo feitas de um
copolimero acrilico e sao compativeis com
imagens de ressonancia magnética (IRM).

CONTRAINDICAGOES

« Pacientes intolerantes aos procedimentos
de oclusao vascular

« Anatomia vascular ou fluxo sanguineo que
impede a colocagéo correta de cateteres ou
injecoes embolicas

« Presenca ou suspeita de vasoespasmo

« Presenca ou provavel inicio de hemorragia

« Presenca de ateromatose grave

« Presenca de vias de vasos colaterais que
potencialmente ameacem territérios
normais durante a embolizacao

«  Shunts circulatérios arteriovenosos ou
fistulas de alto fluxo com diametro luminal
maior que o tamanho selecionado das
Microesferas HepaSphere

« Resisténcia vascular periférica as artérias
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alimentadoras, impedindo a passagem das
Microesferas HepaSphere para a leséo

N&o use em vasculatura pulmonar, nem na
vasculatura corondria ou na vasculatura do
sistema nervoso central

Sensibilidade conhecida ao élcool polivinil
co-acrilato de sédio

AVISOS

O tamanho das Microesferas HepaSphere
precisa ser escolhido apés uma anélise da
aparéncia angiografica arteriovenosa. O
tamanho das Microesferas HepaSphere
deve ser adequado para o tamanho do
vaso que alimenta o alvo e para impedir a
passagem da artéria para a veia.

Algumas das Microesferas HepaSphere
podem estar ligeiramente fora da faixa,
portanto o médico precisa selecionar
cuidadosamente o tamanho das
Microesferas HepaSphere de acordo com o
tamanho dos vasos-alvo no nivel desejado
de ocluséo na vasculatura e ap6s analisar a
aparéncia angiogréfica arteriovenosa.
Devido as significativas complicacoes da
embolizagdo ndo direcionada, um cuidado
extremo precisa ser tomado em qualquer
procedimento que envolva a circulagdo
extracraniana da cabeca e do pescogo;
além disso, o médico precisa considerar
cuidadosamente os beneficios potenciais
do uso da embolizagdo em relagao aos
riscos e as possiveis complicacoes do
procedimento. Essas complicagdes podem
incluir cegueira, perda auditiva, perda do
olfato, paralisia e morte.

Lesdes graves da pele induzidas por
radiagdo podem ocorrer devido aos longos
periodos de exposicao a fluoroscopia,

ao tamanho grande de certos pacientes,

a projecdes anguladas de raios-X e a
multiplas exposi¢des a radiagao. Consulte
o protocolo clinico do seu hospital para
garantir que a dose adequada de radiacao
seja aplicada para cada tipo especifico

de procedimento executado.

O surgimento de lesdes por radiagao no
paciente pode ser protelado. Os pacientes
precisam ser orientados sobre os efeitos
potenciais da radiagdo, o que procurar e
com quem entrar em contato se ocorrerem
sintomas.

As Microesferas HepaSphere NAO PODEM
ser reconstituidas com agua esterilizada
para injecdo. A reconstituicdo em dgua
esterilizada causa um extenso inchaco
que torna a injecao das Microesferas
HepaSphere muito dificil ou até impossivel.
Néo reconstitua as Microesferas
HepaSphere com Lipiodol/Etiodol.

Preste muita atengao aos sinais de
embolizacéo ndo direcionada. Durante a
injecdo, monitore atentamente os sinais
vitais do paciente para incluir SaO2 (por
exemplo, hipdxia, alteragdes do sistema

nervoso central). Considere encerrar o
procedimento, investigar um possivel
shunt ou aumentar o tamanho das
Microesferas se ocorrer qualquer sinal
de embolizagdo nao direcionada ou se o
paciente desenvolver sintomas.

« Considere aumentar o tamanho das
Microesferas se a evidéncia angiografica
da embolizacdo nao aparecer rapidamente
durante a injecdo das Microesferas.

Avisos sobre o uso de microesferas

pequenas:

- Enecessério prestar muita atencdo sempre
que se considerar o uso de agentes
embolicos com didametro menor que a
resolucao do equipamento de aquisicao
de imagem. A presenca de anastomoses
arteriovenosas, ramificagdes de vasos
que se afastam da area-alvo ou vasos
emergentes nao evidentes antes da
embolizagao pode causar a embolizacédo
néo direcionada e complicagdes graves.

« Microesferas menores que 100 microns sao
mais propensas a bloquear a circulagdo
para o tecido distal. Um potencial mais
alto de leséo isquémica resulta do uso
de microesferas de tamanho menor e
é preciso considerar a consequéncia
dessa lesdo antes da embolizagdo. As
consequéncias potenciais incluem edema,
necrose, paralisia, abcesso e ou sindromes
pds-embolizagdo mais fortes.

« Oinchaco p6s-embolizacao pode resultar
em isquemia do tecido adjacente a area
alvo. E necessario tomar cuidado para
evitar a isquemia de tecidos intolerantes
e embolizados incorretamente, como o
tecido nervoso.

PRECAUGOES

As Microesferas HepaSphere sé podem ser
usadas por médicos especialistas treinados
em procedimentos de embolizagdo vascular.
O tamanho e a quantidade das microesferas
precisam ser cuidadosamente selecionados,
de acordo com a lesao a ser tratada e a
presenca potencial de shunts. Apenas o
médico pode decidir o momento adequado
para interromper a injecao das Microesferas
HepaSphere.

Nao use se o frasco, a tampa ou a bolsa
parecerem danificados.

Apenas para uso em um Unico paciente -
Conteudo fornecido esterilizado - Nunca
reutilize, reprocesse ou reesterilize o contetido
de um frasco que foi aberto. A reutilizagdo, o
reprocessamento ou a reesterilizagdo podem
comprometer a integridade estrutural do
dispositivo e/ou causar falhas do dispositivo, o
que, por sua vez, pode resultar em ferimentos,
doenca ou morte do paciente. A reutilizagéo,
reprocessamento ou reesterilizagdo também
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podem gerar risco de contaminagao do
dispositivo e/ou causar infecgéo ou infeccao
cruzada do paciente, incluindo, entre outras,

a transmissao de doenca(s) infecciosa(s) de

um paciente para outro. A contaminagéao do
dispositivo pode causar lesdes, adoecimento
ou morte do paciente. Todos os procedimentos
precisam ser executados de acordo com

a técnica de assepsia aceita.

As Microesferas HepaSphere NAO PODEM
ser usadas em seu estado seco original. Elas
precisam ser reconstituidas antes do uso.

As Microesferas HepaSphere incham em
solugdo aquosa. A magnitude do inchago
depende da concentragdo idnica da solugéo.
Consulte a se¢ao “COMPORTAMENTO DO
INCHACO".

As Microesferas HepaSphere sao compressiveis
e podem ser injetadas facilmente através de
um microcateter. No entanto, a injecdo das
Microesferas HepaSphere antes de serem
totalmente expandidas pode impedi-las de
alcancar o alvo pretendido de embolizagdo
e causar a possivel embolizagdo de uma area
maior de tecido.

Observagao: A concentracdo maxima
recomendada de cloridrato de doxorrubicina
é 5 mg/ml. Concentra¢des de cloridrato de
doxorrubicina acima de 5 mg/ml aumentam
substancialmente a viscosidade da solucao

e dificultam a manipulagéo das Microesferas
HepaSphere. A concentragdo maxima
recomendada de irinotecano é 20 mg/ml.

Pacientes com alergias conhecidas a meios

de contraste nao i6nicos podem precisar

de corticosteroides antes da embolizagao.

Avaliagées ou precaugoes adicionais

podem ser necessarias durante os cuidados

periprocedurais para pacientes com as

seguintes condi¢des:

« Diatese hemorragica ou estado
hipercoagulavel

« Imunocomprometimento

Observacao: Se as Microesferas HepaSphere

forem carregadas com cloridrato de

doxorrubicina ou irinotecano, consulte as

instrugdes de uso do medicamento adequado

para obter informagdes sobre contraindicagoes,

avisos, precaugoes, possiveis complicagoes,

dosagem e manejo do paciente antes do uso.

POSSIVEIS COMPLICAGOES

A embolizagao vascular é um procedimento

de alto risco. Poderao ocorrer complicagoes

a qualquer momento durante ou apés o

procedimento e estas podem incluir, mas nao

se limitam a:

«  Sindrome pds-embolizagdo (como ndusea,
vémito, dor, febre)

« Fadiga e perda de apetite

« Hipertensédo

« Distarbios ou insuficiéncia hepética
(incluindo anomalias das enzimas

hepaticas e ascite)

« Complicagdes relacionadas ao cateterismo
(por exemplo, hematoma no local de
entrada, formacéo de coagulos na ponta
do cateter e deslocamento subsequente
e lesdes do nervo e/ou circulatérias que
possam resultar em uma lesao na perna)

« Lesdo ou ruptura do vaso e hemorragia

« Vasoespasmo

« Recanalizagao

« Reacdo alérgica a medicamentos
(por exemplo, analgésicos)

« Reacéo alérgica a meios de contraste ndo
i6nicos ou ao material embdlico

« Refluxo indesejavel ou passagem das
Microesferas HepaSphere para artérias
normais adjacentes a lesao-alvo ou através
da lesdo para outras artérias ou leitos
arteriais, como a artéria carétida interna, a
circulagdo pulmonar ou coronaria

« Embolia pulmonar devido ao shunt
arteriovenoso

« Derrame pleural

« Isquemia em um local indesejavel,
incluindo AVC isquémico, infarto isquémico
(incluindo infarto do miocardio) e necrose
tecidual

« Oclusao do leito capilar e dano tecidual
(colecistite, colangite, pancreatite)

« Paralisia resultante da embolizacdo ndo
direcionada ou lesao isquémica decorrente
de edema do tecido adjacente

« Cegueira, perda auditiva e perda do olfato

« Reacdes a corpos estranhos que exigem
intervencdo médica

« Infeccdo que necessita de intervencao
médica (incluindo abscesso hepatico)

«  Morte

« Informagdes adicionais podem ser
encontradas na se¢ao Avisos

COMPORTAMENTO DO INCHACO

As Microesferas HepaSphere incham durante
a reconstituicao com solugdo aquosa de NaCl
a0,9% e meios de contraste ndo iénicos.
Quando hidratadas em 100% de solugéo
aquosa de NaCl a 0,9% ou em meio de
contraste ndo iénico, ou 50% de contraste
ndo idnico e 50% de solugdo aquosa de NaCl
a0,9%, as Microesferas HepaSphere incham
cerca de 4 vezes o seu diametro original seco
em cerca de 10 minutos. Por exemplo, as
Microesferas HepaSphere com um diametro
de cerca de 50 a 100 microns no estado seco
serao expandidas para cerca de 200 a 400
microns durante a reconstitui¢do, conforme o
recomendado abaixo. Devido a variabilidade
inerente ao processo de inchago, algumas das
Microesferas HepaSphere estarao ligeiramente
fora desta faixa apds a reconstituicao,
portanto o médico deve se certificar de
selecionar cuidadosamente o tamanho das
Microesferas HepaSphere de acordo com a
natureza da solugao aquosa e o tamanho dos
vasos-alvo para o nivel desejado de oclusao na
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vasculatura.

Observagao: Para expandir adequadamente,
as Microesferas HepaSphere precisam

ser expostas a um minimo de 10 ml de
solugdo para cloridrato de doxorrubicina ou
solugdo salina ou a um minimo de 5 ml para
irinotecano. A magnitude do inchago, quando
as esferas ja estao carregadas com cloridrato
de doxorrubicina, depende da quantidade

de medicamento com a qual o produto é
carregado. As Microesferas HepaSphere ficam
com um tamanho cerca de 20% menor quando
carregadas com cloridrato de doxorrubicina

e 30% menor quando carregadas com
irinotecano, em comparagao com o tamanho
em solugdo aquosa pura de NaCl a 0,9%.

COMPATIBILIDADE DO CATETER

As Microesferas HepaSphere podem ser
injetadas com microcateteres com as seguintes
especificagdes:

Diametro

Faixa aproxima- | interno do

da de tamanho tamanho

Seca reconstituido do cateter
(um) (um) (pol.)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 >0,021
50-100 200-400 >0,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 >0,027

INSTRUGOES DE USO

As Microesferas HepaSphere devem ser
reconstituidas seguindo as descri¢des abaixo
da OPCAO 1, OPCAO 2 ou OPCAO 3 antes de
posicionar o cateter.

« Selecione cuidadosamente o tamanho das
Microesferas HepaSphere, de acordo com
o tamanho dos vasos-alvo, com o nivel
desejado de oclusao da vasculatura e com
a natureza da solugao aquosa. Consulte
a descrigao em “"COMPORTAMENTO DO
INCHACO".

«  Verifique a compatibilidade das
Microesferas HepaSphere com o tamanho
do cateter a ser usado. Consulte a tabela
acima.

« Inspecione a embalagem para confirmar
que ela esta intacta. A superficie externa do
frasco é estéril.

« Deacordo com a técnica asséptica, abra o
filme destacével comegando pela ponta e
remova o filme completamente até a base.
Incline cuidadosamente o frasco estéril
no campo estéril, evitando o contato com
quaisquer partes previamente seladas.

« As Microesferas HepaSphere podem estar
presentes no exterior do frasco. Portanto,

o frasco precisa ser manipulado de
forma asséptica e longe do campo estéril
principal.

« Para evitar danos ao centro da rolha de
borracha, insira a agulha de injecao da
seguinte forma

1. Segure a agulha de modo que o bisel
fique voltado para cima e posicione
a ponta diagonalmente ao local da
insercao. Pressione a ponta contra o
centro do local de insergao.

2. Aplique uma forga leve na agulha no
sentido oposto ao bisel, para facilitar a
entrada da agulha no local de inser¢ao
até que a parte traseira da agulha ndo
esteja mais visivel. Tenha cuidado para
ndo raspar a superficie da tampa de
borracha com a parte de trés do bisel
da agulha.

3. Continuando a aplicar uma forga leve
na agulha no sentido oposto ao bisel,
insira a agulha lentamente na vertical,
através da tampa de borracha.

4. Apos a preparagao, examine a solugao
atentamente para determinar se ha
alguma impureza de borracha presente.
Se a solugao parecer contaminada,
nao a use.

Observagao: Recomenda-se o uso de agulhas

pontiagudas/de ponta cega ventiladas.

AS MICROESFERAS HEPASPHERE PODEM
SER USADAS COM OU SEM CARGA DE
CLORIDRATO DE DOXORRUBICINA OU
IRINOTECANO.

OPCAO 1: PREPARO PARA EMBOLIZACAO

SEM MEDICAMENTOS (VEICULO)

O tempo aproximado de reconstituicao

quando usado sem carregamento de um

medicamento é de 10 minutos.

« Encha uma seringa com 10 ml de solucao
aquosa de NaCl 0,9%. Conecte a seringa a
uma agulha de calibre 20 ou maior.

- Para garantir a reconstitui¢do adequada
das Microesferas HepaSphere, segure o
frasco horizontalmente com a ponta dos
dedos e role-o varias vezes. Isso serve para
transferir o contetido seco do frasco para a
parede lateral.

Observagao: Puxe para tras apenas a tampa

flip-top; nao remova o anel de crimpagem ou a

rolha do frasco.

« Insira cuidadosamente a agulha da seringa
através da rolha do frasco. Continue
rolando o frasco com as pontas dos dedos
e injete a quantidade total (10 ml) do meio
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de reconstituicao no frasco; em seguida,
coloque o frasco na vertical e remova
cuidadosamente a seringa com a agulha.

Observagao: O frasco é fechado

hermeticamente. Se a aspiracao da

seringa para dentro do frasco ndo ocorrer

automaticamente, tomando extremo

cuidado aspire manualmente o ar do frasco

para a seringa antes de injetar o fluido de

reconstituicdo. Podem ser usadas técnicas
adequadas de aspiracao e/ou ventilagéo,
aprovadas pela unidade de satde, para facilitar
ainjecdo do meio de reconstituicdo no frasco.

Se a aspira¢ao do ar do frasco for realizada

antes da reconstituicao, tenha cuidado para

nao remover as esferas do frasco.

« Paraassegurar uma reconstituicdo
homogénea das Microesferas HepaSphere,
agite o frasco para tras e para frente, para
que o liquido entre em contato com a rolha
de 5a 10 vezes.

«  Espere no minimo 10 minutos para permitir
que as Microesferas HepaSphere se
reconstituam e expandam totalmente.

« Use uma seringa de 30 ml e uma agulha de
calibre 20 ou maior para aspirar o contetido
do frasco. Coloque o frasco na posicao
vertical, com o fundo voltado para cima.
Puxe a agulha para tras, de modo que ela
fique submersa no liquido, mas nao ocluida
pela rolha. Aspire todo o contetido do
frasco para a seringa.

« O meio de contraste néo i6nico de
10 ml precisa ser adicionado a seringa
contendo as Microesferas HepaSphere para
visualizagao sob fluoroscopia e suspensao
das microesferas.

Observagao: Se o ar do frasco tiver sido

previamente aspirado, uma injecdo leve de

ar (usando a seringa) antes da aspiragao do

contetdo do frasco facilitara a aspiragao

do contetido do frasco para a seringa. Se

nem todo o conteutdo for retirado, injete um

volume adicional de ar e repita o processo de

aspiracao. E possivel adicionar uma quantidade
extra de contraste ndo idnico ou solucéo
aquosa de NaCl a 0,9% a seringa, a fim de obter
uma dispersdo maior das microesferas.

Observagao: As Microesferas HepaSphere

reconstituidas, conforme descrito acima,

podem ser usadas na presenca de agentes
quimioterapéuticos como cisplatina,
epirrubicina, cloridrato de doxorrubicina,
fluorouracila, irinotecano e mitomicina apés

a hidratacao.

No entanto, para a aplicagdo de

medicamentos, as Microesferas HepaSphere

séo indicadas apenas para uso com cloridrato

de doxorrubicina (consulte abaixo a Opgao 2)

ou irinotecano (consulte abaixo a Opgéo 3).

OPGAO 2: PREPARACAO PARA
EMBOLIZAGAO CARREGADA COM
CLORIDRATO DE DOXORRUBICINA

AVISO: As formulagoes lipossomicas de
cloridrato de doxorrubicina nao sao adequadas
para o carregamento nas Microesferas
HepaSphere.

Observacao: Deixe a doxorrubicina liquida
atingir a temperatura ambiente antes de usar.

O cloridrato de doxorrubicina liofilizado
precisa ser reconstituido em solugéo de NaCl
a0,9%. Como diretriz geral, o carregamento
de cloridrato de doxorrubicina liofilizado
solubilizado em solucao de NaCl a 0,9% nas
Microesferas HepaSphere demora 1 hora. As
Microesferas HepaSphere nao devem ser usadas
antes de estarem completamente hidratadas
e expandidas. A cinética do carregamento de
cloridrato de doxorrubicina pré-solubilizado
pode variar, dependendo da concentragdo e do
pH da solugéo.
« Escolha a dose adequada de cloridrato
de doxorrubicina para carregar nas
Microesferas HepaSphere.
Observagao: Uma dose maxima de 75 mg de
cloridrato de doxorrubicina pode ser carregada
em 25 mg de Microesferas HepaSphere.
Solubilize a dose desejada de cloridrato de
doxorrubicina liofilizado em 20 ml de solucao
de NaCl a 0,9% para injegdo.

NUNCA USE AGUA PURA

Observacgao: A concentracdo méaxima
recomendada de cloridrato de doxorrubicina
é 5 mg/ml. Concentragdes de cloridrato de
doxorrubicina acima de 5 mg/ml aumentam
substancialmente a viscosidade da solugao

e dificultam a manipulagéo das Microesferas

HepaSphere.

« Aspire 20 ml da solugéo de cloridrato de
doxorrubicina em duas seringas de 30 ml
separadas. Cada seringa de 30 ml deve
conter 10 ml de solugéo de cloridrato de
doxorrubicina.

« Conecte uma das seringas de 30 ml
contendo 10 ml da solucéo de cloridrato
de doxorrubicina a uma agulha de calibre
20 ou maior.

« Para garantir a reconstituicdo adequada
das Microesferas HepaSphere, segure
o frasco de Microesferas HepaSphere
horizontalmente com a ponta dos dedos e
role-o varias vezes. Isso serve para transferir
o contetido seco do frasco para a parede
lateral.

« Observacao: Puxe para tras apenas a tampa
flip-top; ndo remova o anel de crimpagem
ou arolha do frasco.

« Insira cuidadosamente a agulha de uma
das seringas de 30 ml contendo 10 ml de
solucdo de cloridrato de doxorrubicina
através da rolha do frasco. Continue
rolando o frasco nas pontas dos dedos
e injete todos os 10 ml de solucéo de
cloridrato de doxorrubicina no frasco.

« Coloque o frasco de Microesferas

60



HepaSphere na posi¢ao vertical. Remova
cuidadosamente a seringa com a agulha e
deixe o frasco em repouso por 10 minutos

para hidratar completamente as esferas.
«  Durante o periodo de hidratagao de 10
minutos, agite vérias vezes o frasco de

Microesferas HepaSphere para trés e para

frente, para que o liquido entre em contato

com a rolha cinza. Repita esse processo
a cada 2 a 3 minutos para assegurar
uma reconstituicdo homogénea das
Microesferas HepaSphere.
Observacao: O frasco é fechado
hermeticamente. Se a aspiracao da
seringa para dentro do frasco ndo ocorrer
automaticamente, tomando extremo
cuidado aspire manualmente o ar do frasco
para a seringa antes de injetar o fluido de
reconstituicdo. Podem ser usadas técnicas
adequadas de aspiracao e/ou ventilagéo,

aprovadas pela unidade de satde, para facilitar

ainjecdo do meio de reconstituicao no frasco.

Se a aspira¢ao do ar do frasco for realizada
antes da reconstituicao, tenha cuidado para

nao remover as esferas do frasco.

Depois do periodo de hidratagao de

10 minutos, conecte uma agulha de calibre
20 ou maior na segunda seringa de 30 ml
contendo os 10 ml restantes de solugao
de cloridrato de doxorrubicina e insira no
frasco de Microesferas HepaSphere. Aspire
o contetido do frasco de Microesferas
HepaSphere para a seringa de 30 ml
contendo os 10 ml restantes de solugao
de cloridrato de doxorrubicina. Coloque

o frasco na posi¢do vertical, com o fundo
voltado para cima. Puxe a agulha para
tras, de modo que ela fique submersa no
liquido, mas néo ocluida pela rolha. Aspire
todo o contetido do frasco para a seringa.

Observagao: Se ainda houver muitas esferas
presas na parede do frasco, enxague o frasco
com 2 ou 3 ml de solugao salina e aspire
novamente com a seringa contendo as
Microesferas HepaSphere.

Antes de remover a agulha do frasco

de Microesferas HepaSphere, enquanto
segura a seringa verticalmente, puxe
cuidadosamente o émbolo da seringa para
baixo, removendo qualquer solugdo que
possa estar na haste da agulha.

Substitua a agulha por uma tampa da
seringa e agite a seringa para tras e para
frente, a fim de dispersar o contetido da
seringa.

Espere no minimo 60 minutos para

permitir que as Microesferas HepaSphere
fiquem carregadas com o cloridrato de
doxorrubicina. Durante os 60 minutos,

a seringa precisa ser agitada a cada 10 a

15 minutos para otimizar a distribuicdo do
medicamento nas esferas.

Depois de 60 minutos, deixe a seringa em
repouso para que as esferas se acomodem;
purgue todo o sobrenadante e descarte-o
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seguindo os padrdes hospitalares
aprovados.

Adicione no minimo 20 ml de meio

de contraste nao i6nico a seringa

de 30 ml contendo as Microesferas
HepaSphere carregadas com cloridrato
de doxorrubicina; um volume maior de
solugdo pode proporcionar um controle
melhor durante a embolizacdo. Agite a
seringa 2 ou 3 vezes e espere 5 minutos
até que a homogeneidade da solucao seja
alcancada.

Observacao: Deixe a solucéo de esferas
reconstituidas com doxorrubicina atingir
a temperatura ambiente antes de usar.

Antes de qualquer injegao, verifique se
as esferas estao em suspensao; se néo
estiverem, agite a seringa para tras e para
frente, a fim de dispersar o contetido da
seringa.

OPGAO 3: PREPARACAO PARA
EMBOLIZAGAO CARREGADA COM
IRINOTECANO

As Microesferas HepaSphere carregadas
com irinotecano séo aplicaveis apenas aos
tamanhos de 20 a 40 pm, 30 a 60 pm e 50 a
100 um.

Como diretriz geral, o carregamento de
irinotecano nas Microesferas HepaSphere
demora 30 minutos. As Microesferas
HepaSphere ndo devem ser usadas antes
de estarem completamente hidratadas e
expandidas.

Escolha a dose adequada de solugao de
irinotecano para carregar nas Microesferas
HepaSphere. Uma dose méaxima de 100
mg de irinotecano pode ser carregada

em cada frasco de 25 mg de Microesferas
HepaSphere. A solucao de irinotecano
estd tipicamente disponivel em uma
concentragdo de 20 mg/ml.

Observacao: Deixe o irinotecano atingir a
temperatura ambiente antes de usar.

Aspire o irinotecano para uma seringa
conectada a uma agulha de calibre 20 ou
maior.

Para garantir a reconstituicdo adequada
das Microesferas HepaSphere, segure

o frasco de Microesferas HepaSphere
horizontalmente com a ponta dos dedos e
role-o varias vezes. Isso serve para transferir
o contetido seco do frasco para a parede
lateral.

Observacao: Puxe para tras apenas a tampa
flip-top; ndo remova o anel de crimpagem ou a
rolha do frasco.

Insira cuidadosamente a agulha da seringa
contendo a solugéo de irinotecano através
da rolha do frasco. Continue rolando o
frasco nas pontas dos dedos e injete a
solugdo de irinotecano no frasco.

Coloque o frasco de Microesferas



HepaSphere na posi¢ao vertical. Remova
cuidadosamente a seringa com a agulha e
deixe o frasco em repouso por 30 minutos
para hidratar completamente as esferas.

« Durante esses 30 minutos, agite vérias
vezes o frasco de Microesferas HepaSphere
para tras e para frente, para que o liquido
entre em contato com a rolha cinza. Repita
esse processo a cada 2 a 3 minutos para
assegurar uma reconstituicdo homogénea
das Microesferas HepaSphere.

Observagao: O frasco é fechado

hermeticamente. Se a aspiracao da

seringa para dentro do frasco ndo ocorrer

automaticamente, tomando extremo

cuidado aspire manualmente o ar do frasco

para a seringa antes de injetar o fluido de

reconstituicdo. Podem ser usadas técnicas
adequadas de aspiracao e/ou ventilagéo,
aprovadas pela unidade de satde, para facilitar
ainjecdo do meio de reconstituicdo no frasco.

Se a aspira¢ao do ar do frasco for realizada

antes da reconstituicao, tenha cuidado para

nao remover as esferas do frasco.

« Depois do periodo de 30 minutos de
hidratacdo e carregamento, conecte uma
agulha de calibre 20 ou maior a uma
seringa de tamanho adequado e insira-a no
frasco de Microesferas HepaSphere. Aspire
o contetido do frasco de Microesferas
HepaSphere com a seringa. Coloque o
frasco na posicao vertical, com o fundo
voltado para cima. Puxe a agulha para
tras, de modo que ela fique submersa no
liquido, mas néo ocluida pela rolha. Aspire
todo o contetido do frasco para a seringa.

« Antes de remover a agulha do frasco
de Microesferas HepaSphere, enquanto
segura a seringa verticalmente, puxe
cuidadosamente o émbolo da seringa para
baixo, removendo qualquer solugdo que
possa estar na haste da agulha.

«  Substitua a agulha por uma tampa da
seringa e agite a seringa para tras e para
frente, a fim de dispersar o contetido da
seringa.

« Adicione um volume igual de meio de
contraste nao i6nico a seringa contendo as
Microesferas HepaSphere carregadas com
irinotecano, imediatamente antes do uso.

Observagao: Deixe a solugao de esferas

reconstituidas com irinotecano atingir a

temperatura ambiente antes de usar.

« Um volume maior de meio de contraste
ndo idnico pode causar a liberagéo de
irinotecano no sobrenadante.

« Agite a seringa 2 ou 3 vezes e espere
5 minutos até que a homogeneidade
da solugao seja alcancada.

« Antes de qualquer injecéo, verifique se as
microesferas estdo em suspensao. Se nao
estiverem, agite a seringa para cima e para
baixo, a fim de dispersar o contetido no
interior da seringa.

« N&o remova o sobrenadante.

INSTRUGOES DE APLICACAO

Avalie cuidadosamente a rede vascular
associada a lesdo-alvo, usando imagens de
alta resolugéo.

Observagao: E importante determinar se
algum shunt arteriovenoso esta presente antes
do inicio da embolizagao.

Usando técnicas padrao, posicione o
cateter de aplicagdo no vaso-alvo e a ponta
do cateter tdo perto quanto possivel do
alvo da embolizagao.

Use uma seringa de injecdo de no
maximo 3 ml para aplicar as Microesferas
HepaSphere carregadas com veiculo ou
doxorrubicina/irinotecano. O uso de uma
seringa de injegdo de 1 ml é recomendado.
Aspire a mistura de Microesferas
HepaSphere para a seringa de injegao.
Podem ser usados dois métodos para o
sequestro da aliquota emboélica para a
injecao:

Opgao 1: Conecte uma valvula de 3

vias a seringa contendo as Microesferas
HepaSphere carregadas com veiculo

ou doxorrubicina/irinotecano e ao
microcateter de infuséo e use uma seringa
de 1 ml para a injecao através da porta
aberta da valvula de 3 vias.

Opcao 2: Aliquotas seriais de
Microesferas HepaSphere carregadas

com doxorrubicina/irinotecano/veiculo
podem ser retiradas da seringa para uma
seringa de injegdo de 1 ml por meio de
uma valvula de 3 vias que nao esteja
conectada ao cateter de infusdo. A seringa
de 1 ml contendo cada aliquota pode

ser conectada independentemente ao
microcateter de infusdo e injetada.

Agite a seringa para cima e para baixo, para
manter a homogeneidade da suspensao da
mistura de Microesferas HepaSphere.

Sob orientacéo fluoroscdpica continua,
injete a aliquota de Microesferas
HepaSphere de forma lenta, nao forcada

e pulsétil ao longo de um periodo de
aproximadamente 1 minuto/ml de
solugdo de microesferas. Injete apenas
sob condiges de fluxo livre e monitore

o refluxo.

Observacao: O refluxo das esferas embdlicas
pode induzir isquemia imediata nos tecidos e
Vasos que nao sao alvos.
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Quando ocorrer a estase no pediculo de
alimentacéo durante a administracao das
Microesferas HepaSphere carregadas com
veiculo ou doxorrubicina/irinotecano,
espere no minimo 5 minutos e entéo faca
uma angiografia seletiva apos essa espera
de 5 minutos para verificar a cessacao do
fluxo anterégrado.

Se a cessagao do fluxo anterégrado

nao tiver ocorrido, continue a infusao

sob orientacao fluoroscdpica até que a
desvascularizacao desejada seja obtida.



« Quando a infusao das Microesferas
HepaSphere terminar, remova o cateter
mantendo uma aspiracéo leve para
evitar deslocar quaisquer Microesferas
HepaSphere residuais que ainda estejam
no limen do cateter. Descarte o cateter
apds a remogao e nao o reutilize.

« Descarte os frascos abertos ou Microesferas

HepaSphere ndo usadas.

CUIDADO

Se o cateter ficar obstruido ou se ocorrer uma
resisténcia significativa a infusao durante a
injecdo, ndo tente desentupir o cateter com
presséo, porque pode ocorrer o refluxo do
material embdlico, resultando na embolizagao
néo direcionada. Remova o cateter aplicando,
a0 mesmo tempo, aplica uma aspiragao leve

e descarte-o.

CONSERVAGCAO/ARMAZENAMENTO/

DESCARTE

«  As Microesferas HepaSphere precisam ser
armazenadas em temperatura ambiente
e local seco e escuro, nos frascos e
embalagens originais.

« Use até a data indicada no rétulo.

«  Nao reesterilize

+ Quando o procedimento de reconstituicao
terminar, armazene a solucgéo de

Microesferas HepaSphere em condicées
de 2 a 8 °C e use dentro de 24 horas, se ndo
for usada imediatamente. Ndo armazene
as Microesferas HepaSphere depois que o
meio de contraste tiver sido adicionado.

Observacao: As Microesferas HepaSphere

que foram carregadas com cloridrato de
doxorrubicina, quando nao misturadas com um
agente de contraste e quando armazenadas
a2°Ca8°C,demonstraram ser fisica e
quimicamente estaveis durante 15 dias.

Apos o uso, as Microesferas HepaSphere
devem ser descartadas de acordo

com o circuito hospitalar de residuos
contaminados.

INFORMAGOES DE ACONSELHAMENTO AO
PACIENTE

Antes da embolizacéo, os pacientes devem
ter uma compreenséo clara de quem
fornecera os cuidados pds-procedimento
e quem contatar em caso de emergéncia
apods a embolizagao.

Os pacientes de embolizagdo devem
compreender os potenciais beneficios,
riscos e eventos adversos associados a
embolizagao. Em particular, os pacientes
devem entender que ha uma chance de
seus sintomas ndo melhorarem apés a
embolizagao.

Tamanho dos
produtos secos Cédigo de cor Quantidade de

(um) (bordas do rétulo) microesferas (mg) Referéncia

. 25 V125 HS

20-40 Cinza 50 V150 HS

. 25 V225 HS

30-60 Laranja 50 V 250 HS

25 V325 HS

50-100 Amarelo 50 V350 HS

25 V525 HS

100-150 Azul 50 V550 HS

25 V725HS

150-200 Vermelho 50 V750 HS

Observacao: As Microesferas HepaSphere de 20 a 40 um (tamanho do produto seco) é
comercializado sob dois nomes: Microesferas HepaSphere e Microesferas HepaSphere Q2.

INFORMAGCOES NA EMBALAGEM

Fabricante

Data de fabricacdo: AAAA-MM-DD

Prazo de validade: AAAA-MM-DD

ERLEEN]

Numero de lote




Nudmero de catélogo

Néo reesterilize

® ®

Nao utilize se a embalagem estiver danificada, e consulte as instrugoes de uso

Mantenha longe da luz solar

PN
Tk

Mantenha seco

Uso unico

Cuidado

N&o pirogénico

[a] | Esterilizado por irradiagéo

Dispositivo médico

Identificagao unica do dispositivo

Sistema de barreira estéril inica com embalagem protetora interna

210|881 x|>|0

Consulte as instrugoes de uso

'i‘? Identificacao do paciente

[v) Centro de satide ou médico

Data

g Site de informacgoes para o paciente

(|3 Logotipo da marca da CE - Identificagao do 6rgédo notificado: 0459

'/. Tamanho das microesferas secas/Tamanho das microesferas hidratadas

Na Unido Europeia, qualquer incidente grave que tenha ocorrido em relagdo ao
dispositivo devera ser comunicado ao fabricante e & autoridade competente do
respectivo Estado-membro.
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Swedish

HepaSphere-

Mikrosférer

BRUKSANVISNING

AVSEDD ANVANDNING
HepaSphere™-mikrosfarer ar avsedda for
anvandning vid embolisering av blodkarl.

INDIKATIONER FOR ANVANDNING
HepaSphere™-mikrosfarer ar indikerade for
anvandning med eller utan forsorjning av
doxorubicin HCl for behandlingssyften eller
preoperativa syften vid foljande ingrepp:

«  Embolisering av hepatocellulért karcinom
« Embolisering av metastaser pa levern.

HepaSphere-mikrosfarer laddade med

irinotekan ar indikerade fér anvandning vid:

«  Embolisering av metastaserad
kolorektalcancer (mCRC) pa levern.

BESKRIVNING

HepaSphere-mikrosfarer ingar i en familj

med emboliska medel som ar baserade pa
egenutvecklad teknik. HepaSphere-mikrosfarer
ar biokompatibla, hydrofila, icke resorberbara,
expanderbara och anpassningsbara
mikrosfarer. HepaSphere-mikrosfarer svaller
nar de utsatts for vattenlosningar. HepaSphere-
mikrosfarer kan anvéndas blindpreppat (utan
lakemedel) eller kan laddas med Doxorubicin
HCl eller irinotekan. De finns tillgéngliga i ett
antal olika storlekar.

Torr
produkt|20-40]30-60

(pm)

HepaSphere-mikrosfarer bestar av 100 % poly
(vinylalkohol och natriumakrylat).

50-100{100-150]150-200

TABELL OVER MATERIAL | IMPLANTERAD
PRODUKT

Exponerings- Exponeringsni-
Material plﬁn d 95°| va for patient
9 (for en flaska)
PonvmyIaIIfohoI Langvarig 25mg eller
och natriu-
(>30dagar) 50 mg
makrylat

ENHETSFORPACKNING
HepaSphere-mikrosfarer forvaras i en steril, 10
ml-flaska som &r forsedd med ett veckat lock och
forpackad i en forsluten pase.

Innehéll: 25 mg eller 50 mg torra HepaSphere-
mikrosfarer per flaska som ska spds ut fére
anvandning.

KLINISKA PRESTANDA
HepaSphere-mikrosfarer mikrosfarer
ar utformade for kontrollerad, inriktad
embolisering.

HepaSphere-mikrosfarer ar icke-resorberbara,
langvariga implantat som ger permanent
embolisering. HepaSphere-mikrosfarer

ar anpassningsbara och expanderbara
mikrosfarer som anpassar sin morfologi

till malkarlet, sa att blodflédet helt kan
ockluderas. Bristande blodtillforsel till tumoren
leder till tumornekros.
HepaSphere-mikrosfarer kan laddas med
doxorubicin HCl eller irinotekan och de kan
ge ett ihallande utslapp av lidkemedlet lokalt
vid emboliseringsstéllet. P4 grund av dess
hoga anpassningsbarhet ger HepaSphere-
mikrosfarer optimal kontakt mellan
mikrosfarernas yta och kérlvaggen, sa att
diffusionen av lakemedel sker in i tuméoren.

KLINISKNYTTA

Embolisering med HepaSphere-mikrosfarer en

minimal invasiv behandling som ar effektiv for:

«  Attfordréja sjukdomens utveckling och 6ka
antalet 6verlevande bland patienter med
hepatocellulért karcinom och metastaser
ilevern

«  Attfordréja sjukdomens utveckling och 6ka
antalet 6verlevande bland patienter med
metastaserad kolorektalcancer i levern

Om du vill ha en kopia av den har enhetens
aktuella europeiska sammanfattning av
sakerhetsprestanda och kliniska prestanda
(SSCP) gar du till den europeiska databasen

om medicintekniska produkter (Eudamed), dar
den &r kopplad till den grundldggande UDI-DI.
https://ec.europa.eu/tools/eudamed. Basic UDI-
DI: 088445048755E9.

Alternativt kan du ladda ner en kopia av SSCP
frén: https://www.merit.com/sscp/

MAGNETISK RESONANSTOMOGRAFI

HepaSphere-mikrosfarer bestar av en

akrylsampolymer och ar kompatibla med

magnetisk resonanstomografi (MRT).

KONTRAINDIKATIONER

- Patienter intoleranta mot vaskuldra
ocklusionsingrepp

«  Vaskular anatomi eller blodflode som
forhindrar korrekt kateterplacering eller
embolisk injektion

- Forekomst eller misstéankt forekomst av
vasospasm

«  Forekomst eller trolig forekomst av
blédning péa behandlingsstallet

«  Forekomst av svar ateromatos sjukdom

« Forekomst av parallella kirlgangar som kan
utsdtta normala omraden for risk under
embolisering

« Arteriovendsa shuntar med hogt flode
eller fistlar med en luminal diameter stérre
an den valda storleken av HepaSphere-
mikrosférer

«  Vaskuldrt motstand perifert till
matningsartérerna, vilket forhindrar
passage av HepaSphere-mikrosfarer
till lesionen
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« Skainte anvéandas i lungvaskulatur,
hjartvaskulatur eller det centrala
nervsystemets vaskulatur

+ Kénd kéanslighet for sampolymer bestaende
av polyvinylalkohol och natriumakrylat

VARNINGAR

«  Storleken pa HepaSphere-mikrosfarer
maste viljas efter beaktande av det
arteriovendsa angiografiska utseendet.
Storleken pa HepaSphere-mikrosfarer ska
véljas bade for att vara lamplig for storleken
pa kérlet som leder till malet och for att
forhindra passage fran artér till ven.

« Nagra av HepaSphere-mikrosfarer kan ligga
nagot utanfor intervallet, sa lakaren ska
noggrant valja storleken pa HepaSphere-
mikrosfarer enligt storleken pa malkérlen
vid 6nskad niva av ocklusion i vaskulaturen
och efter beaktande av det arteriovendsa
angiografiska utseendet.

« Pagrund av de avsevarda komplikationerna
som felaktigt riktad embolisering innebar
ska extrem forsiktighet iakttas for alla
ingrepp som involverar den extrakraniella
cirkulationen som omfattar huvudet och
halsen, och lékaren ska noggrant véaga
potentiella férdelar med att anvanda
embolisering mot de risker och potentiella
komplikationer som ingreppet innebar.
Dessa komplikationer kan omfatta
blindhet, férsamrad horsel, forsamrat
luktsinne, férlamning och dod.

« Patienten kan drabbas av svara
stralningsinducerade hudskador pa
grund av langre perioder av fluoroskopisk
exponering, stor patient, vinklad
projicering av réntgenstralning och
flera sessioner med bildregistrering eller
radiografi. Se det kliniska protokollet pa
din vardinrattning for att sakerstélla att
korrekt stralningsdos anvéands for varje typ
av ingrepp som utfors.

«  Uppkomst av stralningsskador pa
patienten kan vara fordrjd. Patienter
ska ges information om potentiella
stralningseffekter, vad de ska titta efter och
vem de ska kontakta om symptom uppstar.

+ HepaSphere-mikrosfarer FAR INTE
rekonstitueras med sterilt vatten for
injektion. Rekonstitution med sterilt vatten
leder till omfattande svéllande som gor
injektionen av HepaSphere-mikrosfarer
mycket svar eller omgjlig att utfora.

« Rekonstituera inte HepaSphere-mikrosfarer
med Lipiodol/Ethiodol.

« Var uppmarksam pa tecken pa felaktigt
riktad embolisering. Under injektioner
ska du noggrant 6vervaka patientens
vitala tecken, inklusive SaO2 (t.ex. hypoxi,
forandringar av det centrala nervsystemet).
Om nagra tecken pa felaktigt riktad
embolisering uppstar eller om patientens
symptom utvecklas ska du Gvervéga att
avbryta ingreppet, undersdka mojlig

shuntning eller 6ka mikrosféarernas storlek.

- Overvig att dka mikrosfarernas storlek om
angiografiskt bevis pa embolisering inte
snabbt forefaller uppenbart under injektion
av mikrosférerna.

Varningar géllande anvdndning av sma

mikrosfarer:

« Noggrant hdnsynstagande ska
goras varje gang anvandning av
emboliska medel som har en mindre
diameter &n avbildningsutrustningens
upplosningskapacitet dvervégs. Forekomst
av arteriovends anastomos, forgreningskarl
som leder bort fran malomradet eller
nyblivna kérl som inte fanns fore
embolisering kan leda till felaktigt riktad
embolisering och svara komplikationer.

«  Mikrosfarer som &r mindre &n
100 mikrometer tenderar att blockera
cirkulationen till distal vavnad. Risken for
ischemisk skada ar storre vid anvandning
av mikrosférer av mindre storlek och
konsekvenser av denna skada maste tas i
beaktande fére embolisering. Potentiella
konsekvenser omfattar svullnad, nekros,
forlamning, abscess och/eller allvarligare
syndrom efter embolisering.

« Svullnad efter embolisering kan leda till
ischemi i vdvnad runtomkring malomradet.
Var noggrann med att undvika ischemi
iintolerant, ej avsedd vavnad, sasom
nervvédvnad.

FORSIKTIGHETSATGARDER
HepaSphere-mikrosfarer far endast anvandas
av specialistldkare med utbildning i vaskuladra
emboliseringsingrepp. Storlek och antal maste
noggrant véljas baserat pa den lesion som

ska behandlas och potentiell forekomst av
shuntar. Endast lakaren kan fatta beslut om
nar det &r lampligast att avbryta injektionen av
HepaSphere-mikrosfarer.

dul Aacl

locket

Anvand inte pr:
eller pasen ar skadade.

om

Endast for anvandning pa en patient -
Innehallet levereras sterilt - forbjudet att
ateranvanda, ombearbeta eller omsterilisera
innehéllet i en flaska som har 6ppnats.
Ateranvandning, reprocessing eller
omsterilisering kan skada enhetens strukturella
integritet och/eller leda till fel p& anordningen,
vilket i sin tur kan leda till att patienten skadas,
insjuknar eller avlider. Ateranvandning,
reprocessing eller omsterilisering kan ocksa
skapa en risk for att enheten kontamineras
och/eller orsaka patientinfektion eller
korsinfektioner, inklusive, men inte begransat
till, 6verféring av smittsamma sjukdomar fran
en patient till en annan. Kontaminering av
anordningen kan leda till att patienten skadas,
insjuknar eller avlider. Alla ingrepp maste
utforas enligt godkand aseptisk teknik.
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HepaSphere-mikrosfarer FAR INTE

indas i sitt urspr torra tillstand.
De maste rekonstitueras fére anvandning.
HepaSphere-mikrosfarer svéller i
vattenlésning. Hur mycket de svéller beror
pa vatskans jonkoncentration. Se avsnittet
"SVALLANDE".
HepaSphere-mikrosfarer kan sammanpressas
och kan enkelt injiceras genom mikrokatetrar.
Injektion av HepaSphere-mikrosférer innan de
ar helt expanderade kan daremot leda till att
de inte nar det avsedda emboliseringsmalet
och eventuellt att ett stérre vévnadsomrade
emboliseras.
Obs! Hogsta rekommenderad koncentration av
doxorubicin HCl &r 5 mg/ml. Koncentrationer
av doxorubicin HCl 6ver 5 mg/ml 6kar avsevart
16sningens viskositet och gor den svar att
hantera med HepaSphere-mikrosfarer. Hogsta
rekommenderad koncentration av irinotekan
&r 20 mg/ml.

Patienter med kénda allergier mot icke-joniskt

kontrastmedel kan behova kortikosteroider

fore embolisering. Ytterligare bedémning

eller forsiktighetsatgarder kan behévas vid

hantering av periprocedurmassig vard for

patienter med féljande &kommor:

«  Blodningsbenédgenhet eller
hyperkoagulabilitet

«  Nedsatt immunforsvar

Obs! Om HepaSphere-mikrosfarer laddas

med doxorubicin HCl eller irinotekan

ska du ldsa anvandningsinstruktioner

for lampligt ldkemedel for information

gallande kontraindikationer, varningar,

forsiktighetsatgarder, potentiella

komplikationer, dosering och patienthantering

fore anvandning.

POTENTIELLA KOMPLIKATIONER

Vaskular embolisering ar ett ingrepp som

innebér stora risker. Komplikationer kan uppsta

nér som helst under eller efter ingreppet

och kan omfatta, men ar inte begrénsade till,

foljande

«  Syndrom efter embolisering (t.ex.
illamaende, krakningar, smartor, feber)

« Utmattning och forlorad aptit

« Hypertoni

« Leversjukdomar och leversvikt (inklusive
enzymskador och ascites)

«  Komplikationer kopplade till kateterisering
(t.ex. hematom vid ingéngsstallet,
koagelbildning vid kateterspetsen och
efterféljande forskjutning samt nerv- och/
eller cirkulationsskador som kan leda till
benskador)

«  Karl-eller lesionsruptur och blédning

« Vasospasm

« Rekanalisering

«  Allergisk reaktion pa ldkemedel (t.ex.
analgetika)

«  Allergisk reaktion pa icke-joniskt

kontrastmedel eller emboliskt material

« Oonskat aterflode eller passage av
HepaSphere-mikrosfarer till normala
artarer bredvid mallesionen eller genom
lesionen till artarer eller artarbaddar, t.ex.
den inre karotisartaren eller lung- eller
hjartcirkulationen

« Lungemboli pa grund av arteriovends
shuntning

« Vatskeutgjutning i lungséack

« Ischemi pa oonskat stalle, inklusive
ischemisk stroke, ischemisk infarkt
(inklusive myokardiell infarkt) och
vavnadsnekros

«  Ocklusion av kapillarbadd och
vavnadsskador (kolecystit, kolangit,
pankreatit)

« Forlamning pa grund av felaktigt riktad
embolisering eller ischemiska skador fran
6dem i narliggande vévnad

« Blindhet, foérlorad hérsel och forlorat
luktsinne

« Reaktion pa fraimmande féremal som
kraver medicinska ingrepp

« Infektion som kréver medicinska ingrepp
(inklusive leverabscess)

- Dod

«  Merinformation finns under avsnittet
Varningar

SVALLANDE

HepaSphere-mikrosfarer svaller vid
rekonstitution med vattenldsning med 0,9 %
natriumklorid och icke-joniskt kontrastmedel.
Nar HepaSphere-mikrosfarer hydratiseras i
100 % vattenlésning med 0,9 % natriumklorid
eller 50 % icke-joniskt kontrastmedel och 50 %
vattenlésning med 0,9 % natriumklorid, svéller
de till ungefar fyra ganger sin ursprungliga
diameter i torrt tillstand pa ungefar tio
minuter. Till exempel expanderar HepaSphere-
mikrosfarer med en diameter pa ungefar
50-100 mikrometer i torrt tillstand till ungefar
200-400 mikrometer vid rekonstitution enligt
rekommendationerna nedan. P& grund av
naturliga variationer i svallningsprocessen
kommer nagra av HepaSphere-mikrosfarer

att ligga nagot utanfér intervallet efter
rekonstitution. Darfor ska lakaren noggrant
vélja storleken pa HepaSphere-mikrosfarer
enligt storleken pa malkarlen vid 6nskad

niva av ocklusion i vaskulaturen och
vattenlosningens beskaffenhet.

Obs! For att HepaSphere-mikrosfarer ska
expandera ordentligt maste de utséttas for

en 16sning pa minst 10 ml for doxorubicin HCI
eller koksalt eller minst 5 ml for irinotekan.
Hur mycket de svéller nér de laddas med
doxorubicin HCl beror pa mangden ldkemedel
som produkten laddas med. HepaSphere-
mikrosfarer minskar i storlek med ungefér 20
% nar de laddas med doxorubicin HCl jamfort
med storleken i ren vattenldsning med 0,9 %
natriumklorid och ungefér 30 % nér de laddas
med irinotekan.
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KATETERKOMPATIBILITET
HepaSphere-mikrosférer kan injiceras med
mikrokatetrar med féljande specifikationer:

Ungefarligt
Torr intervall for Storleks-id

produkt I i d | fork

(um) storlek (pm) (tum)

20-40 80-160 >0,020

30-60 120-240 >0,021
50-100 200-400 >0,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 >0,027

BRUKSANVISNING

HepaSphere-mikrosfarer maste rekonstitueras

enligt nedanstdende beskrivningar av

ALTERNATIV 1, ALTERNATIV 2 eller ALTERNATIV

3 fore positionering av katetern.

« Vélj noggrant storlek pa HepaSphere-
mikrosfarer efter storleken pa malkarlen
vid 6nskad niva av ocklusion i vaskulaturen
och vattenlésningens beskaffenhet. Se
informationen under "SVALLANDE”.

«  Sakerstdll att HepaSphere-mikrosfarer &r
kompatibla med avsedd storlek pé katetern
som ska anvandas. Se tabellen ovan.

« Inspektera férpackningen for att bekrafta
att den &r intakt. Flaskan yttre ar sterilt.

« lenlighet med aseptisk teknik ska du
6ppna den avdragbara hinnan som borjar
vid spetsen och dra tillbaka hinnan helt till
basen. Satt forsiktigt fast spetsen pa den
sterila flaskan i det sterila féltet, och undvik
kontakt med nagra delar som tidigare har
varit forseglade.

« HepaSphere-mikrosfarer kan forekomma
utanfor flaskan. Darfér maste flaskan
hanteras aseptiskt utanfor det sterila
huvudféltet.

«  Foratt forhindra penetrering av
gummimembranet ska du fora in
injektionskanylen pa foljande satt

1. Hall i kanylen sa att avfasningen ar
riktad uppat och positionera spetsen
diagonalt med insattningsstéllet.
Tryck spetsen mot mitten av
insattningsstallet.

2. Tryck latt pa kanylen i motsatt riktning
av avfasningen for att forsiktigt fora
in kanylen pa inséttningsstallet tills
kanylspetsens bakre del inte langre
syns. Var forsiktig sa att du inte skrapar
bort den 6vre ytan pd gummilocket
med kanylspetsens bakre del.

3. Fortsatt trycka forsiktigt pa kanylen i
motsatt riktning av avfasningen och for
langsamt in kanylen vertikalt genom

gummilocket.

4. Efter preparation ska du noggrant
undersoka l6sningen for att faststalla
om nagra gummirester forekommer.
Om |6sningen ser kontaminerad ut ska
du inte anvénda den.

Obs! Anvandning av ventilerad spets/trubbiga

kanyl rekommenderas.

HEPASPHERE-MIKROSFARER KAN
ANVANDAS MED ELLER UTAN LADDNING AV
DOXORUBICIN HCI ELLER IRINOTEKAN.

ALTERNATIV 1: FORBEREDELSE FOR
EMBOLISERING UTAN LAKEMEDEL
(BLINDPREPARAT)

Den ungefarliga rekonstitueringstiden vid

anvandning utan laddning av ldkemedel &r

10 minuter.

«  Fyll en spruta med 10 ml vattenlésning
med 0,9 % natriumklorid. Anslut sprutan
till en kanyl med en diameter pa 20 gauge
eller storre.

«  Foratt sakerstalla korrekt rekonstitution
av HepaSphere-mikrosfarer ska du ta tag
i flaskan horisontellt med fingerspetsarna
och rulla flaskan fram och tillbaka flera
ganger. Detta forflyttar flaskans torra
innehall till sidovaggen.

Obs! Vik endast tillbaka snépplocket, ta inte

bort den veckade ringen eller membranet

fran flaskan.

«  Forforsiktigt in sprutans kanyl genom
flaskans membran. Fortsatt att rulla flaskan
mellan fingerspetsarna och injicera hela
méangden (10 ml) med rekonstituerat
medel i flaskan. Placera sedan flaskan
vertikalt och ta forsiktigt ut sprutan med
kanylen monterad.

Obs! Flaskan ar hermetiskt sluten. Om

aspiration fran sprutan till flaskan inte sker

automatiskt ska du forsiktigt aspirera luft
manuellt fran flaskan till sprutan innan du
injicerar den rekonstituerade vatskan. Korrekta
tekniker for aspiration och/eller luftning, enligt
vad som ar godként av sjukvardsinrattningen,
kan anvandas for lttare injektion av
rekonstituerat medel i flaskan. Om aspiration
av luft fran flaskan gors fore rekonstitution

ska du vara forsiktig sa att du inte tommer ut

sfarerna ur flaskan.

- Foratt sakerstdlla homogen rekonstitution
av HepaSphere-mikrosfarer ska du skaka
om flaskan upp och ned upprepade ganger
sa att vatskan kommer i kontakt med
membranet 5-10 ganger.

«  Véanta minst 10 minuter for att lata
HepaSphere-mikrosférer rekonstitueras och
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expanderas fullstandigt.

« Anvand en 30 ml-spruta och en kanyl med
en tjocklek pa 20 gauge eller storre for att
aspirera flaskans innehall. Rotera flaskan till
en vertikal position med flaskans botten
riktad uppat. Dra tillbaka kanylen sé att den
ar nedsankt i vatskan, men inte tapps till av
membranet. Aspirera hela flaskans innehall
i sprutan.

« 10 ml av icke-joniskt kontrastmedel
maste tillsattas i sprutan som
innehéller HepaSphere-mikrosfarer for
visualisering under genomlysning och
mikrosfarsuspension.

Obs! Om luften tidigare aspirerats fran flaskan

ska du forsiktigt injicera luft med hjalp av

sprutan fore aspiration av flaskans innehall

for att sakerstélla lattare aspiration av flaskans

innehall till sprutan. Om allt innehall inte dras

ut ska du fora in ytterligare mangd luft och
upprepa aspirationsprocessen. Det ar mojligt
att tillféra ytterligare mangd icke-joniskt
konstrasmedel eller vattenlsning med

0,9 % natriumklorid i sprutan for att fa stérre

spridning av mikrosfarerna.

Obs! HepaSphere-mikrosférer rekonstituerat

enligt instruktionerna ovan kan anvéandas

tillsammans med kemoterapeutiska medel,
som t.ex. cisplatin, epirubicin, doxorubicin HC,
fluorouracil, irinotekan och mitomycin efter
hydratisering.

For tillforsel av lakemedel &r daremot

HepaSphere-mikrosféarer endast indikerat

for anvandning med doxorubicin HCI

(se Alternativ 2 nedan) eller irinotekan

(se Alternativ 3 nedan).

ALTERNATIV 2: FORBEREDELSE
FOR EMBOLISERING LADDAD MED
DOXORUBICIN HCI

VARNING! Liposomala formuleringar med
doxorubicin HCl lampar sig inte for laddning i
HepaSphere-mikrosfarer.

Obs! Lat flytande doxorubicin bli
rumstempererat fore anvandning.

Lyofiliserad doxorubicin HCl maste
rekonstitueras med en 16sning med 0,9 %
natriumklorid. Som en allmén riktlinje

tar det en timme att ladda lyofiliserad
doxorubicin HCl som solubiliserats i en [6sning
med 0,9 % natriumklorid i HepaSphere-
mikrosférer. HepaSphere-mikrosféarer ska
inte anvandas innan de ar helt hydratiserade
och expanderade. Laddningskinetik for
forsolubiliserad doxorubicin HCl kan variera,
beroende pa [6sningens koncentration och
pH-vérde.

«  Véljlamplig dos av doxorubicin HCl att
ladda HepaSphere-mikrosfarer med.
Obs! En maximal dos av 75 mg doxorubicin

HCl kan laddas i 25 mg HepaSphere-
mikrosfarer. Solubilisera 6nskad dos av
lyofiliserad doxorubicin HCl'i 20 ml 16sning

med 0,9 % natriumklorid for injektion.
ANVAND ALDRIG RENT VATTEN

Obs! Hogsta rekommenderad koncentration av

doxorubicin HCl & 5 mg/ml. Koncentrationer

av doxorubicin HCl 6ver 5 mg/ml 6kar avsevart

l6sningens viskositet och gor den svér att hantera

med HepaSphere-mikrosfarer.

« Aspirera 20 ml doxorubicin HCl-I6sning
i tva separata 30 ml-sprutor. Varje 30
ml-spruta ska innehalla 10 ml doxorubicin
HCl-16sning.

« Anslut den ena 30 ml-sprutan som
innehaller 10 ml doxorubicin HCI-I6sning
till en kanyl med en tjocklek pa 20 gauge
eller storre.

- Foratt sékerstalla korrekt rekonstitution
av HepaSphere-mikrosfarer ska du ta tag
i flaskan med HepaSphere-mikrosfarer
horisontellt med fingerspetsarna och rulla
flaskan fram och tillbaka flera ganger.
Detta forflyttar flaskans torra innehall till
sidovdggen.

«  Obs!Vik endast tillbaka snapplocket, ta inte
bort den veckade ringen eller membranet
fran flaskan.

«  Forforsiktigt in kanylen i nagon av
30 ml-sprutorna som innehaller 10 ml
doxorubicin HCI-Isning genom flaskans
membran. Fortsatt att rulla flaskan mellan
fingerspetsarna och injicera hela mangden
med 10 ml doxorubicin HCI-Isning i
flaskan.

« Placera flaskan med HepaSphere-
mikrosférer vertikalt. Ta forsiktigt bort
flaskan med nalen monterad och Iat flaskan
std i 10 minuter sd att sfarerna hydratiseras
ordentligt.

« Under hydratiseringsperioden pa
10 minuter ska du skaka flaskan med
HepaSphere-mikrosfarer flera ganger
fram och tillbaka sa att vatskan kommer i
kontakt med det grda membranet. Upprepa
den hér processen varannan till var
tredje minut for att sékerstélla homogen
rekonstitution av HepaSphere-mikrosfarer.

Obs! Flaskan &r hermetiskt sluten. Om

aspiration fran sprutan till flaskan inte sker

automatiskt ska du forsiktigt aspirera luft
manuellt fran flaskan till sprutan innan du
injicerar den rekonstituerade vatskan. Korrekta
tekniker for aspiration och/eller luftning, enligt
vad som ar godként av sjukvardsinréttningen,
kan anvandas for lattare injektion av
rekonstituerat medel i flaskan. Om aspiration av
luft fran flaskan gors fore rekonstitution ska du
vara forsiktig sa att du inte tommer ut sfarerna
ur flaskan.

«  Efter hydratiseringsperioden pa 10 minuter
ska du montera en kanyl med en tjocklek
pa 20 gauge eller storre pa den andra 30
ml-sprutan som innehaller de aterstdende
10 ml med doxorubicin HCI-I6sning och
spruta in det i flaskan med HepaSphere-
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mikrosfarer. Aspirera innehaller i flaskan
med HepaSphere-mikrosfarer i en 30
ml-spruta som innehaller de aterstaende
10 ml med doxorubicin HCl-I6sning. Rotera
flaskan till en vertikal position med flaskans
botten riktad uppét. Dra tillbaka kanylen

sa att den ar nedsankt i vatskan, men inte
tapps till av membranet. Aspirera hela
flaskans innehall i sprutan.

Obs! Om for manga sfarer fortfarande sitter

fast pa flaskans vagg ska du skolja flaskan med

2 eller 3 ml koksaltlésning och aspirera igen

med sprutan som innehaller HepaSphere-

mikrosfarer.

« Innan du tar bort kanylen fran flaskan med
HepaSphere-mikrosfarer ska du halla sprutan
vertikalt och forsiktigt dra sprutans kolv nedat
for att ta bort eventuell I6sning som kan
finnas i kanylnavet.

« Byt ut kanylen mot sprutans skyddslock
och skaka om sprutan upp och ned
upprepade ganger sa att innehallet i
sprutan blandas.

« Vénta minst 60 minuter for att lata
HepaSphere-mikrosfarer ladda doxorubicin
HCI. Under de 60 minuterna ska sprutan
skakas om var 10-15 minut for att optimera
distributionen av lakemedlet i sfarerna.

«  Efter 60 minuter ska du lata sprutan sta
sa att sfarerna lagger sig och rensa sedan
bort all supernatant och kassera den enligt
inrattningens godkénda standarder.

«  Tillsétt minst 20 ml icke-joniserat
kontrastmedel i 30 ml-sprutan som
innehaller doxorubicin HCl laddat med
HepaSphere-mikrosférer, &ven om storre
volym med 16sning kan ge béttre kontroll
under embolisering. Skaka om sprutan
2 eller 3 ganger och vénta 5 minuter tills
|6sningen & homogen.

Obs! Lat den rekonstituerade sfarlésningen

med doxorubicin blir rumstempererad fore

anvandning.

« Fore alla injektioner ska du kontrollera att
sfarerna ar suspenderade. Om de inte &r det
ska du skaka om sprutan fram och tillbaka
for att blanda ut innehallet i sprutan.

ALTERNATIV 3: FORBEREDELSE FOR
EMBOLISERING LADDAD MED IRINOTEKAN

HepaSphere-mikrosféarer laddade med
irinotekan kan endast anvandas i storlekarna
20-40 um, 30-60 um och 50-100 pm.

Som en allmén riktlinje tar det 30 minuter

att ladda HepaSphere-mikrosfarer med

irinotekan. HepaSphere-mikrosfarer ska inte

anvandas innan de &r helt hydratiserade och
expanderade.

« Véljlamplig dos av irinotekanl6sning att
ladda HepaSphere-mikrosfarer med. En
maximal dos av 100 mg irinotekan kan
laddas in i 25 mg HepaSphere-mikrosfarer.
Irinotekanlésning finns vanligtvis

tillgédnglig i en koncentration pa 20 mg/ml.

Obs! Lat irinotekanen bli rumstempererad fore

anvéandning.

« Aspirera irinotekanen i en spruta ansluten
till en kanyl med en diameter pa 20 gauge
eller storre.

- Foratt sékerstalla korrekt rekonstitution
av HepaSphere-mikrosfarer ska du ta tag
i flaskan med HepaSphere-mikrosfarer
horisontellt med fingerspetsarna och rulla
flaskan fram och tillbaka flera ganger.
Detta forflyttar flaskans torra innehall till
sidovdggen.

Obs! Vik endast tillbaka snépplocket, ta inte

bort den veckade ringen eller membranet

fran flaskan.

«  Forforsiktigt in kanylen pa sprutan som
innehaller irinotekanlésningen genom
flaskans membran. Fortsatta rulla flaskan
mellan fingerspetsarna och injicera
irinotekanlsningen i flaskan.

« Placera flaskan med HepaSphere-
mikrosférer vertikalt. Ta forsiktigt bort
flaskan med kanylen monterad och lat
flaskan sta i 30 minuter sa att sfarerna
hydratiseras ordentligt.

« Under dessa 30 minuter ska du skaka
flaskan med HepaSphere-mikrosfarer flera
ganger fram och tillbaka sé att vatskan
kommer i kontakt med det gra membranet.
Upprepa den hér processen varannan
till var tredje minut for att sakerstalla
homogen rekonstitution av HepaSphere-
mikrosfarer.

Obs! Flaskan &r hermetiskt sluten. Om

aspiration fran sprutan till flaskan inte sker

automatiskt ska du forsiktigt aspirera luft
manuellt fran flaskan till sprutan innan du
injicerar den rekonstituerade vatskan. Korrekta
tekniker for aspiration och/eller luftning, enligt
vad som ar godként av sjukvardsinrattningen,
kan anvandas for lattare injektion av
rekonstituerat medel i flaskan. Om aspiration
av luft fran flaskan gors fore rekonstitution

ska du vara forsiktig sa att du inte tommer ut

sfarerna ur flaskan.

- Efter perioden for hydratisering och
laddning pa 30 minuter ska du montera
en kanyl med en tjocklek pa 20 gauge eller
storre pa en spruta av lamplig storlek och
fora in den i flaskan med HepaSphere-
mikrosfarer. Aspirera innehallet i flaskan
med HepaSphere-mikrosfarer till sprutan.
Rotera flaskan till en vertikal position med
flaskans botten riktad uppat. Dra tillbaka
kanylen sa att den &@r nedsénkt i vatskan,
men inte tapps till av membranet. Aspirera
hela flaskans innehall i sprutan.

« Innan du tar bort kanylen fran flaskan med
HepaSphere-mikrosfarer ska du halla sprutan
vertikalt och forsiktigt dra sprutans kolv nedat
for att ta bort eventuell 16sning som kan finnas
i kanylnavet.

« Byt utkanylen mot sprutans skyddslock
och skaka om sprutan upp och ned
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upprepade ganger sa att innehallet i
sprutan blandas.

Tillsatt en lika stor volym med icke-joniskt
kontrastmedel i sprutan som innehaller
irinotekan laddad med HepaSphere-
mikrosfarer direkt fore anvandning.

Obs! Lat den rekonstituerade sfarlésningen
med irinotekan blir rumstempererad fore
anvandning.

Storre volym av icke-joniskt kontrastmedel
kan leda till att irinotekan frigors i
supernatanten.

Skaka om sprutan 2 eller 3 ganger och

véanta 5 minuter tills I6sningen & homogen.

Fore alla injektioner ska du kontrollera att
mikrosfarerna @r suspenderade. Om de
inte ar det ska du skaka om sprutan fram
och tillbaka for att blanda ut innehallet i
sprutan.

Ta inte bort supernatanten.

TILLFORSELINSTRUKTIONER

Utvérdera det vaskuldra natverket kopplat
till mallesionen noggrant med hjélp av
hoégupplést avbildning.

Obs! Det &r viktigt att faststalla om nagra
arteriovendsa shuntar forekommer innan
embolisering paborjar.

Anvand standardtekniker och positionera
tillférselkatetern i mélkarlet och
kateterspetsen sa nara emboliseringsmalet
som majligt.

Anvand en injektionskanyl som inte &r
storre &n 3 ml for tillforsel av blindpreparatet
eller doxorubicin/irinotekan laddat med
HepaSphere-mikrosfarer. Anvéandning aven 1
ml-injektionsspruta rekommenderas.
Aspirera HepaSphere-mikrosfarblandningen
injektionssprutan.

Tva metoder for sekvestrering av embolisk
alikvot for injektion kan anvandas:
Alternativ 1: Anslut en trevagskran till
sprutan som innehaller HepaSphere-
mikrosfarer laddade med blindpreparatet
eller doxorubicin/irinotekan och till
infusionsmikrokatetern och anvand

en 1 ml-spruta for injektion genom
trevagskranens dppna port.

Alternativ 2: Seriella alikvoter av
HepaSphere-mikrosfarer laddade med
blindpreparatet eller doxorubicin/
irinotekan kan dras fran sprutan till en 1
ml-injektionsspruta genom en trevagskran
som inte & monterad pa infusionskatetern.
1 ml-sprutan som innehaller varje

alikvot kan monteras separat pa
infusionsmikrokatetern och injiceras.
Skaka om sprutan fram och tillbaka for

att bibehalla homogen suspension av
HepaSphere-mikrosfarblandningen.

Under védgledning med végledande
réntgengenomlysning injicerar du
alikvoten med HepaSphere-mikrosfarer
pa ett langsamt, pulserande, ej kraftfullt
satt under en period pa ungefér 1 minut

per ml 16sning med mikrosfarer. Injicera

alltid under forhallanden med fritt flode

Overvaka proceduren med avseende

pa aterflode.
Obs! Aterflode av emboliska sfarer kan
medféra ischemi av ej inriktade vavnader
och karl.
Om blodstas i tillforselspedikeln uppstar
vid tillforsel av blindpreparatet eller
doxorubicin/irinotekan laddat med
HepaSphere-mikrosférer ska du vanta
i minst 5 minuter och sedan utféra ett
selektivt angiogram for att verifiera
upphdrande av antegrat flode.
Om upphdrande av antegrat flode inte
har skett ska du fortsatta infusionen under
végledande rontgengenomlysning till
onskad devaskularisering har erhallits.
Efter att infusionen av HepaSphere-
mikrosfarer &r slutford ska du ta bort
katetern samtidigt som du bibehaller
forsiktigt aspiration for att undvika
forskjutning av eventuella HepaSphere-
mikrosféarer som kan finnas kvar i
kateterlumen. Kassera katetern efter
borttagning och ateranvand den inte.
Kassera alla 6ppna flaskor eller oanvanda
HepaSphere-mikrosfarer.

FORSIKTIGHET
Om katetern blockeras eller om du stéter pa
avsevart infusionsmotstand under injektionen
ska du inte forsoka spola ut katetern med for
mycket tryck, eftersom aterfldde av emboliskt
material kan uppsta, vilket leder till felaktigt
riktad embolisering. Ta bort katetern samtidigt
som du bibehaller forsiktig aspiration och
i kasseraden sedan.
BEVARING/FORVARING/KASSERING
HepaSphere-mikrosfarer maste forvaras
i rumstemperatur pa en torr och mérk
plats i sina ursprungliga flaskor och
forpackningar.
Anvénd fore datumet som star angivet pa
maérkningen.
Far inte omsteriliseras
Nér rekonstitutionsproceduren &r slutford
ska du forvara l16sningen med HepaSphere-
mikrosfarer i forhallanden med 2-8 °C och
anvand dem inom 24 timmar, om de inte
anvands direkt. Forvara inte HepaSphere-
mikrosfarer efter att kontrastmedlet
har tillsatts.
Obs! HepaSphere-mikrosfarer som har laddats
med doxorubicin HCl har, nér det inte &r
blandat nagot kontrastmedel och det férvaras i
2-8 °C, visat sig vara fysiskt och kemiskt stabilt
under 15 dagar.
Efter anvandning maste HepaSphere-
mikrosfarer kasseras i enlighet med sjukhus
hantering for kontaminerat avfall.

RADGIVNINGSINFORMATION FOR
PATIENTER

71



Fore emboliseringen bor patienterna ha
en tydlig forstaelse om vem som kommer
att ge dem vard efter ingreppet och vem
de kan kontakta vid nodsituationer efter
embolisering.

Emboliseringspatienter bor forsta de

potentiella fordelarna, riskerna och
biverkningarna férknippade med
embolisering. | synnerhet bor patienter
forsta att det rader risk for att deras
symptom inte kommer att forbattras efter
embolisering.

Storlek pa torra Fargkod Antal mikrosfarer
produkter (um) (etiketteringsgra (mg) Referens
20-40 Gra gg x :gg :2
30-60 Orange gg x ggts) Eg
50-100 Gul §§ 3 2?3 Hg
100-150 BI& §§ 3??3 :2
150-200 R&d §3 ¥ ;gg :?

Obs! HepaSphere-mikrosfarer 20-40 pum (storlek pé torr produkt) marknadsfors under tva namn:
HepaSphere-mikrosfarer och HepaSphere Q2-mikrosfarer.

INFORMATION PA FORPACKNINGEN

Tillverkare

E

Tillverkningsdatum: AAAA-MM-DD

Anvand fére: AAAA-MM-DD

| )

,_
o
S

Partinummer

Katalognummer

Far inte omsteriliseras

® ®

Anvand ej om férpackningen ar skadad och hénvisa till bruksanvisningen

ZS | skyddas mot solljus
‘r Forvaras torrt
® For engangsbruk
/\ | Férsiktighet
}f( Icke-pyrogen
Steriliserad med stréalning
Medicinteknisk produkt
Unik produktidentifiering
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Las bruksanvisningen

Enkelt sterilbarridrsystem med inre skyddande férpackning
m

Patientidentifiering

[7) Halso- eller sjukvardsinstitution eller lakare

Datum

Webbplats med information fér patienter

C€E CE-marke - Identifiering av anmalt organ: 0459

'/. Storlek pa torra mikrosférer/storlek pa hydratiserade mikrosfarer

Inom EU maste alla allvarliga tillbud som intréffat med avseende pa produkten rappor-
teras till tillverkaren och behorig myndighet i tillamplig medlemsstat.
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Norwegian

HepaSphere-

Mikrokuler

BRUKSANVISNING

TILTENKT BRUK
HepaSphere™-mikrokuler er tiltenkt brukt til
embolisering av blodkar.

INDIKASJONER FOR BRUK
HepaSphere™-mikrokuler er indisert for bruk
med eller uten administrering av doksorubicin-
HCl for terapeutiske eller preoperative formal
under falgende prosedyrer:

«  Embolisering av hepatocellulzrt karsinom
«  Embolisering av metastaser i leveren.

HepaSphere-mikrokuler fylt med irinotekan er

indisert for bruk til felgende:

« Embolisering av metastatisk kolorektal
kreft (mCRC) i leveren.

BESKRIVELSE

HepaSphere-mikrokuler er en del av en
familie med emboliske midler basert pa
proprietaere teknologier. HepaSphere-
mikrokuler er biokompatible, hydrofile,
ikke-resorberbare, ekspanderbare og konforme
mikrokuler. HepaSphere-mikrokuler sveller
ved eksponering for vandige lgsninger.
HepaSphere-mikrokuler kan brukes uten
fylling (uten legemidler) eller fylles med
doksorubicin-HCl eller irinotekan. De er
tilgjengelige i en rekke storrelser.

Torre

(pm)
HepaSphere-mikrokuler er laget av 100 % poly
(vinylalkohol-ko-natriumakrylat).

20—40| 30-60|50-100 |1 00-1 541 50—200|

TABELL MED DEN IMPLANTERBARE

ENHETENS MATERIALER
Niva for pasient-]
. Eksponerings-| eksponering
Materiale tid (for ett hette-
glass)
Polyvinylalko- Langvarig 25 mgeller
hol-ko-natriu-
(> 30 dager) 50 mg
makrylat
ENHETENS EMBALLASJE

HepaSphere-mikrokuler er plassert i et sterilt
10 ml hetteglass med en krympehette, pakket i
en forseglet pose.

Innhold: 25 mg eller 50 mg terre HepaSphere-
mikrokuler per hetteglass, som skal
rekonstitueres for bruk.

KLINISK YTELSE
HepaSphere-mikrokuler er utviklet for
kontrollert, malrettet embolisering.
HepaSphere-mikrokuler er et ikke-

resorberbart, langvarig implantat som gir
permanent embolisering. HepaSphere-
mikrokuler er konforme og ekspanderbare
mikrokuler som tilpasser morfologien sin til
malkaret, slik at blodstremmen kan okkluderes
fullstendig. Fjerning av blodforsyning til
tumoren medferer tumornekrose.
HepaSphere-mikrokuler kan fylles med
doksorubicin-HCl eller irinotekan, og kan gi en
vedvarende frigjering av legemiddelet lokalt
pé emboliseringsstedet. P4 grunn av den hoye
konformiteten gir HepaSphere-mikrokuler
optimal kontakt mellom mikrokuleoverflaten
og karveggen, slik at legemiddelet kan
diffunderes inn i tumoren.

KLINISKE FORDELER

Embolisering med HepaSphere-mikrokuler er

en minimalt invasiv behandling som er effektiv

for felgende:

« Forsinkelse av sykdomsprogresjon og
forbedring av overlevelse for pasienter med
hepatocellulert karsinom og metastaser
ileveren

« Forsinkelse av sykdomsprogresjon og
forbedring av overlevelse for pasienter med
metastatisk kolorektal kreft i leveren

Du kan finne en kopi av denne enhetens
gjeldende europeiske sammendrag av
sikkerhet og klinisk ytelse (SSCP) ved & ga til
EU-databasen om medisinsk utstyr (Eudamed),
som er koblet til den grunnleggende UDI-
Dl-en. https://ec.europa.eu/tools/eudamed.
Grunnleggende UDI-DI: 088445048755E9.

Du kan eventuelt laste ned en kopi av SSCP-en
fra: https://www.merit.com/sscp/

MAGNETRESONANSTOMOGRAFI
HepaSphere-mikrokuler er laget av en
akrylkopolymer og er kompatible med
magnetresonanstomografi (MR).

KONTRAINDIKASJONER

- Pasienter som ikke taler vaskuleere
okklusjonsprosedyrer

« Vaskulaer anatomi eller blodstrem som
utelukker korrekt kateterplassering eller
embolisk injeksjon

« Tilstedeveerelse av eller mistanke om
vasospasme

« Tilstedeveerelse av eller sannsynlig
innsettende hemoragi

« Tilstedevzerelse av alvorlig ateromatgs
sykdom

« Tilstedeveerelse av kollaterale karveier som
kan sette normale omrader i fare under
embolisering

« Arteriovengse shunter med hgy stramning
eller fistler med en diameter som er storre
enn den valgte storrelsen pa HepaSphere-
mikrokulene

«  Vaskulzer motstand perifert for
forsyningsarteriene, som utelukker
passasje av HepaSphere-mikropartikler inn

74



ilesjonen

«  Skal ikke brukes i pulmonal
vaskulatur, koronar vaskulatur og
sentralnervesystemets vaskulatur

«  Kjent folsomhet mot polyvinylalkohol-ko-
natriumakrylat

ADVARSLER

«  Sterrelsen pa HepaSphere-mikrokulene ma
velges etter vurdering av det arteriovengse
angiografiske utseendet. Storrelsen pa
HepaSphere-mikrokulene skal velges slik
at de bade passer til storrelsen pa karet
som forsyner malet, og hindrer passasje fra
arterie til vene.

« Noen av HepaSphere-mikrokulene kan
veere litt utenfor omradet, sé legen ma
veere sikker pa & velge storrelsen pa
HepaSphere-mikrokuler ngye i henhold til
storrelsen pa mélkarene ved ensket nivé av
okklusjon i vaskulaturen, og etter vurdering
av det arteriovengse angiografiske
utseendet.

« Pagrunnav de betydelige
komplikasjonene ved ikke-malrettet
embolisering ma ekstrem forsiktighet
utvises ved alle operasjoner som omfatter
ekstrakraniell sirkulasjon i hode og nakke,
og legen ma noye veie de potensielle
fordelene ved bruk av embolisering
opp mot risikoene og de potensielle
komplikasjonene ved prosedyren. Disse
komplikasjonene kan inkludere blindhet,
herselstap, tap av luktesans, paralyse og
dod.

« Alvorlig stralingsindusert hudskade kan
oppsta pa pasienten pa grunn av lange
perioder med fluoroskopisk eksponering,
stor pasient, vinklet rentgenprojeksjoner
og flere bildeopptak eller rantgenbilder. Se
institusjonens kliniske protokoll for a sikre
at den riktige stralingsdosen blir brukt for
hver spesifikk type prosedyre som utfores.

« Innsettende stralingsskade pa pasienten
kan bli forsinket. Pasienter skal opplyses
om potensielle stralingseffekter, hva
vedkommende ber vaere pa utkikk etter
og hvem vedkommende skal kontakte hvis
symptomer oppstar.

« HepaSphere-mikrokuler SKAL IKKE
rekonstitueres i sterilt vann for injeksjon.
Rekonstituering i sterilt vann medforer
overdreven svelling som gjer det sveert
vanskelig & injisere HepaSphere-mikrokuler,
og kan hindre injeksjon.

«  Ikke rekonstituer HepaSphere-mikrokuler
med lipiodol/etiodol.

«  Veer forsiktig med hensyn til tegn pa ikke-
malrettet embolisering. Under injeksjon
skal pasientens vitale tegn overvakes
noye, inkludert SaO2 (f.eks. hypoksi, CNS-
endringer). Vurder & avslutte prosedyren,
undersoke med henblikk p& mulig
shunting eller gke mikrokulestorrelsen
hvis det oppstar eventuelle tegn pa ikke-

malrettet embolisering, eller hvis pasienten
utvikler symptomer.

«  Vurder a bruke stgrre mikrokuler hvis
angiografiske tegn pa embolisering ikke
vises raskt nar mikrokulene injiseres.

Advarsler om bruk av sma mikrokuler:

«  Bruk av emboliske midler som har mindre
diameter enn avbildningsutstyrets
opplesning, skal vurderes ngye nar slik bruk
overveies. Tilstedevaerelse av arteriovengse
anastomoser, forgreningskar som leder
vekk fra malomradet, eller fremvoksende
kar som ikke oppdages for embolisering,
kan fore til ikke-malrettet embolisering og
alvorlige komplikasjoner.

«  Mikrokuler som er mindre enn 100
mikroner, har stgrre sannsynlighet for
& stoppe sirkulasjon til distalt vev. Det
er storre potensial for iskemisk skade
ved bruk av mindre mikrokuler, og
konsekvensen av denne skaden ma
vurderes for embolisering. De potensielle
konsekvensene inkluderer hevelse,
nekrose, paralyse, abscess og/eller sterkere
postemboliseringssyndrom.

« Postemboliseringshevelse kan fore til
iskemi i vev som tilstgter malomradet. Det
ma utvises forsiktighet for & unnga iskemi
av intolerant, ikke-malrettet vev, slik som
nervevev.

FORHOLDSREGLER

HepaSphere-mikrokuler skal kun brukes av
legespesialister som er oppleert i vaskuleere
emboliseringsprosedyrer. Mikrokulesterrelsen
og -mengden ma velges ngye i samsvar

med lesjonen som skal behandles og den
potensielle tilstedevaerelsen av shunter. Det er
kun legen som kan bestemme nar det passer
best a stoppe injeksjonen av HepaSphere-
mikrokuler.

Skal ikke brukes hvis hetteglasset, hetten
eller posen tilsynelatende er skadet.

Kun til bruk for én pasient - Innholdet
leveres sterilt - Innholdet i et hetteglass som
er apnet, skal aldri gjenbrukes, reprosesseres
eller resteriliseres. Gjenbruk, reprosessering
eller resterilisering kan kompromittere
enhetens strukturelle integritet og/eller

fare til svikt i enheten, som igjen kan fore til
pasientskade, -sykdom eller -ded. Gjenbruk,
reprosessering eller resterilisering kan ogsa
utgjere en risiko for kontaminering av enheten
og/eller forarsake pasientinfeksjon eller
kryssinfeksjon, inkludert, men ikke begrenset
til, overfering av smittsom(me) sykdom(mer)
fra én pasient til en annen. Kontaminering

av enheten kan fore til skade, sykdom eller
dedsfall for pasienten. Alle prosedyrer ma
utferes i henhold til akseptert aseptisk teknikk.

HepaSphere-mikrokuler SKAL IKKE brukes
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i sin opprinnelige tgrre tilstand. De ma
rekonstitueres for bruk.
HepaSphere-mikrokuler sveller i vandig
losning. Omfanget av svellingen er avhengig
av lesningens ionkonsentrasjon. Se avsnittet
«SVELLINGSATFERD».

HepaSphere-mikrokuler er komprimerbare

og kan injiseres lett gjennom mikrokatetre.
Injeksjon av HepaSphere-mikrokulene for de
er helt ekspandert kan imidlertid medfere
manglende evne til & na det tiltenkte
emboliseringsmalet og mulig embolisering av
et storre vevsomrade.

Merk: Maks anbefalt konsentrasjon av
doksorubicin-HCl er 5 mg/ml. Konsentrasjoner
av doksorubicin-HCl over 5 mg/ml gker
betraktelig lasningens viskositet og gjer det
vanskelig & handtere den med HepaSphere-
mikrokuler. Maks anbefalt konsentrasjon av
irinotekan er 20 mg/ml.

Pasienter med kjente allergier mot ikke-
ioniske kontrastmidler kan ha behov for
kortikosteroider for embolisering. Ytterligere
evalueringer eller forholdsregler kan vaere
nedvendig for handtering av pleie under
prosedyren for pasienter med folgende
tilstander:

Bledningsdiatese eller
hyperkoagulasjonstilstand

Nedsatt immunforsvar

Merk: Hvis HepaSphere-mikrokuler fylles
med doksorubicin-HCl eller irinotekan,

se bruksanvisningen til det aktuelle
legemiddelet for informasjon vedrgrende
kontraindikasjoner, advarsler, forholdsregler,
potensielle komplikasjoner, dosering og
pasientbehandling for bruk.

POTENSIELLE KOMPLIKASJONER

Vaskulaer embolisering er en prosedyre med
hoy risiko. Komplikasjoner kan oppsta nar
som helst under eller etter prosedyren og kan
inkludere, men er ikke begrenset til, felgende
Postemboliseringssyndrom (slik som
kvalme, oppkast, smerter, feber)

Tretthet og manglende appetitt
Hypertensjon

Leverforstyrrelser eller -svikt (inkludert
leverenzymanomalier og ascites)
Komplikasjoner relatert til kateterisering
(f.eks. hematom pa inngangsstedet,
koageldannelse pé spissen av kateteret
og pafelgende losning, og nerve- og/eller
sirkulatoriske skader som kan medfore
benskade)

Kar- eller lesjonsruptur og -bledning
Vasospasme

Rekanalisering

Allergisk reaksjon pa legemidler (f.eks.
analgetika)

Allergisk reaksjon pa ikke-ioniske
kontrastmidler eller embolisk materiale
Ugnsket refluks eller passasje av
HepaSphere-mikrokuler inn i normale

arterier som tilstoter mallesjonen, eller
gjennom lesjonen og inn i andre arterier
eller arteriesenger, slik som arteria
carotis interna eller pulmonal- eller
koronarkretslgpet

Lungeembolisme pa grunn av arteriovengs
shunting

Pleuraeffusjon

Iskemi pa et ugnsket sted, inkludert
iskemisk slag, iskemisk infarkt (inkludert
hjerteinfarkt) og vevsnekrose
Kapillaersengokklusjon og vevsskade
(kolecystitt, kolangitt, pankreatitt)
Paralyse som skyldes ikke-malrettet
embolisering, eller iskemisk skade som
skyldes gdem i tilstotende vev

Blindhet, heorselstap, tap av luktesans
Fremmedlegemereaksjoner som
nedvendiggjer medisinsk intervensjon
Infeksjon som nedvendiggjer medisinsk
intervensjon (inkludert leverabscess)
Ded

Du finner ytterligere informasjon i avsnittet
Advarsler

SVELLINGSATFERD

HepaSphere-mikrokuler sveller under
rekonstitusjon med vandig NaCl 0,9 %-lasning
og ikke-ioniske kontrastmidler. HepaSphere-
mikrokuler sveller omtrent 4 ganger sin
opprinnelige torre diameter innen omtrent
10 minutter nar de hydreres i 100 % vandig
NaCl 0,9 %-l@sning, eller 50 % ikke-ionisk
kontrastmiddel og 50 % vandig NaCl 0,9
%-losning. HepaSphere med en diameter

pa eksempelvis ca. 50-100 mikroner i torr
tilstand ekspanderes til omtrent 200-400
mikroner under rekonstituering som anbefalt
nedenfor. Pa grunn av svellingsprosessens
iboende variabilitet kan noen av HepaSphere-
mikrokulene vaere litt utenfor dette omradet
etter rekonstituering, sa legen ma vaere
sikker pa a velge sterrelsen pa HepaSphere-
mikrokuler ngye i henhold til sterrelsen pa
malkarene ved gnsket niva av okklusjon i
vaskulaturen, og den vandige lesningens art.
Merk: For at HepaSphere-mikrokulene

skal kunne ekspanderes slik de skal, ma

de eksponeres for minst 10 ml lgsning for
doksorubicin-HCl eller saltlgsning, eller minst
5 ml for irinotekan. Omfanget av svelling nar
de er fylt med doksorubicin-HCl, er avhengig
av mengden legemiddel som produktet er
fylt med. HepaSphere-mikrokuler blir omtrent
20 % mindre nér de fylles med doksorubicin-
HCl sammenlignet med vandig, ren NaCl 0,9
%-l@sning, og omtrent 30 % mindre nar de
fylles med irinotekan.

KATETERKOMPATIBILITET

HepaSphere-mikrokuler kan injiseres med
mikrokatetre med falgende spesifikasjoner:
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Omtrentlig
rekonstituert Kateter-
Torre storrelses- storrelse ID
(um) de (um) ( )
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 >0,021
50-100 200-400 >0,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 20,027

BRUKSANVISNING

HepaSphere-mikrokuler ma rekonstitueres i

samsvar med beskrivelsene av ALTERNATIV 1,

ALTERNATIV 2 eller ALTERNATIV 3 nedenfor for

kateteret posisjoneres.

« Velg sterrelsen pa HepaSphere-
mikrokulene ngye i samsvar med
starrelsen pd malkarene ved gnsket niva av
okklusjon i vaskulaturen, og den vandige
lgsningens art. Se beskrivelsen under
«SVELLINGSATFERD».

«  Serg for at HepaSphere-mikrokulene
er kompatible med den tiltenkte storrelsen
pa kateteret som skal brukes. Se tabellen
ovenfor.

« Inspiser emballasjen for & bekrefte at den
er intakt. Hetteglassets utvendige overflate
er steril.

«  Bruk aseptisk teknikk for & apne den
avtrekkbare filmen ved & begynne pa
tuppen, og trekk filmen helt tilbake til
basen. Tipp det sterile hetteglasset forsiktig
pa det sterile feltet, og unnga kontakt med
noen deler som tidligere har vaert forseglet.

«  HepaSphere-mikrokuler kan finnes p&
utsiden av hetteglasset. Hetteglasset ma
derfor handteres aseptisk unna det sterile
hovedfeltet.

« Innfer injeksjonsnalen som folger, for &
unnga at gummistopperen kontaminerer
innholdet

1. Hold nalen slik at skrakanten er vendt
opp, 0g posisjoner spissen diagonalt
pa innforingsstedet. Trykk spissen mot
midten av innferingsstedet.

2. Bruk mild kraft pa nalen i motsatt
retning av skrakanten for & fore nalen
inn i innferingsstedet til nalens hzeldel
ikke lenger er synlig. Veer forsiktig sa
du ikke skraper av den oppovervendte
overflaten pa gummihetten med halen
pa nalspissen.

3. Fortsett & bruke mild kraft pa nalen
i motsatt retning av skrakanten, og
innfer nalen sakte vertikalt gjennom
gummihetten.

4. Undersgk losningen noye etter
klargjering for & kontrollere om
det finnes eventuelle urenheter fra
gummien. Lesningen skal ikke brukes
hvis den tilsynelatende er kontaminert.
Merk: Det anbefales a bruke spiss med ventil
/ butte naler.

HEPASPHERE-MIKROKULER KAN BRUKES
MED ELLER UTEN DOKSORUBICIN-HCI ELLER
IRINOTEKAN.

ALTERNATIV 1: KLARGJORING FOR
EMBOLISERING UTEN LEGEMIDDEL (UTEN
FYLLING)

Den omtrentlige rekonstitueringstiden ved

bruk uten & fylle med et legemiddel, er 10 min.

«  Fyllen sprgyte med 10 ml vandig NaCl 0,9
%-l@sning. Koble sprayten til en nal med en
diameter pa 20 G eller storre.

« Forasikre at HepaSphere-mikrokulene
rekonstitueres skikkelig, ma du gripe
tak i hetteglasset horisontalt med
fingertuppene og rulle hetteglasset flere
ganger. Dette gjor at det torre innholdet i
hetteglasset overfores til sideveggen.

Merk: Trekk kun tilbake den avtakbare hetten;

ikke fiern krymperingen eller stopperen fra

hetteglasset.

« Innfer nélen fra sprayten forsiktig
gjennom hetteglassets stopper. Fortsett
& rulle hetteglasset i fingertuppene
og injiser hele mengden (10 ml) av
rekonstitueringsmiddelet inn i hetteglasset.
Plasser deretter hetteglasset vertikalt og
fiern sproyten forsiktig med nalen pafestet.

Merk: Hetteglasset er hermetisk lukket. Hvis

aspirasjon fra sprayten inn i hetteglasset

ikke oppstar automatisk, skal du forsiktig

aspirere luft fra hetteglasset inn i sproyten

for rekonstitueringsvaesken injiseres. Riktige

aspirasjons- og/eller ventileringsteknikker

som er godkjent av helseinstitusjonen,

kan brukes for & forenkle injeksjon av

rekonstitueringsmiddelet inn i hetteglasset.

Hvis du aspirerer luft fra hetteglasset for

rekonstituering, ma du veere forsiktig s du

ikke fierner kulene fra hetteglasset.
For & sikre at HepaSphere-mikrokulene
rekonstitueres homogent, skal hetteglasset
ristes frem og tilbake slik at det oppstér
kontakt mellom vaesken og stopperen
5-10 ganger.

«  Ventiminst 10 minutter for a la
HepaSphere-mikrokulene kan
rekonstitueres og ekspanderes fullstendig.

«  Bruken 30 ml spreyte og en nél pd 20 G
eller storre for & aspirere innholdet i
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hetteglasset. Roter hetteglasset til en
vertikal posisjon med hetteglassets bunn
vendt opp. Trekk nalen tilbake slik at den
senkes ned i vaesken, men ikke okkluderes
av stopperen. Aspirer alt innholdet i
hetteglasset inn i sprayten.

« 10 ml ikke-ionisk kontrastmiddel mé
tilsettes i sproyten som inneholder
HepaSphere-mikrokulene, for visualisering

under fluoroskopi og mikrokulesuspensjon.

Merk: Hvis luften ble aspirert fra hetteglasset
pa et tidligere tidspunkt, vil forsiktig injeksjon
av luft ved bruk av sprayten for innholdet i
hetteglasset aspireres, sikre enklere aspirasjon
av hetteglassinnholdet inn i sprayten. Hvis
altinnholdet ikke trekkes ut, skal ytterligere
luftvolum innferes og aspirasjonsprosessen
gjentas. Det er mulig a tilsette en ytterligere
mengde ikke-ionisk kontrastmiddel eller
vandig NaCl 0,9 %-lgsning tilsettes i sproyten
for @ oppna en hgyere dispergering av
mikrokuler.

Merk: HepaSphere-mikrokuler rekonstituert
som beskrevet ovenfor, kan brukes ved
tilstedeveerelse av kiemoterapeutiske midler
slik som cisplatin, epirubicin, doksorubicin-HCl,
fluorouracil, irinotekan og mitomycin etter
hydrering.

For administrering av legemiddel er
HepaSphere-mikrokuler imidlertid kun indisert
for bruk med doksorubicin-HCl (se alternativ
2 nedenfor) eller irinotekan (se alternativ 3
nedenfor).

ALTERNATIV 2: KLARGJ@RING FOR
EMBOLISERING MED DOKSORUBICIN-HCI

ADVARSEL: Liposomale formuleringer med
doksorubicin-HCl er ikke egnet for a fylles i
HepaSphere-mikrokuler.

Merk: La flytende doksorubicin na
romtemperatur for bruk.

Lyofilisert doksorubicin-HClI ma rekonstitueres
iNaCl 0,9 %-lasning. Det tar ca. 1 time &
fylle HepaSphere-mikrokuler med lyofilisert
doksorubicin-HCl opplest i NaCl 0,9 %-lgsning.
HepaSphere-mikrokulene skal ikke brukes
for de er fullstendig hydrert og ekspandert.
Fyllingskinetikken til doksorubicin-HCl som er
opplest pa forhand, kan variere avhengig av
lesningens konsentrasjon og pH.
«  Velg riktig dose med doksorubicin-HCl som
HepaSphere-mikrokulene skal fylles med.
Merk: 25 mg HepaSphere-mikrokuler kan
fylles med en doksorubicin-HCl-dose pa maks
75 mg. Las opp gnsket dose med lyofilisert
doksorubicin-HCl i 20 ml NaCl 0,9 %-lgsning
for injeksjon.

BRUK ALDRI RENT VANN
Merk: Maks anbefalt konsentrasjon av

doksorubicin-HCl er 5 mg/ml. Konsentrasjoner
av doksorubicin-HCl over 5 mg/ml oker

betraktelig lesningens viskositet og gjer det

vanskelig & handtere den med HepaSphere-

mikrokuler.

«  Aspirer 20 ml doksorubicin-HCl-lgsning
inn i to separate 30 ml sproyter. Hver 30 ml
sproyte skal inneholde 10 ml doksorubicin-
HCl-lgsning.

« Koble en av 30 ml sprgytene som
inneholder 10 ml av doksorubicin-HCI-
lesningen, til en nél med en diameter pé 20
Geller storre.

« Forasikre at HepaSphere-mikrokulene
rekonstitueres skikkelig, mé du gripe tak
i HepaSphere-mikrokulehetteglasset
horisontalt med fingertuppene og rulle
hetteglasset flere ganger. Dette gjor at det
torre innholdet i hetteglasset overferes til
sideveggen.

«  Merk:Trekk kun tilbake den avtakbare
hetten; ikke fiern krymperingen eller
stopperen fra hetteglasset.

«  Fornalen til en av 30 ml sprgytene som
inneholder 10 ml doksorubicin-HCl-lgsning,
forsiktig inn gjennom hetteglassets
stopper. Fortsett a rulle hetteglasset i
fingertuppene og injiser hele doksorubicin-
HCl-lgsningen (10 ml) inn i hetteglasset.

«  Plasser HepaSphere-mikrokulehetteglasset
vertikalt. Fjern sproyten forsiktig med nélen
péfestet, og la hetteglasset sta i 10 minutter
slik at kulene kan hydreres fullstendig.

« Rist HepaSphere-mikrokulehetteglasset
flere ganger frem og tilbake i lopet av
hydreringsperioden pa 10 minutter, slik
at veesken kommer i kontakt med den gra
stopperen. Gjenta denne prosessen hvert
2.-3. minutt for a sikre at HepaSphere-
mikrokulene rekonstitueres homogent.

Merk: Hetteglasset er hermetisk lukket. Hvis

aspirasjon fra sprgyten inn i hetteglasset

ikke oppstar automatisk, skal du forsiktig

aspirere |uft fra hetteglasset inn i sproyten

for rekonstitueringsvaesken injiseres. Riktige

aspirasjons- og/eller ventileringsteknikker

som er godkjent av helseinstitusjonen,

kan brukes for & forenkle injeksjon av

rekonstitueringsmidler inn i hetteglasset.

Hvis du aspirerer luft fra hetteglasset for

rekonstituering, ma du vaere forsiktig sa du ikke

fierner kulene fra hetteglasset.

«  Etter hydreringsperioden pa 10 minutter,
fester du en nal pé 20 G eller storre til den
andre 30 ml sprgyten som inneholder
resten av doksorubicin-HCl-lgsningen
(10 ml), og ferer den inn i HepaSphere-
mikrokulehetteglasset. Aspirer innholdet
i HepaSphere-mikrokulehetteglasset inn i
30 ml sproyten som inneholder resten av
doksorubicin-HCl-lgsningen (10 ml). Roter
hetteglasset til en vertikal posisjon med
hetteglassets bunn vendt opp. Trekk nélen
tilbake slik at den senkes ned i veesken,
men ikke okkluderes av stopperen. Aspirer
altinnholdet i hetteglasset inn i sproyten.

Merk: Hvis for mange kuler fortsatt er festet
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til hetteglassveggen, skal hetteglasset skylles
med 2 eller 3 ml saltlgsning og aspireres

pa nytt med spreyten som inneholder
HepaSphere-mikrokulene.

For nalen flernes fra HepaSphere-
mikrokulehetteglasset skal du trekke
sproytestempelet forsiktig ned mens

du holder sproyten vertikalt, slik at
eventuell lasning som métte befinne seg i
nalemuffen, fiernes.

Skift ut nalen med en sproytehette og rist
sprgyten frem og tilbake for a dispergere
innholdet i sproyten.

Vent i minst 60 minutter slik at
HepaSphere-mikrokulene fylles med

hetteglasset flere ganger. Dette gjor at det
torre innholdet i hetteglasset overfares til
sideveggen.

Merk: Trekk kun tilbake den avtakbare hetten;

ikke fiern krymperingen eller stopperen fra

hetteglasset.

«  Fornélen pa sprayten som inneholder
irinotekan-lgsningen, forsiktig inn gjennom
hetteglassets stopper. Fortsett a rulle
hetteglasset i fingertuppene og injiser
irinotekan-lgsningen inn i hetteglasset.

« Plasser HepaSphere-mikrokulehetteglasset
vertikalt. Fjern sproyten forsiktig med nélen
péfestet, og la hetteglasset sta i 30 minutter
slik at kulene kan hydreres fullstendig.

doksorubicin-HCI. Spreyten skal ristes hvert «  Rist HepaSphere-mikrokulehetteglasset

10.-15. minutt i lapet av de 60 minuttene,
for & optimere legemiddelfordelingen inn
ikulene.

Etter 60 minutter skal du la sprgyten sta
slik at kulene kan sla seg til ro. Fjern all
supernatant og kasser det i samsvar med
institusjonens godkjente standarder.
Tilsett minst 20 ml ikke-ionisk
kontrastmiddel i 30 ml sproyten som
inneholder de doksorubicin-HCl-fylte
HepaSphere-mikrokulene. Et storre
lgsningsvolum kan imidlertid gi bedre
kontroll under embolisering. Rist sproyten
2 eller 3 ganger, og vent i 5 min til
lgsningen er homogenisert.

Merk: La den rekonstituerte kulelgsningen

med doksorubicin nd romtemperatur for bruk.

For enhver injeksjon skal du kontrollere
at kulene er i suspensjon. Hvis ikke, skal
sproyten ristes frem og tilbake for &
dispergere innholdet i sproyten.

ALTERNATIV 3: KLARGJ@RING FOR
EMBOLISERING MED IRINOTECAN

HepaSphere-mikrokuler fylt med irinotekan
gjelder kun for sterrelsene 20-40 um,
30-60 pm og 50-100 pm.

Det tar generelt ca. 30 minutter a fylle
HepaSphere-mikrokuler med irinotekan.
HepaSphere-mikrokulene skal ikke brukes for
de er fullstendig hydrert og ekspandert.

Velg riktig dose med irinotekan-lgsning
som HepaSphere-mikrokulene skal fylles
med. 25 mg HepaSphere-mikrokuler kan
fylles med en irinotekan-dose pa maks
100 mg. Irinotekan-lgsning er vanligvis
tilgjengelig i en konsentrasjon pa 20 mg/
ml.

Merk: La irinotekanen na romtemperatur
for bruk.

Aspirer irinotekanen inn i en sprgyte som
er koblet til en nal med en diameter pa 20
Geller storre.

For & sikre at HepaSphere-mikrokulene
rekonstitueres skikkelig, ma du gripe tak

i HepaSphere-mikrokulehetteglasset
horisontalt med fingertuppene og rulle

flere ganger frem og tilbake i lopet av disse
30 minuttene, slik at vaesken kommer i
kontakt med den gra stopperen. Gjenta
denne prosessen hvert 2.-3. minutt

for & sikre at HepaSphere-mikrokulene
rekonstitueres homogent.

Merk: Hetteglasset er hermetisk lukket. Hvis

aspirasjon fra sprgyten inn i hetteglasset

ikke oppstar automatisk, skal du forsiktig

aspirere |uft fra hetteglasset inn i sproyten

for rekonstitueringsvaesken injiseres. Riktige
aspirasjons- og/eller ventileringsteknikker
som er godkjent av helseinstitusjonen,

kan brukes for & forenkle injeksjon av

rekonstitueringsmidler inn i hetteglasset.

Hvis du aspirerer luft fra hetteglasset for

rekonstituering, ma du vaere forsiktig sé du

ikke fierner kulene fra hetteglasset.

« Etter hydrerings- og fyllingsperioden
pa 30 minutter kobler du en nal pa
20 G eller storre til en sproyte i riktig
storrelse og forer den inn i HepaSphere-
mikrokulehetteglasset. Aspirer innholdet
i HepaSphere-mikrokulehetteglasset
inn i spreyten. Roter hetteglasset til en
vertikal posisjon med hetteglassets bunn
vendt opp. Trekk nalen tilbake slik at den
senkes ned i vaesken, men ikke okkluderes
av stopperen. Aspirer alt innholdet i
hetteglasset inn i sproyten.

« Fornalen flernes fra HepaSphere-
mikrokulehetteglasset skal du trekke
sproytestempelet forsiktig ned mens
du holder sproyten vertikalt, slik at
eventuell lasning som matte befinne seg i
néalemuffen, fiernes.

«  Skift ut ndlen med en sproytehette og rist
sproyten frem og tilbake for & dispergere
innholdet i sproyten.

- Tilsett et like stort volum av ikke-ionisk
kontrastmiddel i sprayten som inneholder
de irinotekan-fylte HepaSphere-
mikrokulene gyeblikkelig for bruk.

Merk: La den rekonstituerte kulelgsningen

med irinotekan na romtemperatur for bruk.

«  Storre volum av ikke-ioniske kontrastmidler
kan fore til frigjering av irinotekan i
supernatanten.

« Rist sproyten 2 eller 3 ganger, og vent i 5
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min til lasningen er homogenisert.

«  Kontroller at mikrokulene er i suspensjon
for enhver injeksjon. Hvis ikke, rister du
sprgyten frem og tilbake for a dispergere
innholdet i sproyten.

« Ikke flern supernatanten.

INSTRUKSJONER FOR ADMINISTRERING

« Evaluer noye det vaskulaere nettverket
som er knyttet til mallesjonen, ved bruk av
heyoppleselig avbildning.

Merk: Det er viktig & finne ut om det

finnes eventuelle arteriovengse shunter for

embolisering pabegynnes.

«  Bruk standard teknikk til & posisjonere
innforingskateteret i malkaret og
kateterspissen naermest mulig
emboliseringsmalet.

«  Bruken injeksjonssproyte pd maks 3 ml
for & administrere de doksorubicin-/
irinotekan-fylte HepaSphere-mikrokulene
eller HepaSphere-mikrokulene uten
fylling. Det anbefales & bruke en 1 ml
injeksjonssproyte.

«  Aspirer HepaSphere-mikrokuleblandingen
inn i injeksjonssproyten.

«  To metoder for sekvestrering av embolisk
alikvot kan brukes for injeksjon:

« Alternativ 1: Koble en treveis
stoppekran til sproyten som inneholder
de doksorubicin-/irinotekan-fylte
HepaSphere-mikrokulene eller
HepaSphere-mikrokulene uten fylling og
til infusjonsmikrokateteret, og bruk en 1
ml sproyte for & injisere gjennom den &pne
porten pa den treveis stoppekranen.
Alternativ 2: Serielle alikvoter av de
doksorubicin-/irinotekan-fylte HepaSphere-
mikrokulene eller HepaSphere-
mikrokulene uten fylling kan trekkes fra
spreyten til en 1 mlinjeksjonssproyte
gjennom en treveis stoppekran som ikke er
festet til infusjonskateteret. 1 ml sproyten
som inneholder hver alikvot, kan festes
uavhengig til infusjonsmikrokateteret og
injiseres.

«  Rist sproyten frem og tilbake for &
opprettholde den homogene suspensjonen
av HepaSphere-mikrokuleblandingen.

« Injiser alikvoten av HepaSphere-mikrokuler
pa en sakte, ikke-kraftig, pulserende mate
over en tidsperiode pa ca. 1 minutt per
ml mikrokulelgsning under kontinuerlig
fluoroskopisk veiledning. Injiser alltid under
friflyforhold og overvak med henblikk pa
refluks.

Merk: Refluks av emboliske kuler kan indusere

umiddelbar iskemi av ikke-malrettede vev

og kar.

«  Nardet oppstar stase i
forsyningspedikkelen under administrering
av de doksorubicin-/irinotekan-
fylte HepaSphere-mikrokulene eller
HepaSphere-mikrokulene uten fylling, skal
du vente i minst 5 minutter for du utforer

selektiv angiografi etter de 5 minuttene
med venting for a verifisere at antegrad
strem har opphert.

« Hvis antegrad strom ikke har opphert,
skal du fortsette med infusjon under
fluoroskopisk veiledning til ensket
devaskularisering er oppnadd.

« Nar HepaSphere-mikrokuleinfusjonen
er fullfort, skal du flerne kateteret mens
du opprettholder forsiktig aspirasjon
for @ unnga at eventuelle gjenvaerende
HepaSphere-mikrokuler som fortsatt matte
befinne seg i kateterlumenet, lgsner. Kasser
kateteret etter fierning og ikke gjenbruk
det.

« Kasser eventuelle dpne hetteglass eller
ubrukte HepaSphere-mikrokuler.

FORSIKTIG

Hvis kateteret blir blokkert eller betydelig
infusjonsmotstand péatreffes under injeksjon,
skal du ikke forsoke a skylle kateteret med
overdrevent trykk, da refluks av embolisk
materiale kan oppsta og fore til ikke-malrettet
embolisering. Fjern kateteret mens du
aspirerer forsiktig, og kasser det.

KONSERVERING/OPPBEVARING/
AVHENDING
« HepaSphere-mikrokuler ma oppbevares
i romtemperatur pa et tort og morkt
sted i de originale hetteglassene og
originalemballasjen.
« Skal brukes innen datoen som er angitt pa
merkingen.
«  Maikke resteriliseres
« Nar rekonstitueringsprosedyren er
fullfert, skal lesningen med HepaSphere-
mikrokuler oppbevares i forhold pa 2 til
8°C og brukes innen 24 timer hvis de
ikke brukes gyeblikkelig. Ikke oppbevar
HepaSphere-mikrokuler etter at
kontrastmiddel er tilsatt.
Merk: HepaSphere-mikrokuler som er fylt med
doksorubicin-HCl, har vist seg a veere fysisk
og kjemisk stabile i 15 dager nar de ikke er
blandet med et kontrastmiddel og oppbevares
ved 2-8°C.
« HepaSphere-mikrokuler ma avhendes
i henhold til sykehusets handtering av
kontaminert avfall.

INFORMASJON OM PASIENTRADGIVNING

« Forembolisering skal pasientene ha
en tydelig forstaelse for hvem som skal
behandle dem etter prosedyren og hvem
de skal kontakte i ngdsituasjoner etter
embolisering.

« Emboliseringspasienter skal forsta de
potensielle fordelene, risikoene og
uonskede hendelsene som er forbundet
med embolisering. Pasienter skal
spesielt forsta at det er en mulighet for
at symptomene ikke vil bli bedre etter
embolisering.
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Storrelse pa torre Fargekode
produkter (um) (etikettkantene) |Mengde mikrokuler (ng)| __ Referanse |
20-40 Gré §§ 3 }ﬁé :2
30-60 Oransje gg x ;gg :g
50-100 Gul ég 3 gg(s) :2
100-150 Bla §f, 3 ggg :2
150-200 Red §§ 3 Zﬁé :2

Merk: HepaSphere-mikrokuler 20-40 um (sterrelse pa tert produkt) markedsferes med to navn:
HepaSphere-mikrokuler og HepaSphere Q2-mikrokuler.

INFORMASJON PA EMBALLASJE

Produsent

Produksjonsdato: AAAA-MM-DD

Brukes innen: AAAA-MM-DD

Partinummer

Katalognummer

Ma ikke resteriliseres

Skal ikke brukes hvis emballasjen er skadet, og se bruksanvisningen

Beskyttes mot sollys

Lagres pa et tort sted

Kun til engangsbruk

Forsiktig

Ikke feberfremkallende

R] | Sterilisert med straling

Medisinsk enhet

Unik enhetsidentifikator

Enkelt, sterilt barrieresystem med indre, beskyttende emballasje

Se bruksanvisningen

12|05 (1 x> |8+ |@|@)| 88wk

'm? Pasientidentifikasjon

Helsesenter eller lege

Dato

Nettsted for pasientinformasjon

C€ EF-merkelogo - Identifisering for teknisk kontrollorgan: 0459

'/. Storrelse pé torre mikrokuler / stgrrelse pa hydrerte mikrokuler

| EU skal enhver alvorlig hendelse som har oppstatt i forbindelse med enheten, rapporteres til
produsenten og den kompetente myndigheten i det aktuelle medlemslandet.
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Danish

HepaSphere-

Mikrosfeerer

BRUGSANVISNING

TILSIGTET ANVENDELSE
HepaSphere™ Mikrosfeerer er beregnet til
anvendelse ved embolisering af blodkar.

INDIKATIONER FOR BRUG

HepaSphere™ Mikrosfaerer er indiceret

til anvendelse, med eller uden tilfarsel

af doxorubicin HCl, til terapeutiske eller
praeoperative forméal ved falgende indgreb:
«  Embolisering af hepatocelluleert karcinom
« Embolisering af metastaser til leveren.

HepaSphere Mikrosfeerer fyldt med irinotecan

er indikeret til anvendelse ved:

«  Embolisering af metastatisk kolorektal
cancer (mCRC) til leveren.

BESKRIVELSE

HepaSphere Mikrosfaerer er en del af en serie

af emboliseringsmidler baseret pa proprietaere
teknologier. HepaSphere Mikrosfaerer er
biokompatible, hydrofile, ikke-resorberbare

og formbare mikrosfaerer, som kan udvides.
HepaSphere Mikrosfaerer svulmer op ved
udszettelse for vandige oplesninger. HepaSphere
Mikrosfaerer kan anvendes uden péfyldning (uden
leegemidler) eller kan pafyldes Doxorubicin HCI
eller Irinotecan. De fas i en reekke storrelser.

Torre

(pm)
HepaSphere Mikrosfaerer er fremstillet af 100%
poly(vinylalkohol-co-natriumacrylat).

20-40| 30-60 | 50-100|100-1 50| 1 50-200|

TABEL OVER MATERIALER | DET
IMPLANTABLE UDSTYR

Niveau af
patient-
eksponering

(for et haetteglas)

Varighed af

Materiale .
eksponering

Polyvinyl- Langvarig 25 mg eller
alkohol-co- (>30 dage) 50m
natriumacrylat 9 9

ENHEDSEMBALLAGE

HepaSphere Mikrosfaerer er indeholdt i et
sterilt 10 ml haetteglas med en krympet hzette,
pakket i en forseglet pose.

Indhold: 25 mg eller 50 mg terre HepaSphere
Mikrosfaerer pr heetteglas skal rekonstitueres
for anvendelse.

KLINISK YDEEVNE

HepaSphere Mikrosfaerer er designet til
kontrolleret, mélrettet embolisering.
HepaSphere Mikrosfaerer er ikke-resorberbare,

langvarige implantater, som giver permanent
embolisering. HepaSphere Mikrosfaerer er
formbare mikrosfeerer, som kan udvides, og
som tilpasser deres morfologi til malkarret,

sa der foretages fuldstaendig okklusion

af blodgennemstremningen. Manglende
blodtilfersel til tumoren forer til tumornekrose.
HepaSphere Mikrosfeaererne kan fyldes med
doxorubicin HCl eller irinotecan og er i stand
til vedvarende at frigive leegemidlet lokalt

pa emboliseringsstedet. Pa grund af deres
heje grad af formbarhed danner HepaSphere
Mikrosfeerer optimal kontakt mellem
mikrosfaerens overflade og karvaeggen, hvilket
muligger diffusion af leegemiddel i tumoren.

KLINISKE FORDELE

Embolisering med HepaSphere mikrosfaerer

er en minimalt invasiv behandling, der er

effektiv til at:

« Forsinke sygdomsprogression og
forbedre overlevelse hos patienter med
hepatocellulert karcinom og metastaser
til leveren

« Forsinke sygdomsprogression og forbedre
overlevelse hos patienter med metastatisk
kolorektal cancer til leveren

For en kopi af dette udstyrs aktuelle
sammenfatning af sikkerhed og klinisk
ydeevne (SSCP) for EU henvises til den
europaeiske database over medicinsk udstyr
(Eudamed), hvor den er knyttet til den
grundleeggende UDI-DI. https://ec.europa.
eu/tools/eudamed. Grundlaeggende UDI-DI:
088445048755E9.

Alternativt kan der downloades en kopi af
SSCP'en fra: https://www.merit.com/sscp/

MAGNETISK RESONANS-SCANNING
HepaSphere Mikrosfeerer bestar af en akryl
copolymer og er kompatible med magnetisk
resonans-scanning (MR-scanning).

KONTRAINDIKATIONER

- Patienter, som er intolerante over for
vaskulaere okklusionsindgreb

«  Vaskulaer anatomi eller
blodgennemstrgmning, der hindrer korrekt
kateteranlaeggelse eller embolisk injektion

« Tilstedeveerelse af eller mistanke om
vasospasme

« Tilstedevzerelse af eller sandsynlighed for
blgdning

« Tilstedevzerelse af svaer ateromatgs sygdom

« Tilstedeveerelse af kollaterale karbaner, som
potentielt er til fare for normale omrader
under embolisering

«  Arteriovengse shunts eller fistler med
hej gennemstremning med en luminal
diameter, som er storre end den valgte
storrelse HepaSphere Mikrosfaerer

«  Vaskulzer modstand perifert for tilfgrende
arterier, der forhindrer passage af
HepaSphere Mikrosfaerer ind i leesionen

82



« Ma ikke anvendes i pulmonal vaskulatur,
koronar og centralnervesystemets
vaskulatur

« Kendt felsomhed for polyvinylalkohol-co-
natriumacrylat

ADVARSLER

« HepaSphere Mikrosfaerers storrelse
skal vaelges efter overvejelse af det
arteriovengse angiografiske udseende.
HepaSphere Mikrosfeerers storrelse ber
veelges til bade at veere passende for
storrelsen af det tilferende kar for malet og
til at forhindre passage fra arterie til vene.

« Nogle af HepaSphere Mikrosfaererne kan
veere lidt uden for intervallet, sa leegen
skal vaere sikker pa at veelge storrelsen af
HepaSphere Mikrosfeerer omhyggeligt efter
storrelsen af malkarrene pa det onskede
niveau for okklusion i vaskulaturen, og i
henhold til det arteriovengse angiografiske
udseende.

« Pagrund af de betydelige komplikationer
af ikke-malrettet embolisering bor ekstrem
forsigtighed anvendes til eventuelle
procedurer, der omfatter extrakraniel
cirkulation, som omfatter hoved og hals,
og laegen ber ngje overveje de mulige
fordele ved at bruge embolisering i
forhold til procedurens risici og potentielle
komplikationer. Disse komplikationer
kan omfatte blindhed, heretab, tab af
lugtesans, lammelse og ded.

«  Der kan ske alvorlige hudskader pa
grund af straling pa patienten pa grund
af lange perioder med fluoroskopisk
eksponering, store patienter, vinklede
rentgenfremskrivninger og flere
billedoptagelser eller rentgenbilleder. Falg
din institutions kliniske protokol for at
sikre, at der anvendes korrekt stralingsdosis
anvendes for hver specifik type procedure,
der udferes.

« Indtraeden af stralingsskader pa patienten
kan vaere forsinkede. Patienter ber radgives
om potentielle stralingseffekter, hvad man
skal vaere opmaerksom pa, og hvem man
skal kontakte, hvis der opstar symptomer.

+ HepaSphere Mikrosfaerer MA IKKE
rekonstitueres i sterilt vand til injektion.
Rekonstituering i sterilt vand resulterer i
omfattende haevelse, der gor injektionen af
HepaSphere Mikrosfaerer meget vanskelig
eller kan forhindre injektionen.

« HepaSphere Mikrosfaerer mé ikke
rekonstitueres med Lipiodol/Ethiodol.

«  Veer seerlig opmaerksom pa tegn pa ikke-
malrettet embolisering. Under injektion
skal du omhyggeligt overvage patientens
vitale tegn til at omfatte SaO2 (f.eks.
hypoxi, CNS-aendringer). Overvej afslutning
af proceduren, at undersege for mulig
shunting, eller at ge mikrosfaerernes
storrelse, hvis eventuelle tegn pa ikke-
malrettet embolisering opstar, eller

patientens symptomer udvikler sig.

« Overvej at bruge storre mikrosfeerer,
hvis angiografisk bevis for embolisering
ikke hurtigt synes indlysende under
indsprejtning af mikrosfaererne.

Advarsler om brug af sma mikrosfeerer:

- Der bor tages ngje overvejelser, nar brugen
er pateenkt af emboliske midler, der er
mindre i diameter end oplgsningsevne
af dit billedudstyr. Tilstedeveerelsen af
arteriovengse anastomoser, grenkar, der
forer bort fra malomradet eller emergente
kar, der ikke er tydelige for embolisering,
kan fore til ikke-malrettet embolisering og
alvorlige komplikationer.

« Mikrosfaerer, som er mindre end
100 mikron, er mere tilbgjelige til
at afslutte cirkulation til distalt veev.

Der er storre potentiale for iskaemisk
skade ved anvendelse af mikrosfaerer

af mindre storrelser, og der skal tages
hensyn til konsekvensen af denne

skade for embolisering. De potentielle
konsekvenser omfatter haevelse, nekrose,
lammelse, absces og/eller staerkere post-
emboliseringssyndrom.

« Post-emboliseringshaevelse kan resultere
i iskeemi i vaev tilstedende til malomradet.
Der skal udvises varsomhed for at undga
iskeemi i intolerant, ikke-malrettet vaev
sasom nervevaev.

FORHOLDSREGLER

HepaSphere Mikrosfaerer ma kun anvendes

af speciallaeger, der er uddannet i vaskulaere
emboliseringsprocedurer. Starrelsen og antallet
af mikrosfeerer skal udvaelges omhyggeligt i
henhold til den laesion, der skal behandles, og
den potentielle tilstedevaerelse af shunts. Kun
laegen kan veelge den mest passende tid til at
stoppe injektionen af HepaSphere Mikrosfaerer.

Ma ikke , hvis hat
eller posen synes beskadiget.

laget

Kun til brug pa en enkelt patient - Indholdet
leveres sterilt - Du ma aldrig genbruge,
oparbejde eller resterilisere indholdet af et
haetteglas, der har veeret abnet. Genbrug,
oparbejdning eller resterilisering kan
kompromittere udstyrets strukturelle integritet
og/eller medfere udstyrssvigt, som igen kan
resultere i patientskade, -sygdom eller -ded.
Genbrug, oparbejdning eller resterilisering

kan ogsa medfore risiko for kontaminering

af udstyret og/eller forérsage infektion eller
krydsinfektion hos patienten, herunder, men
ikke begraenset til, overfarsel af smitsomme
sygdomme fra patient til patient. Kontaminering
af udstyret kan resultere i patientskade,
-sygdom eller -dgd. Alle procedurer skal udferes
i henhold til den accepterede aseptiske teknik.

HepaSphere Mikrosfaerer MA IKKE anvendes
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i deres oprindelige torre tilstand. De skal
rekonstitueres for brug.

HepaSphere Mikrosfaerer svulmer op i vandig
oplesning. Omfanget af haevelsen afhaenger af
ionkoncentrationen i oplgsningen. Se afsnittet
“HAVELSE AF PRODUKTET".

HepaSphere Mikrosfaerer er ssmmentrykkelige
og kan let injiceres igennem mikrokatetre.
Imidlertid vil injektion af HepaSphere
Mikrosfaerer, for de er fuldt udvidede,

kunne medfgre en fejl i at na det tilsigtede
emboliseringsmal og mulig embolisering af et
storre vaevsomrade.

Bemaerk: Den maksimale anbefalede
koncentration af doxorubicin HCl er 5 mg/

ml. Koncentrationer af doxorubicin HCl over

5 mg/ml vil veesentligt forage oplesningens
viskositet og gere den vanskelig at handtere
med HepaSphere Mikrosfaerer. Den maksimale
anbefalede koncentration af irinotecan er 20
mg/ml.

Patienter med kendte allergier over for
ikke-ioniske kontrastmidler kan kraeve
kortikosteroider for embolisering. Yderligere
evalueringer eller forholdsregler kan vaere
nedvendige i forvaltningen af periprocedural
omsorg for patienter med folgende
sygdomme:
« Bledningsdiatese eller hyperkoagulativ
tilstand
«  Immunsvaekkelse
Bemaerk: Hvis du fylder HepaSphere
Mikrosfaerer med doxorubicin HCl eller
irinotecan, henvises til det relevante
laegemiddels IFU for information om
kontraindikationer, advarsler, forholdsregler,
potentielle komplikationer, dosering og
patientbehandling fer brug.

MULIGE KOMPLIKATIONER

Vaskulaer embolisering er et indgreb

forbundet med stor risiko. Komplikationer

kan forekomme nar som helst under eller
efter indgrebet, og kan omfatte, men er ikke
begraenset til, folgende

«  Post-emboliseringssyndrom (sasom
kvalme, opkastning, smerter, feber)

« Traethed og manglende appetit

« Hypertension

«  Leverlidelser eller -svigt (herunder
leverenzymanomalier og ascites)

« Komplikationer relateret til kateterisation
(for eksempel haematom pa adgangsstedet,
koageldannelse ved spidsen af kateteret og
efterfolgende lgsgerelse samt nerve- og/
eller kredslgbsskader, der kan resultere i
benskade)

«  Kar- eller lzesionsruptur og bledning

« Vasospasme

« Rekanalisering

« Allergisk reaktion pa medicin (f.eks.
analgetika)

«  Allergisk reaktion pa ikke-ioniske
kontrastmidler eller embolisk materiale

« Uensket tilbagelob eller passage af
HepaSphere Mikrosfaerer til normale
arterier beliggende ved siden af
mallaesionen eller igennem lzesionen til
andre arterier eller arteriebaner, sasom den
indre halspulsare, pulmonale eller koronare
cirkulation

« Lungeemboli pa grund af arteriovengse
shunts

«  Pleuraekssudat

« Iskeemi pd et ugnsket sted, herunder
iskaemisk slagtilfaelde, iskaemisk infarkt
(herunder myokardieinfarkt), og
vaevsnekrose

«  Okklusion af kapilleerbane og vaevsskade
(cholecystitis, cholangitis, pancreatitis)

« Lammelse som folge af ikke-malrettet
embolisering eller iskeemisk skade fra
tilstodende veevsadem

« Blindhed, heretab og tab af lugtesans

« Fremmedlegemereaktioner, som
nedvendigger medicinsk intervention

« Infektion, som ngdvendigger medicinsk
intervention (herunder leverabsces)

- Dedsfald

« Yderligere oplysninger findes i afsnittet
Advarsler

HAVELSE AF PRODUKTET

HepaSphere Mikrosfaerer svulmer op under
rekonstitution med NaCl 0,9% vandig
oplgsning og ikke-ioniske kontrastmidler.

Nar de fugtes i 100% NaCl 0,9% vandig
oplgsning eller ikke-ionisk eller 50% ikke-ionisk
kontrastmiddel og 50% NaCl 0,9% vandig
oplgsning, vil HepaSphere Mikrosfaererne
svulme cirka 4 gange deres oprindelige torre
diameter pa cirka 10 minutter. For eksempel vil
HepaSphere Mikrosfaerer med en diameter pa
ca. 50-100 mikron i deres torre tilstand udvides
til ca. 200-400 mikron under rekonstitution,
som anbefalet nedenfor. P& grund af den
iboende variation af haevelsesprocessen vil
nogle af HepaSphere Mikrosfaererne veere lidt
uden for dette omrade efter rekonstituering, sa
laegen skal vaere sikker pa at vaelge storrelsen
af HepaSphere Mikrosfaererne omhyggeligt
efter storrelsen af malkarrene pa det gnskede
niveau for lukning i vaskulaturen og naturen af
den vandige opl@sning.

Bemaerk: For at kunne udvides ordentligt, skal
HepaSphere Mikrosfaererne udsaettes for et
minimum af 10 ml oplgsning for doxorubicin
HCl eller saltvand og et minimum pa 5 ml

for irinotecan. Storrelsen af haevelsen, nar

der er tilfert doxorubicin HC, er afhaengig

af maengden af leegemidlet, som produktet

er fyldt med. HepaSphere Mikrosfeerer
gennemgar et storrelsesfald pa omkring 20%,
nar der er tilfert doxorubicin HC, i forhold til
starrelsen i ren NaCl 0,9% vandig oplasning og
ca. 30%, nar de er fyldt med irinotecan.

KATETERKOMPATIBILITET
HepaSphere Mikrosfeerer kan injiceres med
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mikrokatetre med folgende specifikationer:

Efter forberedelse skal du ngje

undersage oplasningen for at afgere,
om der er nogen tilstedevaerende

gummiurenheder. Hvis oplgsningen
forekommer forurenet, skal du ikke

bruge den.

Omtrentligt
rek i et K ets
storrelses- ID-storrelse
Tor (um) ade (um) ( )

20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 >0,021
50-100 200-400 >0,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 >0,027

Bemaerk: Brug af ventileret spike/stumpe nale
anbefales.

BRUGSANVISNING

HepaSphere Mikrosfeerer skal rekonstitueres
ifelge nedenstaende beskrivelser af MULIGHED
1, MULIGHED 2 eller MULIGHED 3, for kateteret
placeres.

«  Du skal omhyggeligt udvaelge storrelsen af
HepaSphere Mikrosfeerer efter starrelsen
af malkarrene pa det gnskede niveau

for lukning i vaskulaturen og naturen af
den vandige oplgsning. Se beskrivelsen

af "HAVELSE AF PRODUKTET".

Sorg for foreneligheden mellem
HepaSphere Mikrosfeererne og den
tilsigtede storrelse kateter, der skal bruges.
Se tabellen ovenfor.

Underspg emballagen for at bekraefte,

at den er intakt. Den ydre overflade af
haetteglasset er steril.

Anvend aseptisk teknik for at abne den
aftraekkelige film startende ved spidsen,
og traek filmen helt tilbage til bunden.
Vip forsigtigt den sterile sprojte ind i det
sterile felt, mens der undgas kontakt med
tidligere forseglede dele.

HepaSphere Mikrosfeerer kan veere til
stede uden for heetteglasset. Derfor skal
haetteglasset aseptisk handteres vaek fra
det vigtigste sterile omrade.

For at forhindre udkerning af
gummiproppen, skal du indszette kanylen
som folger

Hold nalen, saledes at affasningen
vender opad og positioner spidsen
diagonalt pa indszettelsesstedet.

Tryk spidsen mod midten af
indseettelsesstedet.

Pafer en forsigtig kraft til nalen i den
modsatte retning fra skrafladen for at
lette nalen ind i indsaettelsesstedet,
indtil haelsektionen af nalen ikke
laengere er synlig. Pas pa ikke at skrabe
den overste overflade af gummihzetten
med haelen af nalespidsen.

Fortsaet med at anvende en forsigtig
kraft til nalen i den modsatte retning, og
indsaet langsomt nalen lodret igennem
gummihaetten.

HEPASPHERE MIKROSFARER KAN BRUGES
MED ELLER UDEN PAFYLDNING AF
DOXORUBICIN HCI ELLER IRINOTECAN.

MULIGHED 1: FORBEREDELSE TIL
EMBOLISERING UDEN LAGEMIDDEL (UDEN
PAFYLDNING)

Den omtrentlige rekonstitueringstid ved
anvendelse uden pafyldning af et leegemiddel
er 10 min.

Fyld en sprgjte med 10 ml NaCl 0,9%
vandig oplasning. Forbind sprgjten med
en nél med en diameter pé 20 gauge eller
storre.

For at sikre korrekt rekonstituering af
HepaSphere Mikrosfeerer, skal du tage

fat i haetteglasset horisontalt med
fingerspidserne og rulle haetteglasset flere
gange. Dette vil overfore det torre indhold i
haetteglasset til sidevaeggen.

Bemeerk: Traek kun fliplaget tilbage; fiern ikke
ringen eller proppen fra haetteglasset.

Indfer forsigtigt nalen fra sprgjten igennem
proppen pé haetteglasset. Fortseet med at
rulle haetteglasset med fingerspidserne,
injicer den fulde maengde (10 ml)
rekonstitueringsmiddel i haetteglasset,
placer derefter heetteglasset lodret og fiern
forsigtigt sprejten med nélen pasat.
Bemaerk: Hzetteglasset er hermetisk lukket.
Hvis aspiration fra sprejten i haetteglasset

ikke automatisk opstar, s& skal du manuelt
aspirere luften fra heaetteglasset ind i sprojten
for indsprejtning af rekonstitueringsvaesken.
Korrekte teknikker til aspiration og/

eller udluftning, som er godkendt af
sundhedsinstitutionen, kan anvendes til
lettere injektion af rekonstitueringsmidlet

i haetteglasset. Hvis aspiration af luft fra
haetteglasset udferes for rekonstituering,

skal du udvise forsigtighed for ikke at fierne
sfaererne fra haetteglasset.

For at sikre en homogen rekonstituering af
HepaSphere Mikrosfeerer, skal du forsigtigt
ryste haetteglasset frem og tilbage, saledes
at veesken kommer i kontakt med proppen
5-10 gange.

Vent mindst 10 minutter for at lade
HepaSphere Mikrosfererne rekonstituere
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og udvides fuldstendigt.

Anvend en 30 ml sprojte og en 20 gauge

nal eller storre til at aspirere indholdet

i heetteglasset. Roter haetteglasset

til en lodret position med bunden af

haetteglasset opad. Traek nalen tilbage,

sa den er neddykket i vaesken, men ikke

okkluderet af proppen. Aspirer hele

indholdet af haetteglasset op i sprojten.

10 ml ikke-ionisk kontrastmiddel skal

tilseettes sprojten med HepaSphere

Mikrosfaerer med henblik pa visualisering

under fluoroskopi og suspension af

mikrosfeerer.
Bemaerk: Hvis luften tidligere blev aspireret fra
haetteglasset, vil forsigtig injektion af luft ved
hjaelp af sprojten for opsugning af indholdet
af haetteglasset sikre en lettere aspiration af
haetteglassets indhold ind i sprojten. Hvis
alt indholdet ikke traekkes tilbage, skal du
indfgre en ekstra maengde luft og gentage
aspirationsprocessen. Det er muligt at tilfoje en
ekstra maengde ikke-ionisk kontrast eller NaCl
0,9% vandig oplesning ind i sprojten for at fa
en storre dispersion af mikrosfaererne.
Bemaerk: HepaSphere Mikrosfeaerer, som er
rekonstitueret som beskrevet ovenfor, kan
anvendes i neervaer af kemoterapeutiske midler
sasom cisplatin, epirubicin, doxorubicin HC,
fluoruracil, irinotecan og mitomycin efter
hydrering.
Men til levering af leegemidler er HepaSphere
Mikrosfeerer kun tiltaenkt til anvendelse med
doxorubicin HCI (se nedenfor Mulighed 2) eller
irinotecan (se nedenfor Mulighed 3).

MULIGHED 2: FORBEREDELSE TIL
EMBOLISERING BELASTET MED
DOXORUBICIN HCI

ADVARSEL: Liposomale formuleringer af
doxorubicin HCl er ikke egnede til pafyldning i
HepaSphere Mikrosfaerer.

Bemaerk: Lad den flydende doxorubicin

fa stuetemperatur for brug.

Frysetarret doxorubicin HCl skal rekonstitueres
i NaCl 0,9% opl@sning. Som en generel
retningslinje vil pafyldningen af frysetorret
doxorubicin HCl i NaCl 0,9% opl@sning i
HepaSphere Mikrosfaerer tage en time.
HepaSphere Mikrosfeererne ber ikke anvendes,
for de er fuldt hydrerede og udvidede.
Pafyldningskinetik af prae-oplest doxorubicin
HCl kan variere afhangigt af koncentrationen
og pH-vaerdien af oplgsningen.

Vaelg den passende dosis doxorubicin HCI

til at pafylde i HepaSphere Mikrosfaererne.
Bemaerk: En maksimal dosis doxorubicin HCI
75 mg kan pafyldes i hver 25 mg HepaSphere
Mikrosfaerer. Oplas den gnskede dosis af
frysetorret doxorubicin HCli 20 ml NaCl 0,9%
oplesning til injektion.

BRUG ALDRIG RENT VAND

Bemaerk: Den maksimale anbefalede
koncentration af doxorubicin HCl er 5 mg/ml.
Koncentrationer af doxorubicin HCl over 5 mg/ml
vil veesentligt forage oplasningens viskositet og
gore den vanskelig at handtere med HepaSphere
Mikrosfeerer.

«  Aspirer 20 ml doxorubicin HCl-oplasningen
i to separate 30 ml sprojter. Hver 30 ml
sprojte skal indeholde 10 ml doxorubicin
HCl-oplgsning.

« Slutden ene af de 30 ml sprojter
indeholdende 10 ml doxorubicin HCI-
oplesning til en nal med en 20 gauge
diameter eller storre.

« Forat sikre korrekt rekonstituering
af HepaSphere Mikrosfaererne, skal
du tage fat i haetteglasset med
HepaSphere Mikrosfaerer horisontalt
og rulle hatteglasset flere gange med
fingerspidserne. Dette vil overfore det torre
indhold i hatteglasset til sideveeggen.

«  Bemaerk: Traek kun flipldget tilbage; fiern
ikke ringen eller proppen fra haetteglasset.

« Seet forsigtigt nalen i en af de 30 ml
sprojter indeholdende 10 ml doxorubicin
HCl-oplesning igennem proppen pa
haetteglasset. Fortsaet med at rulle
haetteglasset med fingerspidserne, og
injicer den fulde 10 ml doxorubicin HCI-
oplesning i heetteglasset.

« Placer heetteglasset med HepaSphere
Mikrosfeerer lodret. Fjern forsigtigt sprojten
med nalen pasat, og lad haetteglasset sté i
10 minutter for at hydrere mikrosfaererne
helt.

« llgbet af hydreringsperioden pa
10 minutter skal du ryste heetteglasset med
HepaSphere Mikrosfeerer flere gange frem
og tilbage, saledes at vaesken kommer i
kontakt med den gra prop. Gentag denne
proces hver 2-3 minutter for at sikre en
homogen rekonstituering af HepaSphere
Mikrosfaererne.

Bemaerk: Heetteglasset er hermetisk lukket.

Hvis aspiration fra sprojten i haetteglasset

ikke automatisk opstar, s& skal du manuelt

aspirere luften fra haetteglasset ind i sprojten

for indsprejtning af rekonstitueringsvaesken.

Korrekte teknikker til aspiration og/

eller udluftning, som er godkendt af

sundhedsinstitutionen, kan anvendes til

lettere injektion af rekonstitueringsmidlet

i haetteglasset. Hvis aspiration af luft fra

haetteglasset udferes for rekonstituering, skal du

udvise forsigtighed for ikke at fierne sfaererne
fra haetteglasset.

«  Efter hydreringsperioden pa 10 minutter
skal du montere en 20 gauge nal eller
storre til den anden 30 ml sprojte med
den resterende 10 ml doxorubicin HCI-
oplesning og indsaette den i heetteglasset
med HepaSphere Mikrosfeaerer. Aspirer
indholdet af haetteglasset med
HepaSphere Mikrosfaerer op i 30 ml
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sprgjten indeholdende den resterende

10 ml doxorubicin HCl-oplgsning. Roter
haetteglasset til en lodret position med
bunden af heetteglasset opad. Traek nélen
tilbage, sa den er neddykket i vaesken, men
ikke okkluderet af proppen. Aspirer hele
indholdet af haetteglasset op i sprojten.

Bemaerk: Hvis der stadig sidder for mange

sfeerer fast pa heetteglassets vaeg, skal

haetteglasset skylles med 2 eller 3 ml saltvand,
hvorefter der aspireres igen med sprgjten
indeholdende HepaSphere Mikrosfaererne.

«  Forduflerner nalen fra haetteglasset med
HepaSphere Mikrosfeerer, skal du, mens du
holder sprgjten lodret, forsigtigt traekke
sprgjtens stempel ned og fjerne eventuel
oplgsning, der kunne sidde i nalemuffen.

«  Erstat nalen med en sprojtehaette og ryst
sprejten frem og tilbage for at sprede
indholdet inde i sprojten.

«  Ventmindst 60 minutter for at tillade
HepaSphere Mikrosfeererne at udvides fuldt
ud, og péfyld s doxorubicin HCL. | lgbet af
de 60 minutter skal sprojten rystes hvert
10.-15. minut for at optimere leegemidlets
fordeling i sfeererne.

«  Efter 60 minutter skal du lade spragjten sta,
sa sfeererne kan falde til ro og rense hele
supernatanten, og kassere den i henhold til
institutionens standarder.

«  Tilfgj et minimum pa 20 ml ikke-ionisk
kontrastmiddel til 30 ml sprojten
indeholdende de doxorubicin HCl-pafyldte
HepaSphere Mikrosfeerer; imidlertid kan
en storre volumen af oplgsning give bedre
kontrol under embolisering. Ryst sprojten
2 eller 3 gange og vent 5 minutter, indtil
oplgsningshomogenitet er naet.

Bemaerk: Lad oplgsningen med de

rekonstituerede sfaerer med doxorubicin

fa stuetemperatur inden brug.

« For eninjektion skal du kontrollere, at
sfeererne er i suspension, og hvis ikke rystes
sprejten frem og tilbage for at sprede
indholdet i sprgjten.

MULIGHED 3: FORBEREDELSE TIL
EMBOLISERING BELASTET MED IRINOTECAN

Irinotecan-belastede HepaSphere-mikrosfaerer
geelder kun for sterrelserne 20-40 pm, 30-60
Um og 50-100 pm.

Som en generel retningslinje vil pafyldningen

af irinotecan i HepaSphere Mikrosfeerer tage

30 minutter. HepaSphere Mikrosfaererne bor

ikke anvendes, for de er fuldt hydrerede og

udvidede.

+ Vaelg den passende dosis irinotecan-
oplesning til at pafylde i HepaSphere
Mikrosfeererne. En maksimal dosis p&
100 mg irinotecan kan pafyldes i 25 mg
HepaSphere Mikrosfaerer. Irinotecan-
oplesning er typisk tilgeengelig i en

koncentration pa 20 mg/ml.

Bemaerk: Lad irinotecan-oplasningen fa

stuetemperatur for brug.

« Aspirer irinotecan-oplgsningen i en sprgjte
forbundet til en nal med en 20 gauge
diameter eller storre.

« Forat sikre korrekt rekonstituering
af HepaSphere Mikrosfaererne, skal
du tage fat i heetteglasset med
HepaSphere Mikrosfaerer horisontalt
og rulle hzetteglasset flere gange med
fingerspidserne. Dette vil overfore det torre
indhold i hatteglasset til sideveeggen.

Bemaerk: Traek kun fliplaget tilbage; fjern ikke

ringen eller proppen fra hatteglasset.

«  Seet forsigtigt nalen pa sprejten med
irinotecan-opl@sning igennem proppen
pa haetteglasset. Fortsaet med at rulle
haetteglasset med fingerspidserne
og injicer irinotecan-oplgsningen
i haetteglasset.

« Placer heetteglasset med HepaSphere
Mikrosfeerer lodret. Fjern forsigtigt sprejten
med nalen pésat, og lad haetteglasset sté i
30 minutter for at hydrere mikrosfaererne
helt.

« |lobet af disse 30 minutter skal du
ryste heetteglasset med HepaSphere
Mikrosfeaerer flere gange frem og tilbage,
saledes at vaesken kommer i kontakt
med den gra prop. Gentag denne
proces hver 2-3 minutter for at sikre en
homogen rekonstituering af HepaSphere
Mikrosfeererne.

Bemaerk: Heetteglasset er hermetisk lukket.

Hvis aspiration fra sprejten i haetteglasset

ikke automatisk opstar, s& skal du manuelt

aspirere luften fra heetteglasset ind i sprojten

for indsprejtning af rekonstitueringsvaesken.

Korrekte teknikker til aspiration og/

eller udluftning, som er godkendt af

sundhedsinstitutionen, kan anvendes til

lettere injektion af rekonstitueringsmidlet

i haetteglasset. Hvis aspiration af luft fra

hzetteglasset udferes for rekonstituering, skal du

udvise forsigtighed for ikke at fierne sfeererne
fra haetteglasset.

- Efter perioden pa 30 minutters hydrering
og pafyldning skal du sztte en 20 gauge
nal eller starre pa en sprojte af passende
storrelse og indsatte den i heetteglasset
med HepaSphere Mikrosfeaerer. Aspirer
indholdet af haetteglasset med HepaSphere
Mikrosfeaerer op i sprejten. Roter
haetteglasset til en lodret position med
bunden af haetteglasset opad. Traek nalen
tilbage, sa den er neddykket i vaesken, men
ikke okkluderet af proppen. Aspirer hele
indholdet af haetteglasset op i sprojten.

«  Forduflerner ndlen fra haetteglasset med
HepaSphere Mikrosfaerer, skal du, mens du
holder sprajten lodret, forsigtigt treekke
sprojtens stempel ned og flerne eventuel
oplesning, der kunne sidde i nalemuffen.
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«  Erstat nalen med en sprojtehatte og ryst
sprgjten frem og tilbage for at sprede
indholdet inde i sprojten.

«  Tilseet samme maengde af ikke-ionisk
kontrastmiddel til sprojten med de
irinotecan-fyldte HepaSphere Mikrosfaerer
umiddelbart fer brug.

Bemaerk: Lad oplesningen med de

rekonstituerede sfaerer med irinotecan

fa stuetemperatur inden brug.

«  Storre volumen af ikke-ioniske
kontrastemidler kan fore til frigivelse
af irinotecan i supernatanten.

«  Ryst sprgjten 2 eller 3 gange og vent
5 minutter, indtil oplesningshomogenitet
er naet.

« Foreninjektion skal du kontrollere,
at mikrosfaererne er i suspension. Hvis ikke,
skal sprojten rystes frem og tilbage for at
sprede indholdet i sprojten.

«  Fjernikke supernatanten.

LEVERINGSINSTRUKTIONER

«  Evaluer omhyggeligt det vaskuleere
netvaerk, som er forbundet med
mallaesionen, ved hjeelp af billeddannelse i
hgj oplasning.

Bemaerk: Det er vigtigt at afgere, om der er

arteriovengse shunts til stede, for du begynder

emboliseringen.

«  Brug standardteknikker og positioner
indforingskateteret inde i malkarret og
kateterspidsen sa teet som muligt pa
emboliseringsmalet.

« Brug en injektionssprojte péa hejst 3 ml
til levering af de ikke-péafyldte eller
de doxorubicin-/irinotecan-pafyldte
HepaSphere Mikrosfeerer. Anvendelse af en
1 mlinjektionsspragjte anbefales.

«  Aspirer HepaSphere Mikrosfaere-
blandingen i injektionssprojten.

« Der kan anvendes to metoder til
sekvestrering af emboliske alikvoter:

« Mulighed 1:Tilslut en 3-vejs-stophane
til sprojten med de ikke-péfyldte eller
de doxorubicin-/irinotecan-pafyldte
HepaSphere Mikrosfeerer og til
infusionsmikrokateteret, og brug en 1 ml
sprojte til injektion igennem den &bne port
pa 3-vejs-stophanen.

Mulighed 2: Serielle alikvoter af de
doxorubicin-/irinotecan-/ikke-pafyldte
HepaSphere Mikrosfeerer kan traekkes fra
sprgjten ind i en 1 ml injektionssprojte
igennem en 3-vejs-stophane, som ikke
er knyttet til infusionskateteret. Den 1

ml injektionssprajte, som indeholder
hver alikvot, kan fastgeres uafhaengigt til
infusionsmikrokateteret og injiceres.

«  Ryst sprejten frem og tilbage for at
opretholde den homogene suspension af
HepaSphere Mikrosfeere-blandingen.

+ Under kontinuerlig fluoroskopisk

vejledning, skal du injicere alikvoten

af HepaSphere Mikrosfaererne pa en
langsom, ikke kraftfuld, pulserende made
over en tidsperiode pé ca. 1 minut pr

ml mikrosfeaere-oplasning. Du skal altid
injicere under fri stremning og overvage
for tilbagelob.

Bemeerk: Tilbagelob af emboliske sfaerer

kan inducere gjeblikkelig iskaemi af ikke-

malrettede veaev og kar.

« Nar der opstar stase i den tilferende
karstilk under levering af de ikke-pafyldte
eller doxorubicin-/irinotecan-pafyldte
HepaSphere Mikrosfaerer, skal du vente
i mindst 5 minutter og derefter udfore
et selektivt angiogram efter de fulde 5
minutter for at kontrollere ophgret af
fremadrettet stremning.

Hvis opheret af fremadrettet stramning
ikke har fundet sted, skal du fortsaette
infusionen under fluoroskopisk vejledning,
indtil det gnskede resultat opnas.

« Narinfusionen af HepaSphere
Mikrosfaererne er afsluttet, fiernes kateteret
og samtidig opretholdes en forsigtig
aspiration for at undga at lasne eventuelle
resterende HepaSphere Mikrosfeerer, som
maske stadig kunne veere i kateteret.
Kasser kateteret efter flernelse og genbrug
det ikke.

« Kasser alle abne haetteglas eller ubrugte
HepaSphere Mikrosfaerer.

FORSIGTIG

| tilfaelde af, at kateteret bliver blokeret eller
betydelig infusionsmodstand opstar under
injektion, skal du ikke forsgge at skylle
kateteret med stort tryk, fordi tilbageleb af
embolisk materiale kan forekomme, hvilket
resulterer i ikke-malrettet embolisering.
Fjern kateteret med anvendelse af forsigtig
aspiration og kasser det.

BEVARELSE/OPBEVARING/
BORTSKAFFELSE
« HepaSphere Mikrosfeerer skal opbevares
ved stuetemperatur pa et tort, morkt sted i
deres oprindelige haetteglas og emballage.
« Bruginden den dato, der er angivet pa
etiketten.
«  Maikke resteriliseres
« Nar proceduren for rekonstituering er
afsluttet, skal du gemme oplesningen
af HepaSphere Mikrosfaerer ved 2-8 °C
og anvende den inden for 24 timer,
hvis den ikke anvendes straks. Opbevar
ikke HepaSphere Mikrosfeerer, efter
et kontrastmiddel er blevet tilfojet.
Bemaerk: Nar HepaSphere Mikrosfeerer, der
har faet pafyldt doxorubicin HCl, ikke blandes
med et kontrastmiddel og opbevares ved 2-8
°C, er de pavist at vaere fysisk og kemisk stabile
i15dage.
«  Efter brug skal HepaSphere
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Mikrosfeerer bortskaffes i henhold til
hospitalsproceduren for bortskaffelse af
risikoaffald.

INFORMATION OM PATIENTRADGIVNING
Patienter skal for embolisering have en klar
forstaelse af, hvem der vil tage sig af deres

efter embolisering.
Emboliseringspatienter skal have en
forstaelse af de potentielle fordele, risici
og ugnskede haendelser associeret
med embolisering. Patienterne skal i
seerdeleshed forst3, at der er risiko for,
at deres symptomer ikke bedres efter

behandling efter indgrebet, og hvem de embolisering.
skal kontakte i tilfeelde af en akut situation
Farvekode
Storrelse af torre (maerknings- Maengde af
produkter (pm) kanter) mikrosfaerer (mg) Reference
o 25 V125 HS
2040 Gra 50 V150 HS
25 V225 HS
30-60 Orange 50 V 250 HS
25 V325HS
50-100 Gul 50 V350 HS
. 25 V525 HS
100-150 Bla 50 V550 HS
25 V725 HS
150-200 Red 50 V 750 HS

Bemaerk: HepaSphere Mikrosfaerer 20-40 pm (storrelse af tort produkt) er markedsfort under to

navne: HepaSphere Mikrosfaerer og HepaSphere Q2 Mikrosfaerer.

OPLYSNINGER PA EMBALLAGEN

L

Fabrikant

Fremstillingsdato: AAAA-MM-DD

Udlgbsdato: AAAA-MM-DD

r
[ [Ka

Lotnummer

Bestillingsnummer

Ma ikke resteriliseres

Ma ikke anvendes, hvis emballagen er beskadiget; se brugsanvisningen

Opbevares morkt

%@ @[

Opbevares tort

Engangsbrug

Forsigtig

IR

Ikke-pyrogen

Steriliseret med stréling

3

Medicinsk udstyr
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Unik udstyrsidentifikationskode

Se brugsanvisningen

Patientidentifikation

Sterilt enkeltbarrieresystem med beskyttende, indvendig emballage
2
ot

Sundhedscenter eller laege

Dato

E Websted med patientinformation

CE€ | CE-markelogo - Identifikation af bemyndiget organ: 0459

’/. Storrelse af torre mikrosfeerer/storrelse af hydrerede mikrosfaerer

| EU skal alle alvorlige haendelser i forbindelse med brug af udstyret indberettes til fabrikanten
og det bemyndigede organ i den relevante medlemsstat.
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Greek

HepaSphere-
Mikpoopaipidia

OAHTIEZ XPHZHZ

MPOOPIZOMENH XPHZIH
Ta pikpoogaipidia HepaSphere™ mpoopilovtat yia
EUBONGOO AUMOPOPWV YYEIWV.

ENAEIZEIZ XPHIHZ

Ta pikpoopaipidia HepaSphere™ eveikvuvtat

yia xpnon, He A xwpic xoprynon udpoxAwpIkig

So&opouPikivng, yla BepameuTtikolg 1y

TIPOEYXEIPNTIKOUG OKOTTOUG OTIG £1G

Sladikaoiec:

«  EMBOANOHOGC NTTOTOKUTTAPIKOU
KAPKIVWHOTOG

+  EMBONOUOG HETAOTACEWY GTO HTIap.

Ta pikpoopaipidia HepaSphere pe poptwon

IPIVOTEKAVNG EVOEIKVUVTAL VIO XPriON 0TV

akdhoudn mepimtwon:

«  EMBONOUOG HETAOTATIKOU KAPKiVOU TOU
mayéog evtépou (MCRC) oto Amap.

MEPITPAOH

Ta pikpoogaipidia HepaSphere amotehovv
HEPOG OIKOYEVELOG EMBONKWY OUCIWY TIOU
BaoiCovtal o€ Tegvoloyieg ISlookevaopatwy. Ta
Hikpoopaipidia HepaSphere ivat Blooupata,
VEPOPIAQ, HN amoPPOPROIKA, SloyKoUEVa Kal
oUppop@a pikpoogaipidia. Ta pikpoopaipidia
HepaSphere Sioykwvovtal 6tav ektiBevtat

og udatika StaAupata. Ta pikpoo@alpidia
HepaSphere pmopouv va xpnaotpomnoinfouv
ApIYWG (Xwpi @appaka) i va @optwbolv pe
vdpoxhwplkr So§opoufikivn 1 IpvoTEKAVN.
AlatiBevtal o€ Sidpopa peyEdn.

Enpiy
Kataotaon
(pm)

Ta pikpoopaipidia HepaSphere givat
Kataokevaopéva amd 100% MONUHEPES
(BrvuNikr) AAKOOAN-AKPUNIKO VATPIO).

20-40| 30-60 |50-100] 100-150|150-200

MINAKAZ YAIKQON EMOYTEYZIMQN
TEXNOAOTIKQN NMPOIONTQN

Eninedo
YAké A.laszm sxOsonF
£kBeonc acBevoug
(yia éva @lahisio)|
Mohupepég
BvuNikig .
AAKOOANC- l(\/lq;goxeavu; 25mg} 50 mg
AKPUAIKOU NHEPEC)
vatpiou

ZYIKEYAZIA TEXNOAOTIKOY MPOIONTOX
Ta pikpoopaipidia HepaSphere mepiéxovtat oe
OTEiPO PLaNiSio 10 ml pe TPecAPIOTO KATTAKL,
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OUOKEUAOHEVO OE OQPAYICHEVN BRKN.
Mepiexdpeva: 25 mg ry 50 mg Enpwv
Hikpoopaipidiwv HepaSphere avd glahidio yia
avacyoTacn PV ané T xprion.

KAINIKEZ ENIAOZEIX

Ta pikpoopaipidia HepaSphere éxouv
OXeSIOTEL yla ENEYXOHEVO, OTOXEUHEVO
£UBONOHO.

Ta pikpoopaipidia HepaSphere givat pun
QATMOPPOPHOIHA, LAKPOXPOVIO EPPUTELATA
TTOU TIAPEXOUV HOVIHO EUBONOHO.

Ta pikpoopatpidia HepaSphere givat
TIPOCAPHOGCIHA KAl EMEKTACIUA pIKpoopatpidla
oL TIPOGAPHOLOLV TN HOPPOADYia TOUG

OTO ayYEi0-0TOXO, EMTPEMOVTAG TV TATIPN
andé@pagn tng pong Tou aipatog. H otépnon
NG TTAPOXIG AHATOG GTOV OYKO £XEl WG
QAMOTENECHA TN VEKPWOT TOU OYKOU.

Ta pikpoopaipidia HepaSphere pmopouiv va
PopTwBoLV pe LSpoxAwpPIKH Sogopouikivn

A IPIVOTEKAVN KAl UTTOPOUV va TTAPEXOUV
TAPATETAPEVN ATTEAEUOEPWOT TOU PAPUAKOU
TomIKA oTn B€on epoAiopol. Adyw TnG UPNARG
TIPOOAPHOCTIKOTNTAG TOUG, TA pIKpoopalpidia
HepaSphere mapéxouv BENTioTn emagr) petagl
TNG EMPAVEIAC TWV HIKPOTPAIPISiwY Kal TOU
TOLXWHATOG TOU ayYEiov, EMTPEMOVTAG TN
S1axuon Tou PAPHAEKOU OTOV OYKO.

KAINIKA OOEAH
O epBoNopoc pe pikpoopatpidia HepaSphere
gival pia eNdyiota emepBartikn Bpaneia mou givat
QAMOTEAECHATIKN yia Ta €§7G:
«  KaBuotépnon tng eEENENG TnG vooou
Kat Bertiwon tng emPiwong acbeviv
HE NTTATOKUTTAPIKO KAPKiVWUa Kal
UETAOTACEIG OTO AIap
«  KaBuotépnon tng eEENENG TnG vooou
Kkat Bertiwon tng emPiwong acBeviv pe
HETAOTATIKO KAPKIVO TOU TIAXE0G EVIEPOU
oTo \map

lNa avtiypago g Tpéxoucag Evpwmaikrg
TIEPIANYNG TWV XAPAKTNPIOTIKWY A0PAAEIOG KAt
Twv KAVIKQV embooewv (European Summary
of Safety and Clinical Performance - SSCP)

Y10 T0 €V AOYW LATPOTEXVONOYIKO TIPOIOVY,
petaBeite otnv Eupwraikr Baon dedopévwy yia
latpoTexvoloyIkd mpoidvta (Eudamed), dmou
undipxel ovvSeopog yia to Baciké UDI-DI. https://
ec.europa.eu/tools/eudamed. Baoiko UDI-DI:
088445048755E9.

EvaAAaKTIKG, ipaypatomoljote Ajgn
avtypdgou ¢ SSCP amné t SievBuvon:
https://www.merit.com/sscp/

AMNEIKONIZH MAFNHTIKOY ZYNTONIZMOY
Ta pikpoopatpidia HepaSphere givat
KATAOKEUAOHEVA OTTO AKPUAIKO GUMTTOAUHEPES
Kal gival cupPatd e TNV aneikovion
Hayvntikol cuvtoviopoU (MRI).

ANTENAEIZEIX
«  AoBeveic pn avekTikoi og SladIkaoieg



ayyelakic anéepagng

Ayyeglakn avatopia ry por aipatog mou
amnokAeiel T owoTr TomoBétnon kabetripa
1 TNV éyXuon vypwv ePBoNcHOU
Mapovaia j umoyia ayysidomacuov
Mapovaia i mBavn évapén atpoppayiog

Mapovaia coBapric abnpwudtwong .

Mapouaia mapdmAevpwv ayyeIaKwY 08wV
Tou evOEXOpEVWE BETOLV OE Kivduvo TIG
KAVOVIKEG TIEPIOXEG KATA TOV EPBONMOHO
ApTnplo@AePwdelc emkovwvieg UPnARg
PONG i} cupiyyla pE SIAUETPO auloU
HeYaAUTEPN Mo To EMAEYHEVO pEyeBOC

TwV pIKpoopaipidiwv HepaSphere .

Ayyelaki avtioTtaon MEPIPEPIKA TwV
TPOPOPOPWV APTNPIWV TIOU ATTOKAEIEL

N SiéNevon Twv pIKpooalpISiwv
HepaSphere mpog tn BAGBN

Na pn xpnotpomoleital 0To MVEVUOVIKG
QayyelaKd 6UOTNHA, TO OTEPAVIAIO AYYEIAKO

oUOTNUA KAl TO ayYElaKé cUoTNpa Tou .

KEVTPIKOU VEUPIKOU CUCTHHATOG
'VwoTr gvalobnoia o€ CUMMOAUHEPEC

TOAUBIVUNKIG AAKOOANG-AKPUAIKOU .

vatpiou

NPOEIAOMOIHZEIZ

To péyeBog Twv pikpoo@alptdiwv
HepaSphere npémnel va emAéyetat

HETA ammd PENETN TNC APTNPIOPAEPBIKNC
QAYYEIOYPAPIKNAG EPPAvIoNG. To péyebog
Twv pIKpoopalpidiwv HepaSphere mpémet
va eMAEYETAL PE TPOTTO WOTE Va gival
kataAAnAo yia To péyeBog Tou ayyeiou mou
TPOPOSOTE( TO OTOXO KAl VOl ATTOTPEMETAL
TUXOV pETdBaon andé aptnpia o€ PAEPa.

Opiopéva amod Ta pikpoopalpidia .

HepaSphere pmopei va Bpiokovtat
ENAPPWE EKTOC Opiwv HeyEBOUG, yI'
auTd O LATPOG TIPETIEL VA PPOVTIOEL val
EMAECEL TIPOOEKTIKA TO PéyeBog Twv
Hikpoopaipidiwv HepaSphere avaloya
HE To péyeBog Twv ayyeiwv-oToxwv

TIONAMAWY GUVESPIWVY KATAYPAPHG EIKOVAG

1 AKTIVOYPAQieG. AVaTPEETE OTO KAVIKO
TIPWTOKOANO TOU VOONAEUTIKOU 0ag ISpUHATOC
yia va Slao@aliceTe Tn xopriynon KatdAAnAng
S560n¢ akTivoBoNiag yia KABe GUYKEKPIPEVO
TUMo Sl08IKaciag mou eKTeEITE.

H kdkwon otov aoBevr) Aoyw aktivoBoliag
Hmopei va mpokUPel kKaBuoTtepnpéva. Ot
acBeveic Ba mpémel va evnpepwvovTal
OXETIKA HE TIC SUVNTIKEG EMITTWOELG TNG
AKTIVOBONAC, OXETIKA E TO TL TTPETTEL VAl
YAEEouV Kal PE TIOLOV VAl EMKOIVWVHOOLY av
ekdnNAwBoLV cupmTWpaTa.

Ta pikpoopaipidia HepaSphere AEN
MPEMEI va uoBédA\ovTtal o€ avaciotaon
o€ oTeipo evéoipo Vdwp. H avacvotaon

o€ 0TE(Po UOWP OBNYE( OE EKTETAPEVN
S10YKwon YEYovog ou Kablotd tnv éyxuon
Hikpooaiptdiwv HepaSphere moAy
SUoKoAN £wg adlvatn.

Mnv uroaANeTe og avacvoTtaon Ta
Hikpoo@aipidia HepaSphere e MimoSoAn/
alBlodOAn.

Aidete 18laitepn MPOCOKK O€ VOEIEIG

Hn otoxeuopevou epBoliopov. Katd
S1apKela TnG éyxuong mapakohouBeite
TIPOCEKTIKA Tat {WTIKA Onpgia Tou aoBevoug
OUUMEPIAAPBAVOHEVOU TOU KOPEGHOU
APOoPaAIPivNG OTO APTNPIAKS aipa

(Sa02) (m.x. umo&ia, alayég Tou KEVTPIKOU
VEUPIKOU GUGTAMATOQ). MV ONOKANPWOETE
™ Stadikaoia, BupnBeite va epguvrioete
yta mbavry avactoépwon 1y avénon Tou
Hey£Boug Twv owpatidiwy edv umap&ouv
eveifelg AavBaopévng otoxevong iy
£kdnAwBoUV cupmTwpata oTov acBevh.
E€etaoTe TV mepimtwon xpriong
HIKpoo@aptdiwv HeyaAUTEPOU HeYyEBOUG
£dv Sev umapéel ypriyopa epgpavig
HapTupia PBONOHOU KATA TNV £yXUCH TWV
HIKpoo@aIpISiwv.

Mposidomocelg yia Tn Xprion

ota emBupntd enineda andepagng 1l
TOU QYYEIAKOU CUCTAHATOG Kal agou .

OUVUTTONOYIOEL TNV aPTNPIOPAEPIKY
QAYYEIOYPAPIKT EUPAVION.

AOyw TwV ONUAVTIKWY EMMAOKWV €
TIEPIMTWON AOTOXOU EUPBONCHOU, TTPEMEL

va §idetal 1dlaitepn mpoooxr katd

n Sie€aywyn) emepPacewv ol omoieg
nephapBdavouy e§wkpaviakr) KukAogopia
TTOU KOAUTITEL KEQAAT) KAt AU, Kat O
1ATPOC TIPETIEL VA OTABUICEL TIPOCEKTIKA TA
SuvnTika 0PEAN Tou EPBONIGHOU EVavTl TWV

KIVOUVWV Kal TwV SUVNTIKWV EMITAOKWV .

NG emépBaonc. Ot eMMAOKEC QUTEC €ivat
Suvartdv va mephapBavouy TVAwon,
AMWAELD AKONG, anWAELd doQpPNoNG,
mapdAvon kat Bavaro.

ToBapr} KAKWGON TOU SEPHOTOG TIOU TIPOEKUYE
Aoyw aktivoBoNiag umopei va eméNBet

oToV aoBevr HETA amd HakpEC TEPLOSOUG
AKTIVOOKOTTIKNG €KBEONC, AOyw maxuoapkiac,
TpoPoAwv akTivwy X urd ywvia kat
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Anarteitat 1Slaitepn mpoooyr dmote
TIPOTIOECTE VO XPNOILOTIONOETE TIAPAYOVTEC
£UPBONOHOU pE SIAUETPO HIKPOTEPN AN

N SIAKPITIKK IKavETNTa Tou £EOMAIGHOU
anelkoéviong mou Slabétete. H mapouaia
APTNPIOPAEPBIKWY AVACTOHWOEWY, KAASWV
ayYeiwv Tou 08nyoLV HakpLa ané Thv
TIEPIOXN-OTOXO 1} AVASUOHEVWV QyYEIWV N
EUPAVWV TIPIV Amd TOV EUPOMOUO HMTopEi va
odnynoel g A\dBog OTOXEVOUEVO EUBONCHO
Kot 0OBAPEC ETMTAOKEG.

Mikpoo@aipidia pikpdtepa Twv 100
HIKpwV givat TOAD mBavd va Teppatioouv
TNV KUKAOQOPIO TOUG OE TTEPIPEPIKO 1OTO.
Yndpxet peyaAUTEPN TMOAVOTNTA IOXAIUIKAG
KAKWONG amoé T Xprion HIKpooeaiptdiwv
HIKPOTEPOU HEYEBOUG, Kal TTPEMEL va
HENETWVTAL PE TIPOCOXT) Ol CUVETTEIEG AUTAC
NG KAKWONG TTPLV a6 ToV EPBONICHO.
O1mBavég ouvémeleg mephappdavouv
mpR&Ipo, VéKpwaon, mapdAvaon, anéoTnpa



H/Kal IoXUPOTEPO GUVEPOUO HETA aTTd
£UBONOHO.

«  Tompr&Ipo PeTd Tov eYPOMOPS Umopei
va 08nyroeL O IoXalpia Tou 1oToU
TIOPAKEIPEVOU OTNV TIEPLIOXN-OTOXO. Mpémel
va §{deTal TPoooy WOTE vVa amo@eUyeTal
N IOXAIW{a OE N QVEKTIKOUG Kal pn
OTOXEVOHEVOUG 1oTOUG, OTTWG gival ot loToi
TWV VELPWV.

MPOOYAAZEIZ

Ta pikpoopaipidia HepaSphere mpémet va
XpnotpomotouvTal povo amo e€eISIKEVHEVOUG
1atpoug, ekmaideupévoug oe Sladikaoieg
ayyetakou eupoAiopov. To péyebog kat

N moodTNTA PIKPOSPAIPISiwY TIPETEL va
EMAEYETAL TTPOOEKTIKG avahoya pe T BAABN
Tou Tpoopiletal yla Bepaneia kat tnv
evdexopevn mapouaia Slaguync. Mévo o
1aTPOC YITOPE( VA ATOQAGIOEL YIa TOV TTAEOV
KATAANAO XpOvo SIOKOTIHE TG £yXUONG TwV
Hikpoopaipdiwv HepaSphere.

Na pn Xpnot 10<i av To @ladidio, To
Karmakt i n cakoUAa @aivetat va £Xouv
vnootei {npa.

Na xprion o évav acBevij povo - Ta
TIEPIEXOPEVA TAPEXOVTAL GTEIPA - [1OTE PNV
£MAVaAYPNOIHOTIOLEITE, EMavene§epyaleoTe

1] EMAVATTOCTEIPWVETE TO TIEPIEXOUEVO

£vVOC plaidiou mou €xel avolyTei. H
enavaypnotgomnoinon, n emavenegepyacia i n
enavanooteipwon evoéxeTal va SlakuBevcouv
TN SOUIKN AKEPALOTNTA TOU TEXVOAOYIKOU
TIPOIOVTOG 1/Kal va 0dnyrioouv o acToxia
TOU TEXVONOYIKOU TIPOIOVTOC, YEYOVOG

TIOU HE TN OEIPA TOV, UMOpPE( va 08Ny oel

O€ TPaVHATIONS, acBévela 1) Bavaro Tov/

¢ aoBevouc. H emavaypnotpomnoinon, n
enaveneepyaoia f n emavanooteipwon
evdéxetal emiong va dnptouvpynoouy Kivéuvo
HOALVONG TOU TEXVOAOYIKOU TIPOTOVTOC 1/

Kall va TTpoKaA£oouv Aoipwén Tou/Tng
aoBevoug fj Slactavpolpevn poAuvVon Touv/Tng
a06evoUG, CUPTTEPINAUBAVOUEVNG EVOEIKTIKA
™G HETAd0ooNG AopwdwY voowv ano évav/
pia aoBevry og GAov/n. H péAuvon tou
TEXVONOYIKOU TTIPOIOVTOG HMOpEi va odnyroet
o€ TpavpaTiopd, acBévela fi Bavato Tou
a0Bevoug. OAeg ot Sladikaoieg mpémet va
SlevepyouvTal CUMQWVA HE TNV ATOSEKTH
QAONTTTIKA TEXVIKN.

Ta pikpoo@aipidia HepaSphere AEN MPENEI
va Xpnaotpomolouvtat otnv apxikn §nen
Hop®n Toug. Mpénel va avacuatabolv mpv
and tn Xprion.

Ta pikpoopaipidia HepaSphere Soykwvovtat
Héoa og LSATIKO SidAupa. To péyeBog
S1oykwong e€aptatal amd Tnv 1oVIKA
OUYKEVTPWON TOu SIaNUHATOG. AvaTpégTe oTnv
evotnTa «XYMIEPIOOPA KATA TH AIOTKQZH».
Ta pikpoopaipidia HepaSphere givat
OGUUMESIMA KAl UTTOPOUVV va yXUBoUV 0KOAA

Héow pikpokaBeTpwy. QoTd00, N €yxuon
Twv piKpoopalpidiwv HepaSphere mpiv
SloykwBoLV MARpwG Umopei va odnynoel oe
anotuyia va Bacouv otov mpoopt{opEVO
0TOX0 EUPBOMOHOU Kat mBavod epBoNoud
HEYaAUTEPNC TTEPIOXNG.

Inueiwon: H péylotn cuvioTwpevn
OUYKEVTPWON LSPOXAWPIKNC So&opouBikivng
givat 5 mg/ml. Ot cUYKeVTPWOELG
uSpoxAwpIkn¢ So&opoufikivng mavw amd

5 mg/ml av§avouv oNUAVTIKA TO IEWOEC

Tou SlaNUpaTOG, KaBloTwvTag SUGKONO TOV
XEIPIOHO TOU pE HIKpoopaipidia HepaSphere.
H péyloTn CUVICTWHEVN CUYKEVTPWON
pvotekdavng givat 20 mg/ml.

A0BeVEiC pE YWWwOTEG ANNEPYIEC OF U LOVIKA
OKIAYPAPIKA HECO UTTOPEL Va XPEIACTOUV
KOPTIKOOTEPOELSN TIPIV TOV EUBONMCHO.
EmmAéov eKTIMAOELG 1} TPOQUAAEELG UTTOpEi
va anartnBolv katd ™ Slaxeipion g
TIEPIEYXEIPNTIKAG PPOovTISAC Yl aoOEVEIG HE TIG
AKONOUBEC KATACTACEIG:
«  Apoppayikr mpodidbeon i katdotaon
UTTEPTINKTIKOTNTAC
«  AVOOOKATOOTOAN
Inueiwon: Av QOPTWVETE HIKpooalpidia
HepaSphere pe udpoxAwpikn Sofopoufikivn
1 IPIVOTEKAVN, AVATPEETE OTIC KATANNAEG
0dnyieC Xxpriong Tou QapPHAKOU yla
TANPOYOPIEG OXETIKA HE TIG AVTEVOEIEELC,
TIC TIPOEISOTIOINCELG, TIG TTPOPUAAEELS, TIC
SuvnTikég emMmAOKES, T SoooAoyia Kal Tn
Slayeipion Twv acBevwv.

AYNHTIKEZ ENINAOKEX

O ayyelakog uBoMopdC givat pia Stadikacia

uynAou kivdUvou. Emmiokég givat Suvatdv

Va EUPaVIOTOUV avd TEoa Ty KaTa T

Siapketa g dladikaoiag ry petd ™ dadikaoia

Kat evdéxetal va mepAapBdvouy, HETagl aNwy,

TIG akOAouBeg

«  YUVOPOUO HETA amo EUPOAIOUO (TG
VauTia, METOC, TTOVOC, TTUPETOC)

«  Kémwon kat amwAela 6pegng

« Ynéptaon

« ATapayég i avemdpKela Tou Amatog
(OUPTTEPINAUPAVOUEVWY TWV AVWHOAIWYV
TWV NITATIKWY EVCUPWVY Kal Tou aokitn)

«  Emm\okéc mou oxeti{ovtal pe Tov
KaBeTnPIaopd (OMWE AtATWHa 0TN
Béon 10660v, BpoPPwWoN oTNV Akpn TOU
KaBetripa Kat emakdAoudn PETATOMON Kat
VEUPIKEG 1)/Kal KUKAOQOPIKEG KAKWOELG Ot
omoieg Hmopolv va o8nyrioouv o Kakwon
e KkvApNG)

«  PA&n ayyeiov i} aMoiwong kat aipoppayia

«  Ayyeloomacpog

« Emavacnpayyonoinon

« AN\epyikn avtidpaon o€ gappaka (m.x.
avoAyNTIKA)

«  AN\epyIKn avTidpacn o€ pn 1oVIKO
oKIayPAPIKO HECO 1) EUPBOANIKO UAIKO

«  AvemBupntn mahivdpounon ry Siékevon
Twv HIKpoopalpdiwv HepaSphere oe
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KOVOVIKEG apTNPIEC TTAPAKEIHEVEG OTN
BAABN-0TOX0 1} HEow TNG PAARNG O ANNEC
aptnpieg i aptnplakd diktua, 6mwe n €ow
KApWTISIKY apTNPia, N TVEUHOVIKA 1 N
otepaviaia Kukhogopia

MVEVHOVIKOC EUBOAOUAC AOYyw
aAPTNPIOPAEPBIKNAC AVACTONWONG
Yme{wKOTIKr) GUANOYH

loxatpia o€ avemBupNnTn Béon,
OUUTTEPINABAVOHEVOU TOU IGXALHIKOU
£MEICOSIOV, TOU IGXAUIKOU EUPPAYHATOG
(oupmepAapBavopéVou TOU EPPPAYHATOG
TOU puoKkapdiov), Kal TNG VEKPWONG Twv
10TWV

Amoepaén Tpixoeldolg Siktvou Kal BAABNn
1070V (xohokuoTiTida, Xohayyetitida,
maykpeatinda)

Mapdhuon Adyw dotoxou epBoAiopoy

1 IGXAHIKN KdKwon amo oidnua
TIOPOKEIPEVOU 16TOU

TOPAWON, AMWAELA TNG AKONG KAt ATTWAEL
¢ 60¢ppPnong

AvTISpAoEl E€Vou OWHATOG Ol OTTolES
anarouv laTpIKn eméppaocn

Noipwén n omoia amattei latpikn eméppaocn
(oupmepAapBavopévou Tou amooTHHATOG
oTo fAmap)

©dvato

Emm\éov mAnpo@opieg pmopeite va Bpeite
oTnV evoTNTa «[pogIdomoIoelg

ZYMMEPIO®OPA KATA TH AIOTKQZH

Ta pikpoopaipidia HepaSphere Soykwvovtat
KATd TNV avacvotaon pe udatikd SidAvpa
0,9% NaCl kat pn 1ovika oKiaypapikd

péoa. Otav evudatwvovrtal péoa oe 100%
vdatiko Stahupa 0,9% NaCl fy 50% pn 1oVIKO
oKlaypa@ikéd péco kat 50% vdatikod StdAuvpa
0,9% NaCl, Ta pikpoopaipidia HepaSphere
SI0YKWVOVTAL KATA TTPOTEYYION 4 POPEC TTAVW
anoé v apxIkn Enpri SIAUETPO TOuG OE Tepimou
10 Aemtd. MNa mapadetypa, Ta pikpoogaipidia
HepaSphere pe Siapetpo mepimou 50-100
HIKpd o€ Enpry kataoTtaon SloykwvovTat
pBdavovtag Ta 200-400 pIKpd TEPITOU KATA
TNV avacvoTacn OMwg CLVICTATAL TTAPAKATW.
NOyw TG evundpyxouoag HETABANTOTNTAC TNG
Stadikaciag S10YyKwonG, OpIoHEVES amd Ta
Hikpooaipidia HepaSphere givat Aiyo ektog
TOU TTAPATTAVW EVPOUG LETA TNV AVACUCTACH
Kal yla autov 1o Adyo o 1atpog Ba mpémel

Vo EMAEYEL TTPOOEKTIKA TA pKpoo@atpidia
HepaSphere, avéloya pe 1o péyebog twv
OTOXEVOHEVWY aYYEiWV 0TO £MOUUNTO oNpeio
anoé@PA&ng ToL ayyEIOKOU CUCTHHATOG Kal TN
®UON Tou LSATIKOU SIAAVHATOG.

Inpeiwon: Na va dloykwbBouv owotd, Ta
Hikpooaipidia HepaSphere mpémet va
ekteBouv o€ Stahupa TouldxioTtov 10 ml yia
uvdpoxAwpikr oopouPikiv, PUGIOAOYIKO 0pO
1 o€ S1édAupa Touhdyiotov 5 ml yia ipvotekdvn.
To péyeBog ¢ S1oYyKwong 6Tav gpoptwvovtal
He vdpoxAwpikn doopoufikivn egaptdtat
and TNV MocoOTNTA PAPHAKOU UE TNV omoia
POPTWVETAL TO TIPOIOV. Ta HIKpoo@alpidia

HepaSphere vgictavtat pikpn peiwon
HeyEBoUC katd 20% mepimou dTav opTwBouV
He uSpoxAwplkr So§opouPikivn o€ cUYKPIoN
He To péyeBog péoa oe kaBapod udatikod
Stahupa 0,9% NaCl kat katd 30% mepimou dtav
POPTWOOUV HE IPIVOTEKAVN.

ZYMBATOTHTA KAGETHPA

Ta pikpoopaipidia HepaSphere pmopoov
va gyXuBoUV HE HIKPOKOABETPES HE TIG NG
TPoSIaYPAPES:

Evpog ava-
OUCTAMEVOY
Znpen peyéBoug katd | Eowt. Siap.
Kataotaon | mpocoéyyion | KaBempa
(um) (um) (ivtoec)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 >0,021
50-100 200-400 =>0,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 >0,027

OAHTIEZ XPHZHZ

Ta pikpoopaipidia HepaSphere mpémet va

avacuoTadolv CUPPWVA E TIG TAPAKATW

nepIypageC TG EMIAOTHE 1, EMIAOTHE 2 1y

EMIAOTHE 3 mptv ané tnv tomoBétnon Tou

kaBetripa.

«  EmAéETE MPOOEKTIKA TO péYEBOC TV
Hikpooaiptdiwv HepaSphere avéloya
HE T péyeBOC TV ayYEIWV-OTOXWY OTO
£mOLUNTO emimedo andppagng Tou
AYYEIOKOU GUCTHHATOG KAl TN (pUCH Tou
vdatikov Stahvpatog. BA. mapdypago
«ZYMMEPIOOPA KATA TH AIOTKQXH».

«  BePaiwBeite yia tn oupfatdtnTa Twv
Hikpoopaipidiwv HepaSphere pe to
HéyeBoG TOU KABETHPA TOV OTTOIO TIPOKELTAL
VO XPNOIMOTIOINOETE. BA. apamavw mivaka.

«  EmBewprioTe Tn cuokevacia yia va
BePaiwBeite 6Tt givat 4OIKTN. H ewtepikn
em@avela Tou eraNdiou givat oteipa.

«  Tnpwvtag 4onmtn TeXVIKN, avoi&Te Tnv
amokoAoUHEVN pepPpavn EekvivTag anod
TO AKPO Kall ATTOKOMAOTE TN HEPBpdvn
£VTEAWC amo Tn Baon. Pi€te pe fmeg
KIVAOELG TO OTEIPO Plahidlo oTo oTeipo
medio, amoPevyoVTaG TNV EMAPH| HE TUXOV
£€apTriaTa TTOU £XOUV TIPONYOUHEVWE
OPPAYIOTEL.

«  Mmopei va umdpyouv pikpoogaipidia
HepaSphere ekt6¢ Tou @lalidiou. Tuvemnwg,
0 XEIPIOHOG Tou PlaAidiov pakptd amd 1o
KUplo amooTelpwpévo medio mpémel va
yivetat umé 4onmTeC CUVONKEG.

« T va anotpéPete Tn Snpioupyia ommg
OTO EANAOTIKO TIWHA, EIOAYAYETE TN BENOVa
£yxuong we e€ng
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1. Kpatrote tn Behova €101 woTe To
&KPO KOTING Va Eival OTPAPUEVO TIPOG
Ta MAvVW Kal TOmoBETHOTE TO AKPO
Slaywvia mpog T Béon elcaywyng.
MiéoTe To AKPO OTO KEVTPO TNG B€ong
elcaywyng.

2. E@apuoote fma Suvaun otn Berdva
o€ katevBuvon avTiBeTn TPOG ekeivn
TOU AKPOU KOTTAG Yia va S1eUKOAUVOEi
n €icodo¢ tng Behovag otn Béon
£10aywyn¢ €wg 6TOU TO TUAUA TNG
«Tépvagy TG BeAdvag va pnv givat
TAéov 0patd. Mpooé€Te va punv Evoete
TNV EMNAVW EMPAVELD TOU ENACTIKOU
TIWHATOG PE TN «PTEPVO» TOU AKPOU
g Perdvac.

3. E€akohouBwvTag va epappoleTe Ama
SUvapn otn Bedva og katevBuvon
avTIBETN TPOG EKEIVN TOU AKPOU KOTTAG,
£l0ayayeTe amahd T BeAéva kabeta
Slapéoou Tou ENACTIKOU TIWHATOG.

4. MeTd Vv mpoeTolpacia, eEETA0TE
TIPOCEKTIKA TO StdAupa yia va
e€akpIBWOETE av uMApyouv akabapaieg
anoé 1o eENacTIKO TwHa. Av To StdAupa
paivetal va €xel poAuvOE(, pnv To
XPNOIUOTIOINCETE.

Inpeiwon: Tuviotatal n xprion agpi{opevwy

Berovwy pe akideg / apBAeiwv BeAovwv.

TA MIKPOZ®AIPIAIA HEPASPHERE
MMOPOYN NA XPHZIMOMOIHOOYN ME
'H XQPIZ ®OPTQIH YAPOXAQPIKHZ
AO=OPOYBIKINHZ 'H IPINOTEKANHZ.

EMIAOIH 1: MPOETOIMAZIA FIA
EMBOAIZMO XQPIZ ®APMAKO (XQPIZ
XHMEIOOEPAMEYTIKO)

O katdé mpPoogyylon Xpovog avacuotacng otav

Xpnotpomoleital xwpic popTwon eapudkou

givat 10 Aentd.

«  Tepiote pua ovptyya pe 10 ml vdatikoy
Stahvpatog NaCl 0,9%. Tuvdéote T
oUptyya pe BeAdva SIApETPHATOC
20 gauge 1 peyaAuTeQN.

«  ava 5100paliceTe T CwOoTrH avacloTacn
TwV Hikpoopaipdiwv HepaSphere, mdote
T0 PlaAiSIo opt{évTIa Kat KUAAOTE TO
HEPIKEC POPEC AVAUEDA OTA SAKTUAA GOG.
Me v evépyela auTr peTagépeTal To Enpod
TIEPIEXOHEVO TOU PIANISIOU OTO TOIXWHA TOU.

Inpeiwon: Tpapréte mow pévo to kamdi flip-

top HNV aQaIPECETE TOV IPECAPIOTO SAKTUAMO

OUTE TO MWHA Ao TO PLaidio.

«  El0GyeTe MPOOEKTIKA TN BEAOVA TNG
oUptyyag péoa amd 1o mwpa Tou laMdiou.
TuveyiCovtag va KUNeTe TO Qlaidlo
avdueoa ota SAKTUAA 0ag, EI0AYETE

OAn v moodtnta (10 ml) Tou pécou
avaoLoTacnG péoa oto @laAidio Kat, otn
OUVEXELD, PEPTE TO PLaNiSlo o€ kABEeTN Béon
KAl AQPAIPECTE TTPOOCEKTIKA TN CUPLYYA UE
TpocapTnHévn T BeAdva.

Inueiwon: To @LaAidio givat EpUNTIKA KAEIOTO.

Av bev undpéel autdpata avappoenon

and ™ cuplyya péoa oto @lalidio, TOTe pe

TIPOCOXH TIPAYHATOTIOIROTE XEIPOKIvNTN

avappdenon Tou aépa and To Lalidio péoa

otn oUpLyya TPV amd Tnv £yXuon Tou bypou
avacvotaong. Mmopouv va xpnotpomnoinfouv

KATAAANAEG TEXVIKEG avappo@nong f/Kat

QAEPIOHOU, EYKEKPIHEVEC a6 TO iGpupaA oag,

ylat EUKOAGTEPN €yXUON TOU AVOOUCTABEVTOG

péoou péoa oto laAidio. Av AdBet xwpa
avappdenon aépa and o elaAidlo mpv and

TNV avacvoTaon, TPOCEETE va pnv Byouv ta

opaipidia amo to glaisio.

« T va ETUXETE TNV OPOLOYEVH AvacLOTACH
Twv HiKpoopaiptdiwv HepaSphere,
AVOKIVEIOTE TO PLAAISIO £TOL WOTE TO LYPO
va éNOeL o€ emagn 5-10 POPEC LE TO MWHA.

«  Mepipévete TouldxioTtov 10 Aemta
YI0 VO EMTPEPETE OTA HIKpOoPalpidia
HepaSphere va avacuotaBoulv kat va
S1oykwBo UV TARPWG.

«  Xpnotpomotrjote cuptyya 30 ml Kat
BeNdéva 20 gauge 1y peyaliTepn yia
VO aVAPPOPr\OETE TO TTEPIEXOUEVO TOU
prahidiou. MeptotpéPete 1o Plaidio o
k&Betn B€on pe ™ Bdon Tou @laiidiouv
va Kottalet mpog ta mdvw. TpaPriéte mow
™ BeAdva oUTwG woTe va PubloTei oTo
VYPO ald va pn @paxBei amod To mwua.
Avappo@noTe OAO TO TTEPIEXOHEVO TOU
prahidiov péoa otn olptyya.

«  Mpénetva mpooBéocete 10 ml pn ovikd
OKIAYPAPIKO HECO GTN oUPLyya N omoia
TIEPIEXEL TA pIKpoo@atpidia HepaSphere yia
QATTEIKOVION UE XPrON AKTIVOOKATTNONG Kalt
EVAIWPNHA HIKPOCPAIPISiwV.

Inueiwon: Av o aépag avappoPribnke
Tponyoupévwg amd To @lahidlo, n apyn éyxuon
aépa Ye Tn cvplyya TPty amod Ty avappoenon
Tou TEPLEXOpEVOU ToU plalibiou, Staoahilet
EUKONGTEPN AVaPPOPNON TOU TIEPIEXOUEVOU
Tou @raNidiou péoa otn olptyya. Av Sev
anocupBei OAO TO TEPIEXOUEVO, EICAYETE
emmAéov OyKo aépa Kat EMavardBete
Sladikacia avappognong. Eivat Suvatév

Va TPOCBETETE EMIMAEOV TOCOTNTA KN

LOVIKOU OKIaYPaPIKoU HEGOU 1} uSATIKOU
Stahvpartog 0,9% NaCl otn cuptyya oUTWE
WOTE va METUXETE LPNAOTEPN SlaoTopd
HiKpoopalpISiwv.

Inueiwon: Ta pikpoogaipidia HepaSphere
avacuoTadeioa OMwG TTEPIYPAPETAL TTAPATTIAVW
pmopoUv va xpnaotpomnoinBolv mapousia
XNHEIOBEPATTEVTIKWY OUCIWV OTIWG N
olomhativn, n empouikivn, n vSPOXAWPIKNA
SoopouPikivn, n pBoplooupakiin, n
IPWVOTEKAVN Kal N JITOMUKIVN HETA amd
gvuddatwon.
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QoT1600, yla TN Xopriynon @appdkou, Ta
Hikpooaipidia HepaSphere evéeikvuvtal yia
xpron povo pe udpoxhwpikr doopouPikivn
(BA. EmAoyn 2 mapakdtw) f e ipvotekavn (BA.
Emdoyn 3).

EMIAOTH 2: MPOETOIMAZIATIA
EMBOAIZMO ME ®OPTQXH YAPOXAQPIKHZ
AO=OPOYBIKINHZ

MPOEIAOMOIHZH: Ot AimocwIKéG GUVOETELC
upoxAwplkrc SofopouPikivng Sev gival
KATANNAEG yla QOPTWON 0TaA HIKPOTPaIpidia
HepaSphere.

Inpeiwon: Apriote TV uypr) So§opouBikivn
va €pBel og Beppokpacia dwuatiov mpv and
™ xenon.

H Auogihomoinpévn udpoxAwpikn
So&opouBikivn mpémel va avacuoTtaBel
péoa o SidAupa 0,9% NaCl. Katd kavéva, n
PopTWon ¢ Stahupévng og StdAupa 0,9%
NaCl Avo@homoinpévng uSPOXAWPIKNAC
So&opouikivng oTa HiKkpoopaipidia
HepaSphere diapkei pia wpa. Ta
Hikpooaipidia HepaSphere dev Ba mpémel
va xpnotpomnoinfouv mptv evudatwbolv Kat
S1oykwBo UV MARPWE. H KIvNTIKA gpopTwong
TpodlaAupévng uSpoxAwpIKr¢ SogopouBikivng
HTTopEi va TToIKIAEL, avahoya HE T
OUYKEVTPWON Kat To pH Tou SlaAupaToG.
EmA£€Te Tn owoTr) 860N USPOXAWPIKNG
80E0pOoUBIKIVNG TTOU TIPETTEL VO POPTWOETE
oTa pikpoo@atpidia HepaSphere.
Inpeiwon: Mmopei va @optwBe( péylotn
S86on 75 mg udpoxAwpiknc dofopoufikivng oe
Hikpooaipidia HepaSphere 25 mg. AlaAvote
v embupnt 60N Avo@ihomoinuévng
uvdpoxAwplkic dofopouPikivng og 20 ml
gvéotpou dlalvparog 0,9% NacCl.

MH XPHZIMOMOIEITE NOTE KAGAPO NEPO

Inpeiwon: H HéyloTn ouVIOTWHEVN

OUYKEVTPWON LSPOXAWPIKIE So&opouBikivng

givat 5 mg/ml. Ot GUYKEVTPWOEIG

udpoxAwplkig dofopouPikivng mavw and

5 mg/ml au§avouv onUAVTIKA TO 1EWSEC

Tou SlaAUpaToC, KaBloTWVTaG SUCKOAO TOV

xelplouo Tou pE HIkpooalpidia HepaSphere.
Avappo@rote ta 20 ml uSpoxAwpIKAG
So&opouPikivng og SUO XWPIOTEC GUPLYYES
30 ml. H k&Be oUptyya 30 ml Ba mpémet va
mieptéxel 10 ml SlaANUpATOG USPOXAWPIKAG
So&opouPikivne.
JuvdéoTe T pia amo Tig cuptyye 30 ml mou
mieptéxouv 10 ml StaAvpatog uSPOXAWPIKAG
So&opouikivng pe BeAdva SIapETPAHATOC
20 1} peyahuTepn.
lNa va 81ao@aiceTe T owoTh avacvotaon
Twv pIKpoopaipidiwv HepaSphere, maote
T0 @lahidio pikpoopaiptdiwv HepaSphere
0pIlOVTIa KAt KUAAOTE TO HEPIKES POPES
avdueoa ota SAKTUAA oag. Me Tnv evépyela
QUTH HETAPEPETAL TO ENPO TIEPIEXOUEVO TOU

PLaNSiou 0To ToiXWHA TOL.

«  Xnueiwon: TpaPréte mow povo To Kamdkt
flip-top pnv agaipécete Tov MPecapIoTd
SaKTUNO OUTE TO TMWHA amd To Planidio.

« Elodyete mpooekTika T BeAdva TG piag
ano TG ouptyye 30 ml mou mepiéxouv 10 ml
StahupaTog udpoxAwptkrg So§opouikivng
Héoa amo To mwua Tou PlaAdiov. Zuveyiote
va KUNETe To @lahidlo avdueoa ota
SAKTUNG oaC Kat ElodyeTe TARPWE Ta 10 ml
Stahupatog udpoxAwptkrg So§opouikivng
Héoa oTo Plahidio.

«  O¢pte kGBeTa TO PLOAISIO pIKpOTPaAIPISiWY
HepaSphere. Apaipéote TPOCEKTIKA TN
oUplyya He mpooapTnpévn T BeAdva Kat
aPrioTE TO PLaNiSIo 6pBio yia 10 Aemtd
0UTWG WOTE va evuSatwBouv MARPWE Ta
opaipidia.

«  Katd ) Sidpkeia twv 10 Aentwv
evuddTwong, avakivioTe To @laAidio
Hikpoopaiptdiwv HepaSphere pmpog-
THOW PEPIKEG POPEC OUTWG WOTE TO LYPO
va €NOEL o€ Emagr pe To YKpio mwHa.
EmavahapPavete tn Sadikacia autr
KA&Oe 2-3 Nemtd yia va Stacpahicete
TNV OUOIOYEVA avacuoTach TwV
Hikpoopaipdiwv HepaSphere.

Inpeiwon: To @LaAidio givat EpUNTIKA KAEIOTO.

Av Sev undpéel autépata avappodenon amno

oUplyya péca oTo PLaNSIo, TOTE PE TTPOCOXT

TIPAYHATOTTIOINOTE XEIPOKIVNTN avappo@non

Tou aépa amnd To Plalidlo péoa otn cupLyya

TPV aTmé TNV £yXLON TOL VYPOU avacUoTacnG.

Mmopouv va xpnotpomotnBouv KatdAANAeG

TEXVIKEG avappdPnong A/kat agpiopou, mou

gival yKekpIpéveg amd To iSpupd cag, yia

TNV EUKONOTEPN £YXUON TOU AVACUCTABEVTOG

péoou péoa oto @laAidio. Av AdBet xwpa

avappdenon aépa and to elaAidlo mpv and

TNV avacvoTaon, TPOCEETE va pnv Byouv ta

opatpidia amo to glaisio.

«  Metd amé ta 10 Aentd evuddtwong,
TIPOCAPTHOTE Hia BEAOVA SIAPETPANATOC
20 gauge 1} peyalutepn otn SevtePn
oUptyya 30 ml mou mepiéxel Ta umdAotma
10 ml StaAvpatog uSPOXAWPIKAG
S0&opouBikivng Kal EICAYAYETE TNV OTO
@Lalidlo pikpooaipdiwv HepaSphere.
AvOpPO@PHOTE TO TIEPIEXOUEVO TOU
prahdiou pikpooaiptdiwv HepaSphere
Héoa oTn cUptyya 30 ml ou TEPIEXEL Ta
umodotra 10 ml StaAOHATOG USPOXAWPIKAG
So&opouBikivng. MeploTpéPeTe TO PLaridio
o€ kaBetn B£on pe T Bdon Tou plalidiouv
va Kottalet mpog ta mdvw. TpaPréte miow
™ BeAdva oUTwG woTe va BubloTei oTo
VYPO ald va pn @paxBei amod To mwua.
Avappo@noTe OAo TO TTEPIEXOHEVO TOU
prahidiov péoa otn olptyya.

Inueiwon: Edv e€akohouBolv va éxouv

KOMROEL Tapa TOAG 6@aipidla 0To Toixwia

ToU PraNdiou, EEMUVETE To PLaridio pe 2 ml

1 3 ml puatohoyikol 0poU Kal avapPoProTE

€avd pe Tn cUpLyya TToU TIEPIEXEL TA

Hikpoopaipidia HepaSphere.
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Mpwv agatpéoete T BeAova amod o graiidio
Hikpoopaipidiwv HepaSphere, evw kpatdte
KABeTa TN oUPLYYa, TPAPHETE Olyd-otyd
T0 £ufolo TNG CUPLYYAC TTPOG TA KATW,
APAIPWVTAG TO TUXOV StdAupa TTou pmopel
va Bpioketal oTov opPard Tne BeAdvag.
AVTIKATAOTAOTE TN BEAOVA HE KATTAKL
oUPLYYAG Kal QVAKIVEIOTE Th cUplyya yia
va SIOOTIEIPETE TO TTEPIEXOUEVO EVTOG TNG
ouplyyac.
Mepipévete TOUAAXIOTOV 60 AeMTd yia
Va EMTPEYPETE OTA HIKPOOPAIPISIa
HepaSphere va tomoBetnBouv otnv
udpoxAwpikr SofopouPikivn. Kata
N S1apKela Twv 60 AemTwy, n cuPLyya
TIPEMEL VA AVOKIVEITAL KABE 10 - 15
AeMTA MPOKeIpéVOL va BeXTioTomolnBel
N KATavouUH TOU QaPHUAKOU EVTOC TWV
opalptdiwv.
Metd amé 60 AemTd, aprioTe Tn cuplyya
6pBla woTe va KataoTaAagouv Ta
o@atpidla, adeldoTte OAO TO UMEPKEIEVO
UYPO Kal amopPpPIPTE To akooubwvTag Ta
EYKEKPIHEVA TTPOTUTIA TOU ISPUHATOC.
MpooBéote TouhdyioTtov 20 ml pn lovikov
OKIAYPAPIKOU €GOV OTN cUPLlyya
30 ml mou mepiéxel Ta pkpoopapidia
HepaSphere ta omoia éxouv @opTwbei pe
udpoxhwpikr Sofopoufikivn. Qotdoo,
HeyaAUTEPN TOGATNTA SIANUMATOG UMTOPET
va Tapéxel KAAUTEPO ENEyXO KaTd ToV
£UBONOUS. AVAKIVEIOTE 2 1) 3 POPEC TN
oUpLyya KAt TTEPIHEVETE 5 AeMTA €w¢ OTou
T0 StédAupa opoyevorotnBsi.
Inpeiwon: APrioTe To avacuotabév Siahupa
opap1diwv pe 50Eopoupikivn va YTAcEl OE
esppoxpacla Swpartiov mpIv amod T xprion.
Mptv and onoladnmote éyxuon, eNéyETe
£4V ALWPOULVTAL TA MIKPOTPAIPISIa,
SlaPOPETIKA AVAKIVEIOTE Kat TTAAL TN
oUplyya yla va SIacTEipETE T TEPIEXOHEVO
péoa oTn cuplyya.

EMIAOTH 3: MPOETOIMAZIATIA
EMBOAIZMO ME MIKPOZ®AIPIAIA
OOPTQMENA ME IPINOTEKANH

Ta pikpoopaipidia HepaSphere mou €xouv
POPTWOE( PE IpIVOTEKAVN Eival EQapHOCIpa
HOvo o€ pey£On 20-40 pm, 30-60 pm Kat
50-100 um.

Katd kavova, n @dptwon Tng Ipvotekdvng ota
Hikpooaipidia HepaSphere Siapkei 30 Aemtd.
Ta pikpoopaipidia HepaSphere dev Ba mpémel
va xpnotpomoinfouv mptv evudatwbolv Kat
6|ov|<w00uv TARPWG.
Em\é€te Tn owotr d6on Slahupatog
IPIVOTEKAVNG TTOU TIPETTEL VO QOPTWOETE
ota pikpoogatpidia HepaSphere. Mmopei
va @opTwOEi péytotn éon 100 mg
IPIVOTEKAVNG OTA HIKPOGPaIpiSia
HepaSphere twv 25 mg. Tumikd 1o Stédhupa
Ipvotekavng SlatiBeTal o€ cuykévipwon
Twv 20 mg/ml.

Inupeiwon: APrioTE TNV IPIVOTEKAVN VA QTACEL

og Beppokpacia Swpartiov Tptv amoé ™ xprion.

«  AvOoppo@roTE TNV IPIVOTEKAVN OE pia
oUplyya mou givat ouvSedepévn pe BeAova
StapeTpripatog 20 gauge 1y peyahlTePN.

«  Tava Slao@alioeTe Tn owoTr avacvotacn
Twv HIKpoopaiptdiwv HepaSphere, maote
T0 Plahidio pikpooaipidiwv HepaSphere
0p1{OvTIa Kat KUAOTE TO HEPIKEC POPEC
avapeoa ota SAKTUAG oag. Me Tnv evépyela
QUTH PETAPEPETAL TO ENPO TIEPIEXOHEVO TOU
PLaNSiou 0To ToiXWHA TOL.

Inueiwon: Tpapr&te miow povo to kamdki flip-

top MNV AQAIPECETE TOV TIPECAPIOTO SAKTUAIO

OUTE TOo WA amd To @laAidio.

« Elodyete mpooekTika T BeAdva Tng
oUplyyag TTou TEPIEKEL TO StAAUHA
IPIVOTEKAVNG HECT ATTO TO TIWHA TOU
@rahidiou. TuvexioTe va KUNETE To @laAidio
avApEoa 0Ta SAKTUAG 0ag Kal EICAYETE TO
Staupa IPIVOTEKAVNG PECT 0TO PLOAiSIO.

«  O¢pte KGBeTa TO PLOAISIO pIKpOoTPaAIPISiWY
HepaSphere. Apaipéote TPOCEKTIKA TN
oUplyya He mpooapTnpévn T BeAdva Kat
a@rioTe To PLaNiSio 6pBio yia 30 Aemtd,
£101 WOTE va evudaTwBo LV MARpWG Ta
opaipidia.

«  Katd tn Sidpketa Twv 30 AEMTWY, QVaKIVAOTE
T0 PLaNiSI0 pikpoopaiptdiwv HepaSphere
HITPOG-THOW UEPIKEC POPEG OUTWG WOTE
TO LYPO va ENBEL O EMAQN pE TO YKpilo
mwpa. EmavalapBavete  Stadikacia
auTh KABe 2-3 Nemtd yla va SlaopaNioeTe
TNV OPIOIOYEVH avacUoTaon TwV
Hikpoopaipdiwv HepaSphere.

Inueiwon: To @laAidio gival epuNTIKA KAEIOTO.

Av Sev undpéel autdpata avappodenon amno

oUplyya péca oTo PLaNSIo, TOTE PE TIPOCOXT

TIPAYHATOTTIOINOTE XEIPOKIVNTN avappo@non

Tou aépa amnd To elalidio péoa oTn cupLyya

TPV aTmé TNV £yXLON TOL VYPOU avacuoTacnc.

Mmopouv va xpnotpomotnBouv KatdAANAeG

TEXVIKEG avappdPnong f/kat agpiopou, mou

gival yKekpIpéveG amd To iSpupd cag, yia

TNV EUKONOTEPN £YXUON TOU AVACUCTABEVTOG

péoou péoa oto @laAidio. Av AdBet xwpa

avappdenon aépa and to elaAidlo mpv and

TNV avacvoTaon, TPOCEETE va pnv Byouv ta

o@atpidia amo to glaiisio.

«  Metd and ta 30 Aentd evuddtwong
Kal pOPTWONG, MPOCAPTACTE Hia
BeNdéva Slapetpripatog 20 gauge
1 HEYAAUTEPN OE A KATAAAnAoU
Hey£BOUG CUPLYY Kal EIOAYAYETE TNV OTO
@Lalidlo pikpooaipdiwv HepaSphere.
AvOpPO@PHOTE TO TIEPIEXOUEVO TOU
prahidiou pikpooaiptdiwv HepaSphere
Héoa oTn cuplyya. MeploTpéPete To
PLaNidlo o€ KABeTN Béon pe tn Baon
Tou @lahdiou va Kottalel Tpog Ta mavw.
Tpapréte miow tn BeAdva oUTWE WOTE va
BubioTei 070 LYPO ANNG va pn PpayBei
ano To nwua. AvappoprioTe OAo To
TEPIEXOHEVO TOU PlaAidiov péoa otn
alplyya.
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Mpwv agatpéoete T BeAova amod o graiidio
Hikpoopaipidiwv HepaSphere, evw kpatdte

KABeTa TN oUPLYYa, TPAPHETE Olyd-otyd
T0 £ufolo TNG CUPLYYAC TTPOG TA KATW,
APAIPWVTAG TO TUXOV StdAupa TTou pmopel
va Bpioketal oTov opPard Tne BeAdvag.
AVTIKATAOTAOTE TN BEAOVA HE KATTAKL
oUPLYYAG Kal QVAKIVEIOTE Th cUplyya yia
va SIOOTIEIPETE TO TTEPIEXOUEVO EVTOG TNG
ouplyyac.

MpooBéote {60 OYKO pn 1ovIKoU
OKIAYPAPIKOU HECOU OTN CUPLyYa TTOU
TIEPIEXEL TA pKpoopalpibia HepaSphere
TIOU €X0UV QOPTWOE( HE IPIVOTEKAVN
APEOWG TPV aTT6 TN Xprion.

Inpeiwon: APrioTe To avaouoTtabév SidAuvpa

oaIPISiwV PE IPIVOTEKAVN VA QTACEL OE

Beppokpacia Swpartiou mpiv amd T xprion.

« Meyalitepog OyKOG pn 1oVIKOU
OKIaYPAPIKOU HECOU PTTOpPE( va odnynoet
o€ ameNeVBEPWON IPIVOTEKAVNG OTO
UTIEPKEIUEVO LYPO.

AvakiveioTe 2 ) 3 QOopEG T cUplyya Kat
TIEPIMEVETE 5 AemTd €w¢ dTou To Stdhupa
opoyevorolnOei.

Mptv and onoladnmote éyxuon, eNéyETe
£av aiwpovvtal Ta ogaipidia. Eav dev
alwpoulvTal, AVaKIVEIGTE TN oUpLyya Yia
va SI0OTIEIPETE TO TTEPIEXOHEVO PECA OTN
ouptyya.

Mnv agaipeite To unepKeipeVO LypPo.

OAHTIEZ A TH XOPHIHZH
AEIONOYNOTE TTPOOEKTIKA TO AYYEIAKO
Siktuo mou oxetietat pe Tn PAGBN-0TOXO0
XPNOIHOTIOWVTAG ATTEIKOVION UPNARAG
EUKpivelag.
Inpeiwon: Eivat onpavtiko va mpoodiopioste
Qv UTIAPXOLY aPTNPLOPAEPWEELC EMIKOIVWVIES
TIpr v évapén tou eppoliopou.
XpPNOIHOTIOIWVTAG TUTTIKEG TEXVIKEG, PEPTE
Tov KaBETpa Xopriynong evtog tou
ayyeiou-oTOXOoU Kal To AKPo Tou Kabethpa
600 TO SuVATOV TTIO KOVTA OTOV OTOXO
gUBoAoHOU.
Xpnotpornoote cuplyya éyxuohg
Oxt mavw amé 3 ml yia tn xopriynon

Hikpoopaipidiwv HepaSphere gpoptwpévwy

He So&opouBikivn/ipvotekavn/xwpic
XNHEOBEPATTEVTIKG. TuVIoTATAL N
xprion cptyyag éyxuong 1 ml.
AVOpPOPrOTE TO HElYHA MIKPOTPAIPISiwY
HepaSphere péoa otn olptyya éyxuonc.
Mmopouv va xpnotpomnoinBouv duo
HéBodot epBOIKNC cupmoKomoinoNng
moodTNTAC SIOAUHATOG yia £yxuon:

POPTWHEVWY pe So&opouPikivn/
IPIVOTEKAVN/XWPIC XNHEIODEPATTEVTIKO
Hikpoopaipdiwv HepaSphere prmopouv
va avappo@nBolv amd T ouplyya oe
oUptyya éyxuon 1 ml péow tpiodng
OTPOPLYYaG TToL Sev gival TPOoAPTNHEVN
oTov kabetrpa éyxuonc. H auptyya 1T ml
TIOU TIEPIEXEL KABE MOCHTNTA SIONUHATOG
Hmopei va mpooaptnOei ave§dptnta oTov
HikpokaBeTripa €yxuong Kat va eloayBei
He gyxuon.

AVOKIVEIOTE T cUPLYYa yla va SlaTneroETe
OMIOIOYEVEC TO EVAIWPNHA TOU HEYMATO
Hikpoopaipdiwv HepaSphere.

Y6 cuveyr akTivookomikr kaBodriynon,
EYXEETE TNV TTOCOTNTA SIONUHATOC
Hikpooatpdiwv HepaSphere pe apyo,
1N Biato, TaAUIKO TPOTIO O XPOVIKO
Sidotnpa 1 Aerrtov mepimou avé ml
StaAvpatog pikpooalptdiwv. Eyxéete
TIAVTa UTI6 GUVBIKEG ENEVBEPNC PONG KL
TIAPAKOAOUBEITE yiat TUXOV TTaAVEpOUNoN.

Inueiwon: H mahivdpopnon eppoAKwv
oealpISiwv PmopE( va TPOKANéDEL Apeon
LOXAIHi0 PN CTOXEVOUEVWV IOTWV KAl OyYEiwV.

Av eméNOeL 0TdON OTOV HioXo Tpoodoaiag
KAt TN Xopriynon Hikpoo@aiptdiwv
HepaSphere goptwpévwy pe
So&opouikivn/iptvotekavn i xwpig
XNUEIOOEPATTEVTIKO, TTEPIUEVETE
TouNdxloTov 5 Aemtd. Katomy, Sievepynote
EMAEKTIKI) AYYEIOYpaPia HETA TNV
TapéNeuon 5 ONOKANPWVY AEMTWY avapovig
yia va emPBeRaloETe TNV mavon e
0pB6dpoung poric.

Av Sev eméNBel mavon g opBoSpoung
PONG, cLveXioTe TNV éyxuon umd
AKTIVOOKOTIIKH KaBodriynon péxpt va
emtevxOei n emBupNTy anayyeiwon.

MeTd TV oAoKApWoN TNG £yXuong

Twv HIKpoopaiptdiwv HepaSphere,
aalpEoTe Tov KaBeTrpa Statnpwvtag
AaPPId avappoPnon yla va amoTpéPeTe
TN YETATOTION TUXOV UTTOAEIMHATIKWV
Hikpooaiptdiwv HepaSphere mou pmopei
VO UTTAPXOUV AKOHO OTOV AUAG TOU
kabetripa. AmoppiPte Tov KABETPA HETA
TNV apaipeon Kat Un Tov XpnolHOToIoETE
€K VEOU.

ATIOPPIYPTE TUXOV AVOIKTO PLaNiSIo 1y
Hikpooaipidia HepaSphere mou Sev éxouv
xpnotpormotnOei.

MPOZOXH
T& mePIMTWOon 1mou 0 KaBeTpag epasel
1 umap&el peyain avtiotaon Katd tnv

« EmAoyn 1: Zuvdéote pia Tpiodn oTpoplyya
0Tn oUPLYYA TIOU TIEPIEXEL T POPTWHEVA
He So&opouBikivn/ipvotekavn/xwpic
XNHEIOBEPATEVTIKO HIKpOOPaIpiSia
HepaSphere kai oTov pikpokaBetrpa
£yxuong, Kat xpnotgormotjote cuptyya 1 ml
yla éyxuon péoa amo Tnv avolktr Bupa g
TpiodNG oTPOPIYYaC. AIATHPHEH / ®YAAZH / AMOPPIWH
Emloyn 2: Ta oglptakd kKhAaopata «  Tapikpoopaipidia HepaSphere mpémnet va
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£yXUon, NV ETTXEIPIOETE VA ATTOTTAUVETE TOV
kaBetripa pe umepBoikr| Trieon S1oTL pmopei
va emENOEL TAAVSPOUNGT EUPBOAIKOU UAIKOU pE
QAMOTENECHA TOV [N OTOXEVOUEVO EUPBONIOUO.
ApaipéoTe Tov KABETpa aoKWvVTag EAappLd
avappodenon Kat amoppiPTe Tov.



QuUAdooovTal OE ENPO Kal OKOTEIVO XWPO HE

Beppokpaoia dwuatiov, oTa apxiKd Toug
@laAidia kat 0TV apxIKr TOUG CUCKEVAGIa.
H teliki} npepopnvia avaAwong
avaypa@eTal OTIG ETIKETEC.

Mnv eMavanooTEIPWVETE

ApoU ohokAnpwoeTe TN Sladikacia
avacuotaong, amodnkevoTe To SidAuvpa
Twv pIKpoopalpidiwv HepaSphere og
Beppokpaaia 2 °C éwg 8 °C kal ppovTioTe
va xpnotpomnotndei eviog 24 wpwy, edv dev

xpnotpornotnOei apéows. Mnv amobnkevete

Ta pikpoopaipidia HepaSphere petd v

TPOOOKN OKIAYPAPIKOU HECOU.
Inpeiwon: Otav Sev avautyvoovtat
HE oKlaypa@ikod mapdyovTa Kat otav
anoBnkevovtatl otoug 2-8 °C, Ta
Hikpooaipidia HepaSphere mou éxouv
PpopTwbei pe uSpoxAwpikr dofopouPikivn
£xouv amodelxOei PUOIKA Kat XNHIKA 0TaBgpd
eni 15 nuépec.

MeTd ™ Xprion, Ta pikpoopaipidia
HepaSphere mpénel va anoppintovtat
OUUPWVA HE TO CUOTNHA HOAVOUEVWY
VOGOKOMEIOKWY AmoBAATWV.

MAHPO®OPIEX ZYMBOYAEYTIKHZ
AZOENQN

O1 aoBeveic Ba mpémel va €Kouv KaTavonoel
TAPWE TPV amd Tov EUBOAICHO yia

TO TTOL0G Ba TIAPEXEL TN HETEYXEIPNTIKNA
PpovTida Tou¢ Kal pe Totov Ba
EMIKOIVWVHOOLV OE TIEPITTTWON €KTAKTNG
AVAYKNG HETA TOV EPBONOHO.

Ot acBeveic mou Ba uoBAnBolV oe
£UPOAIONO Ba TTPEMEL va Katavoouv Ta
mMOavd o@éAn, Toug KivdUvoug Kal Ta
avemBupnta ocuppdvta mou oxetiovtat
He Tov epBoAiopo. EidikdTepa, ol acBevei
Ba mpémel va Katavorcouv OTL uTdpxet
mMOaAVOTNTA TA CUMMTTWHATA TOUG VA 1N
BerTiwBoUV PETA TOV EPBONOHO.

XpwHaTIKOG

MéyeBog Enpawv KWSIKOG (6pta MNocoétnta Kwdikég
TPOI6VTWY (Um) EmMOonp 16) HIKpoo@ap18iwv (mg) avagopag

25 V125 HS

20-40 Tkpt 50 V150 HS

. 25 V225 HS

30-60 MopTtokahi 50 V 250 HS

. 25 V325 HS

50-100 Kitpivo 50 V350 HS

25 V525 HS

100-150 Mmhe 50 V550 HS

. 25 V725HS

150-200 Kokkivo 50 V 750 HS

Inpeiwon: To pikpooaipidio HepaSphere 20-40 pm (péyeBog Enpou mpoidvtog) Siatietal otnv
ayopd pe Svo ovopaoisc: Mikpooaipidlo HepaSphere kat pikpoo@aipidio HepaSphere Q2.

MAHPO®OPIEZ NOY ANATPAQOONTAI ZTH ZYZKEYAZIA

Kataokevaotig

Huepopnvia kataokeunc: EEEE-MM-HH

USHEN]

TeAkr) nuepounvia xpriong: EEEE-MM-HH

,_
o
S

Ap1Bud¢ mapTidag

Ap1Bpdg Katahdyou

Mnv emavanooTelpwveTe

® | ®| &

TiG 08nyiec xpriong

MnV TO XpNOIHOTIOLEITE EAV N CUOKEVATID £XEL UTTOOTEL (NI Kot CUPBOUAEVTE TE

DuNGooETE pakpid amd To NMAKO Pws
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Makpid amé vypacia

Miac xpriong

Mpoooxn

Mn mupeToyovo

[»] | AnooTtelpwuévo pe aktivoBohia

latpotexvohoyiko TTPOioV

ATIOKAEIOTIKO QVaYVWPLOTIKO TEXVOAOYIKOU TIPOTOVTOG

Z00TNHA HOVOU OTEIPOU PPAYHOU HE ECWTEPIKN TPOOTATEVUTIKI CUCKEVAGTIA

ZupPouleuTeite TIC 08nyieg Xpriong

Tautotnta acbevoug

Kévtpo uyetovopikig mepiBaiyng iy tatpdg

Huepopnvia

lotétomog mMAnpo@opIwy yia Tov acBevn

Noyotumo orjpavong EC - AplBudc¢ avayvwplong Kotvoroinpévou opyavicpou:
0459

2m|@||= 2|0 8|6 | |x|x|0)+

MéyeBog pikpooaipidiwv oe Enpr katdotaon / MéyeBog evudatwpévwy
HIKPOTPaIPISiwy

.
-
o

v Evpwmaikr Evwon, Tuxdv coBapo mepIoTATIKS TTOU TAPOUCIACTNKE OE OXEON UE TO
TEXVONOYIKO TIPOTOV O TIPETTEL VA QVAPEPETAL OTOV KATAOKEUAOTH| Kal TNV appddia apyr Tou
OXETIKOU KPATOUG-HENOUG.
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Turkish

HepaSphere-

Mikrosferler

KULLANMA TALIMATI

KULLANIM AMACI

HepaSphere™ Mikrosferler kan damarlarinin
embolizasyonunda kullaniimak icin
tasarlanmustir.

KULLANIM ENDiKASYONLARI

HepaSphere™ Mikrosferler, asagidaki
prosediirlerde terapétik veya preoperatif
amaclar icin, doksorubisin HCl uygulamasi
varliginda ya da yoklugunda kullaniimak tizere
endikedir:

«  Hepatoselliiler karsinom embolizasyonu

- Karaciger metastazlarinin embolizasyonu.

irinotekan yiikli HepaSphere Mikrosferler su

alanlarda kullanim icin endikedir:

«  Karacigerde metastatik kolorektal kanserin
(mCRC) embolizasyonu.

ACIKLAMA

HepaSphere Mikrosferler, 6zel mulkiyetli
teknolojileri temel alan embolik ajanlar
ailesinin bir parcasidir. HepaSphere
Mikrosferler biyolojik agidan uyumlu, hidrofilik,
yeniden emilemez, genlesebilir ve uyumlu
mikrosferlerdir. HepaSphere Mikrosferler
sulu ¢ozeltilere maruz kaldiklarinda siser.
HepaSphere Mikrosferler yavan ¢ozelti

ile (ilaclar olmadan) kullanilabilir ya da
Doksorubisin HCl veya irinotekan ile
ytiklenebilir. Cesitli boyutlarda mevcutturlar.

Kuru

(pm)
HepaSphere Mikrosferler %100 poliden (vinil
alkol-ko-sodyum akrilat) Gretilmistir.

20-40| 30-60 | 50-100 |100-1 50) 150-200|

IMPLANTE EDILEBILIR CIHAZ MATERYALLERI
TABLOSU

Hasta
Materyal Mal;uzi){et marl_lziy?t
suresi seviyesi
(bir flakon icin)
Poli vinil alkol-ko{ Uzun Sureli 25 mg veya
sodyum akrilat (>30 giin) 50 mg

CiHAZ AMBALAJI

HepaSphere Mikrosferler, miihirli poset
halinde ambalajlanmis, kivrik kapakli, steril 10
ml'lik flakon icinde yer alir.

icerik: Kullanim éncesinde rekonstitiie edilmek
tzere flakon basina 25 mg veya 50 mg kuru
HepaSphere Mikrosfer.

KLiNiK PERFORMANS
HepaSphere Mikrosferler kontrollii, hedefe

yonelik embolizasyon icin tasarlanmistir.
HepaSphere Mikrosferler kalict embolizasyon
saglayan, yeniden emilmeyen, uzun sureli
implantlardir. HepaSphere Mikrosferler
hedefteki damara gére morfolojisini uyarlayan
ve boylece kan akisinda tam okliizyon saglayan
uyumlu ve genlesebilir mikrosferlerdir.
Tumorde kan akiginin olmamasi timaor
nekrozuna yol acar.

HepaSphere Mikrosferler doksorubisin HCI
veya irinotekan ile yuiklu olabilir ve ilaci
embolizasyon yerinde lokal olarak devamli
olacak sekilde serbest birakilabilirler. Yiiksek
uyumu sayesinde HepaSphere Mikrosferler
mikrosfer ylzeyi ile damar duvari arasinda
optimum temas saglayarak ilacin timoérin
icine difiize olmasina imkan tanir.

KLiNiK FAYDALAR

HepaSphere Mikrosfreler ile embolizasyon su

durumlarda etkili bir minimal invazif tedavidir:

« Karaciger metastazi ve hepatoselliler
karsinomu olan hastalarda hastaligin
ilerlemesini geciktirir ve sagkalimi artirir

« Karacigerde metastatik kolorektal kanseri
olan hastalarda hastaligin ilerlemesini
geciktirir ve sagkalimi artirir

Bu cihaza iliskin gecerli Avrupa Guvenlilik

ve Klinik Performans Ozeti'nin (SSCP) bir
kopyasi icin lutfen cihazin temel UDI-Dl ile
baglantili oldugu tibbi cihazlara iliskin Avrupa
veritabanina (Eudamed) bakin. https://
ec.europa.eu/tools/eudamed. Temel UDI-DI:
088445048755E9.

Alternatif olarak, SSCP'nin bir kopyasini su
adresten indirebilirsiniz:
https://www.merit.com/sscp/

MANYETIK REZONANS GORUNTULEME
HepaSphere Mikrosfreler akrilik kopolimerden
tretilir ve manyetik rezonans goriintileme
(MRG) ile uyumludur.

KONTRENDIKASYONLAR

«  Vaskuler okliizyon prosediirlerini tolere
edemeyen hastalar

« Dogru kateter yerlesimine veya embolik
enjeksiyona engel olusturan vaskiiler
anatomi veya kan akisi

« Vazospazm varligi veya stiphesi

« Hemoraji varligi veya olasi hemoraji
bagslangici

«  Siddetli ateromat6z hastalik varligi

« Embolizasyon sirasinda normal bélgeleri
potansiyel olarak tehlikeye atan kollateral
damar yolaklarinin varligi

«  Lumen gapi secilen HepaSphere Mikrosfer
boyutundan buyiik olan yiksek akisl
arteriyovendz santlar veya fistuller

« HepaSphere Mikrosferlerin lezyona
gecisine engel olusturan, besleyen arterlere
periferik vaskiler direng

«  Pulmoner vaskulatirde, koroner ve merkezi
sinir sistemi vaskulatriinde kullanmayin
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«  Bilinen polivinil alkol-ko-sodyum akrilat
duyarlhg

UYARILAR

« HepaSphere Mikrosferlerin boyutu,
arteriyovendz anjiyografik gériinim
dikkate alindiktan sonra secilmelidir.
HepaSphere Mikrosferlerin boyutu hem
hedefi besleyen damara uygun olacak, hem
de arterden vene gecisi 6nleyecek sekilde
secilmelidir.

« HepaSphere Mikrosferlerin bazilari araligin
biraz disinda olabileceginden hekim,
vaskulatlrdeki istenen okliizyon diizeyinde
hedef damarlarin boyutuna gére ve
arteriyovendz anjiyografik gorinim
de dikkate aldiktan sonra HepaSphere
Mikrosfer boyutunu dikkatlice sectiginden
emin olmalidir.

« Hedeflenmeyen embolizasyonun
onemli komplikasyonlari nedeniyle,
kafa ve boynu kusatan ekstrakraniyal
dolasimi ilgilendiren her tiir prosediirde
asir dikkat gosterilmelidir ve hekim,
embolizasyon kullanmanin potansiyel
faydalarini prosedrtin risklerine ve
olasi komplikasyonlarina karsi dikkatlice
tartmalidir. Bu komplikasyonlar arasinda
korluk, isitme kaybi, koku alma kaybi, fel¢
ve 6lum yer alir.

« Uzun sireli floroskopik maruziyet, iri hasta,
acili réntgen projeksiyonlari ve cok sayida
goriintt kaydetme islemi veya radyograf
nedeniyle hastada ciddi radyasyon
kaynakli cilt yaralanmasi meydana gelebilir.
Gergeklestirilen her bir spesifik prosediir
tlrd icin uygun radyasyon dozunun
uygulanmasini saglamak icin tesisinizin
klinik protokoltine basvurun.

« Hastada radyasyon hasarinin baglamasi
gecikmeli olabilir. Potansiyel radyasyon
etkileri, nelere dikkat edilecegi ve
semptomlarin gérilmesi halinde kiminle
iletisime gecilecedi konusunda hastalara
bilgi verilmelidir.

« HepaSphere Mikrosferler steril enjeksiyonluk
su icinde rekonstitiie EDILMEMELIDIR.

Steril suda rekonstitlisyon, HepaSphere
Mikrosferlerin enjeksiyonunu ¢ok gti¢ hale
getiren veya enjeksiyonu 6nleyebilen genis
oSlctide sismeye yol agar.

« HepaSphere Mikrosferleri Lipiodol/Ethiodol
ile rekonstittie etmeyin.

« Hedeflenmeyen embolizasyon belirtilerine
ozellikle dikkat edin. Enjeksiyon sirasinda,
Sa02'yi de icerecek sekilde hastanin
yasamsal isaretlerini dikkatlice izleyin (6rn.
hipoksi, merkezi sinir sistemi degisimleri).
Hedeflenmeyen embolizasyon belirtileri
gorilirse veya hastada semptomlar
gelisirse proseduri sonlandirmayi, olasi
sant uygulamalarini aragtirmayi veya
Mikrosfer boyutunu artirmayi disinin.

«  Mikrosferlerin enjeksiyonu sirasinda
anjiyografik embolizasyon kaniti cabucak

belirginlesmezse Mikrosferlerin boyutunu
artirmayi diisiindin.

Kiigiik mikrosferlerin kullanimiyla ilgili

uyarilar:

«  Gorlntlleme ekipmaninizin ¢ézinurlik
kapasitesinden daha kictik ¢apl embolik
ajanlarin kullaniminin tasarlandigr her
durumda, bu konu tizerine dikkatle
distintlmelidir. Arteriyoventz
anastomozlarin, hedef alandan
uzaga gotiren dal damarlarin veya
embolizasyon dncesinde belli olmayip
aniden ortaya ¢ikan damarlarin varligi,
hedeflenmeyen embolizasyona ve siddetli
komplikasyonlara yol acabilir.

« 100 mikrondan kiigtik mikrosferlerin distal
dokuya dolasimi sonlandirmasi daha
olasidir. Daha kiigiik boyutlu mikrosferlerin
kullanimi daha biytk bir iskemik hasar
potansiyeli dogurur ve embolizasyon
oncesinde bu hasarin sonuglari tizerinde
distintlmelidir. Potansiyel sonuglar
arasinda sisme, nekroz, felg, apse ve/
veya daha kuvvetli post-embolizasyon
sendromu yer alir.

« Embolizasyon sonrasi sisme, hedef alaninin
bitisigindeki dokuda iskemiye yol acabilir.
Sinir dokusu gibi, iskemiye tolerans
gostermeyen, hedef disi dokulardan
kaginmaya 6zen gosterilmelidir.

ONLEMLER

HepaSphere Mikrosferler yalnizca, vaskdiler
embolizasyon proseddrleri konusunda
egitim almig uzman hekimler tarafindan
kullaniimalidir. Mikrosferlerin boyutu ve
miktari, tedavi edilecek lezyona ve potansiyel
sant varligina gore dikkatle secilmelidir.
HepaSphere Mikrosferlerin enjeksiyonunun
durdurulacagi en uygun zamana yalnizca
hekim karar verebilir.

Flakon, kapak veya poset hasarl
goriiniiyorsa kullanmayin.

Yalnizca tek hastada kullanim igindir - icerik
steril halde saglanir - Agilmis bir flakonun
icerigini asla tekrar kullanmayin, tekrar
islemden gegirmeyin ya da tekrar sterilize
etmeyin. Tekrar kullanim, tekrar islemden
gecirme veya tekrar sterilizasyon cihazin
yapisal buttinligu icin tehlike olusturabilir
ve/veya akabinde hastanin zarar gérmesi,
hastalanmasi veya 6limuyle sonuglanabilecek
sekilde cihazin bozulmasina yol agabilir. Tekrar
kullanim, tekrar islemden gecirme veya tekrar
sterilizasyon ayrica cihazda kontaminasyon
riski olusturabilir ve/veya hastada enfeksiyona
veya enfeksiy6z hastaligin/hastaliklarin

bir hastadan digerine bulastiriimasi dahil
fakat bununla sinirli olmamak tizere

capraz enfeksiyona neden olabilir. Cihazin
kontamine olmasi hastanin yaralanmasina,
hastalanmasina veya 6liimiine neden olabilir.

102



Tim islemler, kabul gérmis aseptik teknige
uygun olarak gerceklestirilmelidir.

HepaSphere Mikrosferler orijinal kuru
hallerinde KULLANILMAMALIDIR.
Kullanmadan énce rekonstitiie edilmeleri
gerekir.

HepaSphere Mikrosferler sulu ¢ozelti iginde
siser. Bu sismenin blyukligu ¢ozeltinin

iyon konsantrasyonuna gére degisir. “SISME
DAVRANISI" bolimiine bakiniz.

HepaSphere Mikrosferler sikistirilabilir 6zellikte
olup mikrokateterler vasitasiyla kolayca
enjekte edilebilir. Bununla birlikte, HepaSphere
Mikrosferlerin tam olarak genlesmeden enjekte
edilmesi, amaclanan embolizasyon hedefine
ulagilamamasina ve daha biiytik bir doku
alaninin olasi embolizasyonuna neden olabilir.
Not: Onerilen maksimum doksorubisin

HCl konsantrasyonu 5 mg/ml‘dir. 5 mg/ml
tzerindeki doksorubisin HCl konsantrasyonlari
¢ozeltinin viskozitesini nemli 6lgtide artirr

ve HepaSphere Mikrosferler ile islem yapmayi
zorlastirr. Onerilen maksimum irinotekan
konsantrasyonu 20 mg/ml‘dir.

Non-iyonik kontrast maddeye alerjisi oldugu
bilinen hastalarda embolizasyon 6ncesinde
kortikosteroidler gerekebilir. Asagidaki
kosullara sahip hastalar icin periproseddrel
bakimin yonetiminde ek degerlendirmeler
veya 6nlemler gerekli olabilir:

Kanama diyatezi veya hiperkoagtilatif

durum

Baskilanmis bagisiklik
Not: HepaSphere Mikrosferlere doksorubisin
HCl veya irinotekan yukliyorsaniz,
kullanmadan 6nce kontrendikasyonlar, uyarilar,
onlemler, olasi komplikasyonlar, dozaj ve
hasta yonetimi ile ilgili bilgiler igin uygun ilag
Kullanim Talimatina (IFU) basvurun.

OLASI KOMPLIKASYONLAR
Vaskuler embolizasyon ytiksek riskli bir
prosediirdiir. islem sirasinda veya sonrasinda
her an komplikasyonlar meydana gelebilir ve
bu komplikasyonlar asagidakileri icerir, ancak
bunlarla sinirli degildir
«  Post-embolizasyon sendromu (bulanti,
kusma, agri ates gibi)
Yorgunluk ve istah kaybi
Hipertansiyon
Karaciger hastaliklari veya yetmezligi
(karaciger enzimlerde anormallik ve assit
dahil)
Kateterizasyon ile ilgili komplikasyonlar
(6rn. giris yerinde hematom, kateterin
ucunda pihti olusumu ve sonrasinda
yerinden ¢ikma, bacak yaralanmalarina yol
acabilen sinir ve/veya dolasim hasarlari)
Damar veya lezyon riiptiri ve hemoraji
Vazospazm
Rekanalizasyon
ilaglara (6rn. analjezikler) karsi alerjik
reaksiyon

« Non-iyonik kontrast madde veya embolik
materyale karsi alerjik reaksiyon

- istenmeyen geriye akis veya HepaSphere
Mikrosferlerin hedef lezyonun bitisigindeki
normal arterlere ge¢cmesi ya da lezyondan
diger arterlere veya arteriyel yataklarina
(dahili karotid arter, pulmoner veya koroner
dolasim gibi) ge¢cmesi

« Arteriyovendz sant uygulamasina bagh
pulmoner embolizm

« Plevral efizyon

«  iskemik strok, iskemik enfarktiis
(miyokardiyal enfarkts dahil) ve doku
nekrozu da dahil olmak tizere, istenmeyen
bir yerde iskemi

« Kapiler yatak okltizyonu ve doku hasari
(kolesistit, kolanjit, pankreatit)

«  Bitisik doku 6deminden iskemik hasar veya
hedeflenmeyen embolizasyon kaynakli felg

«  Korliik, isitme kaybi ve koku alma kaybi

« Tibbi girisim gerektiren yabanci cisim
reaksiyonlari

« Tibbi girisim gerektiren enfeksiyon
(karaciger apsesi dahil)

« Olim

« Ekbilgiler Uyarilar bolimiinde
bulunmaktadir

SiSME DAVRANISI

HepaSphere Mikrosferler, NaCl %0,9 sulu
cozeltisi ve non-iyonik kontrast madde ile
rekonstitlisyon sirasinda siser. HepaSphere
Mikrosferler %100'lik bir NaCl %0,9 sulu
cozeltisi ya da %50 non-iyonik kontrast ve
%50 NaCl %0,9 sulu ¢ozeltisi iginde hidrate
edildiginde, yaklasik 10 dakikada orijinal

kuru caplarinin yaklasik 4 kati kadar siserler.
Ornegin, kuru haldeyken yaklasik 50-100
mikron ¢apinda olan HepaSphere Mikrosferler,
asagida onerildigi sekilde rekonstittisyon
sirasinda yaklasik 200-400 mikrona kadar
genisler. Sisme sirecinin dogasinda var

olan degiskenlik nedeniyle HepaSphere
Mikrosferlerin bazilari rekonstitiisyondan sonra
bu araligin biraz disinda olacaktir; bu nedenle
hekim, vaskdlattrdeki istenen okliizyon
diizeyinde hedef damarlarin boyutuna ve

sulu ¢ozeltinin mahiyetine gére HepaSphere
Mikrosfer boyutunu dikkatlice sectiginden
emin olmalidir.

Not: HepaSphere Mikrosferlerin uygun sekilde
genislemesi icin, doksorubisin HCl veya salin
56z konusu oldugunda en az 10 ml ¢ozeltiye
veya irinotekan s6z konusu oldugunda da

en az 5 ml ¢ozeltiye maruz kalmasi gerekir.
Doksorubisin HCl yiiklendiginde bu sismenin
buytklagu, trintn birlikte yuklendigi ilacin
miktarina baglidir. HepaSphere Mikrosferler,
saf NaCl %0,9 sulu ¢ozeltisi icindeki boyut

ile karsilastirnildiginda, doksorubisin HCl ile
ytiklendiginde yaklasik %20'lik ve irinotekan ile
ytiklendiginde %30’luk bir boyut kaybina ugrar.

KATETER UYUMLULUGU
HepaSphere Mikrosferler asagidaki
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spesifikasyonlara sahip mikrokateterler
ile enjekte edilebilir:

Yaklasik Rekon- Kateter
Kuru stitiie Boyut Boyutu i.C.
(um) araligi (um) (ing)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 >0,021
50-100 200-400 >0,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 >0,027

KULLANMA TALIMATI

HepaSphere Mikrosferler, kateter
konumlandirilmadan 6nce alttaki SECENEK 1,
SEGCENEK 2 veya SECENEK 3'e ait aciklamalara
uygun sekilde rekonsitittie edilmelidir.

« HepaSphere Mikrosfer boyutunu,

vaskulattrdeki istenen okliizyon diizeyinde

hedef damarlarin boyutuna ve sulu
¢ozeltinin mahiyetine gore dikkatlice
secin. “SISME DAVRANISI” bolimiindeki
agiklamaya bakin.

HepaSphere Mikrosferlerin, kullanilacak
kateterin amaclanan boyutu ile
uyumlulugundan emin olun. Yukaridaki
tabloya bakin.

Ambalaji inceleyerek bozulmamis
oldugunu teyit edin. Flakonun dis ytizeyi
sterildir.

Aseptik teknik kullanarak, soyulabilir filmi
uctan baslayarak tabana kadar tamamen
soyarak agin. Steril flakonu, 6nceden
muhurlenmis parcalara temas etmesini
onleyerek steril alana yavasca birakin.
Flakonun dis ylizeyinde HepaSphere
Mikrosferler mevcut olabilir. Bu ytizden
flakonla, asil steril alandan uzakta aseptik
olarak islem yapilmalidir.

Kauguk tapanin magalanmasini énlemek
icin enjeksiyon ignesini su sekilde takin

1. igneyi, egim yukar bakacak sekilde
tutun ve ucunu giris yerine diyagonal
olacak sekilde yerlestirin. Ucu, giris
yerinin ortasina dogru bastirin.

2. igneyi giris yerinin icine dogru kolayca
ilerletmek icin ignenin taban bolimu
gozden kayboluncaya kadar igneye

egimin aksi yontinde nazikge bir kuvvet

uygulayin. Kauguk kapagin yukari
bakan yiizeyini igne ucunun taban
kismiyla kazimamaya dikkat edin.

3. Egimin aksi yontnde igneye nazikge
kuvvet uygulamaya devam ederek,
igneyi kauguk kapaktan dikey bir
sekilde sokun.

4. Hazirladiktan sonra ¢ozeltiyi dikkatle
inceleyerek kauguk safsizliklar
bulunup bulunmadigini belirleyin.
Kontamine olmus goriinliyorsa ¢ozeltiyi
kullanmayin.

Not: Havalandirmali igne / kiint ignelerin

kullaniimasi tavsiye edilmektedir.

HEPASPHERE MiKROSFERLER
DOKSORUBISIN HCI VEYA iRINOTEKAN
YUKLEYEREK YA DA YUKLENMEDEN
KULLANILABILIR.

SEGENEK 1: iLACSIZ (YAVAN COZELTi)

EMBOLIZASYON iGiN HAZIRLIK

ilag yuiklemesi yapiimadan kullanildiginda

rekonstitlisyon siiresi yaklasik 10 dakikadir.

« 10 ml'lik NaCl %0,9 sulu ¢ozeltisi ile
sinngayi doldurun. Siringayi 20 gauge veya
daha biyiik capli bir igneye baglayin.

« HepaSphere Mikrosferlerin dogru
rekonstitiisyonunu saglamak icin, flakonu
parmak uglarinizda yatay olarak kavrayin
ve birkag kez yuvarlayin. Boylece flakonun
kuru icerigi yan duvarlara aktarilir.

Not: Sadece kolay acilir Gst kapagi geriye

dogru cekin; sikistirma halkasini veya tapayi

flakondan gikarmayin.

«  Sinngadaki igneyi dikkatli bir sekilde
flakonun tapasindan sokun. Flakonu
parmak uglarinizda yuvarlamaya devam
edin ve rekonstitiisyon maddesi miktarinin
tamamini (10 ml) flakona enjekte edin;
ardindan flakonu dikey olarak yerlestirin
ve ignesi takili haldeki siringayi dikkatli bir
sekilde cikarin.

Not: Flakon hermetik olarak kapatilmistir.

Siringadan flakonun icine aspirasyon otomatik

olarak gerceklesmezse, rekonstitiisyon sivisini

enjekte etmeden 6nce dikkatli bir sekilde
flakondan siringanin icine havayr manuel
olarak aspire edin. Rekonstitiisyon maddesinin
flakona daha kolay enjeksiyonunu saglamak
icin, saglik kurulusu tarafindan onaylanmis
uygun aspirasyon ve/veya hava alma teknikleri
kullanilabilir. Flakondan hava aspirasyonu
rekonstitiisyondan 6nce yapilirsa, sferleri
flakondan ¢ikarmamaya dikkat edin.

« HepaSphere Mikrosferlerin homojen
rekonstitlisyonunu saglamak icin, sivinin
tapayla 5-10 kez temas edecegi sekilde
flakonu ileri ve geri calkalayin.

« HepaSphere Mikrosferlerin rekonstitiie
olmasini ve tam olarak genislemesini
saglamak icin en az 10 dakika bekleyin.

« Flakonun icerigini aspire etmek icin 30
ml'lik bir siringa ve 20 gauge ya da daha
biiyik bir igne kullanin. Flakonu, tabani
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yukari bakacak sekilde dikey bir konuma
doéndiirin. Siviya batmis olacak, ancak
tapanin da tikamayacag: sekilde igneyi
geri gekin. Flakonun tiim igerigini sirngaya
yavasca aspire edin.

Floroskopi altinda gortintiileme ve
mikrosfer stispansiyonu icin HepaSphere
Mikrosferleri iceren siringaya 10 ml'lik non-
iyonik kontrast madde eklenmelidir.

¢ozeltinin viskozitesini nemli dlglide artirr
ve HepaSphere Mikrosferler ile islem yapmayi
zorlagtinir.

20 ml doksorubisin HCI ¢ozeltisini 30 ml'lik
iki ayri sirngaya aspire edin. 30 ml'lik
sirngalarin her biri 10 ml doksorubisin HCI
cozeltisi icermelidir.

10 ml doksorubisin HCI ¢ozeltisi igeren 30
ml'lik siringalardan birini 20 gauge veya

Not: Daha 6nce flakondan hava aspire

edilmisse, flakonun icerigini aspire etmeden .
once siringa kullanilarak havanin yavasca
enjeksiyonu, flakon iceriginin sirngaya daha

kolay aspirasyonunu saglayacaktir. icerigin

timu cekilmezse, ilave bir hava hacmi alin ve
aspirasyon islemini tekrar edin. Daha ytiksek

bir mikrosfer dispersiyonu elde etmek igin, .
sirngaya fazladan bir miktar non-iyonik

kontrast veya NaCl %0,9 sulu ¢ozeltisi ilave

etmek mimkiind(ir. .
Not: Yukarida agiklandigi sekilde rekonstitiie
edilen HepaSphere Mikrosferler hidrasyondan
sonra sisplatin, epirubisin, doksorubisin

HCl, florourasil, irinotekan ve mitomisin

gibi kemoterapétik ajanlarin varliginda
kullanilabilir. .
Bununla birlikte, ilag uygulamasi agisindan
HepaSphere Mikrosferlerin yalnizca

doksorubisin HCl (asagida Segenek 2ye bakin)
veya irinotekan (asagida Secenek 3'e bakin) ile
birlikte kullanimi endikedir. .

daha biytk capta bir igneye takin.
HepaSphere Mikrosferlerin dogru
rekonstitlisyonunu saglamak icin,
HepaSphere Mikrosfer flakonunu parmak
uglarinizda yatay olarak kavrayin ve birkac kez
yuvarlayin. Béylece flakonun kuru igerigi yan
duvarlara aktarilir.

Not: Sadece kolay acilir tist kapagi geriye
dogru cekin; sikistirma halkasini veya tapayi
flakondan gikarmayin.

10 ml doksorubisin HCI ¢ozeltisi igeren 30
ml'lik siringalardan birinin ignesini dikkatli
bir sekilde flakonun tapasindan sokun.
Flakonu parmak uglarinizda yuvarlamaya
devam edin ve 10 ml doksorubisin HCI
¢ozeltisinin tamamini flakona enjekte edin.
HepaSphere Mikrosfer flakonunu dikey
olarak yerlestirin. igne takiliyken siringayi
dikkatli bir sekilde gikarin ve sferleri
tamamen hidrate etmek icin flakonu 10
dakika beklemeye birakin.

10 dakikalik hidrasyon suresi icinde,
HepaSphere Mikrosfer flakonunu birkag

kez ileri ve geri calkalayarak sivinin gri tapa
ile temas etmesini saglayin. HepaSphere
Mikrosferlerin homojen bir sekilde
rekonstitlisyonunu saglamak icin bu islemi
her 2-3 dakikada bir tekrar edin.

Not: Flakon hermetik olarak kapatilmistir.
Siringadan flakonun icine aspirasyon otomatik
olarak gergeklesmezse, rekonstitiisyon sivisini
enjekte etmeden 6nce dikkatli bir sekilde
flakondan siringanin igine havayi manuel
olarak aspire edin. Rekonstitiisyon maddesinin
flakona daha kolay enjeksiyonunu saglamak
icin, saglik tesisi tarafindan onaylanmis uygun
aspirasyon ve/veya hava alma teknikleri
kullanilabilir. Flakondan hava aspirasyonu

SEGENEK 2: DOKSORUBISIN HCI iLE YUKLU
EMBOLIZASYON iGiN HAZIRLIK

UYARI: Doksorubisin HCI'nin lipozomal
formiilasyonlari HepaSphere Mikrosferlere
yliklenmeye uygun degildir.

Not: Kullanmadan 6nce sivi doksorubisinin oda
sicakligina gelmesini bekleyin.

Liyofilize doksorubisin HCI, NaCl %0,9 ¢ozeltisi
icinde rekonstittie edilmelidir. Genel bir
rehber kural olarak, NaCl %0,9 ¢ozeltisi icinde
¢ozlindurtlmus liyofilize doksorubisin HCI'nin
HepaSphere Mikrosferlere yiiklenmesi bir
saat sirecektir. HepaSphere Mikrosferler, tam
anlamiyla hidrate olmadan ve genislemeden rekonstitiisyondan 6nce yapilirsa, sferleri
6nce kullanilmamalidir. Onceden flakondan ¢ikarmamaya dikkat edin.
¢ozlindurtlmus doksorubisin HCI'nin yiikleme  « 10 dakikalik hidrasyon stiresinin sonunda,

kinetigi ¢6zeltinin konsantrasyonuna ve pH
degerine gore degisiklik gosterebilir.

HepaSphere Mikrosferlere yiiklemek tizere

uygun doksorubisin HCl dozunu segin.
Not: 25 mg HepaSphere Mikrosfer icine
maksimum 75 mg doksorubisin HCl dozu
yiiklenebilir. istenen liyofilize doksorubisin
HCl dozunu, 20 ml NaCl %0,9 enjeksiyonluk
cozeltisi icinde ¢oztindirin.

ASLA SAF SU KULLANMAYIN

Not: Onerilen maksimum doksorubisin

kalan 10 ml doksorubisin HCI ¢ozeltisini
iceren ikinci 30 ml'lik sirngaya 20 gauge
veya daha buyiik bir igne takin ve igneyi
HepaSphere Mikrosfer flakonuna sokun.
HepaSphere Mikrosfer flakonunun igerigini,
kalan 10 ml doksorubisin HCI ¢ozeltisini
iceren 30 ml'lik sirngaya aspire edin.
Flakonu, tabani yukari bakacak sekilde
dikey bir konuma déndirtn. Siviya batmig
olacak, ancak tapanin da tikamayacagi
sekilde igneyi geri ¢ekin. Flakonun tim
icerigini sirngaya yavasca aspire edin.

Not: Hala ¢ok fazla sfer flakon duvarinda

HCl konsantrasyonu 5 mg/ml‘dir. 5 mg/ml sikisirsa flakonu 2 veya 3 ml salin ile durulayin
tzerindeki doksorubisin HCl konsantrasyonlari  ve HepaSphere Mikrosferler iceren siringa ile
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tekrar aspire edin.

- igneyi HepaSphere Mikrosfer flakonundan
cikarmadan 6nce, siringayi dikey
pozisyonda tutarken siringa pistonunu
yavasca asagi cekerek ignenin gébeginde
bulunabilecek ¢ozeltiyi gikarin.
igneyi bir sirnga kapag ile degistirin ve
siringayi ileri ve geri calkalayarak siringanin
icerigini dagitin.

HepaSphere Mikrosferlerin doksorubisin
HCl ile yiiklenmesini saglamak icin en az

60 dakika bekleyin. Bu 60 dakika stiresince
sferlere ilag dagitimini optimize etmek
amaciyla her 10 - 15 dakikada bir sirnga
calkalanmalidir.

60 dakika sonra sferlerin durulmasi icin
siringayi beklemeye birakin ve Ust fazin
timuni bosaltip tesisin onayl standartlarina
uygun sekilde elden gikarin.

Doksorubisin HCl yiikli HepaSphere
Mikrosferleri iceren 30 ml'lik sirngaya en az
20 ml non-iyonik kontrast madde ekleyin.
Bununla birlikte, daha buyiik bir ¢ozelti
hacmi embolizasyon sirasinda daha iyi bir
kontrol saglayabilir. Siringayi 2 veya 3 kez
yavasca calkalayin ve ¢ozelti homojenligine
ulasilincaya kadar 5 dakika bekleyin.

Not: Kullanimdan 6nce doksorubisinli

rekonstitle sfer ¢ozeltisinin oda sicakligina

gelmesml bekleyin.
Herhangi bir enjeksiyondan 6nce sferlerin
stispansiyon halinde oldugunu kontrol
edin; degillerse, siringa igerigini dagitmak
icin sinngayi ileri ve calkalayin.

SEGENEK 3: iRINOTEKAN iLE YOKLU
EMBOLIZASYON iGiN HAZIRLIK

irinotekan yiikli HepaSphere Mikrosferler
yalnizca 20-40 pm, 30-60 pm ve 50-100 pm
boyutlara uygulanabilir.

Genel bir rehber kural olarak, irinotekanin

HepaSphere Mikrosferlere ytiklenmesi

30 dakika strecektir. HepaSphere Mikrosferler,

tam anlamiyla hidrate olmadan ve

gen|§lemeden once kullanilmamalidir.
HepaSphere Mikrosferlere yiiklemek tizere
uygun irinotekan ¢ozeltisi dozunu segin. 25
mg HepaSphere Mikrosfer icine maksimum
100 mg irinotekan dozu yiiklenebilir.
Irinotekan ¢ézeltisi tipik olarak 20 mg/ml
konsantrasyonda mevcuttur.

Not: Kullanimdan 6nce irinotekanin oda

sicakligina gelmesini bekleyin.

- lrinotekani 20 gauge veya daha biiyiik
capta igneye bagl bir sirngaya aspire edin.
HepaSphere Mikrosferlerin dogru
rekonstitlisyonunu saglamak icin,
HepaSphere Mikrosfer flakonunu parmak
uclarinizda yatay olarak kavrayin ve birkac
kez yuvarlayin. Béylece flakonun kuru icerigi
yan duvarlara aktarilir.

Not: Sadece kolay agilir Gst kapagdi geriye

dogru cekin; sikistirma halkasini veya tapayi

flakondan ¢ikarmayin.

- irinotekan ¢ézeltisini iceren sinnganin
ignesini dikkatli bir sekilde flakonun
tapasindan sokun. Flakonu parmak
uglarinizda yuvarlamaya devam edin ve
irinotekan ¢ozeltisini flakona enjekte edin.

« HepaSphere Mikrosfer flakonunu dikey
olarak yerlestirin. igne takiliyken siringayi
dikkatli bir sekilde gikarin ve sferleri
tamamen hidrate etmek icin flakonu 30
dakika beklemeye birakin.

« Bu 30 dakikalik siire icinde, HepaSphere
Mikrosfer flakonunu birkag kez ileri
ve geri calkalayarak sivinin gri tapa ile
temas etmesini saglayin. HepaSphere
Mikrosferlerin homojen bir sekilde
rekonstitlisyonunu saglamak icin bu islemi
her 2-3 dakikada bir tekrar edin.

Not: Flakon hermetik olarak kapatilmistir.

Siringadan flakonun icine aspirasyon otomatik

olarak gergeklesmezse, rekonstitiisyon sivisini

enjekte etmeden 6nce dikkatli bir sekilde
flakondan siringanin igine havayi manuel
olarak aspire edin. Rekonstittisyon maddesinin
flakona daha kolay enjeksiyonunu saglamak
icin, saglik tesisi tarafindan onaylanmis uygun
aspirasyon ve/veya hava alma teknikleri
kullanilabilir. Flakondan hava aspirasyonu
rekonstitiisyondan 6nce yapilirsa, sferleri
flakondan ¢ikarmamaya dikkat edin.

« 30 dakikalik hidrasyon ve yukleme
stiresinden sonra, uygun boyutta bir
sirngaya 20 gauge veya daha buyiik
bir igne takin ve HepaSphere Mikrosfer
flakonunun igine sokun. HepaSphere
Mikrosfer flakonunun icerigini siringaya
aspire edin. Flakonu, tabani yukari bakacak
sekilde dikey bir konuma déndiirtn.

Siviya batmis olacak, ancak tapanin da
tikamayacadi sekilde igneyi geri cekin.
Flakonun tim icerigini sirngaya yavasca
aspire edin.

- igneyi HepaSphere Mikrosfer flakonundan
¢ikarmadan 6nce, siringay dikey pozisyonda
tutarken siringa pistonunu yavagca asagi
cekerek ignenin gobeginde bulunabilecek
cozeltiyi cikarin.

- igneyi bir sinnga kapagi ile degistirin ve
sirngayi ileri ve geri calkalayarak siringanin
icerigini dagitin.

«  Kullanmadan hemen 6nce, irinotekan yukli
HepaSphere Mikrosferleri iceren siringaya
esit hacimde non-iyonik kontrast madde
ekleyin.

Not: Kullanimdan 6nce irinotekanli rekonstitiie

sfer ¢ozeltisinin oda sicakligina gelmesini

bekleyin.

« Daha blyik hacimde non-iyonik kontrast
madde, Ust faza irinotekan salinmasina
yol acabilir.

« Sinngayi 2 veya 3 kez yavasca calkalayin ve
¢ozelti homojenligine ulasilincaya kadar 5
dakika bekleyin.

« Herhangi bir enjeksiyondan 6nce
mikrosferlerin stispansiyon halinde
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bulundugunu kontrol edin. Degillerse,
siringayi ileri ve geri calkalayarak siringa
iceriginin dagilmasini saglayin.

Ust fazi gikarmayin.

UYGULAMA TALIMATLARI
Yuksek ¢oztnurltkli gortintilemeden
yararlanarak, hedef lezyon ile iliskili
vaskuler agi dikkatlice degerlendirin.

Not: Embolizasyona baglamadan 6nce

arteriyovendz santlar bulunup bulunmadiginin

belirlenmesi 6nemlidir.

«  Standart teknikleri kullanarak, uygulama
kateterini hedef damarin igine ve kateter
ucunu da embolizasyon hedefinin mimkiin
oldugunca yakinina yerlestirin.
Doksorubisin/irinotekan/yavan ¢ozelti
ytikli HepaSphere Mikrosfer uygulamasi
icin en fazla 3 ml'lik bir enjeksiyon siringasi
kullanin. 1 ml'lik enjeksiyon siringasi
kullanilmasi énerilir.

HepaSphere Mikrosfer karisimini enjeksiyon
siringasina aspire edin.

Enjeksiyon icin iki embolik alikuot ayirma
yontemi kullanilabilir:

« Segenek 1: 3 yollu stopkoku yavan ¢ozelti
veya doksorubisin/irinotekan yiikli
HepaSphere Mikrosferleri iceren siringaya
ve inflizyon mikro kateterine baglayin ve 3
yollu stopkokun agik portundan enjeksiyon
icin 1 ml'lik bir sirnnga kullanin.

Segenek 2: Doksorubisin/irinotekan/yavan
cozelti yukli HepaSphere Mikrosferlerin
seri alikuotlari, inflizyon kateterine takil
olmayan bir 3 yollu stopkok vasitasiyla
sirngadan 1 ml'lik bir enjeksiyon
siringasina cekilebilir. Her bir alikuotu
iceren 1 ml'lik sirnga, bagimsiz olarak
inflizyon mikrokateterine baglanabilir ve
enjekte edilebilir.

HepaSphere Mikrosfer karisiminin homojen
stispansiyonunu korumak icin siringayi ileri
ve geri calkalayin.

Surekli floroskopik rehberlik altinda,
HepaSphere Mikrosfer alikuotunu, bir ml
mikrosfer ¢ozeltisi basina yaklasik 1 dakika
zaman aralig1 boyunca yavas, zorlamasiz,
pulsatil bir sekilde enjekte edin. Her zaman
serbest akis kosullari altinda enjekte edin
ve geriye akis agisindan izleyin.

Not: Embolik sferlerin geri akisi,

hedeflenmeyen dokularda ve damarlarda

dogrudan iskemiyi tetikleyebilir.
Doksorubisin/irinotekan/yavan ¢ozelti
ytikli HepaSphere Mikrosferler uygulandig
sirada besleme pedikiilinde staz meydana
geldiginde en az 5 dakika bekleyin. Tam
5 dakikalik beklemeden sonra antegrad
akisin kesildigini dogrulamak icin selektif
anjiyogram uygulayin.

« Antegrad akista kesilme olmadiysa, istenen
devaskilarizasyon elde edilinceye kadar
floroskopik rehberlik altinda inflizyona
devam edin.

« HepaSphere Mikrosfer inflizyonu
tamamlandiktan sonra, halen kateter
limeninde bulunuyor olabilecek kalinti
HepaSphere Mikrosferleri yerinden
oynatmamak amaciyla kateteri, hafif
aspirasyona devam ederken ¢ikarin.
Kateteri ¢ikardiktan sonra atin ve yeniden
kullanmayin.

«  Acik flakon veya kullanilmamis HepaSphere
Mikrosferler varsa atin.

DiKKAT

Kateterin tikanmasi veya enjeksiyon sirasinda
onemli bir inflizyon direnciyle karsilagilmasi
durumunda, kateteri asir basingla yilkamaya
calismayin; embolik materyalde geri

akis meydana gelerek hedeflenmeyen
embolizasyona yol acabilir. Kateteri hafif
aspirasyon uygulandigi sirada ¢ikarin ve atin.

MUHAFAZA / SAKLAMA / ATMA

« HepaSphere Mikrosferler orijinal flakon ve
ambalaji iginde kuru ve karanlik bir yerde
oda sicakhiginda saklanmalidir.

«  Etiket Gizerinde belirtilen tarihe kadar
kullanin.

«  Tekrar sterilize etmeyin

«  Rekonstitlisyon prosediiri
tamamlandiginda HepaSphere Mikrosfer
cozeltisini 2 ila 8 °C sicaklik kosullarinda
saklayin ve hemen kullanilmadigi
takdirde 24 saat icinde kullanin. Kontrast
madde eklendikten sonra HepaSphere
Mikrosferleri saklamayin.

Not: Doksorubisin HCl ile yiiklenmis

HepaSphere Mikrosferlerinin, kontrast

madde ile kanistinimadiginda ve 2-8 °C'de

saklandiginda 15 giin boyunca fiziksel ve

kimyasal olarak stabil kaldigi gosterilmistir.

«  Kullanildiktan sonra HepaSphere
Mikrosferler hastanelerin kontamine atik
sirkiilasyonu uyarinca atilmalidir.

HASTANIN BiLGILENDIRILMESi

« Hastalarin, embolizasyon 6ncesinde, islem
sonrasi bakimlarini kimin yapacagini ve
embolizasyon sonrasinda acil bir durumda
kiminle temas kuracaklarini acikca
anlamalari gereklidir.

« Embolizasyon hastalarinin, embolizasyonla
iliskili olasi faydalari, riskleri ve advers
olaylari anlamalar gereklidir. Ozellikle,
hastalarin, embolizasyon sonrasinda
semptomlarinin iyilesmeme ihtimali
oldugunu anlamalari gereklidir.
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Kuru iiriinlerin Renk kodu (etiket
boyutu (um) kenarhiklar) Mikrosfer miktari (mg) Referans
20-40 Gri 5232 3 :;g :2
30-60 Turuncu ;g x ;;3 Hg
50-100 Sar ;5) ¥ ggg ::
100-150 Mavi §Z 3 gg(s) :2
150-200 Kirmizi 5233 x ;;g :2

Not: 20-40 um (kuru trtintn boyutu) HepaSphere Mikrosferler iki isimle pazarlanmaktadir:
HepaSphere Mikrosferler ve HepaSphere Q2 Mikrosferler.

AMBALAJ UZERINDEKI BiLGILER

L

Uretici

Uretim tarihi: YYYY-AA-GG

Son kullanma tarihi: YYYY-AA-GG

Lot numarasi

Katalog numarasi

Tekrar sterilize etmeyin

Ambalaji hasar gérmiis triint kullanmayin ve kullanma talimatina bakin

Glnesisigindan koruyun

Kuru yerde tutun

Tek kullanimlik

Dikkat

Pirojenik degildir

[a] | irradyasyon kullanilarak sterilize edilmistir

Tibbi Cihaz

Benzersiz Cihaz Tanimlayici

icinde koruyucu ambalaj bulunan tekli steril bariyer sistemi

Kullanma Talimatina bakin

=808 8| |x|> @+ o @68

Hasta kimligi

1]
+

Saglik merkezi veya doktor
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Tarih

Hasta bilgileri web sitesi

(|3 EC isaretilogosu - Onayli kurum tanimlamasi: 0459

’/. Kuru mikrosferlerin boyutu/Hidrate mikrosferlerin boyutu

Avrupa Birligi'nde cihazin kullanimindan kaynaklanan ciddi herhangi bir olay, tireticiye
ve ilgili Uye Devletin yetkili makamina bildirilmelidir.
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Polish

HepaSphere-

Mikrosfery

INSTRU YTKOWANIA

PRZEZNACZENIE

Mikrosfery HepaSphere™ s przeznaczone
do stosowania w embolizacji naczyn
krwionosnych.

WSKAZANIA DO STOSOWANIA
Mikrosfery HepaSphere™ s przeznaczone
do stosowania z jednoczesnym podaniem
chlorowodorku (HCI) doksorubicyny lub bez w
celach terapeutycznych lub przed operacja, w
trakcie nastepujacych procedur:
embolizacja raka
watrobowokomorkowego;
embolizacja przerzutow do watroby.

Mikrosfery HepaSphere zatadowane
irynotekanem s przeznaczone do stosowania
podczas nastepujacych procedur:
embolizacja przerzutow raka jelita grubego
(mCRC) do watroby.

OPIS

Mikrosfery HepaSphere nalezg do rodziny
materiatéw embolizacyjnych opartych na
zastrzezonych technologiach. Mikrosfery
HepaSphere to biokompatybilne, hydrofilowe,
niewchtanialne, rozszerzalne i elastyczne
mikrosfery. Mikrosfery HepaSphere pecznieja
w kontakcie z roztworami wodnymi. Mikrosfery
HepaSphere moga by¢ uzywane w postaci
mdtej (bez lekéw) lub moga by¢ zatadowane
chlorowodorkiem doksorubicyny lub
irinotekanem. S one odstepne w réznych
rozmiarach.

20-40| 30-60 | 50-100 |100-150 150-200

Stan
suchy
(pm)

Mikrosfery HepaSphere sa wykonane w 100% z
poli(alkoholu winylowego-ko-akrylanu sodu).

TABELA MATERIALOW OBECNYCH W
WYROBIE DO IMPLANTACIJI

Poziom
. Czas trwania narazenia
Materiat s N

narazenia pacjenta

(na jedna fiolke) |
Polialkohol winy:-
lowy-ko-akrylan Diugotrw;.ﬂe 25 mg lub 50 mg
sodu (> 30 dni)

OPAKOWANIE WYROBU

Mikrosfery HepaSphere sa dostarczane

w jatowej fiolce o pojemnosci 10 ml zamknietej
cienkim zaciskanym kapslem i zapakowanej

w szczelnie zamknigty woreczek.

Zawarto$¢: 25 mg lub 50 mg suchych mikrosfer
HepaSphere na fiolke, do rekonstytucji przed
uzyciem.

SKUTECZNOSC KLINICZNA

Mikrosfery HepaSphere sg przeznaczone do
kontrolowanej, ukierunkowanej embolizacji.
Mikrosfery HepaSphere sg niewchtanialnymi,
dtugotrwatymi implantami, ktére zapewniaja
trwata embolizacje. Mikrosfery HepaSphere

to elastyczne i rozszerzalne mikrosfery, ktére
dostosowuja swojg morfologie do naczynia
docelowego, umozliwiajac catkowite zamkniecie
przeptywu krwi. Pozbawienie doptywu krwi do
guza powoduje martwice guza.

Mikrosfery HepaSphere mozna zatadowac HCI
doksorubicyny lub irynotekanem, i dzieki temu
mogg one uwalniac lek lokalnie, w miejscu
embolizacji. Ze wzgledu na wysokg zdolnos¢
dopasowywania sig, mikrosfery HepaSphere
zapewniaja optymalny kontakt miedzy
powierzchnig mikrosfery a $ciana naczynia,
umozliwiajac dyfuzje leku do guza.

KORZYSCI KLINICZNE

Embolizacja z zastosowaniem mikrosfer

HepaSphere to minimalnie inwazyjne leczenie,

ktore jest skuteczne w przypadku:

« Opdznienie progresji choroby i poprawa
przezywalnosci u pacjentéw z rakiem
watrobowokomaérkowym i przerzutami
do watroby

« Opdznienie progresji choroby i poprawa
przezywalnosci u pacjentdw z rakiem jelita
grubego z przerzutami do watroby

Kopie aktualnego europejskiego podsumowania
dotyczacego bezpieczenstwa i skutecznosci
klinicznej tego wyrobu (SSCP) mozna uzyskac
w europejskiej bazie danych o wyrobach
medycznych (Eudamed), gdzie jest mu
przypisany identyfikator Basic UDI-DI, pod
adresem:
https://ec.europa.eu/tools/eudamed.
Identyfikator Basic UDI-DI: 088445048755E9.
Ewentualnie kopie SSCP mozna pobrac ze
strony internetowej:
https://www.merit.com/sscp/

OBRAZOWANIE METODA REZONANSU
MAGNETYCZNEGO

Mikrosfery HepaSphere sa wykonane

z kopolimeru akrylowego i sg kompatybilne z
obrazowaniem metoda rezonansu
magnetycznego (MRI).

PRZECIWWSKAZANIA

« Pacjenci nietolerujacy zabiegéw zamykania
naczyn

« Budowa anatomiczna naczyn lub przeptyw
krwi uniemozliwiajace prawidtowe
umieszczenie cewnika lub wykonanie
iniekcji czynnika embolizacyjnego

«  Obecnosc¢ lub podejrzenie skurczu naczyn

«  Obecnos¢ lub prawdopodobieristwo
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wystagpienia krwotoku

Obecnosc¢ ciezkiej miazdzycy

Obecnos¢ naczyn obocznych, co podczas
embolizacji moze stwarzac zagrozenie dla
zdrowych obszaréw

Potaczenia tetniczo-zylne lub przetoki o
duzym przeptywie i Srednicy wiekszej niz
wybrany rozmiar mikrosfer HepaSphere
Opor naczyniowy w naczyniach
usytuowanych obwodowo wzgledem
tetnic zaopatrujacych zmiane
uniemozliwiajacy przedostanie sie
mikrosfer HepaSphere do zmiany

Nie stosowac w naczyniach ptucnych,
wiericowych i naczyniach osrodkowego
uktadu nerwowego

Nadwrazliwos¢ na kopolimer poli (alkoholu

winylowego) i akrylanu sodu

OSTRZEZENIA

Rozmiar mikrosfer HepaSphere

nalezy wybrac na podstawie oceny
angiograficznego obrazu tetnic i zyt.
Rozmiar mikrosfer HepaSphere nalezy
dobrac tak, aby byt dopasowany do
wielkosci naczyn zaopatrujacych zmiane,
a przejscie mikrosfer z tetnic do zyt byto
niemozliwe.

Rozmiar niektérych mikrosfer HepaSphere
moze nieznacznie wykracza¢ poza
podany zakres. Z tego wzgledu lekarz
musi starannie dobrac rozmiar mikrosfer
HepaSphere w zaleznosci od wielkosci
naczyn docelowych na planowanym
poziomie okluzji w uktadzie naczyniowym,
biorac pod uwage obraz angiograficzny
Zytitetnic.

Ze wzgledu na istotne powiktania, ktére
moga by¢ nastepstwem embolizacji
naczyn innych niz docelowe, nalezy
zachowac szczeg6lng ostroznos¢ podczas
wszelkich zabiegéw obejmujacych
krazenie pozaczaszkowe w obrebie
gtowy i szyi, a lekarz powinien doktadnie
ocenic¢ potencjalne korzysci wynikajace

z embolizacji wobec ryzyka i potencjalnych
powiktan tego zabiegu. Powikfania te moga

obejmowac utrate wzroku, utrate stuchu,
utrate wechu, paralizi zgon.

U pacjentéw narazonych na dtugotrwate
obrazowanie fluoroskopowe, u pacjentéw
o wiekszych rozmiarach ciata, a takze

w przypadku badan rtg wykonywanych
w projekcji skosnej i rejestrowania wielu
obrazéw lub radiograméw moze dojs¢ do
ciezkich obrazen skéry spowodowanych
promieniowaniem. Nalezy odnies¢

sie do protokotu klinicznego osrodka,
aby upewnic sig, ze przy kazdym
wykonywanym zabiegu stosowana jest
odpowiednia dawka promieniowania.
Objawy uszkodzen spowodowanych
napromieniowaniem mogg wystapi¢

z opdznieniem. Nalezy poinformowac
pacjentéw o mozliwych nastepstwach

promieniowania, o tym, na jakie
objawy powinni zwraca¢ uwage i kogo
poinformowac, jesli wystapia.

«  Mikrosfer HepaSphere NIE WOLNO
odtwarzac¢ w jatowej wodzie do
wstrzykiwan. Odtwarzanie w jatowej
wodzie prowadzi do nadmiernego
pecznienia, co sprawia, ze wstrzykniecie
mikrosfer HepaSphere staje sie bardzo
trudne, a nawet niewykonalne.

« Nie nalezy odtwarza¢ mikrosfer
HepaSphere z uzyciem preparatéw
Lipiodol/Ethiodol.

« Nalezy zwracac szczegdlng uwage
na ewentualne objawy embolizacji
naczyn innych niz docelowe. Podczas
wstrzykiwania nalezy uwaznie
monitorowac parametry zyciowe pacjenta,
w tym Sa02 (np. hipoksja, zmiany
w o$rodkowym uktadzie nerwowym). Jezeli
u pacjenta wystapia jakiekolwiek objawy
embolizacji naczyn innych niz docelowe
lub jakiekolwiek inne niepokojace
objawy, nalezy rozwazy¢ przerwanie
zabiegu, poszuka¢ mozliwych potaczen
naczyniowych lub zwiekszy¢ rozmiar
mikrosfer.

« Jezeli podczas wstrzykiwania mikrosfer
na angiogramie nie pojawig sie szybko
wyrazne zmiany $wiadczace o embolizacji,
nalezy rozwazy¢ wyboér mikrosfer
w wigkszym rozmiarze.

Ostrzezenia dotyczace uzywania matych

mikrosfer:

« Nalezy zachowac szczegdlna ostroznosc,
jesli planowane jest uzycie materiatow
embolizacyjnych o srednicy mniejszej
niz zdolnos¢ rozdzielcza sprzetu do
obrazowania. Obecnos¢ zespolen
tetniczo-zylnych, rozgatezien naczyn
przebiegajacych w kierunku od zmiany
docelowej oraz nowych naczyn
niewidocznych przed embolizacja moze
prowadzi¢ do embolizacji naczyn innych
niz docelowe i ciezkich powikfan.

«  Mikrosfery mniejsze niz 100 mikronéw
moga z wiekszym prawdopodobieristwem
zablokowac¢ doptyw krwi do odlegtych
tkanek. Uzywanie mikrosfer o mniejszym
rozmiarze wigze sie z wiekszym
prawdopodobienstwem wystapienia
uszkodzen o podtozu niedokrwiennym, to
tez przed wykonaniem embolizacji nalezy
doktadnie rozwazy¢ mozliwe konsekwencje
takich uszkodzen. Mozliwe konsekwencje
obejmuja obrzek, martwice, paraliz, ropien
lub nasilenie zespotu poembolizacyjnego.

«  Obrzek po embolizacji moze spowodowac
niedokrwienie tkanki sasiadujacej z
obszarem docelowym. Nalezy zachowac
szczeg6lng ostroznos¢, aby nie dopuscic do
niedokrwienia tkanek innych niz docelowe,
charakteryzujacych sie niska tolerancja na
niedokrwienie, takich jak tkanka nerwowa.
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SRODKI OSTROZNOSCI

Tylko lekarze przeszkoleni w dziedzinie
wykonywania zabiegéw embolizacji naczyn
powinni wprowadza¢ mikrosfery HepaSphere
do naczyn pacjentéw. Rozmiar i ilo$¢ mikrosfer
nalezy dokfadnie okresli¢ w oparciu o to, jaka
zmiana ma by¢ leczona oraz czy sg obecne
potaczenia. Tylko lekarz moze zdecydowac,

w ktérym momencie nalezy przerwac
wstrzykiwanie mikrosfer HepaSphere.

Nie uzywag, jesli fiolka, nasadka lub
woreczek sa uszkodzone.

Mikrosfery z jednej fiolki mozna stosowac
tylko u jednego pacjenta - zawartos¢ jalowa
- Nie wolno ponownie uzywa¢, poddawac
ponownej obrébce, czy ponownie sterylizowac
zawartosci otwartej fiolki. Ponowne uzycie,
regeneracja lub ponowna sterylizacja moga
naruszy¢ integralnos¢ strukturalng wyrobu
i/lub spowodowac jego uszkodzenie, co

moze z kolei skutkowac uszczerbkiem na
zdrowiu, chorobg lub zgonem pacjenta.
Ponowne uzycie, regeneracja lub ponowna
sterylizacja moga takze stwarzac ryzyko
zanieczyszczenia wyrobu i/lub spowodowac

u pacjenta zakazenie lub zakazenie krzyzowe,
w tym m.in. przeniesienie choréb zakaznych
miedzy pacjentami. Zanieczyszczenie wyrobu
moze prowadzi¢ do urazu, choroby lub

zgonu pacjenta. Wszystkie czynnosci nalezy
wykonywac zgodnie z przyjetymi zasadami
aseptyki.

Mikrosfer HepaSphere NIE WOLNO uzywa¢é
w postaci suchej, w ktorej sa dostarczane.
Przed uzyciem nalezy je odtworzyc.
Mikrosfery HepaSphere pecznieja w roztworze
wodnym. Stopien pecznienia zalezy od stezenia
jonow w roztworze. Patrz rozdziat,,PECZNIENIE".
Mikrosfery HepaSphere s3 $cisliwe i mozna je
tatwo wprowadzac za pomoca mikrocewnikow.
Wstrzykiwanie mikrosfer HepaSphere zanim w
petni zwiekszg swdj rozmiar moze spowodowac,
Zze mikrosfery nie dotrg do docelowego miejsca
embolizacji lub ze dojdzie do embolizacji
wiekszej powierzchni tkanki niz planowano.
Uwaga: Maksymalne zalecane stezenie HCI
doksorubicyny wynosi 5 mg/ml. Stezenia HCI
doksorubicyny wieksze niz 5 mg/ml znaczaco
zwigkszajg lepko$c¢ roztworu, co powoduje, ze
trudniej go uzywac z mikrosferami HepaSphere.
Maksymalne zalecane stezenie irynotekanu
wynosi 20 mg/ml.

Pacjenci ze stwierdzona alergia na niejonowe
srodki kontrastujace moga wymagac
podania kortykosteroidéw przed zabiegiem
embolizacji. U pacjentéw z nastepujacymi
schorzeniami moze by¢ konieczne
wykonanie dodatkowych badan w ramach
opieki okotozabiegowej lub zastosowanie
dodatkowych srodkéw ostroznosci:

« Skaza krwotoczna lub stan nadkrzepliwosci
« Zaburzenia odpornosci

Uwaga: Jezeli mikrosfery HepaSphere majg
zostac zatadowane HCl doksorubicyny

lub irynotekanem, nalezy odnies¢ sie do
odpowiednich instrukgji stosowania tych
lekéw zawierajacych informacje na temat
przeciwwskazan, ostrzezen, srodkow
ostroznosci, mozliwych powiktar, dawkowania
i przygotowania pacjenta do podania leku.

MOZLIWE POWIKLANIA

Embolizacja naczyn to zabieg wysokiego

ryzyka. Powiktania moga wystapi¢ w

dowolnym momencie w trakcie zabiegu lub po

jego zakornczeniu i obejmowac, miedzy innymi,
nastepujace zdarzenia:

«  Zespot poembolizacyjny (taki jak nudnosci,
wymioty, bél, goraczka)

« Zmeczenie i utrata apetytu

« Nadciénienie

«  Zaburzenia lub niewydolnos¢ watroby (w
tym anomalie enzymdw watrobowych i
wodobrzusze)

« Powiktania zwigzane z wprowadzaniem
cewnika (np. krwiak w miejscu
wprowadzenia cewnika, utworzenie
sie skrzepu przy koncéwce cewnika i
przesuniecie sie cewnika oraz uszkodzenia
nerwéw lub naczyn krwionosnych mogace
prowadzi¢ do utraty sprawnosci w nodze)

« Rozerwanie naczynia lub zmiany i krwotok

«  Skurcz naczyn

« Rekanalizacja

« Reakcja alergiczna na leki (np. leki
przeciwbdlowe)

« Reakcja alergiczna na niejonowe srodki
kontrastujace lub materiaty embolizacyjne

« Niepozadane cofanie sig lub przedostanie
sie mikrosfer HepaSphere do prawidtowych
tetnic sgsiadujacych ze zmiang docelowa
lub, poprzez zmiane, do innych tetnic lub
tozysk tetniczych, takich jak tetnica szyjna
wewnetrzna, krazenie ptucne, czy wiericowe

«  Zatorowos¢ ptucna z powodu potgczenia
tetniczo-zylnego

«  Wysiek optucnowy

«  Niedokrwienie w miejscu niepozadanym, w
tym udar niedokrwienny, zawat o podfozu
niedokrwiennym (w tym zawat migsnia
sercowego) oraz martwica tkanki

«  Okluzjatozyska naczyn wtosowatych i
uszkodzenie tkanek (zapalenie pecherzyka
2z6tciowego, zapalenie drog zétciowych,
zapalenie trzustki)

« Paraliz spowodowany embolizacjg naczyrn
innych niz docelowe lub uszkodzeniem
niedokrwiennym wywotanym przez obrzek
okolicznych tkanek

« Utrata wzroku, stuchu i wechu

« Reakcja na ciato obce wymagajaca
interwencji medycznej
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Zakazenie wymagajace interwencji
medycznej (w tym ropien watroby)

Zgon

Wiecej informacji mozna znalez¢ w czesci
Ostrzezenia

PECZNIENIE

Mikrosfery HepaSphere pecznieja w trakcie
odtwarzania w 0,9% wodnym roztworze

NaCl i niejonowym srodku kontrastujacym.

Po wprowadzeniu do 100% 0,9% wodnego
roztworu NaCl lub niejonowego srodka
kontrastujacego lub do mieszaniny ztozonej w
50% z 0,9% wodnego roztworu NaCl, a w 50% z
niejonowego srodka kontrastujacego mikrosfery
HepaSphere peczniejg, zwigkszajac swoj rozmiar
okoto czterokrotnie w ciggu okoto 10 minut

w stosunku do srednicy wyjsciowej w stanie
suchym. Na przyktad mikrosfery HepaSphere

o srednicy okoto 50-100 mikronéw w stanie
suchym zwieksza swdj rozmiar do okoto 200-400
mikronéw podczas odtwarzania zgodnie

z powyzszymi zaleceniami. Ze wzgledu na
wewnetrzne zréznicowanie procesu pecznienia,
rozmiar niektérych mikrosfer HepaSphere po
odtworzeniu moze nie miescic sie w podanym
zakresie, totez lekarz powinien ostroznie
wybiera¢ rozmiar mikrosfer HepaSphere na
podstawie wielkosci naczyr docelowych na
planowanym poziomie okluzji w ukfadzie
naczyniowym oraz charakteru roztworu
wodnego.

Uwaga: Aby mikrosfery HepaSphere
prawidtowo zwigkszyty swojg objetos¢, nalezy je
wprowadzi¢ do co najmniej 10 ml roztworu HCI
doksorubicyny oraz do co najmniej 5 ml roztworu
irynotekanu. Stopien pecznienia po zatadowaniu
HCl doksorubicyny zalezy od ilosci leku uzytej
do tadowania wyrobu. Mikrosfery HepaSphere
zZmniejszaja swoj rozmiar o okoto 20% po
zatadowaniu HCl doksorubicyny i o okoto 30%
po zatadowaniu irynotekanem w poréwnaniu z
rozmiarem osigganym w czystym 0,9% wodnym
roztworze NaCl.

KOMPATYBILNOSC CEWNIKOW
Mikrosfery HepaSphere mozna wstrzykiwac
z uzyciem mikrocewnikéw o nastepujacych
specyfikacjach:

Przyblizony Sr. wew.
W stanie | zakres rozmiaru | cewnika
suchym | po rekonstytucji ID
(pm) (pm) (w calach)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 >0,021
50-100 200-400 >0,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 >0,027

INSTRUKCJA UZYTKOWANIA

Mikrosfery HepaSphere nalezy rozpusci¢

zgodnie z ponizszymi opisami OPCJI 1, OPCJI 2

lub OPCJI 3 przed umieszczeniem cewnika.

« Uwaznie wybrac rozmiar mikrosfer
HepaSphere na podstawie wielkosci
naczyn docelowych na planowanym
poziomie okluzji w uktadzie naczyniowym
i charakteru roztworu wodnego. Patrz opis
+PECZNIENIA".

« Upewnic sig, ze mikrosfery HepaSphere sg
dopasowane do rozmiaru cewnika, ktory
ma by¢ uzyty. Patrz tabela powyzej.

«  Sprawdzi¢ opakowanie i upewnic sie, ze nie
jest uszkodzone. Zewnetrzna powierzchnia
fiolki jest jatowa.

« Postepujac zgodnie z zasadami aseptyki,
oderwac folie zrywalna przy koncéwece i
zerwac ja catkowicie w kierunku podstawy.
Delikatnie przechyli¢ jatowga strzykawke
na pole jatowe, unikajac kontaktu z
jakimikolwiek uprzednio szczelnie
zamknietymi czesciami.

«  Mikrosfery HepaSphere moga znajdowac
sie poza fiolka. Dlatego z fiolka nalezy
obchodzi¢ sie z zachowaniem zasad
aseptyki i trzymac jg w pewnej odlegtosci
od gtéwnego jatowego pola operacyjnego.

«  Aby zapobiec przedostaniu sie do roztworu
fragmentéw gumowego korka, nalezy
wprowadzac igte w nastepujacy sposob:

1. Trzymac igte szlifem do gory i umiesci¢
koncowke skosnie wzgledem miejsca
wprowadzania. Przytozy¢ koricdwke w
srodku miejsca wprowadzania.

2. Delikatnie dociskac igte w kierunku
przeciwnym niz szlif i wprowadzac ja
w odpowiednim miejscu do momentu,
az szlif igy przestanie by¢ widoczny.
Uwazag, aby nie zeskrobac¢ gérnej
powierzchni gumowej nasadki tym
miejscem igty, w ktérym konczy sie szlif.

3. Nadal delikatnie dociskajac igte w
kierunku przeciwnym niz szlif, powoli
wprowadzi¢ igte pionowo przez
gumowa nasadke.

4. Po przygotowaniu dokfadnie obejrze¢
roztwor, aby stwierdzi¢, czy nie maw
nim resztek gumy. Jesli roztwor wydaje
sie zanieczyszczony, nie uzywac go.

Uwaga: Zaleca sie stosowanie wentylowanych

igiet z kolcami / tepych igiet.

MIKROSFERY HEPASPHERE MOZNA
STOSOWAC PO ZALADOWANIU ICH HCI
DOKSORUBICYNY LUB IRYNOTEKANEM LUB
BEZ LEKOW.
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OPCJA 1: PRZYGOTOWANIE DO
EMBOLIZACJI BEZ LEKOW (MDLA)
Przyblizony czas rekonstytucji w przypadku
uzycia bez zatadowania leku wynosi 10 min.

«  Napetnic¢ strzykawke 10 ml 0,9% wodnego
roztworu NaCl. Podtaczy¢ do strzykawki
igte o Srednicy 20 G lub wiekszej.

Aby upewnic sie, ze mikrosfery HepaSphere
zostang odtworzone prawidtowo, nalezy
umiescic fiolke poziomo pomiedzy palcami
i kilka razy obrocic. Dzigki temu sucha
zawartosc fiolki osigdzie na $ciankach.

Uwaga: Otworzyc¢ tylko odchylang nasadke; nie

usuwac kapsla ani gumowego korka.

«  Ostroznie wprowadzi¢ zatozona juz na
strzykawke igte przez korek fiolki. Caty czas
obracajac fiolke w palcach, wstrzykna¢ caty
zawartos¢ (10 ml) roztworu do odtwarzania
do fiolki, a nastepnie umiescic fiolke
pionowo i ostroznie wyjac igte wraz ze
strzykawka.

Uwaga: Fiolka jest zamknieta hermetycznie.

Jezeli wystapia trudnosci podczas

automatycznego wstrzykiwania zawartosci

strzykawki do fiolki, mozna, z zachowaniem
ostroznosci, recznie zaaspirowac powietrze
zfiolki do strzykawki przed wstrzyknieciem
roztworu do odtwarzania. Aby utatwic¢
wstrzykiwanie roztworu do odtwarzania do
fiolki, mozna zastosowac odpowiednie techniki

aspiracji lub odpowietrzania obowigzujace w

danym osrodku opieki zdrowotnej. Jezeli przed

odtworzeniem dokonano aspiracji powietrza
zfiolki, nalezy zachowac ostroznos¢, aby nie
usunac¢ mikrosfer z fiolki.

«  Aby zapewnic¢ jednorodne odtworzenie
mikrosfer HepaSphere, nalezy kilkakrotnie
potrzasnac fiolka tak, aby ptyn dotknat
korka okoto 5-10 razy.

Zaczekac 10 minut, aby mikrosfery
HepaSphere mogty sie odtworzyc i w petni
zwiekszy¢ swoj rozmiar.

Uzy¢ strzykawki o pojemnosci 30 ml oraz
igly w rozmiarze 20 G lub wiekszej, aby
zaaspirowac zawartos¢ fiolki. Odwréci¢
fiolke pionowo denkiem do gory.
Odciggnac igte na tyle, aby byta zanurzona
w plynie, ale nie zablokowana korkiem.
Zaaspirowac cata zawartosc fiolki do
strzykawki.

Do strzykawki zawierajacej mikrosfery
HepaSphere nalezy dodac 10 ml
niejonowego srodka kontrastujacego, aby
byly one widoczne podczas fluoroskopii.

Uwaga: Jesli wezedniej aspirowano powietrze

zfiolki, delikatne wstrzykniecie powietrza z

powrotem do fiolki przed zaaspirowaniem

zawartosci fiolki utatwi aspiracje zawartosci fiolki
do strzykawki. Jezeli nie udato sie zaaspirowac
catej zawartosci, nalezy wstrzykna¢ dodatkowa
objetos¢ powietrza i powtorzyc proces

aspiracji. Mozna wprowadzi¢ dodatkowa ilos¢

niejonowego $rodka kontrastujacego lub 0,9%

wodnego roztworu NaCl do strzykawki, aby

uzyskac wieksze rozproszenie mikrosfer.
Uwaga: Mikrosfery HepaSphere odtworzone
w sposéb opisany powyzej mozna stosowac
w obecnosci chemoterapeutykdw, takich jak
cisplatyna, epirubicyna, HCl doksorubicyny,
fluorouracyl, irynotekan i mitomycyna po
uwodnieniu.

Jednak jezeli lek ma by¢ uwalniany do zmiany,
mikrosfery HepaSphere nalezy stosowac
wytacznie z HCl doksorubicyny (patrz Opcja
2 ponizej) lub irynotekanem (patrz Opcja 3
ponizej).

OPCJA 2: PRZYGOTOWANIE DO
EMBOLIZACJI ZZALADOWANIEM
HCI DOKSORUBICYNY

OSTRZEZENIE: Liposomalne postaci HCI
doksorubicyny nie nadaja sie do tadowania
mikrosfer HepaSphere.

Uwaga: Przed uzyciem nalezy doprowadzi¢
ptynna doksorubicyne do temperatury
pokojowej.

Liofilizowany HCl doksorubicyny nalezy

odtworzy¢ w 0,9% roztworze NaCl. Zgodnie

z 0g6Ing wytyczna tadowanie mikrosfer

HepaSphere liofilizowanym HCl doksorubicyny

rozpuszczonym w 0,9% roztworze NaCl trwa

okoto godziny. Nie uzywac mikrosfer HepaSphere
przed ich petnym uwodnieniem i specznieniem.

Kinetyka fadowania wstepnie rozpuszczonym

HCI doksorubicyny moze by¢ rézna w zaleznosci

od stezenia i pH roztworu.

«  Wybrac odpowiednig dawke HCI
doksorubicyny do tadowania mikrosfer
HepaSphere.

Uwaga: Do kazdej fiolki zawierajacej 25 mg

mikrosfer HepaSphere mozna wprowadzi¢

maksymalnie 75 mg HCl doksorubicyny.

Rozpusci¢ zadana dawke liofilizowanego HCI

doksorubicyny w 20 ml 0,9% roztworu NaCl do

wstrzykiwan.

NIE UZYWAC CZYSTEJ WODY

Uwaga: Maksymalne zalecane stezenie HCI
doksorubicyny wynosi 5 mg/ml. Stezenia HCl
doksorubicyny wieksze niz 5 mg/ml znaczaco
zwiekszaja lepkos$¢ roztworu, co powoduje,
Ze trudniej go uzywac z mikrosferami
HepaSphere.

«  Zaaspirowac 20 ml HCl doksorubicyny
do dwdch oddzielnych strzykawek o
pojemnosci 30 ml. Kazda strzykawka o
pojemnosci 30 ml powinna zawiera¢ 10 ml
roztworu HCl doksorubicyny.

« Do strzykawek o pojemnosci 30 ml
zawierajacych po 10 ml roztworu HCl
doksorubicyny podtaczy¢ igly w rozmiarze
20 G lub wieksze.

«  Aby mie¢ pewnos¢, ze mikrosfery
HepaSphere zostang odtworzone
prawidtowo, nalezy umiescic fiolke z
mikrosferami HepaSphere poziomo
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pomiedzy palcami i kilka razy obrocic.
Dzieki temu sucha zawartos¢ fiolki osigdzie
na $ciankach.

« Uwaga: Otworzyc tylko odchylang nasadke;
nie usuwac kapsla ani gumowego korka.

«  Ostroznie wprowadzi¢ igte jednej
ze strzykawek o pojemnosci 30 ml
zawierajacych 10 ml roztworu HCI
doksorubicyny przez korek fiolki. Caty czas
obracajac fiolke w palcach, wstrzyknac
petne 10 ml roztworu HCl doksorubicyny
do fiolki.

«  Ustawic fiolke z mikrosferami HepaSphere
pionowo. Powoli wyjac strzykawke z igta i
odstawic fiolke na 10 minut, aby mikrosfery
ulegty petnemu uwodnieniu.

« W trakcie 10-minutowego okresu
uwadniania kilka razy energicznie
potrzasnac fiolkg z mikrosferami
HepaSphere tak, aby ptyn dotykat szarego
korka. Powtarza¢ czynnos¢ co 2-3 minuty,
aby zapewni¢ rbwnomierne odtworzenie
mikrosfer HepaSphere.

Uwaga: Fiolka jest zamknieta hermetycznie.

Jezeli wystapig trudnosci podczas

automatycznego wstrzykiwania zawartosci

strzykawki do fiolki, mozna, z zachowaniem
ostroznosci, recznie zaaspirowac powietrze
zfiolki do strzykawki przed wstrzyknieciem
roztworu do odtwarzania. Aby ufatwic¢
wstrzykiwanie roztworéw do odtwarzania do
fiolki, mozna zastosowac¢ odpowiednie techniki

aspiracji lub odpowietrzania obowiazujgce w

danym osrodku opieki zdrowotnej. Jezeli przed

odtworzeniem dokonano aspiracji powietrza
zfiolki, nalezy zachowac ostroznos¢, aby nie
usuna¢ mikrosfer z fiolki.

«  Po uplynieciu 10-minutowego okresu
uwadniania zatozy¢ igte w rozmiarze 20 G
lub wigkszym na druga strzykawke o
pojemnosci 30 ml zawierajaca pozostate
10 ml roztworu HCI doksorubicyny i
wprowadzi¢ igte do fiolki z mikrosferami
HepaSphere. Zaaspirowac zawartos¢ fiolki
z mikrosferami HepaSphere do strzykawki
o pojemnosci 30 ml zawierajacej 10 ml
roztworu HCl doksorubicyny. Odwréci¢
fiolke pionowo denkiem do gory.
Odciggnac igte na tyle, aby byta zanurzona
w plynie, ale nie zablokowana korkiem.
Zaaspirowac cata zawartosc fiolki do
strzykawki.

Uwaga: Jesli zbyt wiele sfer nadal tkwi na

Sciankach fiolki, nalezy przeptukac fiolke 2 lub

3 ml soli fizjologicznej i ponownie zaaspirowac

strzykawka zawierajaca mikrosfery

HepaSphere.

«  Przed usunieciem igty z fiolki z
mikrosferami HepaSphere delikatnie
pociagnac ttok strzykawki w dot, trzymajac
strzykawke pionowo i tym samym usunac
wszelkie pozostatosci roztworu, ktére moga
sie znajdowac w ztgczce igty.

«  Zastapic igte nasadka do strzykawki i kilka
razy obrocic strzykawke, aby zawarto$¢

réwnomiernie sie roztozyta.

«  Odczekac co najmniej 60 minut, aby
mikrosfery HepaSphere zatadowaty sie
HCl doksorubicyny. Podczas tych 60 minut
nalezy odwracac strzykawke co 10-15
minut, aby zoptymalizowac rozmieszczenie
leku w mikrosferach.

«  Po uptywie 60 minut odstawic strzykawke,
aby sfery osiadly, a nastepnie usuna¢ caty
supernatant i zutylizowac go zgodnie
z zasadami obowigzujacymi w danym
osrodku.

« Dodac co najmniej 20 ml niejonowego
srodka kontrastujgcego do strzykawki
o pojemnosci 30 ml zawierajacej
mikrosfery HepaSphere zatadowane HCI
doksorubicyny, pamietajac, ze wieksza
objetos¢ roztworu moze poprawic stopiers
kontroli podczas embolizacji. Wstrzasnad
strzykawka 2 lub 3 razy i odczekac¢ 5 min do
uzyskania jednorodnosci roztworu.

Uwaga: Przed uzyciem odtworzony roztwér

sfer z doksorubicyng powinien osiggnac

temperature pokojowa.

«  Przed wstrzyknieciem upewnic sig, ze
sfery sa zawieszone w roztworze, jesli
nie, wstrzasnac strzykawka kilka razy, aby
zwartos¢ rownomiernie roztozyta sie w
strzykawce.

OPCJA 3: PRZYGOTOWANIE DO
EMBOLIZACJI ZALADOWANE
IRYNOTEKANEM

Irynotekanem mozna fadowac tylko mikrosfery
HepaSphere o rozmiarach 20-40 pm, 30-60
um i 50-100 pm.

Zgodnie z 0gdIng wytyczna tadowanie
mikrosfer HepaSphere irynotekanem trwa
okoto 30 minut. Nie uzywac mikrosfer
HepaSphere przed ich petnym uwodnieniem i
specznieniem.

«  Wybra¢ odpowiednig dawke roztworu
irynotekanu do zatadowania mikrosfer
HepaSphere. Do kazdej fiolki zawierajacej
25 mg mikrosfer HepaSphere mozna
wprowadzi¢ maksymalnie 100 mg
irynotekanu. Roztwor irynotekanu jest
najczesciej dostepny w stezeniu 20 mg/ml.

Uwaga: Przed uzyciem nalezy doprowadzi¢

irynotekan do temperatury pokojowe;j.

«  Zaaspirowac irynotekan do strzykawki z
zatozong igta w rozmiarze 20 G lub wieksza.

«  Aby mie¢ pewnos¢, ze mikrosfery
HepaSphere zostang odtworzone
prawidtowo, nalezy umiescic fiolke
z mikrosferami HepaSphere poziomo
pomiedzy palcami i kilka razy obrocic.
Dzigki temu sucha zawartos¢ fiolki osigdzie
na $ciankach.

Uwaga: Otworzy¢ tylko odchylang nasadke; nie

usuwac kapsla ani gumowego korka.

«  Ostroznie wprowadzi¢ igte podtaczong
do strzykawki zawierajacej roztwor
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irynotekanu przez korek fiolki. Caty czas
obracajac fiolke w palcach, wstrzyknac
roztwor irynotekanu do fiolki.

«  Ustawic fiolke z mikrosferami HepaSphere
pionowo. Powoli wyjac strzykawke z igtg i
odstawic fiolke na 30 minut, aby mikrosfery
ulegty petnemu uwodnieniu.

« W trakcie tych 30 minut kilka razy
energicznie potrzasnac fiolkg z
mikrosferami HepaSphere tak, aby ptyn
dotykat szarego korka. Powtarzac czynnos¢
co 2-3 minuty, aby zapewni¢ réwnomierne
odtworzenie mikrosfer HepaSphere.

Uwaga: Fiolka jest zamknieta hermetycznie.

Jezeli wystapia trudnosci podczas

automatycznego wstrzykiwania zawartosci

strzykawki do fiolki, mozna, z zachowaniem
ostroznosci, recznie zaaspirowac powietrze
zfiolki do strzykawki przed wstrzyknieciem
roztworu do odtwarzania. Aby utatwic¢
wstrzykiwanie roztworéw do odtwarzania do
fiolki, mozna zastosowac odpowiednie techniki

aspiracji lub odpowietrzania obowigzujace w

danym osrodku opieki zdrowotnej. Jezeli przed

odtworzeniem dokonano aspiracji powietrza
zfiolki, nalezy zachowac ostroznos¢, aby nie
usunac¢ mikrosfer z fiolki.

«  Po 30-minutowym okresie uwadniania
i fadowania lekiem zatozy¢ igte w
rozmiarze 20 G lub wigkszym na
strzykawke o odpowiedniej pojemnosci i
wprowadzi¢ igte do fiolki z mikrosferami
HepaSphere. Zaaspirowac zawartos¢ fiolki
z mikrosferami HepaSphere do strzykawki.
Odwrocic fiolke pionowo denkiem do
gory. Odciagnac igte na tyle, aby byta
zanurzona w plynie, ale nie zablokowana
korkiem. Zaaspirowac catg zawartos¢ fiolki
do strzykawki.

«  Przed usunieciem igty z fiolki z
mikrosferami HepaSphere delikatnie
pociagnac ttok strzykawki w dot, trzymajac
strzykawke pionowo i tym samym usunac
wszelkie pozostatosci roztworu, ktére moga
sie znajdowac w ztgczce igty.

«  Zastapic igte nasadka do strzykawki i kilka
razy obrocic strzykawke, aby zawarto$¢
réwnomiernie sie roztozyta.

« Bezposrednio przed uzyciem dodac
taka samga objetos¢ niejonowego srodka
kontrastujacego do mikrosfer HepaSphere
zatadowanych irynotekanem.

Uwaga: Przed uzyciem odtworzony roztwér

sfer zirynotekanem powinien osiggna¢

temperature pokojowa.

« Dodanie wigkszej objetosci niejonowego
srodka kontrastujagcego moze powodowac
uwalnianie irynotekanu do supernatantu.

«  Wstrzasnac strzykawka 2 lub 3 razy
i odczekac 5 min do uzyskania
jednorodnosci roztworu.

«  Przed wykonaniem wstrzykniecia
sprawdzi¢, czy mikrosfery sg zawieszone w
roztworze. Jesli nie, wstrzasnac strzykawka
kilka razy, aby rozproszy¢ zawartos¢ w

strzykawce.
«  Nie usuwac supernatantu.

INSTRUKCJE DOTYCZACE PODAWANIA

« Dokfadnie ocenic sie¢ naczyn
zaopatrujgcych zmiane docelowa,
korzystajac z obrazowania o wysokiej
rozdzielczosci.

Uwaga: Przed rozpoczeciem embolizacji

nalezy sprawdzi¢, czy istniejg jakiekolwiek

potaczenia tetniczo-zylne.

«  Wykorzystujac standardowe metody
umiesci¢ cewnik stuzacy do wprowadzania
mikrosfer w naczyniu docelowym tak, aby
jego koncéwka znajdowata sie jak najblizej
zmiany docelowej.

« Do wprowadzania mikrosfer HepaSphere
zatadowanych doksorubicyna/
irynotekanem/niezawierajacych leku
uzywac strzykawki o pojemnosci nie
wigkszej niz 3 ml. Zalecane sa strzykawki
o pojemnosci 1T ml.

« Zaaspirowac mieszanine mikrosfer
HepaSphere do strzykawki.

« Istniejg dwie metody podziatu objetosci
roztworu do wstrzykiwan:

« Opcjal: Podtaczyc¢ kurek tréjdrozny
do strzykawki zawierajacej mikrosfery
HepaSphere zatadowane doksorubicyna/
irynotekanem/niezawierajace leku
i do mikrocewnika do wlewu i z
wykorzystaniem strzykawki o pojemnosci 1
ml wykonywac wstrzykniecia przez otwarty
port kurka tréjdroznego.

Opcja 2: Kolejne czesci objetosci roztworu
mikrosfer HepaSphere zatadowanych
doksorubicyna/irynotekanem/
niezawierajacych leku mozna pobierac¢

ze strzykawki, w ktdrej sie znajduje do
strzykawki o pojemnosci 1 ml poprzez
trojdrozny kranik, ktéry nie jest podtaczony
do cewnika do wlewu. Strzykawke o
pojemnosci 1 ml zawierajaca kazda z czesci
objetosci roztworu mozna podtaczyc
niezaleznie do mikrocewnika do wlewu i
wykonac wstrzykniecie.

« Wstrzasnac strzykawka kilka razy,
aby zawiesina z mieszaning mikrosfer
HepaSphere pozostata jednorodna.

« Pod stafa kontrola fluoroskopowg podawacd
kolejne czesci objetosci roztworu mikrosfer
HepaSphere powoli, delikatnie, technikg
pulsacyjng w tempie okoto 1 ml roztworu
mikrosfer na minute. Zawsze podawac
w warunkach swobodnego przeptywu
i monitorowac pod katem cofania sie
roztworu.

Uwaga: Cofanie sie sfer embolizacyjnych moze

spowodowac natychmiastowe niedokrwienie

innych niz docelowe tkanek i naczyn.

« Jesli podczas podawania mikrosfer
HepaSphere zatadowanych doksorubicyna/
irynotekanem/niezawierajacych leku
nastapi zastdj w szypule zaopatrujacej,
nalezy odczekac 5 minut, a nastepnie po
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odczekaniu petnych 5 minut wykonac

selektywny angiogram, aby sprawdzi¢, czy

przeptyw do przodu ulegt zatrzymaniu.
Jezeli nie doszto do zatrzymania

przeptywu, nalezy kontynuowac wlew pod

kontrolg fluoroskopowa, az do uzyskania
pozadanego stopnia dewaskularyzacji.
Po zakorczeniu wlewu mikrosfer
HepaSphere nalezy usunac¢ cewnik, caty

czas wykonujac delikatng aspiracje w celu

unikniecia przemieszczenia pozostatosci

mikrosfer HepaSphere, ktére nadal mogg

by¢ obecne we wnetrzu cewnika. Po
wyjeciu cewnik wyrzucic i nie stosowac
ponownie.

Wyrzuci¢ wszystkie otwarte fiolki lub

niewykorzystane mikrosfery HepaSphere.

PRZESTROGA

Jezeli cewnik zatka sie lub w czasie
wstrzykiwania odczuwalny bedzie znaczacy
opor, nie nalezy prébowac przeptukiwad
cewnika pod duzym cisnieniem, poniewaz
moze wystgpic cofniecie materiatu
embolizacyjnego, powodujac embolizacje
miejsc innych niz docelowe. Usuna¢ cewnik,
caty czas wykonujac delikatna aspiracje i
wyrzucic.

KONSERWACJA / PRZECHOWYWANIE /
UTYLIZACJA
«  Mikrosfery HepaSphere nalezy

przechowywac w temperaturze pokojowej,

w suchym i ciemnym miejscu, w
oryginalnych fiolkach i opakowaniach.

« Nie uzywac po uptywie daty podanej na
etykiecie.

« Nie sterylizowac ponownie

«  Po odtworzeniu roztwér mikrosfer
HepaSphere nalezy przechowywac w
temperaturze od 2 do 8 °Ci zuzy¢ w ciggu
24 godzin, jesli nie zostat wykorzystany
od razu. Nie przechowywac roztworu
mikrosfer HepaSphere po dodaniu srodka
kontrastujacego.

Uwaga: Wykazano, ze mikrosfery

HepaSphere wypetnione chlorowodorkiem

doksorubicyny, gdy nie sa zmieszane ze

srodkiem kontrastowym i sg przechowywane

w temperaturze 2-8 °C, zachowuja stabilno$¢

fizyczng i chemiczng przez 15 dni.

«  Po uzyciu mikrosfery HepaShere nalezy
zutylizowac zgodnie z obowiazujgcymi
w szpitalu zasadami utylizacji odpadow
zanieczyszczonych.

INFORMACJE NA TEMAT KONSULTACJI Z

PACJENTEM

«  Przed embolizacja pacjenci powinni
doktadnie wiedzie¢, kto zapewni im
opieke po zabiegu oraz z kim nalezy sie
kontaktowac w nagtych przypadkach po
embolizacji.

« Pacjenci poddawani embolizacji
powinni zna¢ potencjalne korzysci,
ryzyka i zdarzenia niepozadane
zwiazane z embolizacjg. W szczegdlnosci
pacjenci powinni rozumie¢, ze istnieje
prawdopodobienstwo braku poprawy
objawéw po embolizacji.

Rozmiar suchych Kod koloru (ramki Numer
produktow (pm) etykiety) llos¢ mikrosfer (mg) referencyjny
20-40 Szary gg x gg :2
30-60 Pomaranczowy ?g x gég Ez
50-100 Zotty §3 3 3?3 Eé
100-150 Niebieski ?g x ;gg :2
150-200 Czerwony gg x ;ﬁg :z

Uwaga: Mikrosfery HepaSphere 20-40 um (rozmiar suchego produktu) jest sprzedawany pod
dwiema nazwami: Mikrosfery HepaSphere i Mikrosfery HepaSphere Q2.

INFORMACJE NA OPAKOWANIU

d Producent

M | Data produkcji: RRRR-MM-DD
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Data waznosci: RRRR-MM-DD

Numer serii

Numer katalogowy

Nie sterylizowa¢ ponownie

Nie uzywac, jesli opakowanie jest uszkodzone i zapoznac sie z instrukcja
uzytkowania

Chroni¢ przed $wiattem stonecznym

Chroni¢ przed wilgocig

Wyréb jednorazowego uzytku

Przestroga

Wyréb niepirogenny

Sterylizowany promieniowaniem

Wyréb medyczny

Niepowtarzalny kod identyfikacyjny wyrobu

Pojedynczy system bariery sterylnej z wewnetrznym opakowaniem ochronnym

Patrz Instrukcja uzytkowania

Dane identyfikacyjne pacjenta

Placéwka ochrony zdrowia lub lekarz

Data

m|@ =50 8|8] ]| x|p|o|x+ oo 8| g

Witryna internetowa z informacjami dla pacjentow

n
m

Oznaczenie EC - identyfikator jednostki notyfikowanej: 0459

‘/®

Rozmiar suchych mikrosfer / Rozmiar uwodnionych mikrosfer

W Unii Europejskiej wszelkie powazne incydenty, ktére wystapity w zwigzku z wyrobem, nalezy
zgtaszac producentowi oraz wiasciwemu organowi w danym kraju cztonkowskim.
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Czech
HepaSphere-
Mikrokulicky
NAVOD K PO

TI

URCENE POUZITI
Mikrokulicky HepaSphere™ jsou uréeny k
pouziti k embolizaci krevnich cév.

INDIKACE PRO POUZITI

Mikrokulicky HepaSphere™ jsou indikované pro
poutziti s aplikaci doxorubicinu HCl nebo bez ni
za terapeutickym tcelem nebo predoperacné v
ramci nasledujicich vykonti:

« embolizace hepatocelularniho karcinomu
« embolizace jaternich metastaz.

Mikrokulicky HepaSphere s navazanym

irinotekanem jsou indikované pro pouziti

v nasledujici indikaci:

« embolizace metastatického kolorektalniho
karcinomu (mCRC) s metastdzami do jater.

POPIS

Mikrokulicky HepaSphere patii do fady
embolizacnich produktl zalozenych na
patentovanych technologiich. Mikrokulicky
HepaSphere jsou biokompatibilni, hydrofilni,
nevstiebatelné expandovatelné a tvarovatelné
mikrokuli¢ky. Mikrokulicky HepaSphere
zvétsuji v kontaktu s vodnymi roztoky svij
objem. Mikrokuli¢ky HepaSphere se mohou
pouzivat jako jednoduché (bez Iékt) nebo

s navazanym doxorubicinem HCI nebo
irinotekanem. Jsou k dispozici v $irokém
spektru velikosti.

Suché

(pm)
Mikrokulicky HepaSphere jsou vyrobeny ze
100 % poly (vinylalkoholakrylatu-ko-sodného).

20-40| 30-60

50-100|100—150 150-200|

TABULKA MATERIALU IMPLANTABILNIHO
PROSTREDKU

Uroven
£t expozice
Material Doba "f’a"' pacienta
expozice (na jednu
lahvi¢ku)

Polyvinyl- <

alkoholakrylat- Dlouhodoﬂba 25 mg nebo
. (>30dn0) 50 mg
ko-sodny
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OBAL ZDRAVOTNICKEHO PROSTREDKU
Mikrokulicky HepaSphere se dodavaji ve
sterilni 10ml lahvicce se zahnutym uzévérem v
uzavieném obalu.

Obsah: 25 mg nebo 50 mg suchych
mikrokuli¢ek HepaSphere na lahvicku ur¢enych
k rekonstituci pred pouzitim.

KLINICKA FUNKCE

Mikrokulicky HepaSphere jsou urc¢eny

pro kontrolovanou a cilenou embolizaci.
Mikrokulicky HepaSphere jsou nevstiebatelny,
dlouhodoby implantat poskytujici trvalou
embolizaci. Mikrokulicky HepaSphere jsou
tvarovatelné a expandovatelné mikrokulicky,
které svou morfologii pfizpUsobi cilové

cévé a umozni Uplnou okluzi pritoku krve.
Znemoznéni pritoku krve k nadoru vede k
nekréze nadoru.

Mikrokulicky HepaSphere mohou obsahovat
navazany doxorubicin HCl nebo irinotekan
ajsou schopné piipravek trvale uvoliovat
lokélné v misté embolizace. Z divodu vysoké
tvarovatelnosti poskytuji mikrokulicky
HepaSphere optimalni kontakt mezi povrchem
mikrokulicky a cévni sténou a umoznuji tak
pranik léku do nadoru.

KLINICKY PRINOS

Embolizace mikrokuli¢ckami HepaSphere je

minimalné invazivni écba, kterd je ticinna

v nasledujicich pfipadech:

« Zpozdéni progrese onemocnéni a zlepseni
preziti u pacientl s hepatocelularnim
karcinomem a jaternimi metastazami

« Zpozdéni progrese onemocnéni a zlepseni
preziti u pacientl s metastatickym
kolorektalnim karcinomem s metastazami
do jater

Pottebujete-li kopii aktualniho souhrnu tdaji
0 bezpecnosti a klinické funkci (Summary

of Safety and Clinical Performance, SSCP)

pro Evropu, navstivte Evropskou databazi
zdravotnickych prostredkd (Eudamed), kde
naleznete souhrn podle zakladniho UDI-DI.
https://ec.europa.eu/tools/eudamed. Zakladni
UDI-DI: 088445048755E9.

Pripadné si mGzete stahnout kopii SSCP

z webu: https://www.merit.com/sscp/

ZOBRAZOVANI MAGNETICKOU REZONANCI
Mikrokulicky HepaSphere jsou vyrobené

z akrylového kopolymeru a jsou kompatibilni
se zobrazovanim magnetickou rezonanci (MR).

KONTRAINDIKACE

« Pacienti netolerujici vaskularni okluze

« Anatomické poméry cévniho fecisté nebo
krevni tok neumoznujici spravné umisténi
katetru nebo emboliza¢ni injekce

« Potvrzeny nebo suspektni vazospazmus

« Potvrzené nebo pravdépodobné krvaceni

- Pritomnost tézkého ateromatézniho

onemocnéni

PFitomnost kolateralnich cévnich cest, které



mohou pfi embolizaci ohrozit normalni
oblasti

Vysokopriitokové arteriovendzni zkraty
nebo pistéle s primérem lumina vétsim
nez mikrokuli¢cky HepaSphere o zvolené
velikosti

Periferni cévni odpor kladeny pfivodnym
artériim pred priichodem mikrokuli¢ek
HepaSphere do léze

Nepouzivejte v plicnim a koronarnim
cévnim fecisti ani cévnim Fecisti centralniho
nervového systému

Znéama citlivost na polyvinyalkoholakrylat-
ko-sodny

VAROVANI

Velikost mikrokulicek HepaSphere je
nutné zvolit po zvézeni arteriovenézniho
angiografického terénu. Je tieba zvolit
velikost mikrokuli¢ek HepaSphere vhodnou
pro velikost cévy zajistujici pfivod krve

do cilové oblasti a zaroven neumoznujici
prichod z arterie do Zily.

Nékteré mikrokulicky HepaSphere

mohou mit velikost lehce vybocujici ze
stanoveného rozmezi. Lékar tudiz musi
velikost mikrokuli¢ek HepaSphere zvolit
velice peclivé dle velikosti cilovych cév

na pozadované urovni okluze v cévnim
systému a po zvazeni arteriovenézniho
angiografického terénu.

Vzhledem k vyznamnym komplikacim
necilené embolizace je nutné postupovat
u vsech vykont na extrakranialnim obéhu
zahrnujicim hlavu a krk velice opatrné.
Lékar musi peclivé zvazit potencidlni
vyhody plynouci z pouziti embolizace
proti riziklim a potencialnim komplikacim
vykonu. Tyto komplikace mohou zahrnovat
slepotu, ztratu sluchu, ztratu ¢ichu,
ochrnutia dmrti.

Dlouhodoba skiaskopicka expozice, vykony
provadéné u hypertrofickych pacientd,
sklonéné RTG projekce a pouziti vice
zaznamU obrazu ¢i radiografd mohou byt
spojeny se zavaznym radia¢nim poranénim
kéze pacienta. Dodrzujte klinicky protokol
vaseho pracovisté a zajistéte pouziti
spravné davky ozareni u viech typu
provedenych vykona.

Radia¢ni poranéni se u pacienta mlize
rozvinout az v urcitém odstupu. Pacientdim
je nutné potencialni vlivy ozéreni vysvétlit
- popsat jim, jak vypadaji, a koho maji
kontaktovat, pokud by se tyto ptiznaky
objevily.

Mikrokuli¢ky HepaSphere je ZAKAZANO
rekonstituovat ve sterilni vodé urcené k
injekéni aplikaci. Rekonstituce ve sterilni
vodé vede k vyznamnému zvétseni
objemu, kvili kterému pak maze byt
injekéni aplikace mikrokulicek HepaSphere
velice néro¢na nebo dokonce nemozna.
Neprovadéjte rekonstituci mikrokulicek
HepaSphere v lipidodolu/ethiodolu.

«  Peclivé sledujte pacienta, zda se
nerozvinou znamky necilené embolizace.
Béhem injek¢ni aplikace peclivé sledujte
Zzivotni funkce pacienta, véetné Sa02
(napft. hypoxii, zmény CNS). Pokud se u
pacienta rozvinou jakékoli znamky necilené
embolizace nebo jina symptomatologie,
doporucujeme zvazit ukonceni zékroku
s naslednou kontrolou pfitomnosti mozné
arteriovenozni pistéle nebo pouzitim
vétsich mikrokulicek.

«  Pokud se béhem injekéni aplikace
mikrokuli¢ek rychle neobjevi angiografické
znamky embolizace, zvazte pouziti
mikrokulicek o vétsi velikosti.

Varovani tykajici se pouziti malych

mikrokulicek:

«  PriGvahach o pouziti embolizacnich agens
o prdmeéru mensim, nez je rozlisovaci
schopnost zobrazovaciho systému, je nutné
postupovat velice opatrné. Pfitomnost
arteriovenoznich anastoméz, cévnich
vétvi vedoucich od cilové oblasti nebo
rozvijejicich se cév, které pred embolizaci
nebyly patrné, mlze vést k necilené
embolizaci a zévaznym komplikacim.

«  Pouziti mikrokuli¢ek o priméru mensim
nez 100 mikrometr(i je spojeno s vyssi
pravdépodobnosti zaneseni do distalnich
tkani. Pfed embolizaci za pouziti malych
mikrokulicek je nutné zvazit vyssi potencial
ischemického poskozeni a jeho nésledky.
Potencialni disledky zahrnuji otok,
nekrézu, ochrnuti, vznik abscesu a/nebo
silngjsi postemboliza¢ni syndrom.

«  Postembolizacni otok miize vést k ischemii
tkané naléhajici k cilové oblasti. Davejte
pozor, aby nedoslo k ischemii necilové
oblasti s nizkou toleranci, jako napf.
nervové tkané.

BEZPECNOSTNi OPATRENI

Mikrokulicky HepaSphere smi pouzivat
vyhradné |ékafi s patfi¢nou specializaci
vyskoleni v cévni embolizaci. Velikost a
mnozstvi mikrokulicek je nutné peclivé zvolit
na zékladé osetfované léze a potencialni
pritomnosti zkratd. Nejvhodnéjsi dobu k
zastaveni injek¢ni aplikace mikrokulicek
HepaSphere mize rozhodnout pouze lékaf.

Nepouzivejte, pokud zjistite poskozeni
lahvicky, uzavéru nebo obalu.

Uréeno k pouziti pouze u jednoho pacienta
- Dodavany obsah je sterilni - Otevienou
lahvicku nikdy nepouzivejte opakované,
neobnovujte a neresterilizujte. Opakované
pouziti, obnova nebo resterilizace mohou
narusit strukturalni celistvost prostredku a/
nebo vést k selhani prostiedku, které mize
zplsobit poskozeni, onemocnéni nebo umrti
pacienta. Opakované pouziti, obnova nebo
resterilizace mohou také zptsobit riziko
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kontaminace prostiedku a/nebo pacientovi
zpusobit infekci ¢i kiizovou infekci, mimo
jiné veetné prenosu infekénich onemocnéni
z jednoho pacienta na druhého. Kontaminace
prostiedku muze vést k poskozeni,
onemocnéni nebo Umrti pacienta. Pfi viech
zakrocich je nutné dodrzovat schvalené
aseptické techniky.

Mikrokuli¢ky HepaSphere je ZAKAZANO
pouzivat v jejich ptivodnim suchém stavu.
Pred pouzitim je nutné je rekonstituovat.
Mikrokulicky HepaSphere zvysuji ve vodném
roztoku svij objem. Mira nardstu objemu
zavisi na iontové koncentraci roztoku. Viz ¢ast

L, ZVETSENI OBJEMU".

Mikrokulicky HepaSphere jsou
komprimovatelné a Ize je jednoduse podat
injekci pres mikrokatetry. Pokud vsak
mikrokulicky HepaSphere aplikujete pred jejich
plnou expanzi, nemusi dosdhnout zamysleny
cil embolizace a muze dojit k embolizaci vétsi
tkénové oblasti.

Poznamka: Maximalni doporucena
koncentrace doxorubicinu HCl je 5 mg/ml.
Koncentrace doxorubicinu HCl nad 5 mg/ml
vyznamné zvysuji viskozitu roztoku a komplikuji
manipulaci s mikrokulickami HepaSphere.
Maximalni doporucena koncentrace irinotekanu
je 20 mg/ml.

Pacientiim se znamymi alergiemi na neiontové
kontrastni latky mize byt pred embolizaci
nutné podat kortikosteroidy. Periproceduralni
péce o pacienty s nasledujicimi stavy si mize
vyzadat dalsi vysetfeni nebo bezpecnostni
opatieni:

«  Krvéciva diatéza nebo hyperkoagulace

«  Oslabeny imunitni systém

Poznamka: Pred navazanim doxorubicinu HCI
nebo irinotekanu do mikrokuli¢ek HepaSphere
si prostudujte navod k pouZziti pfislusného
léku, kde naleznete kontraindikace, varovani,
opatieni, mozné komplikace, davkovania
pokyny k dalsi péci o pacienta.

MOZNE KOMPLIKACE

Cévni embolizace je vykon spojeny s vysokym

rizikem. Kdykoli béhem zakroku nebo po ném

muze dojit ke komplikacim, mezi néz mimo

jiné patfi:

« postemboliza¢ni syndrom (napf. nevolnost,
zvraceni, bolest, horecka)

+ Unava a ztrata chuti

« hypertenze

«+  jaterni poruchy nebo selhani jater (véetné
anomalie jaternich enzymi a ascity)

«  komplikace spojené s katetrizaci napf.
hematom v misté vstupu, vznik srazeniny
na $pice katetru a jeji nasledné uvolnéni a
poranéni nervi a/nebo cév s naslednym
potenciadlnim poskozenim funkce dolni
koncetiny)

« ruptura cévy nebo léze a krvaceni

+  vazospazmus

- rekanalizace

« alergicka reakce na Iéky (napt. analgetika)

- alergicka reakce na neiontovou kontrastni
latku nebo emboliza¢ni material

« nechtény reflux nebo priichod mikrokulicek
HepaSphere do normalnich artérii v blizkosti
cilové léze nebo pfes |ézi do jinych artérii
¢i arterialnich lGzek jako napt. a. carotis
interna, a. pulmonalis nebo koronarni arterie

« plicni embolie v dusledku arteriovenézniho
zkratu

«  pleurélni vypotek

« ischemie v nechténém misté, véetné
ischemické cévni mozkové piihody,
ischemického infarktu (véetné infarktu
myokardu) a tkdriové nekrézy

«  okluze kapilarniho lGzka a poskozeni tkdné
(cholecystitida, cholangitida, pankreatitida)

« ochrnutiv disledku necilené embolizace
nebo ischemické poskozeni v dlisledku
otoku sousedni tkané

« slepota, ztrata sluchu a ztrata cichu

« reakce na cizi latku vyZzadujici zdravotnicky
zasah

« infekce vyzaduijici Iékarsky zésah (véetné
jaterniho abscesu)

. Umrti

- dalsiinformace naleznete v ¢asti Varovani

ZVETSENi OBJEMU

Mikrokulicky HepaSphere zvétsuji svij

objem béhem rekonstituce 0,9 % vodnym
roztokem NaCl a neiontovou kontrastni latkou.
Po hydrataci ve 100 % vodného roztoku

0,9 % NaCl nebo ve smési sestavajici z 50 %
neiontové kontrastni latky a 50 % vodného
roztoku 0,9% NaCl dojde pfiblizné za 10
minut ke 4 ndsobnému nardstu priméru
mikrokuli¢ek HepaSphere z jejich plvodniho
praméru za sucha. Napfiklad mikrokuli¢cky
HepaSphere s primérem pfiblizné 50-100
mikrometr( za sucha zvétsi po rekonstituci
dle nize uvedenych doporuceni svij priimér
na pfiblizné 200-400 mikrometr. Vzhledem
k urcité variabilité zvétseni objemu dané
charakteristikami vlastniho procesu mohou
mit nékteré mikrokuli¢cky HepaSphere po
rekonstituci velikost lehce vybocujici ze
stanoveného rozmezi. Lékar tudiz musi velikost
mikrokuli¢ek HepaSphere zvolit velice peclivé
dle velikosti cilovych cév na pozadované
urovni okluze v cévnim systému a charakteru
vodného roztoku.

Poznamka: Aby doslo ke spravné expanzi,

je nutné mikrokulicky HepaSphere smichat

s minimalné 10 ml roztoku doxorubicinu HCI
nebo fyziologického roztoku nebo s minimalné
5 mlirinotekanu. Mira zvétseni objemu
mikrokuli¢ek s navazanym doxorubicinem
HCl zavisi na mnozstvi léCiva navazaného

na produkt. Po navazani doxorubicinu HCI

do mikrokuli¢ek HepaSphere dojde k asi o

20 % nizsimu narustu velikosti nez po vlozeni
do ¢istého 0,9% vodného roztoku NaCl; po
navézani irinotekanu bude nérdst velikosti asi

121



030 % nizsi.

KOMPATIBILITA S KATETRY
Mikrokulicky HepaSphere Ize injekéné

3. Za neustélého jemného tlaku na jehlu
ve sméru proti zkoseni pomalu zavedte
jehlu vertikalné pfes gumovy uzavér.

podavat pomoci mikrokatetrti s nasledujicimi S
specifikacemi: \ !
Priblizny rozsah )
velikosti rekon-
stituovanych | Vnitini pra-
Suché mikrokulicek | mérkatetru | 4 Po pripravé peclivé zkontrolujte
(pm) (pm) (palce) roztok a ujistéte se, ze se v ném
nenachazi zadné kontaminujici
20-40 80-160 20,020 kousky gumy. Pokud se roztok zda byt
30-60 120-240 20,021 kontaminovany, nepouzivejte jej.
Poznamka: Doporucujeme pouzivat tupé jehly
50-100 200-400 >0,021 s odvzdusiovacim hrotem.
100-150 400-600 20,024 MIKROKULICKY HEPASPHERE LZE POUZIVAT
S NAVAZANYM DOXORUBICINEM HCI €I
150-200 600-800 >0,027
= IRINOTEKANEM NEBO BEZ NICH.
MOZNOST 1: PRIPRAVA NA EMBOLIZACI BEZ
. L LEKU (JEDNODUCHA)
NAVOD K POUZITI

Pred zavedenim katetru se mikrokulicky
HepaSphere musi rekonstituovat v souladu

s nize uvedenymi popisy pro MOZNOST 1,
MOZNOST 2 nebo MOZNOST 3.

«  Peclivé zvolte velikost mikrokulicek
HepaSphere dle velikosti cilovych cév na
pozadované urovni okluze v daném cévnim
systému a charakteru vodného roztoku. Viz

Priblizny ¢as rekonstituce pfi pouziti bez

navazaného léku je 10 minut.

« Naplnte stfikacku 10 ml vodného roztoku
0,9% NaCl. Pripojte stiikacku k jehle o
prameéru 20 G nebo vétsim.

«  Spravnou rekonstituci mikrokuli¢ek
HepaSphere zajistite nasledovné: uchopte

lahvi¢ku prsty horizontalné a nékolikrat s ni
otocte. Tim premistite suchy obsah lahvi¢ky

popis v ¢asti,ZVETSENI OBJEMU”.

«  Zkontrolujte kompatibilitu mikrokulicek
HepaSphere s katetrem o zamyslené
velikosti, ktery chcete pouzit. Viz tabulka
vyse.

«  Zkontrolujte baleni a ujistéte se, Ze neni
poskozené. Vnéjsi povrch lahvicky je
sterilni.

« Zapouziti aseptickych technik oteviete
odlepovaci folii od hrotu smérem k zadni
casti a folii zcela odlepte az k zakladné.
Opatrné vyklopte sterilni lahvicku do
sterilniho pole a vyhnéte se kontaktu
s jakymikoli ¢astmi, které byly uzaviené.

«  Mikrokulicky HepaSphere mohou byt
ulozeny mimo lahvicku. Z tohoto diivodu
je nutné s lahvickou manipulovat asepticky
mimo hlavni sterilni pole.

« Injekéni jehlu zavedte nasledujicim
zplisobem, abyste nezatlacili gumovou
zéatku dovniti:

1. Drzte jehlu zkosenou stranou otoc¢enou
nahoru a $picku nasmérujte sikmo proti

mistu vpichu. Zatlacte $picku proti
stfedu mista vpichu.

2. Jemnou silou ve sméru proti zkoseni
zatlacte jehlu do mista vpichu az do
polohy, kdy jiz nebude vidét patku
jehly. Davejte pozor, abyste patkou
Spicky jehly neseskrabli horni povrch
gumové zatky.

k bo¢ni sténe.

Poznamka: Oteviete pouze oteviraci uzavér.

Neodstranujte z lahvi¢ky zahnuty prstenec

ani zatku.

«  Opatrné zasunte jehlu stfikacku pres zatku
lahvicky. Nadale otacejte lahvi¢ku v prstech
ainjekci do ni aplikujte cely objem (10 ml)
rekonstitucni latky. Poté lahvicku dejte
do vertikalni polohy a opatrné vytahnéte
stiikacku s pfipojenou jehlou.

Poznamka: Lahvicka je hermeticky uzaviena.

Pokud nedojde k automatické aspiraci ze

stiikacky do lahvicky, opatrné ru¢né aspirujte

vzduch z lahvicky do stiikacky a poté injekéné
podejte rekonstitu¢ni tekutinu. Dodrzujte
pokyny ke spravné aspiraci a/nebo spravnému
odvzdu$néni definované ve schvalenych
protokolech vaseho zdravotnického zafizeni,
ulehdi vam to injekéni aplikaci rekonstitu¢ni
latky do lahvi¢ky. Pokud pred rekonstituci
provadite aspiraci vzduchu z lahvicky, davejte
pozor, abyste z lahvicky nenasali kulicky.

« Lahvi¢kou 5-10krat zatfepejte, aby se
tekutina dostala do kontaktu se zatkou.
Zajistite tak homogenni rekonstituci
mikrokulicek HepaSphere.

«  Pockejte minimélné 10 minut, aby
se mikrokulicky HepaSphere pIné
rekonstituovaly a zvétsily.

- Kaspiraci obsahu lahvi¢ky pouzijte
stiikacku o objemu 30 ml a jehlu o priméru
20 G nebo vétsim. Otocte lahvicku do
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vertikalni polohy dnem vzhiru. Vytahnéte
jehlu do polohy, ve které bude ponorena
do tekutiny, ale nebude uzaviena zatkou.
Aspirujte cely obsah lahvicky do stfikacky.
« Do strikacky obsahujici mikrokulicky
HepaSphere je nutno pridat 10 ml
neiontové kontrastni latky zajistujici
jejich vizualizaci pfi skiaskopii a suspenzi
mikrokulicek.
Poznamka: Pokud jste z lahvicky pred timto
krokem aspirovali vzduch, pred aspiraci jejiho
obsahu do ni vzduch stfikackou opét opatrné
pridejte. Ulehdite si tak aspiraci obsahu
lahvicky do sttikacky. Pokud neodeberete
veskery obsah, pridejte do lahvicky dalsi
vzduch a aspiraci zopakujte. Do stiikacky
mzete pfidat dalsi neiontovou kontrastni
latku nebo vodny roztok 0,9% NaCl a kulicky
tak vice naredit.
Poznamka: Mikrokulicky HepaSphere
rekonstituované dle vyse popsaného
postupu Ize po hydrataci pouzit v pfitomnosti
chemoterapeutickych latek jako cisplatina,
epirubicin, doxorubicin HCl, fluorouracil,
irinotekan a mitomycin.
Mikrokulicky HepaSphere jsou viak indikované
pro pouziti pouze s doxorubicinem HCl (viz
moznost 2 nize) nebo irinotekanem (viz
moznost 3 nize).

MOZNOST 2: PRIPRAVA K EMBOLIZACI
S NAVAZANYM DOXORUBICINEM HCI

VAROVANI: Doxorubicin HCI v lipozomélni
formé neni vhodny k navazani do mikrokulicek
HepaSphere.

Poznamka: Kapalny doxorubicin nechte pred
pouzitim temperovat na pokojovou teplotu.

Lyofilizovany doxorubicin HCl je nutné

rekonstituovat v 0,9% roztoku NaCl.

Navazani lyofilizovaného doxorubicinu

HCl solubilizovaného v 0,9% roztoku NaCl

do mikrokuli¢ek HepaSphere trva obecné

jednu hodinu. Mikrokuli¢ky HepaSphere

nepouzivejte, dokud nebudou plné
hydratované a zvétsené. Kinetika navazani
predem solubilizovaného doxorubicinu HCI
se muze lisit v zavislosti na koncentraci a pH
roztoku.

«  Zvolte vhodnou davku doxorubicinu HCl,
kterou chcete navazat do mikrokulicek
HepaSphere.

Poznamka: Maximalni davka doxorubicinu

HCl, kterou Ize navézat na 25 mg mikrokulicek

HepaSphere, je 75 mg. Pozadovanou davku

lyofilizovaného doxorubicinu HCl rozpustte ve

20 ml 0,9% injek¢niho roztoku NaCl.

NIKDY NEPOUZIVEJTE CISTOU VODU

Poznamka: Maximalni doporucena
koncentrace doxorubicinu HCl je 5 mg/ml.
Koncentrace doxorubicinu HCl nad 5 mg/ml
vyznamné zvysuiji viskozitu roztoku a komplikuji

manipulaci s mikrokulickami HepaSphere.

« Aspirujte 20 ml roztoku doxorubicinu
HCl do dvou samostatnych stiikacek o
objemu 30 ml. Kazda stiikacka o objemu
30 ml by méla obsahovat 10 ml roztoku
doxorubicinu HCI.

- Pripojte jednu ze stiikacek o objemu 30 ml
s 10 ml roztoku doxorubicinu HCl k jehle o
prameéru 20 G nebo vétsim.

«  Spravnou rekonstituci mikrokuli¢ek
HepaSphere zajistite nasledovné: uchopte
lahvicku s mikrokuli¢ckami HepaSphere
prsty horizontélné a nékolikrat ji otocte.
Tim pfemistite suchy obsah lahvicky k
bocni sténé.

« Poznamka: Oteviete pouze oteviraci uzavér.
Neodstranujte z lahvicky zahnuty prstenec
ani zatku.

« Opatrné zavedte jehlu jedné ze stfikacek o
objemu 30 ml's 10 ml roztoku doxorubicinu
HCl pres zatku lahvicky. Za neustalého
otaceni lahvicky v prstech vstiiknéte do
lahvicky celych 10 ml roztoku doxorubicinu
HCl.

«  Dejte lahvicku s mikrokulickami HepaSphere
do vertikaIni polohy. Opatrné vytdhnéte
stiikacku s pripojenou jehlou a ponechte
lahvicku stat 10 minut, aby se kulicky pIné
hydratovaly.

« Béhem 10minutové hydratace lahvicku
s mikrokuli¢ckami HepaSphere nékolikrat
obratte, aby tekutina pfisla do kontaktu
se sedou zatkou. Opakujte tento proces
jednou za 2-3 minuty, zajistite tak
homogenni rekonstituci mikrokulicek
HepaSphere.

Poznamka: Lahvicka je hermeticky uzaviena.

Pokud nedojde k automatické aspiraci

ze stiikacky do lahvicky, opatrné ru¢né

aspirujte vzduch z lahvicky do stiikacky a

poté injekéné podejte rekonstitucni tekutinu.

Dodrzujte pokyny ke spravné aspiraci a/nebo

odvzdu$néni definované ve schvalenych

protokolech vaseho zdravotnického zafizeni,
ulehdi vam to injekéni aplikaci rekonstitucni
latky do lahvicky. Pokud pred rekonstituci
provadite aspiraci vzduchu z lahvicky, davejte
pozor, abyste z lahvicky nenasali kulicky.

« Po 10minutové hydrataci pfipojte jehlu
o prdméru 20 G nebo vétsim k druhé
stfikacce o objemu 30 ml se zbyvajicimi 10
ml roztoku doxorubicinu HCl a zavedste ji
do lahvicky s mikrokulickami HepaSphere.
Aspirujte obsah lahvicky s mikrokuli¢ckami
HepaSphere do stiikacky o objemu 30
ml obsahujici zbyvajicich 10 ml roztoku
doxorubicinu HCI. Otocte lahvicku do
vertikdlni polohy dnem vzhiru. Vytahnéte
jehlu do polohy, ve které bude ponofena
do tekutiny, ale nebude uzaviena zatkou.
Aspirujte cely obsah lahvicky do stikacky.

Poznamka: Pokud je na sténé lahvicky stéle

nalepeno pfilis mnoho kuli¢ek, proplachnéte

lahvicku 2 nebo 3 ml fyziologického roztoku

a znovu aspirujte stiikackou obsahujici
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mikrokulicky HepaSphere.

« Nezjehlu vytédhnete z lahvicky s
mikrokulickami HepaSphere, ulozte
stiikacku do vertikélni polohy a jemné
zatlacte pist stiikacky smérem dold.
Odstranite tak veskery roztok, ktery se
mize nachézet v hrdle jehly.

« Namisto jehly nasadte na stfikacku uzaver
a nékolika otocenimi obsah stfikacky
rozmichejte.

«  Pockejte minimalné 60 minut, aby se
mikrokulicky HepaSphere navazaly
doxorubicin HCl. BEhem tohoto
60minutového intervalu je treba
stiikackou zatfepat kazdych 10-15 minut a

optimalizovat tak distribuci Iéku do kuli¢ek.

«  Pouplynuti 60 minut ponechte stikacku
volné stét, aby se kulicky usadily. Odstrante
veskery supernatant a zlikvidujte jej v
souladu se schvalenym protokolem vaseho
pracovisté.

« Do stiikacky o objemu 30 ml obsahujici
mikrokuli¢cky HepaSphere s navazanym
doxorubicinem HCl pfidejte minimalné
20 ml neiontové kontrastni latky. Vetsi
objemy roztoku mohou poskytnout lepsi
kontrolu nad zékrokem béhem embolizace.
Jemné stiikacku 2krat nebo 3krat zatfepte
a pockejte 5 minut, dokud nedoséhnete
homogenity roztoku.

Poznamka: Pred pouzitim nechte
rekonstituovany roztok kuli¢ek s
doxorubicinem vytemperovat na pokojovou
teplotu.

«  Pred jakoukoliv injekéni aplikaci je nutné
zkontrolovat, Ze jsou kulicky v suspenzi.
Pokud tomu tak neni, protfepanim
stiikacky obsah rozptylte.

MOZNOST 3: PRIPRAVA K EMBOLIZACI S
NAVAZANYM IRINOTEKANEM

Irinotekan Ize navazat pouze do mikrokulicek
HepaSphere o velikosti 20-40 pm, 30-60 pm
a50-100 pm.

Navazéni irinotekanu do mikrokulicek
HepaSphere potrva obecné 30 minut.

Mikrokulicky HepaSphere nepouzivejte, dokud

nebudou pIné hydratované a zvétsené.

«  Zvolte vhodnou davku roztoku irinotekanu,
kterou chcete navazat na mikrokulicky
HepaSphere. Maximalni davka irinotekanu,
kterou Ize navazat na 25 mg mikrokuli¢ek
HepaSphere, je 100 mg. Roztok irinotekanu
je standardné dostupny v koncentraci
20 mg/ml.

Poznamka: Pred pouzitim nechte irinotekan

vytemperovat na pokojovou teplotu.

« Aspirujte irinotekan do stfikacky pfipojené
k jehle o priméru 20 G nebo vétsim.

«  Spravnou rekonstituci mikrokuli¢ek
HepaSphere zajistite nasledovné: uchopte
lahvicku s mikrokuli¢ckami HepaSphere

prsty horizontélné a nékolikrat ji otocte.
Tim pfemistite suchy obsah lahvicky k
bocni sténé.

Poznamka: Oteviete pouze oteviraci uzavér.

Neodstranujte z lahvi¢ky zahnuty prstenec

ani zatku.

« Opatrné zavedte jehlu stiikacky obsahujici
roztok irinotekanu pres zatku lahvicky.

Za neustalého otaceni lahvicky v prstech
vstiiknéte do lahvicky roztok irinotekanu.

« Dejte lahvicku s mikrokulickami
HepaSphere do vertikalni polohy. Opatrné
vytahnéte stiikacku s pfipojenou jehlou
a ponechte lahvicku stat 30 minut, aby se
kuli¢ky pIné hydratovaly.

«  Béhem téchto 30 minut lahvicku s
mikrokulickami HepaSphere nékolikrat
protiepejte, aby tekutina pfisla do
kontaktu se Sedou zatkou. Opakujte tento
proces jednou za 2-3 minuty, zajistite
tak homogenni rekonstituci mikrokuli¢ek
HepaSphere.

Poznamka: Lahvicka je hermeticky uzaviena.

Pokud nedojde k automatické aspiraci

ze stiikacky do lahvicky, opatrné ru¢né

aspirujte vzduch z lahvicky do stiikacky a

poté injekéné podejte rekonstitucni tekutinu.

Dodrzujte pokyny ke spravné aspiraci a/nebo

odvzdu$néni definované ve schvalenych

protokolech vaseho zdravotnického zafizeni,
ulehdi vam to injekéni aplikaci rekonstitucni
latky do lahvicky. Pokud pred rekonstituci
provadite aspiraci vzduchu z lahvicky, davejte
pozor, abyste z lahvicky nenasali kulicky.

« Po 30minutové hydrataci a navazovani
pripojte jehlu o priméru 20 G nebo vétsim
ke stiikacce o pfislusné velikosti a zasunte ji
do lahvicky s mikrokulickami HepaSphere.
Aspirujte obsah lahvicky s mikrokulickami
HepaSphere do stiikacky. Otocte lahvicku do
vertikalni polohy dnem vzh(ru. Vytahnéte
jehlu do polohy, ve které bude ponotena
do tekutiny, ale nebude uzaviena zatkou.
Aspirujte cely obsah lahvicky do stiikacky.

« Nez jehlu vytdhnete z lahvicky s
mikrokulickami HepaSphere, ulozte
stikacku do vertikdlni polohy a jemné
zatlacte pist stfikacky smérem dold.
Odstranite tak veskery roztok, ktery se
muze nachazet v hrdle jehly.

« Namisto jehly nasadte na stfikacku uzavér
a nékolika otocenimi obsah stfikacky
rozmichejte.

« Tésné pred pouzitim pridejte do stiikacky
s mikrokuli¢ckami HepaSphere s navazanym
irinotekanem stejny objem neiontové
kontrastni latky.

Poznamka: Pred pouzitim nechte

rekonstituovany roztok kulic¢ek s irinotekanem

vytemperovat na pokojovou teplotu.

«  Pouziti vétsiho objemu neiontové
kontrastni latky muze vést k uvolnéni
irinotekanu do supernatantu.

« Jemné stiikacku 2krat nebo 3krét zatfepte
a pockejte 5 minut, dokud nedoséhnete
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homogenity roztoku.

«  Pred injek¢ni aplikaci se ujistéte, Ze jsou
mikrokuli¢ky suspendované. Pokud tomu
tak neni, nékolikrat stfikacku protiepejte a
rozptylte tak jeji obsah.

« Neodstranujte supernatant.

POKYNY K PODANI

« Nazakladé snimkd o vysokém rozliseni
peclivé vyhodnotte cévni sit spojenou s
cilovou lézi.

Poznamka: NeZ za¢nete s embolizaci, ujistéte

se, ze dand oblast neobsahuje arteriovenézni

zkraty.

«  Standardnimi technikami zavedte aplikacni
katetr do cilové cévy a Spicku katetru co
nejblize k cili embolizace.

«  Kpodavani jednoduchych mikrokulicek
HepaSphere nebo mikrokulicek s
navéazanym doxorubicinem/irinotekanem
poutzijte injekéni stiikacku o maximalnim
objemu 3 ml. Doporucujeme pouzit
injekéni stifkacku o objemu 1 ml.

«  Aspirujte smés mikrokulicek HepaSphere
do injek¢ni stikacky.

«  Lze pouzit dvé metody alikvotniho
rozdéleni embolizacni latky:

« Moznost 1: Ke stiikacce obsahujici
jednoduché mikrokulicky HepaSphere
nebo mikrokuli¢ky s navazanym
doxorubicinem/irinotekanem a k infuznimu
mikrokatetru pfipojte trojcestny uzaviraci
kohout a pomoci stiikacky o objemu 1 ml
provedte pies otevieny port trojcestného
uzaviraciho kohoutu injekéni aplikaci.
Moznost 2: Ze stiikacky Ize postupné
odebirat alikvotni dily jednoduchych
mikrokuli¢ek HepaSphere nebo
mikrokuli¢ek s navéazanym doxorubicinem/
irinotekanem do injekéni stiikacky o
objemu 1 ml pfes trojcestny uzaviraci
kohout, ktery nenf pfipojeny k infuznimu
katetru. Stfikacku o objemu 1 ml obsahujici
jednotlivé alikvotni dily Ize poté nezavisle
pfipojit k infuznimu mikrokatetru a podat
jeji obsah.

«  Protiepavanim stiikacky udrzujte smés
mikrokuli¢ek HepaSphere v homogenni
suspenzi.

«  Pod neustélou skiaskopickou kontrolou
pomalu podejte alikvotni dil mikrokuli¢ek
HepaSphere. Nepouzivejte velkou silu
a nepodavejte latku v pulzech. Rychlost
aplikace by méla dosahovat pfiblizné 1 ml
roztoku mikrokuli¢ek za 1 minutu. Injekéni
aplikaci provadéjte vyhradné za volného
pratoku a sledujte, zda nedochézi k refluxu.

Poznamka: Reflux embolizacnich kulicek maze

vést k okamzité ischemii necilovych tkéni a cév.

«  Pokud dojde pfi aplikaci jednoduchych
mikrokuli¢ek HepaSphere nebo
mikrokulicek s navazanym doxorubicinem/
irinotekanem k zastaveni toku v aplika¢nim
pediklu, pockejte alespon 5 minut. Po
uplynuti této doby provedte selektivni

angiogram a zkontrolujte zastaveni
antegradniho toku.

«  Pokud nedoslo k zastaveni antegradniho
toku, pokracujte v aplikaci pod
skiaskopickou kontrolou az do dosazeni
pozadované devaskularizace.

« Po dokonceni aplikace mikrokuli¢ek
HepaSphere vytdhnéte katetr za neustalé
jemné aspirace, aby nedoslo k uvolnéni
ptipadnych rezidualnich mikrokulicek
HepaSphere, které se mohou stéle nachazet
v luminu katetru. Katetr po vytazeni
zlikvidujte, nepouzivejte jej opakované.

« Vsechny oteviené lahvicky nebo nepouzité
mikrokulicky HepaSphere zlikviduijte.

UPOZORNENI

Pokud se katetr ucpe nebo narazite-li pfi
aplikaci mikrokuli¢ek na vyznamny odpor,
nepokousejte se katetr proplachnout pod
nadmérnym tlakem. Mohlo by dojit k refluxu
emboliza¢niho materialu s naslednou
necilenou embolizaci. Vytahnéte katetr za
jemné aspirace a zlikvidujte jej.

UCHOVANI/SKLADOVANI/LIKVIDACE

«  Mikrokulicky HepaSphere je nutné
uchovavat pfi pokojové teploté na
suchém tmavém misté v jejich pdvodnich
lahvickéch a obalu.

« Pouzijte do data uvedeného na oznaceni.

« Nesterilizujte opakované

«  Porekonstituci ulozte roztok mikrokuli¢ek
HepaSphere v prosttedi o teploté 2 az
8 °C. Spotiebujte do 24 hodin, pokud
jej nepoutzijete ihned. Mikrokulicky
HepaSphere neuchovavejte po pridani
kontrastni latky.

Poznamka: Bylo prokazano, ze mikrokulicky

HepaSphere bez navézaného doxirubicinu HCI,

které nebyly smichany s kontrastni latkou, jsou

fyzicky a chemicky stabilni po dobu 15 dn(,
pokud jsou skladovany pfi teploté 2-8 °C.

«  Po pouziti musi byt mikrokuli¢ky
HepaSphere zlikvidovény podle
nemochnicnich pravidel pro kontaminovany
odpad.

INFORMACE O PORADENSTVi PRO

PACIENTY

«  Pacienti musi byt pred embolizaci jasné
informovani o tom, kdo jim bude po zékroku
poskytovat péci a koho maji po embolizaci
kontaktovat v pfipadé nouze.

« Pacienti podstupujici embolizaci musi
byt sezndmeni s moznymi pfinosy, riziky
a nepfiznivymi udalostmi spojenymi
s embolizaci. Pacienti by si méli zejména
uvédomit, Ze existuje moznost, Ze se jejich
ptiznaky po embolizaci nezlepsi.
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Barevny kéd

Velikost suchych (ora ani Mnozstvi mikrokuli¢ek
produkti (um) Stitku) (mg) Oznaceni
< 25 V125 HS
2040 Seda 50 V150 HS
F— 25 V225 HS
30-60 Oranzovéa 50 V 250 HS
— 25 V325HS
50-100 Zluta 50 V350 HS
. 25 V525 HS
100-150 Modré 50 V550 HS
. 25 V725HS
150-200 Cervena =0 V750 HS

Poznamka: Mikrokulicky HepaSphere
20-40 pm (velikost suchého produktu) se
prodavaji pod dvéma nézvy: Mikrokulicky
HepaSphere a mikrokulicky HepaSphere Q2.

INFORMACE NA OBALU

L

Vyrobce

Datum vyroby: RRRR-MM-DD

Spotiebujte do: RRRR-MM-DD

r
[ [Ka

Cislo sarze

Katalogové ¢islo

Nesterilizujte opakované

® ® @

Nepouzivejte, pokud je obal poskozeny, a ¢téte ndvod k pouziti

>/‘§ Chrante pted slune¢nim svétlem
T Uchovavejte v suchu
® Na jedno pouziti
A Upozornéni
y;( Nepyrogenni
Sterilizovano ozafenim
Zdravotnicky prostfedek
Jedinecny identifikator prostiedku
Systém jednoduché sterilni bariéry s ochrannym vnitfnim obalem
[E Prectéte si ndvod k pouziti
'i‘? Identifikace pacienta
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+
'En Zdravotni stiedisko nebo lékaf

Datum

Webové stranky s informacemi pro pacienty

C€ Logo oznaceni CE - identifikace oznameného subjektu: 0459

’/. Velikost suchych mikrokulicek / velikost hydratovanych mikrokulicek

V Evropské unii plati, ze jakékoli zdvazna nezadouci piihoda, ke které doslo v souvislosti s prostied-
kem, musi byt nahlasena vyrobci a pfislusnému organu daného clenského stétu.
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Bulgarian

HepaSphere-
Mwukpocdepu

NHCTPYKLIMN 3AY PEBA

NPEAHA3HAYEHUE

Mukpocdepute HepaSphere™ ca

npepj| 3a n3no| npun
emﬁonmaaumﬂ Ha KpbBOHOCHW CbAoOBe.

MOKA3AHUA 3A YITOTPEBA
Mukpocdepute HepaSphere™ ca
npeAHa3HaueHn 3a ynotpeba cbe uu
6e3 BbBeX/JaHe Ha flokcopybuumH HCl 3a
TepanesTUYHN NN NpegonepaTueHU Luenu npu
cnefHuUTe npoueaypu:
«  Em6onusauus Ha xenatouenynapeH
KapuuvHom
« Em6onusauyusa Ha meTacTasu Ha
YyepHusa Apo6.

Mukpocepute HepaSphere, 3apepenu ¢

VIpUHOTEKaH, Ca NpefjHa3HaueHn 3a ynotpeba

npu:

+  Em6onu3aums Ha MeTacTaseH KonopeKTaneH
pak (MKPK) Ha uepHusa apo6.

OMNUCAHUE

Mukpocdepute HepaSphere ca yact ot
cepuATa eMBONMYHYM areHTV Ha OCHoBaTa Ha
naTeHTOBaHM TexHonorun. Mukpocpepute
HepaSphere ca 6rocbBMeCTUMM, XUAPODUIHY,
Hepe3opbupyem, pasLIMpABALLN Ce 1
eAHo06pasHu MuKpochepn. Mukpocdepute
HepaSphere ce pasayBat nop Bb3aeiicTBLETO Ha
BOAHM pa3teopu. Mukpocdepute HepaSphere
MOXe Aa ce 13ron3Bart cnabu (6e3 nekapcrsa)
VNN MOXKe [1a Ca 3apefieHI C [JOKCOPYGULIMH
wnn I/IpI/IHOTeKaH.Te ce npeanarat B pas/inyHn
pasmepu.

Cyxu
(pm)
Mukpocdepute HepaSphere ca HanpaseHu

oT 100% NonuMBMHMA (anKoxXosn-Ko-HaTpres
akpunar).

20-40

30-60 | 50-100 |100-1 50|150-200|

TABJINLIA HA MATEPUAJIUTE HA
WMMAAHTUPYEMOTO U3AENUE

HuBo Ha
Mpoabmkun-
eKcnosuyma Ha
Ma'l'eplllall TEeNHOCT Ha
nauyueHTa
ekcnosuyma
(32 eguiH dpnakoH)
MonuenHun
Jbnrocpoyunun 25 mg vnn
QANKOXO0N-KO-Ha-
(> 30 aHn) 50 mg
TEVIEB aKEVI"IaT

OMAKOBKA HA U3AENTUETO
Mukpocdepute HepaSphere ce cbabpat
B cTepuneH, 10 ml dnakoH, c ropprpaHa
Kanauka, OrnakoBaH B XepMeTV3MpPaH MinK.
Cbabpxanue: 25 mg unm 50 mg cyxu

mukpocdepmn HepaSphere Ha eant dpnakoH,
KOWTO Ce PEKOHCTPYWpaT npeau ynotpeba.

KNUHNYHA EQOEKTUBHOCT

Mukpocdepute HepaSphere ca npoektupanu
3a KOHTPONMPaHa, LiefieBa eMGoNM3aLma.
Mukpocdepute HepaSphere ca
Hepe3opbupyem, AbAroTpaeH UMNNAHT,

KOWTO NpefocTaBs NocToAHHa

embonusauua. Mukpocdepute HepaSphere

Ca MpUCNoco6UM 1 pasLuMpABaLLm ce
MuKpocdepu, KOUTo afanTpaT mopponorvata
CV KbM LiefIeBUTe Cb0BE, M03BONABANKM
MbAHO 3anyLIBaHe Ha KpbBOTOKa. OTHeMaHeTo
Ha KpbBOCHaGABAHETO Ha TyMOpa BOAM A0
TyMOpHa HeKpo3a.

Mukpocdepute HepaSphere morat ga

6bpaat 3apeaeHu ¢ gokcapybuumH HCl unn
VPVHOTEKaH 1 MOTaT Aja 0CBOBOXaBaT
N1eKapCTBOTO NIOKASIHO B MACTOTO Ha
embonusauus. Mopaau cunHata cn
npucnocobumoct mrkpocdepute HepaSphere
NpPefoCTaBAT ONTUMasNieH KOHTaKT MeXay
TAXHATa NOBbPXHOCT M CTeHATa Ha CbAa,
ynecHaBaiiku udysnaTa Ha 1eKapcTBOTO B
Tymopa.

KIUHUYHWX NON3n

Emb6onusaumata ¢ mukpocdepute HepaSphere

€ MUHUMaANHO NHBA3NBHO NeYyeHne, KoeTo e

edeKTnBHO 3a:

« 3abaBsHe Ha NporpecuATa Ha
3abonABaHeTo 1 yBennyaBaHe Ha
NpeXxnBAemocCTTa Npu NauneHTn c
xenatoLenynapeH KapLMHOM 1 MeTacTasu
B YepHuA pob

« 3abaBsHe Ha NporpecuATa Ha
3abonABaHeTo 1 yBennyaBaHe Ha
NpeXxnBAemocCTTa Npu NauneHTn c
xenatoLenynapeH KapLMHOM 1 MeTacTasu
B YepHwA pob

3a Korue Ha TeKyLLoTO pesiome 3a
6e30MacHOCTTa 1 KNMHUYHOTO Aelictaue (SSCP)
3a EBpona 3a ToBa u3fjenvie, Mona, nocetete
eBporeiickaTa 6asa jaHH 3a MeANLIMHCKUTE
n3genua (Eudamed), KbaeTo e HamepuTe
Bpb3Ka KbM 6a308uia UDI-DI. https://
ec.europa.eu/tools/eudamed. bazos UDI-DI:
088445048755E9.

[lpyra Bb3MOXHOCT € ja U3TernuTte Konue Ha
SSCP ot: https://www.merit.com/sscp/

MATHUTHO-PE3OHAHCHA TOMOTPA®UA
Mukpocdepute HepaSphere ca HanpaseHu
OT aKpu/ieH Konosmmep 1 ca CbBMeCcTUMn ¢
AQPEHO-MarHNTeH pe3oHaHc (IMP).

NMPOTUBOMOKA3AHUA

«  [auneHTn C HENOHOCUMOCT KbM
npoLeaypu Ha BacKyapHO 3anyLuBaHe

« BackynapHa aHaTOMVA MU KPbBOTOK,
Bb3MPEnATCTBALYM MPABUNHOTO NOCTaBAHE
Ha KaTeTbp W1 eMBOINYHA UHXEKLMA

«  Hanuuve unn nogospetre 3a Basocnasbm
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Hanuuvie nnu BepoATHO passuTie Ha
KPbBOW3NB

Hanuuuie Ha TeXKO aTepoMaTo3HO
3abonsasaHe

Hannuve Ha KonatepanHu CbAoBU
NbTULLA, KOUTO NOTEHUMANHO 3acTpallasat
HOpPMaJIHUTE TePUTOPUM MO BPeME Ha
embonusayms.

ApTEpPVIOBEHO3HN WHHTOBE C UHTEH3MBEH
noToK 1A GrUCTynn ¢ pasmep Ha
NYMUHANHWA anameTsbp, KOWTO e No-ronsm
OT U3bpaHua pasmep Ha MuKpochepute
HepaSphere

Cbl0BO CHMNPOTUBIEHWE, NEPUPEPHO

Ha 3axpaHBalLuTe apTepum, KOeTo
Bb3MPenATCcTBa NPOXOAUMOCTTA Ha
mukpocdepute HepaSphere B nesusata

[la He ce n3non3sa B 6enopApobHa Backynatypa,
BaCcKynaTypa Ha KOpOHapHaTa 1 LieHTpanHara
HepBHa cucTema

W3BecTHa HyBCTBUTENIHOCT KbM NOANBUHWUI
aNKoXOS-Ko-HaTpueB akpunat

NPEAYNPEXAEHUA

Pa3mepbT Ha MuKpocdepute HepaSphere
TpAbBa Aa ce n3bepe cnep pasrnexaaqe Ha
apTepuoBEHO3HWA aHrnorpadcku obpas.
PasmepbT Ha MuKpocdepute HepaSphere
TpsAbBa fa ce n3bepe KakTo crnopes
pa3mepa Ha Cbja, 3axpaHBaly LienTa, Taka n
C Len a ce NpefoTBpaTU NPeMNHaBaHeTo
OT apTepuATa 40 BeHaTa.

Hskown mukpocdepn HepaSphere morat

Aa UMaT HE3HAYUTENHU OTK/TIOHEHUA OT
rpaHNLMTE, Taka Ye eKapAT TpAGBa Aa

e cnrypeH, ye e n3bpan BHUMATeNHO
pa3mepa Ha muKkpocdepute HepaSphere

B CbOTBETCTBYE C pa3mepa Ha TapreTHuTe
Cb/10BE MPY ENaHOTO HUBO Ha 3aryLuBaHe
BbB BacKy/aTypara 1 cfiefj pasmiexaaHe Ha
apTepUOBEHM3HUA aHrorpadckm obpas.
Mopaau 3HauMMKTe YCNOXHEHNA Ha
HeTapreTHaTa eM6onmn3auua Tpabsa fa

ce neﬁcma W3KNIOYNTENHO BHUMATENHO
npwvi NpoLieaypw, KOWUTO BKIIIOYBAT
eKcTpakpaHuanHata UMpKynayua okono
rnaBata U WIATA, 1 fIeKapAT TpAbBa
BHMMaTENTHO Aa npeLeHABa NoTeHUanHnTe
M0/1311 OT M3M0/13BaHETO Ha eMGOoAM3aLA
CrPAMO PYICKOBETE 11 Bb3MOXHM YCIOKHEHUA
OT npoueayparta. Te3n ycnoxHeHva morat
[1a BKNIOUBAT OCslensBaHe, 3aryba Ha cyxa,
3ary6a Ha OGOHAHWNETO, Napanu3a v CMbPT.
naLlVIeHT'bT MOXe fia NoNYyUU TEXKN KOXHU
yBpeXaaHnsA BCIeACTBME Ha 0BbYBaHE
npu NPOABLIKUTENHN NEPUOAN Ha
$nyopoCKOmNCKo Bb3AENCTBIE, NALUEHTH
C ronemu TefnieCHN pasmepu, brinosu
paavorpadpckm NpoeKLymn n MHOrokpaTH!
LMK Ha 06pasHa AMarHoCT1Ka unu
pagviorpadus. Hanpasete cnpaska

C KITNMHUYHNA NMPOTOKO Ha Baweto
3aBe/jeHue, 3a [ja Ce rapaHTupa, ye 3a
BCEKN cneumd)mqen TN U3NBAHABAHA
npoLeaypa ce npunara TouHara o3a Ha
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obnbyBaHe.

Moxe f1a 6bjie OTNIONEHO Pa3BUTUETO Ha
yBpex/iaHe BCefCTBYE Ha 06/TbYBaHE Ha
nauuerTa. MauneHTnTe TPAGBaA Aa Nonyyat
NHCTPYKUMW OTHOCHO NoTeHUmanHuTe
edeKTr OT 06NbUBAHETO, CbOUTUATA, HA
KoWTO TpsAbBa Aa 06pbLYAT BHUMaHNE

N NNLETO 3@ KOHTAKT Npu pa3BuTue Ha
CcMMATOMK.

Mukpocdepute HepaSphere HE TPABBA
[1a ce PeKOHCTpyMpaT B CTepuansnpaHa
BOJa 33 VHXEKTMPaHETO. PeKOHCTpyMpaHe
B CTepUNM3MpaHa Bofja MOXe Aa AoBeAe A0
eKCTeH3VBHO HalyBaHe, KOETO Liye joBefje
0 CUJTHO 3aTPYHEHO VHXeKTUpaHe Ha
MuKpocdepute HepaSphere nnu moxe ga
npeaoTBPaTV MHXeKTUpaHeTo.

He pekoHcTpympaiite Mukpochepute
HepaSphere c Lipiodol / Ethiodol.
O6bpHeTe BHUMaHME Ha Npu3HaLy 3a
HeTapreTHa emb6onusauws. o Bpeme

Ha NHXEKTMPAHEeTO BHUMATeTHO
MOHUTOPVPaWiTe XN3HEHWUTE NpU3HaLn

Ha nauumeHTa, 3a Aa Bknounte Sa02
(Hanp. xunokcus, npomeHu Ha LIHC).
O6mucneTe npeKkbcBaHe Ha npoLieaypara,
n3cnenBaHe 3a Bb3MOXHO LWWbHTUPaHe nnun
yBeNMyeH pasmep Ha MUKpochepuTe, ako
NauneHTbT Ma NpU3Haun Ha HeTapreTHa
eM60ﬂI/I33L|VIF| nnun ce pasBUAT CUMNTOMN.
O6mucneTe HamaneH pasmep Ha
MUKpOChepuTe, ako Mo Bpeme Ha
VIHKEKTIPaHETO Ha MUKpOChepuTe He ce
nokasBat 6bp30 aHrnorpadCky faHHN 3a
embonmsaymnaTa.

MpepynpexpeHns oTHOCHO ynoTpe6ata Ha
Manku mukpocdepu:

Heo6xogumo e BHUMaTenHo obmMucnaHe
BCEKMU ITbT, KOraTo ce MnaHnpa ynotpebara
Ha eM6oIMYHN areHTn, KOUTo Ca € No-Manbk
[INameTbp OT Bb3MOXKHOCTTA 3a pe3osioLns
Ha BawweTo o6pa3sHo o6opyaBaHe.
Hanunuueto Ha apTeproBeHO3HM
aHaCTOMO3M, CbJOBY Pa3K/IOHEHWA, KOUTO
BOAAT flaney oT TapreTHaTa ob6nacT, unm

Ha HernpefBUAEHU Cb/j0BE, KOUTO He ca
3abenAzaHn npegn embonusaumaTa, Moxe
[1a loBe/ie /10 HeTapreTHa eMGonm3aumsa n
TEXKN YCITIOXKHEHWA.

Mukpocdepu ¢ pasmep noa 100
MUKpOHa UMaT yBefnyeHa BepOATHOCT
3a NpeKbCBaHe Ha LMpKynauvaTa o
[MCTanHaTa TbKaH. Ynotpebata Ha
MUKpOCdepm C No-mMabK pasmep Boan
A0 yBenMYyeH noTeHyman 3a NCXeMNUYHoO
yBpexnaaHe 1 e Heo6XxoAVMO Aa ce
06MUCAT NOCEACTBUATA OT TOBA
yBpexnaaHe npeay em6onnsaymaTa.
MoTeHyManH1Te NocNeaCcTBUA BKNOUBAT
nopyBaHe, HeKpo3a, Napanu3sa, abcuec
n/Unun no-cuneH NnocTemMbonM3aLoHeH
CUHAPOM.

MopyBaHeTo cned em6onM3aLmMsa Moxe

Aa foBefe A0 NCXeMUA Ha TbKaHTa



B CbCE/ICTBO C TapreTHata 06/acr.
Heobxoanmo e aa ce B3emaT MepKy 3a
M36ArBaHETO Ha UCXEMIA NPY TbKaH
C HEMOHOCUMOCT, KOATO He € LiefneBa,
Hanpumep HepBHa TbKaH.

MPEAMA3HUN MEPKU

Mukpocepute HepaSphere Tpabsa fa ce
V3M10/13BaT CaMO OT fieKapw, 0by4eHu 3a
npoLeaypuTe Ha BacKynapHa em6onusaums.
Pa3mepbT 1 KOSIMYECTBOTO Ha MMKpOChepuTe
TpA6Ba Aa ce n36mpat BHUMATENHO B
CbOTBETCTBYIE C IE3MATA, KOATO Lie Gbae
TPeTrpaHa, 1 NOTeHUManHOTO Hannyne Ha
wbHTOBe. CamMo fleKapAT MOXe Aa MpeLieHn
Halt-MofXOAALLOTO BpeMe 3a CrimpaHe Ha
VHXeKTVpaHeTo Ha MukpocdepuTe HepaSphere.

He n3nonsBaiite NpoAyKTa, ako GNakoH®T,
Kanaykara uim NAnKbT ca noBpeaeHi.

Camo 3a ynotpe6a npu enH nayneHT
-Cop ce foCTaBA CTef

- B H1Kaksu cnyvyaun fa He ce ©3non3sa
MOBTOPHO, fla He ce 06paboTBa NOBTOPHO UK
CTepUnNM3Npa NOBTOPHO CbAbPXKAHUETO Ha
$nakoH, KorTo e 6un oTBopeH. MoBTOPHOTO
n3non3BaHe, NOBTOpHaTa 06paboTka nnn
NOBTOPHaTa CTePUAN3ALIMA MOXE A HapyLLM
CTPYKTypHaTa LANoCT Ha U3fenneTo u/unu

[1a joBefie 10 HEM3MPABHOCT, KOATO OT CBOA
CTpaHa fla IpUYUHI HapaHABaHe, 3abonABaHe
VAN CMBPT Ha naumeHTa. [MoBTopHaTa
ynotpeba, noBTopHaTta 06paboTka nnu
NOBTOPHaTa CTePUNN3ALIMA MOXKE CbLUO

TaKa Aa Cb3fjafiaT PUCK OT 3aMbpCABaHe Ha
n3penveTo U/vinu Aa AoBEAAT 0 MHPEKTUpaHe
nnn KpbCTocaHa VIH¢eKLl,I/Iﬂ Ha naymeHTn,
BKJTIOUMTESHO, HO HE Camo, NpeaaBaHe

Ha nHdekymnosHo(n) 3abonasare(us) ot

e[JUH NaLMeHT Ha ApYr. 3aMbpcABaHETo Ha
V3[jeNNeTo MOXe fla A0Befe A0 HapaHABaHe,
3abonABaHe UM CMBPT Ha NauyeHTa. Bcuukn
npoueaypu TpAGBa fja ce N3BbPLLBAT B
CbOTBETCTBYE C Of0BPEHMTE acenTUUHN
meToan.

Mukpocdepute HepaSphere HE TPABBA
Aace TBT opwr

cyxo cbcTosiHMe. Te TpAbBa fa 6baaT
PeKOoHCTpyMpaHu npeam ynotpeda.
Mukpocdepute HepaSphere ce pasaysat 8bB
BOJEeH pa3TBop. PasmepbT Ha pasfyBaHeTo
3aBMCK OT IOHHATa KOHLIEHTPaLUA Ha
pasTBopa. BuxTe Touka,lMPOLIEC HA
HAZYBAHE".

Mukpocdepute HepaSphere ce cBusat n
morat Aa 6bAaT HXEKTUPaHW NecHo npes
MUKpOKaTeTpu. Bbnpeku ToBa MHXEKTUpaHeTo
Ha Mukpocdepu HepaSphere npegu TAXHOTO
MbJIHO HajlyBaHe MOXe Ala JoBe/ie 0 Heycnex
npu 4OCTUraHETO Ha XenaHaTa uen Ha
embonmn3ayuaTa 1 BbamoxKHa embom3aums Ha
no-ronAma TbKaHHa o6nacr.

3abenexka: MakcvmanHata npenopbunTenHa

KOHLeHTpauma Ha fJokcopybuuyuH HCl e 5
mg/ml. KoHLeHTpaLuy Ha AOKCOPYOULINH

HCl Hag 5 mg/ml 3HauuTenHo ysennyasar
BICKO3MTETa Ha Pa3TBOPA 1 ro 3aTpyAHABAT
npu obpaboTkata Ha MuKpochepute
HepaSphere. MakcvmanHata npenopbuntenta
KOHLIEHTPaLWA Ha upurHoTeKaH e 20 mg/ml.

naLlVIeHTI/I C U3BECTHM aneprum Kbm

HeOHW3MPaHN KOHTPACTHY BelLecTBa

moraTt fa U3ncKBaT KopTukocTeponan

npepv emGonusayuaTa. OkassaHeTo Ha

nepunpoueaypHa nomMoLy npu nayneHTn

CbC ClefHUTE CbCTOAHUA MOXeE 1 U3MCKBa

AOMNB/IHUTENTHN OLUEHKN Nnn NnpefnasHn MepKn:

«  KvpsAuwa anatesa unm xunepkoarynatmsHo
CbCTOAHME

«  WmyHokomnpomuc

3a6enexka: AKo 3apexaate Mukpocdepu

HepaSphere mukpocdepu ¢ gokcopybrumH

HCl unu npnHotekaH, npeaw ynotpebara

npoueTeTe CbOTBETHaTa HPOPMALVA 3a

ynoTpeba Ha nekapcTBOTO 3a UHPOpPMaLMATa

OTHOCHO MPOTVBOMOKA3aHNSA, NPEAYNPEXAeHA,

npeanasHn MepKn, Bb3MOXKHU YCIOXKHEHNA,

A03MpaHe 1N KOHTPO Ha NayueHTa.

Bb3MOXHU YCNIOXKHEHUA

BackynapHata emM60/1113aLi1A € BUCOKOPUCKOBa

npoteaypa. Bbe Bcekn MOMEHT Mo Bpeme Ha

Wnu cnep npoleaypara morat Aa ce nosyvar

YCNOXHEHMA, KOUTO MOraT fja BK/II0OYBAT, HO He

Ce orpaHuyaBar o, CegHuTe:

« [octembonu3aynoHeH CHAPOM
(kaTo rafjeHe, NoBpbLUaHe, 60s1Ka, BUCOKa
Temnepartypa)

«  Ymopa v 3ary6a Ha anetut

«  XvnepToHusa

«  YepHoppobHW HapyLeHNs (BKIIOUUTENHO
aHOManun Npu YepHOAPOGHNTE eH3UMU
nacuuT)

«  YCnoxHeHus, CBbP3aHm C KateTepu3aLmaTa
(Hanp. XeMaToM B MACTOTO Ha BbBEX/jaHe,
o6pa3syBaHe Ha CbCMpPeK NPy Bbpxa Ha
KaTeTbpa 1 NOCNeABaLLO N3MecTBaHe v
HEPBHY U/UNn LMPKYNaTOPHN yBPeXAaHNS,
KOWTO MOraT Aia fjloBe/jaT 10 yBpeXaaHe Ha
Kpaka)

« PynTypa Ha Cbj unu nesua n KpbBOU3NUB

- Basocnasbm

« PekaHanusauusa

. Aneprqua peakuyma KbM MeKaMeHTn
(Hanp. aHanreTVYHU NeKkapcTsa).

« AnepruyHa peakuusa KbM HEOHHO
KOHTPaCTHO BeLeCcTBO Unn embonunyeH
matepuan

« HexenaH pednykc unu npemmHaBaHe Ha
MuKpocdepute HepaSphere B HopmanHn
apTepuu B CbCeACTBO C TapreTHaTa nesus
WAV Npes nesuATa B Apyru aptepun unm
apTepuanHu pyca, Kato BbTpellHaTta
KapoTuaHa apTepus, 6enoapobHata unu
KOpOHapHara uipKynauua

« bBenoppobHa embonua nopagun
apTepPUOBEHO3HO LWBHTVPaHe
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MnespaneH nsnus

McxeMna Ha HeXenaHo MecTornomnoXeHue,
BK/IOYUTENHO NUCXEMUYEH NHCYNT,
ncxemyyeH UHGapKT (BKIOUUTENHO
MVOKapAeH NHPapPKT) 1 TbKaHHa HEeKpo3a
3anylwBaHe Ha KanunapHOTO Pycsio

1 TbKaHHO yBpexaaHe (XoneuucTut,
XONaHMUT, NaHKpeaTmnT)

Mapanusa B pesynTaT Ha HeTapreTHa
embonm3aLma NN NCXEMUYHO yBpeXaaHe
OT OTOK Ha CbCeHa TbKaH

OcnensBaHe, 3aryba Ha cyxa 1 3aryba Ha
oboHAHETO

Peakuuu KbM 4yXa0 TANO, N3NCKBaLLW
MeAnUMHCKa Hameca

NHdeKuyma, nsnckBala MeauUmHCKa
Hameca (BKMlounTenHo abeuec Ha YepHUA
Apo6)

CmbpT

JlonbaHuTtenHa nHGopmayua ce Cbabpxa B

paspena,lpepynpexaenna”

MPOLIEC HA HAYBAHE

Mukpocdepute HepaSphere ce HapysaT no
BpeMme Ha pekoHcTpympate ¢ NaCl 0,9% BoaeH
pa3sTBOP ¥ HEMOHHO KOHTPACTHO BELLECTBO.
Korato ce xuapatupat 8 100% NaCl 0,9%

BOJleH pa3TBop 1nn 50% HeMOHHO KOHTPACTHO

Bewectso 1 50% NaCl 0,9% BopaeH pasTsop,
MuKpocdepute HepaSphere ce paswupasat
C OKOS0 4 MbTU OPUTMHANHUA CU CYX
AnameTbp 3a 0Koso 10 MuHyTW. Hanpumep,
muKpocdepm HepaSphere ¢ iuameTbp
npuéansuTenHo 50-100 MAKPOHa B CyXOTO Cn
CbCTOAHNE LLe ce HaayAT o okono 200-400
10 Bpeme Ha PEKOHCTPYMpPaHeTo Criopes
npenopbKuTe no-gony. Mopaan BbTpeLHo

NPUCHLYMTE Pa3NNYUA B NPOLECa Ha HadyBaHe

HAKon MuKpocdepmn HepaSphere we nmat
He3HaynTeNIHV OTK/IOHEHUMA OT Te3M rpaHnun
cnepj PEKOHCTPYMpaHe, Taka Ye neKapAaT

TpA6Ba fla € CUrypeH, Ye e n3bpan BHUMATENHO

pa3mepa Ha MuKkpocdepuTe HepaSphere
B CbOTBETCTBYE C Pa3Mepa Ha TapreTHuTe
Cbl0BE NPY XKENaHOTO HMBO Ha 3anyLuBaHe

BbB BacKy/naTypata 1 BUfja Ha BOJHWs pasTBop.

3a6enexkKa: 3a ja ce HapyAT NO NOAXOAALLY
HauuH, Mukpocdepute HepaSphere Tpabsa
[la ce u3noxat Ha MuHIMym 10 ml pasTeop
npu pokcopybuumH HCl nnu dusnonornyeH
pasTBOP U MUHUMYM 5 Ml NPy UPUHOTEKaH.
Pa3mepbT Ha HagyBaHeTO Npw 3apexpaaHe ¢
fokcopybuumH HCl 3aBUCK OT KONMYECTBOTO
Ha NeKapCTBOTO, C KOETO Ce 3apexaa
npoaykTsT. Mukpocdepute HepaSphere
HamanagaT pa3mepa cu ¢ okono 20%, korato
ce 3apexpar ¢ fjokcopybuumH HCl cnpamo
pa3mepa npw unct NaCl 0,9% BoaeH pasTsop
1 c okono 30%, KoraTo ce 3apex[at ¢
VPUHOTEKaH.

CbBMECTUMOCT C KATETBHP
Mukpocdepute HepaSphere morart pa ce
VIHKEKTMPAT C MUKPOKATETPU CbC ClIefjHITE
cneunduKayum:
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Npentudu-
Mpubnunsurenex KaTtop Ha
[AManasoH Ha pasmep Ha
Cyxu | pasmepaHapeKoH- | KaTeTbp
(um) CcTpynpaHu (um) ( )
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 =>0,021
50-100 200-400 =0,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 20,027
WHCTPYKLIU 3A YNOTPEBA

Mpeay no3numoHnpaHe Ha KaTeTbpa
muKkpochepute HepaSphere Tpabsa fia ce
PEKOHCTPYVpaT CbrNacHO onucaHKATa No-[ony
3a ONUMA 1, ONLVMA 2 nan ONLIMA 3.

«  BHumaTenHo usbepete pasmepa Ha
mukpocdepmn HepaSphere cnopep pasmepa
Ha TapreTHUTE Cb0BE 1 XeNlaHOTO HNBO
Ha 3anyliBaHe BbB BacKynaTypata U Buaa
BOAEH pa3TBop. BuxTe onncaHueTo Ha
,MMPOLIEC HA HALTYBAHE".

MpoBepeTe CbBMECTUMOCTTa Ha
MuKpocdepute HepaSphere ¢ xenanus
pa3mep Ha KaTeTbpa, KOWTO Lie
u3nonsearte. BuxTe Tabnuuata no-rope.
Ornepaiite onakoBKaTa, 3a Aa ce yBepuTe,
Ue He e HapyLueHa. BbHIIHaTa MOBbPXHOCT
Ha ¢nakoHa e cTepusiHa.

CbrnacHo acenTnyHa TexHIKa, oTBOpeTe
0TNIeNALWOTO ce $pONNO, KaTo 3anouHeTe
OT BbpXa, 1 oTneneTe $oNOTO HaMbHO
10 OCHOBaTa. BHUMaTeNHO HaK/oHeTe
CTEePUNHNA GpNakoH BbPXY CTEPUTHOTO
none, KaTo U3GArBaTe KOHTaKT C
npefBapuTesHO 3aneyaTaHuTe YacTu.
Mukpocdepute HepaSphere morat aa
nonagHat U3BbH dnakoHa. ETo 3aujo
dnakoHbT TpAbGBa Aa ce obpaboTBa
acenTUYHO Ha Pa3CTOAHNE OT OCHOBHOTO
CTepunHo none.

3a ja NpefoTBpaTUTE NPOGKBAHETO

Ha rymeHaTa 3anyluasika, BKapaiite
VIHXXeKLMOHHaTa Vra No CIeAHNA HaumlH:

[lpbKTe Urnata, Taka Ye cKoceHaTa YacT
/la € HaCoUeHa Harope 1 pasmnosoxere
BbPXa iNArOHasHO Ha MACTOTO 3a
BKapBaHe. MpuTICHeTE BbpXa KbM
LIeHTbpa Ha MACTOTO 3a BKapBaHe.
[MprnoxeTe Nek HATUCK BbPXY WrnaTa

B 06paTHa NOCOKa Ha CKOCeHaTa yacT,

3a fja yNlecHUTe BAM3aHEeTO Ha urnata

B MACTOTO Ha BKapBaHe, AOKaTo
A0fHaTa YacT Ha UrnaTa Beye He ce
B/XAa. BHUMaBaliTe Aa He oapackate
HacoYeHaTa Harope MoBbPXHOCT Ha
rymeHata Kanauka CbC 3ajjHaTa YacT Ha
BbpXa Ha urnara.

KaTo npopbiikasate a npunarate nek
HaTWCK BbPXY UraTa B 06paTHa NOCoKa
Ha CKOCeHaTa yacT, 6aBHO BKapaiite



vrnata BepTuKanHo npes rymeHata
Kanauka.

i

4. Cnep noaroToBKata BHUMAaTeIHO
ornepaiite pasTBopa, 3a fja onpeaenuTe
[lanv Ma 3aMbpCABaHUA OT ryma. AKo
PasTBOPLT M3rNeX/Aa 3aMbPCeH, He ro
u3nonsganre.

3abenexka: [penopbysa ce N3Mon3BaHeTo Ha

BEHTVNMPALUV UFU/THAN UK.

MWKPOCOEPUTE HEPASPHERE MOTAT

AA CE U3NMON3BAT CbC WM BE3
3APEXXAAHE HA JOKCOPYBULIVH HCI Unn
WPUHOTEKAH.

OnuuA 1: NIOAroTOBKA 3A EMBONTU3ALINA

BE3 JIEKAPCTBO (CJIABA)

Mpnbn3NTENHOTO BpemMe 3a PeKOHCTPynpaHe,

KoraTo ce U3nos3eat 6e3 HaToBapBaHe C

nekapctso e 10 min.

« Hanbnxere cnpuHuoska ¢ 10 ml NaCl 0,9%
BO/ZleH pa3Teop. CbefjHeTe CNpKHLIOBKaTa
Curna c pasmep Ha avameTbpa 20 unu
no-ronAm.

«  3aparapaHTuparte NpaBUIHOTO
PEKOHCTpYMpaHe Ha MUKpochepuTe
HepaSphere, xsaHeTe pnakoHa
XOPW30HTAJTHO C BbPXOBETE Ha NPbCTUTe
1 1 3aBbpTeTe GakoHa HAKOMKO MbTH.
[0 TO31 HauKH CYXOTO CbAibPXKaHMe Ha
dnakoHa Lie ce npemMecTy 1o CTpaHU4HaTa
CTeHa.

3a6enexka: /13gbpnarite camo oTuyngaLuara ce

Karnauka; He CBanAiTe NPecoBaHUA NPbLCTEH Nn

3anyLasnkara oT ¢prakoHa.

«  BHumatenHo Bkapaiite nrnata ot
CNpYHLOBKaTa Nnpes 3arnyLuasnkara Ha
dnakoHa. [MpogbxeTe Aa 3aBbpTaTe
$nakoHa ¢ BbpxoBeTe Ha NPbCTUATE CU 1
VHXeKTVpaTe UAanoto konmyectso (10 ml)
BELLECTBO 32 PEKOHCTPYVpaHe BbB GrakoHa,
crlef; ToBa nocTaBeTe $prlakoHa BepTVKanHo
1 BHAMATENHO U3BaJieTe CrPYHLIOBKaTa C
npuKpeneHara urna.

3abenexka: OnakoHbT e XepMETUYHO

3aTBOpEH. AKO aBTOMAaTU4HO He 3anoyHe

acnupauya oT CNpUHLIOBKaTa BbB $plakoHa,

BHVMATENHO acnnpupainTe PbYHO Bb3AyX

OT piakoHa B CpYHLIOBKaTa, Npeay Aa

VHXeKTUpaTe TeUHOCTTa 3a PEKOHCTPpYMpaHe.

3a No-NeCHOTO UHXEKTUPaHe Ha BeLeCcTBOTO

3a PEKOHCTPyMpaHe BbB priakoHa morat

[la ce M3Mon3BaT NoAXOAALLMTE METOAN 3a

acnupauya n/vam BeHTUnauwa, ofobpexn

OT 3/1paBHOTO 3aBefeHMe. AKO acnvpaLvaTa

Ha Bb3/lyX OT plakoHa ce N3BbpLUBa Npeau

PEeKOHCTPYMpaHeTo, BHUMaBaiTe a He

n3BaguTe chepuTte oT dprakoHa.

«  3ajarapaHTipare XoMOreHHOTO
PEKOHCTPYMpaHe Ha MKpochepuTe
HepaSphere, BHnmatenHo pasknartete
¢nakoHa Ha3az v Hanpes, Taka 4Ye TeYHOCTTa
[l Bne3e B KOHTAKT CbC 3anyLankara 5-10
nbTn.

«  W3yvakaite MuHMyM 10 MUHYTH, 32 Aa
nossonuTe Ha Mrukpocdepute HepaSphere
[1a ce PeKOHCTPYMPAT 1 f1a Ce HaAlyAT AoKpai.

«  W3nonsgaiite 30 ml cnprHLOBKa 1 Urna ¢
pa3mep 20 nnu no-ronam, 3a fla acnvpupare
CbAbPKaHUETO OT pr1akoHa. 3aBbpTeTe
¢nakoHa BbB BepTMKaHa Mo3uLus, Kato
[lofHaTa YacT Ha $rlakoHa e HacoueHa
Harope. /i3gbpnaiite urnata Hasag, Taka
Ue f1a e roToneHa B TYHOCTTa, HO fja He e
oKNyAupaHa oT 3anyLankata. BHumarenHo
acnupupaTe LANIOTO CbbpXXaHNe Ha
¢dnaKoHa B CNpyHLIOBKaTa.

«  KbMm cnpurHLUoBKaTa, ChabprKalla
mukpocdepute HepaSphere, TpabBaga ce
fo6asaT 10 ml HelMoHHa KOHTpacTHa cpeaa
3a BU3yanu3auma nog Gpayopockonms n
cycneHaupaHe Ha MUKpocdepuTe.

3a6enexka: AKo Npeau Tosa e 6un acnpupaH

Bb3yXbT OT plakoHa, BHUMATENIHOTO

VIHXEKTUPaHe Ha Bb3/jyX Ype3 CrpuHLIOBKaTa,

npeau Aa acnupupare CbAbPKaHUETO Ha

$naKoHa, Liie rapaHTIpa no-flecHara acrpauns

Ha CbAbPKaHNETO Ha GnaKkoHa B CNpUHLOBKaTa.

AKo He ce n3Ternu LANOTO CbAbpPXKaHNe,

BKapaiTe JOMbHNTENEH 06eM Bb3AyX U

noBTOpeTe NpoLieca Ha acnupauua. Moxete aa

[106aBwTe AOMBAHUTENHO KONNYECTBO HENOHHO

KoHTpacTHo Bewectso unn NaCl 0,9% BoaeH

Pa3TBOP B CMPUHLIOBKATa, 3a fja MoJtyuuTe ro-

BICOKa ANCrepcns Ha MUKpocdepuTe.

3a6enexka: Cnep KaTo ca PeKOHCTPypaHu

10 OMUCaHIA MO-Tope HaunH, MUKpochepuTe

HepaSphere morat aa ce n3nonssat B

CbyeTaHne C XnmnoTepaneBTUYHN areHTn Kato

LMcnnaTuH, enupyoulmH, aokcopybuumH HCl,

$nyopoypaun, MprHOTEKaH N MUTOMULIIH Clef

XvigpaTpaHeTo.

OT fipyra CTpaHa, OTHOCHO JOCTaBAHETO

Ha nekapcTeo MuKpocepute HepaSphere

Ca npepaHasHaueHu camo 3a ynotpeba c

nokcopyouumH HCI (BuxTe no-gony Onums 2)

VAN MPUHOTEKaH (BVKTe no-gony Onuus 3).

onuuA 2: NOAroTOBKA 3A
EMBOJI3ALNA, SAPEAEHU C
AOKCAPYBULIMH HCI

NPEAYNPEXAEHUE: JTunosomHu dopmynu
Ha pokcopy6uumH HCl He ca nogxoasLm 3a
3apexpaaHe B Mukpocdepmn HepaSphere.
3ab6enexKa: [Mpeaun ynotpeba octaBete
TEYHA JOKCOPYOULIMH ia CTUTHE A0 CTallHa
Temneparypa.

TNnopunusnpanmat gokcopyouumn HCl Tpsabea
fia ce pekoHcTpympa B NaCl 0,9% pastsop.
Cnopey o6LuTe yKasaHWA 3apexaaHeTo

Ha nnodunusmnpan pokcopyonumnH HCl,
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pasTBopeH B NaCl 0,9% pasTteop, B

muKpochepyn HepaSphere e oTHeme efjnH vac.

Mwukpocdepute HepaSphere He TpabBa aa ce
Mn3N0N3Bat, NpeAu Aa ca HambHO XnagpatupaHn
1 HaflyTV. KnHeTuKaTta Ha 3apexxaHe Ha
npeaBapuTeNHO Pa3TBOPEH AOKCOPYOULIMH
HCl moxe fia e pa3nuyHa, B 3aBUCMMOCT OT
KOHLIeHTpauuATa 1 pH Ha pasTeopa.

+  VI36epete nogxopsiyata A03a
nokcopy6uumH HCl 3a 3apexpaaHe B
MuKpocepuTte HepaSphere.

3a6enexka: Bbs Bceky priakoH 25 mg

muKkpochepn HepaSphere moxe fia 6bae
3ape/ieHa MaKcvMarHa f103a AOoKCopy6uLIMH

HCI 75 mg. Pa3TBOpeTe XenaHata fjo3a

nurodunusnpan gokcopyouumH HCl 8 20 ml

NaCl 0,9% pa3TBop 3a UHKEKTUpPaHe.

HUWKOTA HE U3MON3BANTE YACTA BOJA

3abenexka: MakcMmanHata npenopbyunTenHa

KOHLIeHTpaLA Ha Aokcopy6uLmH HCl e 5 mg/

ml. KoHueHTpauum Ha gokcopybuumn HCl Hag

5 mg/ml 3HaunTenHo yBennyaBar BICKO3UTETa Ha

pasTBOpa U1 ro 3aTpyAHABAT NPy 06paboTKaTta Ha

munkpocdepute HepaSphere.

«  Acnupupaiite 20 ml gokcopy6uumH HCI
a3TBOP B ABE OTAE/HM CPUHLIOBKY OT
30 ml. Besika 30 ml cnpuHLoBKa Tpsabsa aa
cbabpKa 10 ml gokcopy6uumt HCl pasteop.

«  CvepuHeTe efHa ot 30 ml CNPUHLIOBKY,
cbabpKatya 10 ml gokcopy6buumH HCl
pa3TBOp, C UrNa ¢ pa3mep Ha AnameTbpa 20
WNn NO-ronam.

+  3aparapaHTupare NpaBuIHOTO
PEeKOHCTPYMpaHe Ha MUKpochepuTe
HepaSphere, xBaHeTe ¢pnakoHa ¢
mukpocdepyn HepaSphere xopusoHTanHo
C BbpXOBETE Ha NPbCTUTE C1 1 3aBbpTeTe
$nakoHa HAKONKO MbTU. Mo TO3K HaumH
CyXOTO CbAbpaHue Ha $prakoHa Lue ce
NpemecTu 4o CTPaH1YHaTa CTeHa.

«  3abenexka: M3gbpnaiite camo oTuynBallata
Ce KarnauKa; He CBanAiTe NpecoBaHua
NPBLCTEH WAV 3anyLuankaTa oT ¢plakoHa.

«  BHumartenHo BKapaiite urnata B egHa
ot 30 ml cnpuHLOBKY, CbabpXaLLa
10 ml gokcopy6uumn HCl pasteop, npes
3arnywankarta Ha ¢pnakoHa. Mpoabmxere
[ia 3aBbpTare $plakoHa C BbpXoBeTe Ha
NPBLCTUTE CU 1 NHXEKTUpaiiTe uenva 10 ml
nokcopyouumH HCl pa3teop BbB dnakoHa.

« T[locTaBeTe $pnakoHa c MUKpocdepn
HepaSphere BeptukanHo. BHmarenHo

n3pageTe CNprHLOBKaTa C NpuKpeneHata nrna

1 ocTaBeTe GpnakoHa 13npaseH 3a 10 MUHYTY,
3a fja Morat chepuTe fja ce xugpatmpar
LANOCTHO.

« o Bpeme Ha 10-MVUHYTHUA NEPUOA Ha
XWpaTpaHe pasknatete GpnakoHa
MuKpochepu HepaSphere HAKONKO MbTn
Hanpen v Ha3ag, Taka Ye TeYHOCTTa Jja Biese
B KOHTaKT CbC C/BaTa 3anyLuanka. lMosrapaiite
TO31 NpoLec nNpe3 2-3 MUHYTY, 33 ja
OCUrypuTe XOMOreHHOTO pecycreHaupaHe Ha

mukpocdepute HepaSphere.

3abenexka: DnakoHBT € XePMETUYHO 3aTBOPEH.

AKO aBTOMATU4HO He 3aroyHe acnmpaLya ot

CNPVHLOBKAaTa BbB $lakoHa, BHUMATENHO

acnupuparite pbyHO Bb3ayX OT $lakoHa B

CNPUHLUOBKATa, NPeAV Aa HXeKTupaTe TeYHoCTTa

3a PEKOHCTPYMpaHe. 3a NO-NECHOTO UHXEKTUPaHe

Ha BeLLecTBaTa 3a PeKOHCTPYMpaHe BbB ¢lakoHa

Morart fia ce U3non3saT NoAXOAALLMTE METOAN

33 acnupauwa 1/unv BeHTUNALMA, ofobpeHn

OT 3/1paBHOTO 3aBefieHe. AKO acrmpaLnaTa

Ha Bb3flyX OT prlakoHa Ce 13BbpLUBa Npean

PEKOHCTPYNpaHeTo, BHUMaBaiiTe Ja He n3gaguTe

cdepure oT pakoHa.

«  Cnep 10-MUHYTHWA Nepuop Ha xuapaTnpaHe
npvKpeneTe urna c pasmep 20 vy no-ronam
KbM BTOpaTa 30 ml CNPUHLIOBKa, ChbpKalla
octaHanute 10 ml gokcopy6uumn HCl pasteop,
1 A BKapaliTe BbB dprakoHa ¢ MuKpocdepmn
HepaSphere. Acnupupatite CbabpKaHeTo
Ha pnakoHa ¢ mukpocdepu HepaSphere 8 30
ml cnprHLOBKa, Cbbpallia octaHanuTe 10
ml pokcopy6uumn HCl pasteop. 3aBbpreTte
¢nakoHa BbB BepPTMKasHa MO3NLA, KaTo
[l0f1HaTa YacT Ha (GlakoHa e HacoueHa Harope.
M3pbpnaiite urnata Hasag, Taka Ye ja e
rnoToneHa B TeYHOCTTa, HO 1a He e OK/yAMpaHa
OT 3anyLwankara. BHumatenHo acnupupaiite
LANOTO CbbpKaHme Ha GnakoHa
B CMPUHLIOBKaTA.

3abenexKa: AKO 0 CTeHUTe Ha GpnakoHa

BCE OLLe 1IMa MPYKPENeH! NpeKaneHo MHOro

cdepu, n3nnakHeTe GpnakoHa ¢ 2 um 3 ml

$U3MOsIOrUEH Pa3TBOP 1 aCTINPUpaiiTe OTHOBO

CbC CMPUHLIOBKaATa, Chbpalla MuKpochepute

HepaSphere.

« [Mpeaw pa n3saguTe nrnata ot GpnakoHa ¢
mukpocdepu HepaSphere, fiokaTo AbpxuTe
CNPUHLIOBKaTa BEPTUKANHO, BHUMATENHO
v3fbpnaiTe 6yTanoto Ha CNPUHLOBKaTa
HapoNy, 3a Aa N3BaANTE Pa3TBOP, KOMTO MOXe
[1a e 0CTaHa B LieHTbPa Ha urnara.

. 3ameHeTe urnara ¢ Kanaykara Ha
CMPYHLOBKATa 11 pasksiaTeTe CNpUHLIOBKaTa
Hanpez v Ha3ag, 3a a pasnpegenure
Cb/IbPXKaHMETO BLTPE B CPUHLIOBKATA.

«  Mzvakaiite MuHMyMm 60 MUHYTW, 3a Aa
nosgonuTte Ha Mukpocdepute HepaSphere
[1a ce HaAyAT 1 Jja Ce 3apPefAT LANIOCTHO C
nfokcopy6uumH HCI. Mo Bpeme Ha 60-MyHY THUA
neprop CNpuHLOBKaTa TpAGBa Aa ce 0bpbLya
Ha Bceku 10 - 15 MUHYTY, 3a fla ce NofnomorHe
pasnpefiensHeTo Ha 1ekapcTBoTO B ChepuTe.

«  Cnep 60 MMHYTV OCTaBeTe CNPUHLIOBKaTa
V3rpaBeHa, 3a fja MoraT cpepuTe fja ce yTanT
B [O/IHaTa 4acT, U U34mncTeTe CyrnepHaTaHTa
11 7O 13XBbpAIETe Criopef 0A0bpeHITe B
3aBe/leHIeTo CTaHAapTU.

«  [lob6aseTe MyHUMYM 20 ml HENOHHO
KOHTPACTHO BeLyecTBO Kbm 30 ml CNpUHLIOBKa,
Cb/ibpXKalLa 3apefieHNTe C JOKCOPYOULMH
HCl mukpocdepn HepaSphere, ot fpyra
CTpaHa, Mo-rofieM1AT 06em pPasTBop Moxe
[1a ocurypu no-ao6bp KOHTPO Mo Bpeme
Ha embonu3aumaTa. BHumatenHo o6bpHeTe
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CNPUHLOBKaTa 2 Unu 3 MbTn 1 n34akaiite 5
MWHYTK, AOKATO Ce MOCTUTHE XOMOreHHOCT
Ha pasTBopa.
3abenexka: Mpeay n3nonssaHe octaBete
PEKOHCTPYMpPaHIA PasTBOp CbC chepu

mukpocdepute HepaSphere.
3abenexka: DnakoHBT € XePMETUYHO 3aTBOPEH.
AKO aBTOMATU4HO He 3aroyHe acnmpaLya ot
CNPVHLOBKATa BbB $lakoHa, BHYMATENHO
acnupuparite pbyHO Bb3ayX OT $lakoHa B

[IOKCOPYOMLIMH 12 AOCTUTHE CTaliHa Temneparypa.

Tpeay BCIKO MHKEKTUPaHe nposepeTe
Aanv chepuTe ca B CyCrieHsusTa 1 ako He ca,

CNPUHLUOBKATa, NPeAu Aa HXeKTupaTe Te4HoCTTa
3a PEKOHCTPYMPaHe. 3a MO-NECHOTO UHXEKTUPaHE
Ha BelecTBaTa 3a PEKOHCTPYMpaHe BbB GiakoHa

pasKnaTeTe CrpyHLOBKaTa Hanpes 1 Hasag,
3a fla pasnpefeniTe CbAbPXKaHNETO BLTPE B
CMPUHLOBKaTa.

MoraT Jja ce U3Mosi3BaT NoAXOAALLTE METOAN
3a acnupaLya W/ BeHTUNaLs, 0JobpeHn
OT 3/1paBHOTO 3aBefieHe. AKO acrmpaLnaTa
Ha Bb3flyX OT prlakoHa Ce 13BbpLUBa Npean

onuuA 3: NOAroToBKA 3A EMBOIU3ALIAA,
3APEAEHU C UIPUHOTEKAH

Mukpocdepute HepaSphere, 3apeaern ¢
VPUHOTEKaH, Ca NPUIOXIMN CaMo Npu pasmepn
20-40 um, 30 - 60 um 1 50 - 100 um.

Criopep 06LyyTe yKa3aHWA 3apexaaHeTo Ha

MpUHOTEKaH B MiKkpochepu HepaSphere we

oTHeMe 30 MuHyTW. Mukpocdepute HepaSphere

He TpAGBa Ja Ce U3MON3BaT, NPeAV f1a Ca HaMbHO

XUAPaTVpaHn 1 Hagly T,

+  VI36epeTe noaxopALyata 03a UPUHOTEKaAH
pa3TBOp 3a 3apexpaHe B MUKpochepn
HepaSphere. Bbs Bceku pnakoH 25 mg
muKkpocdepu HepaSphere moxe fa 6bge
3apefieHa MaKCVMasnHa f103a MPUHOTEKaH .
100 mg. O61yaiiHO NPVUHOTEKaH pa3TBop ce
npegnara B KoHUeHTpauua 20 mg/ml.

3abenexka: Mpeay ynotpeba octasete

VPVHOTEKaH Aia AOCTUrHE CTallHa Temnepatypa.

«  Acnupwupatite MpUHOTEKaH B CNIPUHLIOBKA,
CbeMHeHa C Urna ¢ pasmep Ha anametbpa 20 -«
nnKn No-ronam.

+  3aparapaHTupare NpasuIHOTO
PEKOHCTpyNpaHe Ha MrKpochepute
HepaSphere, xsaHeTe ¢pnakoHa ¢ Mukpochepun — «
HepaSphere xop30HTanHo ¢ BbpxoseTe Ha
NPBCTUTE CU U 3aBbPTETE BlaKoHa HAKONKO
nbT. Mo TO3K HaunH CyXOTO CbAbprKaHve Ha
¢naKoHa LLie ce MpemecTy 4o CTPaHNyYHaTa
CTeHa.

3abenexka: V3aAbpnaiite camo OTuynBallaTa ce

Karauka; He CBa/AliTe NPecoBaHA NPbCTeH win

3anyLwasnkara or ¢pnakoHa. .

«  BHumatenHo BKkapaliTe urnata
B CMPWHLIOBKATa, CbibprKallia UPUHOTEKaH
pasTBop, Npes3 3anyLuasnKara Ha GrakoHa.
lMpogbxete fja 3aBbpTarte ¢pakoHa C .
BbPXOBETE Ha NPbCTUTE CU U UHXKEKTUpaiTe
VIPVHOTEKaH Pa3TBOpa BbB (p/lakoHa.

+ T[ocTaBeTe $pnakoHa c MUKpocdepn .
HepaSphere BeptukanHo. BHmarenHo
13BafieTe CrPUHLOBKATA C NPVKPeneHarTa urna
1 ocTaBeTe GpnakoHa 13npaseH 3a 30 MUHYTY,
3a fja Morat chepuTe fja ce xugpatmpar
LANOCTHO. .

«  [pe3 Te3un 30 M1HYy TV pasknaTeTe GpnakoHa
¢ mukpocdepun HepaSphere HAKoNKo MbTu
Hanpen v Ha3ag, Taka Ye TeYHOCTTa Jja Biese .
B KOHTaKT CbC C/BaTa 3anyLuanka. lMosrapaiite
TO31 NpoLec nNpe3 2-3 MUHYTY, 33 ja
OCUrypuTe XOMOreHHOTO pecycreHaupaHe Ha
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PEKOHCTPYNpaHeTo, BHUMaBaiiTe Ja He n3gaguTe
cdepure oT pakoHa.

Cnep 30-M1HYTHWA NEPUOA Ha XuapaTpaHe
1 3apexaaHe npukpeneTe urna c pasmep 20
VNV NO-TONIAM B CNPUHLIOBKA C NOAXOAALMNA
pasmep 11 Al BKapaiiTe BbB ¢iakoHa ¢
mukpocdepu HepaSphere. Acnupuparite
CbAbPAKaHNETO Ha pnakoHa ¢ MUKpochepu
HepaSphere B cnpuHLoBKata. 3aBbprete
¢nakoHa BbB BepPTMKasHa MO3NLAA, KaTo
[0f1HaTa YacT Ha (GlakoHa e HacoueHa Harope.
M3pbpnaiite urnata Hasag, Taka Ye ja e
rnoToneHa B TeYHOCTTa, HO 1a He € OK/yAMpaHa
OT 3anyLwankara. BHumatenHo acnupupaiite
LIANOTO CbAbpKaHue Ha $nakoHa B
CMPVHLOBKaTa.

Mpeaw aa n3sagyTe nrnata ot GpnakoHa ¢
mukpocdepu HepaSphere, fiokaTo AbpxuTe
CNPUHLIOBKaTa BEPTUKANHO, BHUMATENHO
n3fbpnaiTe 6yTanoto Ha CNPUHLOBKaTa
HafonNy, 3a Aa N3BaANTe Pa3TBOP, KOMTO MOXe
[1a e 0CTaHa B LieHTbPa Ha urnara.

3ameHeTe urnata c Kanaukara Ha
CMPVHLIOBKATa U pasKnaTeTe CripyHLIOBKaTa
Hanpef v Ha3ap, 3a fja pasnpegenute
Cb/IbPAaHNETO BBTPE B CPUHLIOBKATA.
[lo6aBeTe egHaKbB 06em HeMOHHO
KOHTPACTHO BELLECTBO KbM CMPUHLIOBKATA,
CbAibpXKaLLa 3apefjeHuTe C MpUHOTeKaH
mukpocdepu HepaSphere, HenocpepcTeeHo
npeaw ynotpebata.

3abenexka: Mpeay 13nonssaHe octaBete
PPEKOHCTPYNPaHIA Pa3TBOP CbC chepu €
VPUHOTEKaH Aa JOCTUTHe CTaliHa TeMnepatypa.

[Mo-ronemuAT 06em HeMOHHO KOHTPACTHO
BELLECTBO MOXe fja joBefe 10
0CBOBOX/JABAHETO Ha MPUHOTEKaH B
cynepHataHTa.

BHuUMmaTenHo o6bpHeTe CNprHLoBKaTa 2 1nn
3 MbTU U U34aKaiTe 5 MUHYTK, JOKaTo ce
MOCTUrHE XOMOreHHOCT Ha PasTBopa.

Ipeau BCAKO UHXEKTMPaHe NpoBepeTe fainu
MUKpocdepuTe Ca B CycrieHsmaATa. AKO He ca,
pasksateTe CrpUHLIOBKaTa Hampes 1 Ha3ag,
3a /1a pasnpbCHeTe CbAbPXKaHUETO BLTPE B
CMPVHLOBKaTa.

He otcTpannBaiite cynepHataHTa.

WHCTPYKLU 3A NOAABAHE

BHIMaTENHO OLieHeTe BacKynapHara
Mpexa, CBbp3aHa C TapreTHara f1esns,
KaTo M3ron3gare 1306paxeHme C BUCOKa
pesoniouys.



3abenexka: Mpeay Aa 3anouHete embonnsaums e
BaXHO [1a onpefienuTe Aani uma apTeproBeHO3HM
WbHTOBE.

« Kato nsnonssate cTaHAapTHU MeTOAN,
nocTaBeTe KaTeTbpa 3a BbBEX/aHETO
B TapreTHVA Cbfj ¥ Bbpxa Ha KaTeTbpa
Bb3MOXHO Haii-6/M3Ko [0 LenTa Ha
embonmsaumsaTa.

«  M3non3Bsalite MHXEKLMOHHa CPUHLIOBKa C
pa3mep He rno-ronam ot 3 ml 3a BbBeXx/aaHeTo
Ha Mukpocdepu HepaSphere 3a neka
embonun3aLa, 3apeaeHi ¢ AoKCopyonLMH/
npuvHoTeKaH. Mpenopbysa ce ynotpebata Ha 1
ml HXEKLMOHHA CPYHLOBKa.

«  AcnupvpaliiTe cMecTa C MUKpochepu
HepaSphere B nHxeKLMOHHaTa CNPUHLIOBKa.

+  Morart fja ce n3nonssat isa MeTopa 3a
CceKBeCTMpaHe Ha annksoTuTe C embonuTe 3a
NHXeKTNpaHe:

«  Oouus 1: CBbpixeTe 3-MbTeH pasnpeaenuten
KbM CMPUHLIOBKATA, Cbbpalla
3ape/ieHNTe C J0KCOPYONLIMH/VPUHOTEKaH/
neka embonunsaumsa MuKpochepu
HepaSphere v kbm nHdy3snoHeH
MUKpOKaTeTbp 1 u3nonssavite 1 ml
CMPUHLIOBKA 33 NHXEKTUPaHe Npe3 0TBOpeHnA
nopT Ha 3-MbTHUA pasnpefenuTen.

Onuuma 2: CepuiiHn annKBOTYW Ha 3apeaeHuTe
C AOKCOPYOULIMH/MPUHOTEKaH/NeKa
embonusauma mrkpocpepr HepaSphere
MOraT fia ce U3TerNAT OT CNpuHLoBKaTa B 1 ml
VHXEKLMOHHa CNpYHLIOBKa Npes3 3-nocoyeH
pasnpepenuTen, KOMTO He € NPUKPeneH KbM
WHY3MOHHUA KaTeTbp. 1 ml cnprHLoBKa,
CbAbpKallia BCAKa OT avKBOTUTE, MOXeE Aa
Ce NPUKPEny He3aBNCUMO KbM UHPY3MOHHNA
MUKPOKATETbP 1 1 Ce HXKEKTUPa.

« PasknateTe cnpuHLOBKaTa Hanpes v Hasap,
3a la nofibpaTe XOMOreHHaTta cycneHsus
Ha cmecTa ¢ mukpocdepu HepaSphere
MuKpochepu.

«  [op HenpeKbCHaT GpyopPOCKONnCcKn
KOHTPON MHXEeKTUpanTe annksoTaTa
c mukpocdepu HepaSphere 6asHo, 6e3
HaTWCK, Ha UMMNYNCY, 3a OKoNo 1 M1HYTa 3a
eauH ml pa3tBop ¢ Mukpochepu. Buarn
VHXeKTUpaliTe Npu ycnosuna Ha cBobopeH
MoTOK 1 MOHUTOpMpaiTe pedykca.

3abenexka: PednykcbT Ha embonnuHu chepu

MO>e Aa Bb3byaun He3abaBHa ncxemms Ha

HeTapreTH TbKaHu 1 CbaoBe.

+ Korato ca nonyun cTasa Ha 3axpaHBalloTo
Kpaue, [OKaTo BbBeX/jaTe 3apeaeHuTe
C loKCcopy6MLMH/MpUHOTEKaH/cnaba
embonua mrkpocdepmn HepaSphere,
v34aKaiTe MUHUMYM 5 MUHYTW, cnep
KOETO HanpaseTe ceNekTVBHa aHrmorpama
cnep U3TMYaHeTo Ha NbHUTe 5 MWUHYTW,
3a la NpoBepuTe NpeKpaTABaHeTO Ha
aHTepOrpajHNA NoToK.

+  AKO He e HaCTbNUNO NpekpaTABaHe Ha
aHTeporpajHunaA NoToK, NpoabKeTe
nHdy3unaTa nog pnyoporpadeku
KOHTPOJI, AOKATO Ce MOCTUrHe XenaHata
[fleBacKynapusauua.

«  Cnep Kato e n3nbnHeHa nHdy3maTa ¢
muKkpocdepmn HepaSphere, nssagerte
KaTeTbpa, KaTo noaabpxare cnaba
acnupaums, 3a fja ce nsberHe
M3MeCTBaHETO Ha OCTaTbUHU MUKPOChepK
HepaSphere, Koo moxe Bce oLle Aa
Ca oCTaHanu B lyMeHa Ha KateTbpa.
Vi3xBbpneTe KaTeTbpa Cflef] U3BAXKAAHETO U
He ro 13Mnos3BaTe NOBTOPHO.

«  W3xBbpnaiTe Bceky 0TBOPEH GpnakoH unm
Heun3nonseaHn Mukpocdepu HepaSphere.

BHUMAHUE

B cnyyaii Ha 06CTPYKLWA Ha KaTeTbp Un
3HAYMMO CbMPOTUBIIEHNE NP NHY3UATA

10 Bpeme Ha VHXXEKTUPAHETO He oNuTBaiiTe

[la NpoMMeTe KaTeTbpa Ype3 NpeKoMepHO
HanAraHe, Tbi KaTo MOXe Aa ce nonyumn pepnykc
Ha eMBo/1YeH MaTepuar, KOTo Lie joBefje 0
HeTapreTHa embonu3auus. V3sageTe kateTbpa,
KaTo npwunarate fiek HaTUCK, U ro n3xXBbpneTe.

KOHCEPBALA / CbXPAHEHUE /
U3XBBPIAHE
«  Mukpocdepute HepaSphere morat aa
Ce CbXpaHABaT Ha CyX0, TbMHO MACTO B
opurnHanHuTe GnakoHU 1 ONakoBKa.
- [Jla ce u3nonsea Ao Aatata, NocoyeHa Ha
eTukeTa.
« [Jla He ce cTepunu3Mpa noBTOPHO
- Korato npouesypata Ha NOBTOPHO
pasTBapsHe e 3aBbplueHa, CbXpaHaBaiTe
pasteopa ¢ Mmukpocdepu HepaSphere B
ycnosua Ha 2 go 8 °C 1 ro nsnonssaite
B pamMKuUTe Ha 24 Yaca, ako He ro
n3nonssate He3abaBHoO. He cbxpaHABanTe
MuKpocdepute HepaSphere cnep
no6aBAHe Ha KOHTPACTHO BeLLEeCTBO.
3ab6enexka: Mukpocdepute HepaSphere,
KOMTO ca 6unu 3apefern ¢ fokcopybuumt HCl,
KOraTo He ca CMeCeHU C KOHTPaCTHO BelLecTBO
1 ca cbxpaHasaHu npu 2-8 °C, ca nokasanu,
Ye ca GU3NYECKU N XUMUYECKMN CTabUNHU 3a
15 aHw.
« Cnep ynotpeba mukpochepute
HepaSphere Tpa6sa fja ce n3xsbpnat
B 6ONHMYHaTa Bepura 3a 3aMbpCceHmn
oTnagbuu.

WHOOPMALINA 3A KOHCYNTALIMA HA

MAUMEHTA

«  MaumneHTuTe TPAGBA fia MaT ACHO pasbrpaHe
npeav embon13aLmATa Kol LLe ocurypm
rpyknTe UM Cref NpoLieaypata u € Koro
[1a Ce CBbPXKAT B CAyyail Ha CrELHOCT cieq
embonuzayus.

«  TMauveHTnTe C embonmsayua Tpabsa Aa
1Mart pasbupaHe 3a NoTeHLWanHuTe nonsu,
PUCKOBE 1 HEXeNaH! CbbUTUA, CBbP3aHM C
embonu3auunTa. Mo-crneuranHo nauneHTuTe
TpAGBa fja pa3bepar, Ye 1UMa LIaHC TexHUTe
CYMMTOMM 13 He ce NoAo6PAT cnep
embonu3sauus.
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LiBeTeH Kog
Pasmep Ha cyx (rpaHnuuTe Ha Konunuecrteo

npoaykT (pm) eTnkera) mukpocdepm (mg) PedepeHuua

25 V125 HS

2040 Cue 50 V150 HS

25 V225 HS

30-60 OpaHxeB 50 V 250 HS

25 V325HS

50-100 Kont 50 V350 HS

25 V525 HS

100-150 CuH 50 V550 HS

25 V725 HS

150-200 YepseH 50 V750 HS

3a6enexka: Mukpocpepute HepaSphere 20-40 um (pasmep Ha Cyx NpofayKT) ce npejnarat noa
ABe umeHa: Mukpocdepu HepaSphere n mukpocdepu HepaSphere Q2.

NHOOPMALNA BbPXY ONMAKOBKATA

Mpounssoanten

[Mara Ha npounssoactso: MTT-MM-A4[

[a ce usnonssa npeaw: [MTT-MM-01

SR EN]

MaptupeH kop

KaTanoxeH Homep

[la He ce cTepunn3npa NOBTOPHO

He u3nonsgaiiTe, ako onakoBKaTa e NoBpeAeHa, 1 HanpaeeTe CNpaBKa B
VHCTPYKLUMWTE 3a ynoTpeba

® ®| @

A
ik

Hace CbXpaHABa faney oT CbHYeBa CBET/INHA

[Jla ce cbxpaHaBa Ha CyXxo MACTO

3a efHOKpaTHa ynoTtpeba

BHumanune

HenuporenHo

| | Crepunusmparo c pagmnauusa

MepuuunHcko nsgenve

YHUKaneH naeHTnduKaTop Ha U3genmeTo

Cucrema c eANHNYHa CTepunHa 6ap|/|epa crnpeanasHa OnakoBKa OTBbTpe

@QEEEXI>@1~:

MpoueTeTe MHCTPYKLMUTE 3a ynoTpeba

==
-~

MpeHTndunkauma Ha naumenTa

]
+

MeANUMHCKN LeHTBP UNv nekap
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[Hata

YebcaiT c vHGopmaLwmsa 3a nayneHTa

Ce

Jloro Ha mapkunpoBka EC - UaeHTnrKauma Ha HOTUdMLMpPaHUA opraH: 0459

/@

Pasmep Ha cyxute Mukpochepu/pasmep Ha XMapaTrpaHuTe Mukpocdepmn

B EBpOI'IEVICKI/Iﬂ Cbi03 BCUYKN CEPUO3HU NHUMAEHTU, KOUTO Ca Bb3HMKHANN BbB BPb3Ka C n3ge-
nveto, TpﬂﬁBa Aa ce ooKnaaeat Ha Npon3BOAUTENA U Ha KOMNETEHTHUA OpraH B CbOTBeTHaTa
AbprKaBa YyeHKa.
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Hungarian
HepaSphere-
Mikrogémbak

RENDELTETESSZERU HASZNALAT
A HepaSphere™ mikrogombok rendeltetésiik
szerint vérerek embolizacidjara szolgalnak.

ALKALMAZASI JAVALLATOK

A HepaSphere™ mikrogémbok doxorubicin
HCl bejuttatasaval vagy anélkiil hasznélatosak
terdpias vagy operacio el6tti eljarasokhoz, a
kovetkezé folyamatokban:

« Hepatocellularis karcinéma embolizacioja
«  Majattétek embolizacioja.

Az irinotecannal megtoltétt HepaSphere

mikrogémbok javallata a kovetkezé:

«  Majattétes végbélrak (mCRC)
embolizacidja.

LEIRAS

A HepaSphere mikrogémbok szabadalmazott
technoldgiékon alapulé embolizacios
anyagok csaladjanak részei. A HepaSphere
mikrogémbok biokompatibilis, hidrofil,

nem felszivddo, tagulo és alkalmazkodd
mikrogémbok. A HepaSphere mikrogombok
vizes oldatok hatésara megduzzadnak.

A HepaSphere mikrogédmbok tiresen
(gyogyszerek nélkiil) hasznalhatok, vagy
felt6ltheték doxorubicin HCI-lel vagy
irinotecannal. Tobbféle méretben kaphatok.

Széraz |20—4o| 30-60
(pm)

A HepaSphere mikrogdmbok 100%-ban
polivinil-alkohol-natrium-akrilatbdl késziilnek.

50-1 OO|1 00-1 541 50—200|

TABLAZAT: A BEULTETHETO ESZKOZ
ANYAGAI

Betegexpozicié
Anya Expozicié szintje
vag idétartama | (egy injekciés
Uiveg esetében)
Polivinil-alko- P
hol-nétrium-ak- F:Zs;éun;a\/)u % Srggmvagy
rilét P 9
AZ ESZKOZ CSOMAGOLASA

A HepaSphere mikrogdmbdok egy steril,

10 ml-es, peremes kupakkal ellatott injekcios
tivegben vannak, zart tasakba csomagolva.
Tartalma: injekcios tivegként 25 mg vagy

50 mg szaraz HepaSphere mikrogdmb, amely
hasznalat el6tt el6készitendd.

KLINIKAI TELJESITOKEPESSEG
A HepaSphere mikrogombaket ellenérzott,
célzott embolizaciora tervezik.

A HepaSphere mikrogémbok nem felszivodo,
hosszu tavd implantatumok, amelyek tartés
embolizéciét biztositanak. A HepaSphere
mikrogdmbok alkalmazkodd és tagithatd
mikrogdmbdok, amelyek morfolégiajukat

a célérhez igazitjak, és ez lehet6vé teszi

a véraramlas teljes elzarasat. A daganat
vérellatasanak a megvondsa a daganatban
nekrézishoz vezet.

A HepaSphere mikrogdmbok megtoltheték
doxorubicin HCl-lel vagy irinotecannal,

és képesek helyileg, az embolizacid
helyszinén biztositani a gyogyszer
folyamatos hatéanyag-leadasat. Kiemelked6
alkalmazkoddképességének koszonhetéen

a HepaSphere mikrogémbok optimalis
érintkezést biztositanak a mikrogémb
felllete és az érfal kozott, ami lehetévé teszi a

KLINIKAI ELONYOK

A HepaSphere mikrogéombokkel végzett

embolizécié minimalisan invaziv kezelés, amely

a kovetkezé esetekben hatésos:

«  Abetegség progresszidjanak késleltetése
és a tulélés javitasa hepatocellularis
karcindmaban és majattétekben szenved6
betegeknél

«  Abetegség progresszidjanak késleltetése
és a tulélés javitasa majattétes
végbélrakban szenvedd betegeknél

Az eszkoz aktudlis eurdpai A biztonsagossagi
és klinikai teljesitmény 6sszefoglalasa (SSCP)
cim( dokumentumanak egy példanya az
orvostechnikai eszk6zok eurdpai adatbankjaban
(Eudamed) talélhato, ahol az alapvet6

UDI-DI azonositdhoz kapcsolddik. (https://
ec.europa.eu/tools/eudamed) Alapvet6 UDI-DI:
088445048755E9.

Ezen feliil, az SSCP mésolati példanya

a kovetkez6 helyrél is letolthetd:
https://www.merit.com/sscp/

MAGNESESREZONANCIAS KEPALKOTAS

A HepaSphere mikrogémbok akril
kopolimerbdl késziilnek, és a magneses
rezonancias képalkotassal (MRI) kompatibilisek.

ELLENJAVALLATOK

« Abeteg nem tolerdns az érelzarédassal jaro
eljarasokkal szemben

« Az éranatémiaja vagy a véraramlas
meggatolja a helyes katéterbehelyezést
vagy embolizécids befecskendezést

- Ergores eléfordulasa vagy gyanuja esetén

«  Fennalld vagy valdsziniileg bekovetkezd
Vvérzés esetén

«  Sllyos ateromas betegség jelenléte

«  Anormél teriileteket az embolizacié soran
potencialisan veszélyeztet6 kollateralis
erek jelenléte

«  Gyors aramlasu arteriovendzus sontok
vagy fisztulak esetén, melynek luminalis
atmérdje nagyobb, mint a HepaSphere
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mikrogdmbok vélasztott mérete

Periférias érellenallas a taplalo artériakkal
szemben, mely elzérja a HepaSphere
mikrogdmbok Utjat a sebbe

Ne hasznalja tiid6erekben, koszorterekben
és a kozponti idegrendszerhez tartozd
erekben

Ismert polivinil-alkohol-natrium-akrilat
érzékenység esetén

FIGYELMEZTETESEK

A HepaSphere mikrogdmbok méretét az
arteriovendzus angiografias megjelenés
vizsgalatat kovetden kell kivalasztani. A
HepaSphere mikrogombok méretét tgy
kell kivalasztani, hogy az megfeleljen a célt
taplalo ér méretének, és megvédje az utat
az artériatol az érig.

Némely HepaSphere mikrogémb enyhén
kivil eshet a tartoményon, ezért az
orvosnak gondosan kell megvalasztania

a HepaSphere mikrogdmbok méretét

a célérnek megfelel6en, az érben az
elzarédas kivant szintje alapjan és az
arteriovendzus angiografias megjelenés
vizsgalata utan.

A nem célzott embolizacio jelentds
kockézata miatt kiilonosen vigyazni kell
barmely olyan eljéras esetén, amely érinti a
koponyan kiviili keringést, beleértve a fejet
és a nyakat, és az orvosnak gondosan fel
kell mérnie az embolizaci6 hasznalatanak
lehetséges eldnyeit az eljaras kockazataival
és lehetséges szovédményekkel szemben.
A szovédmeények kozé tartozhat a vaksag,
a hallascsokkenés, a szaglas elvesztése, a
paralizis és a halal.

Sulyos sugarzas okozta borsériilés

|éphet fel a betegnél a hosszu idejl
fluoroszkdpias kitettség, nagy testméretti
beteg, ferde rontgendbrazolas, valamint
t6bbszoros képalkotd felvételezés vagy
radiogréfiai felvételek miatt. Tekintse meg
a létesitménye klinikai protokolljat, hogy
biztositsa a megfelelé dozist sugarzast
minden specidlis tipusu eljaras esetén.

A beteg sugarzas miatti sérilése
késleltethetd. A betegeket fel kell
vilagositani a lehetséges sugérzas
hatésairol, valamint arrél, hogy mit
keressenek és kihez forduljanak, ha
megjelennek a tiinetek.

A HepaSphere mikrogémboket a
befecskendezéshez TILOS steril vizben
elokésziteni. A steril vizben vald elékészités
eredménye a nagy kiterjedésl duzzadas,
ami nagyon megneheziti a HepaSphere
mikrogdmbdok befecskendezését vagy meg
is akadalyozhatja azt.

Ne készitse el6 a HepaSphere
mikrogémboket lipiodollal / ethiodollal.
Nagyon figyeljen a nem célzott
embolizacio jeleire. A befecskendezés
alatt korultekintéen kisérje figyelemmel

a beteg vitélis paramétereit, beleértve

a Sa02-t (példaul hipoxia, kdzponti
idegrendszeri véltozésok). Mérlegelje

az eljaras befejezését, vizsgélja meg
alehetséges elhalasztast, vagy a
mikrogémbok méretének névelését, ha a
nem célzott embolizaciéra utalé barmilyen
jel megjelenik, vagy a betegnél tiinetek
jelentkeznek.

«  Mérlegelje a mikrogémbok méretének
novelését, ha az embolizacid
angiografias bizonyitéka nem valik
gyorsan nyilvanvaléva a mikrogdmbok
befecskendezése alatt.

Figyelmeztetés kis mikrogombok

hasznalataval kapcsolatban:

« Gondosan meg kell vizsgélni, hogy
megfontolt-e az olyan embolizécids
anyagok hasznalata, amelyek atmérdje
kisebb, mint a képalkot6 berendezés
felbontasi képessége. Az arteriovenézus
anasztomoézisok, a céltertlettél elvezet6
elagazo erek vagy az embolizacio kdzben
megjelend, el6tte nem lathatd erek
nem célzott embolizacidhoz és sulyos
szovédmeényekhez vezethetnek.

« A 100 mikronnal kisebb mikrogémbok
nagyobb eséllyel sziintetik meg a keringést
egy disztalis szovetben. Az iszkémias
sériilés nagyobb lehetdsége ered a kisebb
méret(i mikrogdmbok hasznélatabdl, és
a sérilés kovetkezményét az embolizécid
el6tt meg kell fontolni. A lehetséges
kovetkezmények kozé tartozik a duzzadas,
az elhalas, a paralizis, a télyog és/vagy az
erésebb posztembolizacios szindréma.

« Azembolizaci6 utani duzzadas eredménye
lehet a céltertilettel szomszédos szovet
iszkémiaja. Ugyelni kell az iszkémiaval
szemben nem tolerans, nem célzott
szovetek, példaul idegszovetek
elkeriilésére.

OVINTEZKEDESEK

A HepaSphere mikrogémboket csak olyan
szakorvosok hasznalhatjak, akik ismerik az
érembolizacios eljarasokat. A mikrogdmbok
méretét és mennyiségét gondosan kell
kivéalasztani a kezelend6 sebnek és az
esetleges sontoknek megfeleléen. Csak az
orvos dontheti el, mikor a legmegfelel6bb
azid6 a HepaSphere mikrogombaok
befecskendezésének abbahagyasara.

Ne hasznalja, ha az injekcios liveg, a kupak
vagy a tasak sériiltnek tiinik.

Csak egyetlen betegnél hasznalandé - A
csomag tartalma steril - Soha ne hasznélja
Ujra, ne dolgozza fel vagy sterilizalja Gjra

a mar kinyitott injekcios tiveg tartalmat.

Az Ujrafelhasznilas, Gjrafeldolgozas vagy
Ujrasterilizalas veszélyeztetheti az eszk6z
szerkezeti épségét, és/vagy az eszkdz
meghibasodasidhoz vezethet, ami a beteg
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sériilését, megbetegedését vagy halalat
okozhatja. Az tjrafelhasznalas, tjrafeldolgozas
vagy Ujrasterilizalas ezenkivil az eszk6z
beszennyezédésének kockazatat is el6idézheti,
és/vagy fertézéshez, keresztfertézéshez
vezethet a betegnél, egyebek mellett fert6z6
betegség(ek) egyik betegrél a masikra

valo atvitelével. Az eszkéz kontaminacidja

a beteg sériiléséhez, megbetegedéséhez
vagy haldlahoz vezethet. Minden eljarast

az elfogadott aszeptikus technikanak
megfeleléen kell végezni.

A HepaSphere mikrogémboket eredeti
széraz dllapotukban TILOS HASZNALNI.
Hasznélat elétt azokat el6 kell késziteni.

A HepaSphere mikrogdmbdok vizes oldatban
megduzzadnak. A duzzadas mértéke az

oldat ionkoncentrécidjatol fugg. Tekintse &t a
VISELKEDES DUZZADASKOR” c. szakaszt.

A HepaSphere mikrogémbok 6sszenyomhatok
és mikrokatéteren keresztul konnyen
befecskendezheték. Hogyha azonban

a HepaSphere mikrogémbdket azel6tt
fecskendezziik be, hogy teljesen kitagultak
volna, az a kivant embolizacios cél elérésének
sikertelenségét és nagyobb tertilet(i szovet
embolizacidjat eredményezheti.

Megjegyzés: A doxorubicin HCl ajanlott
maximalis koncentraciéja 5 mg/ml. A doxorubicin
HCI'5 mg/ml
feletti koncentracioja lényegesen megnévelheti
az oldat viszkozitasat és nehezen kezelhet6vé
teheti a HepaSphere mikrogémboket. Az
irinotecan ajanlott maximalis koncentrécioja

20 mg/ml.

Olyan betegek esetén, akik ismerten
allergidsak a nem ionos kontrasztanyagra,
azoknal az embolizacio el6tt sziikség lehet
kortikoszteroidokra. Sziikség lehet kiegészité
kiértékelésre és dvintézkedésekre olyan
betegek periproceduralis ellatasaban, akiknél
fennéllnak a kovetkezé korilmények:
«  Vérzésre vald hajlam vagy hiperkoagulécios
allapot
«  Karosodott immunrendszer
Megjegyzés: Ha a HepaSphere
mikrogémbaoket doxorubicin HCl-lel
vagy irinotecannal t6lti meg, hasznalat
el6tt tekintse at a megfelelé gyogyszer
hasznélati utasitasaban az ellenjavallatokra,
figyelmeztetésekre, 6vintézkedésekre,
lehetséges szovodményekre, adagolasra és a
beteg kezelésére vonatkozé tudnivaldkat.

LEHETSEGES SZOVODMENYEK

Az érembolizacié magas kockéazatu eljéras. Az

eljaras alatt vagy utana barmikor felléphetnek

szovédmények, amelyek tobbek kozott az

alabbiakra terjedhetnek ki:

«  Posztembolizacios szindréma (példaul
hanyinger, hanyas, fajdalom, laz)

« Féradtsag és étvagytalansag

« Magas vérnyomas

« Majrendellenességek vagy -elégtelenség
(beleértve a majenzimértékek eltérését és
az aszciteszt)

«  Akatéterezéshez kothetd szovédmények
(példaul hematéma a behatolas helyén,
rogképzédés a katéter csticsanal és ennek
kovetkeztében kimozdulas, valamint
ideg- és/vagy keringési sériilések, melyek
labsériléssel végzédhetnek)

- Ermegpattands vagy sebszakadds és vérzés

- Ergores

«  Rekanalizacié

« Allergias reakcié gyogyszeres kezelésre
(példaul fajdalomcsillapitok)

« Allergias reakcié a nem ionos
kontrasztanyagra vagy embolizacios
anyagra

« A HepaSphere mikrogémbok nem kivant
visszafolyasa vagy atjutasa a célzott sebbel
szomszédos normal artériakba vagy a
seben keresztiil mas artéridkba vagy
artérias vonalakba, példaul a belsé nyaki
veréérbe, tidé- vagy koszoruéri keringésbe

- Tudbéembodlia az arteriovenézus séntolés
miatt

«  Mellkasi folyadékgytilem

« Iszkémia nem kivant helyen, beleértve az
iszkémias stroke-ot, iszkémias infarktust
(beleértve a miokardialis infarktust) és a
szovetelhalast

« Akapillaris agy elzarédasa és
szovetkarosodas (epehdlyag-gyulladas,
epeutgyulladas, hasnyalmirigy-gyulladas)

«  Nem célzott embolizécidbdl eredd paralizis
vagy szomszédos szovet 6démaja miatti
iszkémias sériilés

« Vakség, hallascsokkenés és a szaglas
elvesztése

« ldegen testtel szembeni reakciok, melyek
orvosi beavatkozast tesznek sziikségessé

« Fert6zés, amely orvosi beavatkozast tesz
sziikségessé (beleértve a majtalyogot)

«  Halal

« Tovabbiinforméciét a Figyelmeztetések
részben talal

VISELKEDES DUZZADASKOR

A HepaSphere mikrogémbok megduzzadnak
a NaCl 0,9%-os vizes oldatdban és nem ionos
kontrasztanyagban valé el6készités soran. Ha
100%-ban NaCl 0,9%-o0s vizes oldatéval, illetve
50%-ban nem ionos kontraszttal és 50%-ban
NaCl 0,9%-os vizes oldataval hidrataljuk, a
HepaSphere mikrogémbak korilbeldl 10

perc alatt kortlbelil 4-szeresre duzzadnak
eredeti szaraz atméréjiikhoz képest. Példaul

a szaraz allapotban koriilbelll 50-100 mikron
atmérdjli HepaSphere mikrogéombok
kortilbeltil 200-400 mikron méretdre tagulnak
az el6készités soran, lasd a lenti javaslatot. A
duzzadasi folyamat jellemzé valtozatossaga
miatt az el6készités utan némely HepaSphere
mikrogdmb enyhén kiviil fog esni ezen a
tartomanyon, ezért az orvosnak gondosan kell
megvalasztania a HepaSphere mikrogémbok
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méretét a célérnek megfeleléen, az érbeli
elzarédas kivant szintje és a vizes oldat
természete alapjan.

Megjegyzés: A megfelel6 tagulas érdekében
a HepaSphere mikrogémbaoket doxorubicin
HCl vagy séoldat esetén minimum 10 ml oldat
hatésanak vagy irinotecan esetén minimum

5 ml hatasanak kell kitenni. Ha doxorubicin
HCl-lel van megtoltve, a duzzadas mértéke
attdl fligg, mennyi gydgyszerrel toltjik meg a

terméket. A tiszta NaCl 0,9%-o0s vizes oldatdban

tapasztalt mérethez képest a HepaSphere
mikrogémbdok mérete koriilbell 20%-kal

csokken, ha doxorubicin HCl-lel toltjik meg, és

korilbelll 30%-kal csékken, ha irinotecannal
toltjik meg.

KATETERKOMPATIBILITAS

A HepaSphere mikrogdmbok a kovetkezé
jellemzokkel rendelkezé mikrokatéterrel
fecskendezhet6k be:

Koriilbeliili Katétermé-
elokészitett ret, belsé
Szaraz | mérettartomany atméro
(um) (um) (hiivelyk)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 >0,021
50-100 200-400 >0,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 >0,027

HASZNALATI UTASITAS

A katéter elhelyezése el6tt a HepaSphere
mikrogémbéket az 1. LEHETOSEG,

2. LEHETOSEG vagy 3. LEHETOSEG alabbi
leirasa szerint kell el6késziteni.

Gondosan valassza ki a HepaSphere
mikrogdmbok méretét a célérnek
megfeleléen az érbeli elzarodas kivant
szintje és a vizes oldat természete alapjan.
Lasd a,VISELKEDES DUZZADASKOR” leirast.
Bizonyosodjon meg réla, hogy a
HepaSphere mikrogémbok mérete
kompatibilis a hasznalni kivant katéter
méretével. Lasd a fenti téblazatot.

Vizsgélja meg a csomagolast, hogy
megbizonyosodjon annak sértetlenségérél.
Az injekcios tiveg kilsé felilete steril.

Az aszeptikus technikdnak megfeleléen, a
hegynél kezd6dden nyissa ki a lehtzhatd
foliat, és teljesen huzza vissza a foliat az
alap tartéegységre. Ovatosan billentse le a
steril injekcios tiveget a steril terlletre tgy,
hogy a korabban lezart részek egyikéhez se
érjen hozza.

A HepaSphere mikrogdmbok az injekcids
tivegen kiviil is el6fordulhatnak. Ezért az
injekcids tveget sterilen kell kezelni a fé

A gumidug6 kiftrasanak megakadalyozasa
érdekében a kdvetkezé mddon szdrja bele
afecskendét

Tartsa Ugy a ttit, hogy a ferde hegy
felfelé alljon, és helyezze a cstcsot

a beszuras helyére atlésan. Nyomja

a csticsot a beszuras helyének a
kozepébe.

Ovatosan fejtsen ki erét a tlire a ferde
heggyel ellentétes iranyban, hogy
kénnyebben beszurja a tlit a besziras
helyébe, mig a t(i talprésze mar nem
lathatd. Vigyazzon, hogy ne kaparja le
a gumikupak felfelé nézé feltletét a
tlcsucs talpaval.

A tlre a ferde heggyel ellentétes
iranyban gyakorolt, tovabbi 6vatos
erdkifejtéssel lassan szurja at a tdt
fuggélegesen a gumikupakon.

Az el6készités utan dvatosan vizsgalja
meg az oldatot, hogy megéllapitsa,
kertilt-e bele a gumibdl szennyezé
anyag. Ne haszndlja, ha az oldat
szennyezettnek tlnik.

Megjegyzés: Szell6z6 tiiske / tompa tiik
hasznélata javasolt.

A HEPASPHERE MIKROGOMBOK

HASZNALHATOK DOXORUBICIN HCI VAGY
IRINOTECAN BETOLTESSEL VAGY ANELKUL
IS.

1. LEHETOSEG: ELOKESZITES
EMBOLIZACIOHOZ GYOGYSZER NELKUL
(URESEN)

Gydgyszer betdltése nélkil a hozzavetéleges

elékészitési id6 10 perc.

«  Toltsén a fecskendébe 10 ml NaCl 0,9%-os
vizes oldatot. Csatlakoztassa a fecskend6t
egy 20 G 4tmérdjli vagy nagyobb tiihoz.

« A HepaSphere mikrogombok megfelelé
elékészitésének biztositasahoz az injekcids
Giveget az ujjai kozott vizszintesen tartva
fogja meg, és tobbszor forgassa meg.

Igy a széraz 6sszetevék az injekcids liveg
oldalfalahoz kertilnek.

Megjegyzés: Csak a nyithato tetejl kupakot

huzza vissza; ne tavolitsa el az injekcios tvegrol

a peremes gyur(t vagy a dugot.

« Azinjekcids Gveg dugojan keresztiil
dvatosan szurja be a tiit a fecskend6bdl.
Folytassa a fecskendé forgatésat az ujjai
kozott, és fecskendezze be az elékészitett
anyag teljes mennyiségét (10 ml) a
fecskenddbe, majd allitsa fel fliggdlegesen

steril kornyezettdl tavol.

141

az injekcids Uveget, és dvatosan tavolitsa el
a fecskend6t a csatlakoztatott tiivel egyditt.



Megjegyzés: Az injekcios Uveg hermetikusan
zart. Ha a felszivas a fecskend6bdl az injekcids
Givegbe nem megy automatikusan végbe,
akkor 6vatosan kézzel kell levegét felszivni
azinjekcids tivegbdl a fecskendbbe, miel6tt
befecskendezné az el6készitett folyadékot.

A megfelel6 felszivési és/vagy légtelenitési

technikat az egészségligyi intézmény

jovahagyasanak megfelel6en hasznélhatja

a feloldott kdzeg injekcios tivegbe vald

kénnyebb befecskendezéséhez. Ha az

elékészités el6tt az injekcids tivegbdl levegbt

sziv fel, vigyazzon, hogy ne tavolitsa el a

gomboket az injekcids Gvegbdl.

« A HepaSphere mikrogémbok homogén
modon torténo elokészitésének
biztositasdhoz 6vatosan forgassa oda-
vissza az injekcios tiveget, hogy a folyadék
5-10-szer érintkezzen a dugdval.

« Varjon legalédbb 10 percet, hogy a
HepaSphere mikrogémbaok elékésziiljenek
és teljesen kitaguljanak.

« Hasznaljon 30 ml-es fecskend6t, valamint
20 G vagy annal nagyobb méretdi tiit az
injekcids Uveg tartalmanak felszivasahoz.
Forditsa az injekcids Uveget fliggleges
pozicidba, hogy az injekcios tiveg alja
felfelé nézzen. Huzza vissza a t(t, hogy
bemerdiljon a folyadékba, de a dugé ne
zarja el. Szivja fel az injekcids Uveg teljes
tartalmat a fecskendébe.

« 10 ml nem ionos kontrasztanyagot kell
adagolni a HepaSphere mikrogdmboket
tartalmazo fecskenddbe, hogy lathatéak
legyenek fluoroszkdpia mellett és a
mikrogdmbds szuszpenzidban.

Megjegyzés: Ha korabban leveg6t szivott

fel az injekcids Uvegbdl, az injekcios tiveg

tartalmanak felszivasa el6tt a leveg6 dvatos

befecskendezése a fecskenddvel biztositja

az injekcios tiveg tartalmanak konnyebb

felszivasat a fecskendébe. Ha nem szivta

fel a teljes tartalmat, juttasson be tovabbi

levegémennyiséget, és ismételje meg a

felszivés folyamatat. Tovabbi nem ionos

kontrasztmennyiséget vagy NaCl 0,9%-os vizes
oldatot adagolhat a fecskendébe, hogy jobban
szétoszoljanak a mikrogdmbok.

Megjegyzés: A fent emlitett médon

elékészitett HepaSphere mikrogémboket

hasznélhatja kemoterapias anyagok,

példaul cisplatin, epirubicin, doxorubicin

HCl, fluorouracil, irinotecan és mitomycin

jelenlétében.

Gydgyszer beadashoz azonban a HepaSphere

mikrogémbaket csak doxorubicin HCl-lel (lasd

lent a 2. lehet6séget) vagy irinotecannal (lasd
lent a 3. lehet6séget) javallott hasznalni.

2. LEHETOSEG: ELOKESZITES
EMBOLIZACIOHOZ DOXORUBICIN HCI-LEL
VALO FELTOLTES MELLETT

VIGYAZAT! A doxorubicin HCl liposzémas
készitményei nem alkalmas a HepaSphere

mikrogémbdkbe valé toltésre.

Megjegyzés: Hasznélat el6tt hagyja, hogy a
folyékony doxorubicin hémérséklete elérje a
szobahémérsékletet.

A liofilizalt doxorubicin HCI-t el6 kell

késziteni 0,9%-os NaCl oldatban. Altalanos

utmutatéként a 0,9%-os NaCl oldatban

oldhatova tett liofilizalt doxorubicin HCI
betoltése a HepaSphere mikrogdmbokbe

egy oraig tart. A HepaSphere mikrogdmbok

nem hasznalhatok addig, mig teljesen nem

hidratéltak és ki nem tagultak. Az el6oldott
doxorubicin HCI betdltési kinetikaja az oldat
koncentracidjatol és pH-értékétdl fliggden
valtozhat.

« Valassza ki a doxorubicin HCI megfelelé
doézisat a HepaSphere mikrogémbaokbe
vald betoéltéshez.

Megjegyzés: Legfeljebb 75 mg-os doxorubicin

HCl dézis toltheté minden 25 mg mennyiségu

HepaSphere mikrogémbhoz. Tegye oldhatéva

a liofilizalt doxorubicin HCl kivant dézisat 20 ml

0,9%-o0s NaCl injekcids oldatban.

SOSE HASZNALJON TISZTA VIZET

Megjegyzés: A doxorubicin HCl ajanlott maximalis
koncentrécidja 5 mg/ml. A doxorubicin HCI 5 mg/
ml feletti koncentracidja lényegesen megnovelheti
azoldat viszkozitasat és nehezen kezelhetévé
teheti a HepaSphere mikrogdmboket.

«  Szivjon fel 20 ml doxorubicin HCl oldatot
két kiilonb6z6 30 ml-es fecskendébe.
Mindegyik 30 ml-es fecskendének 10 ml
doxorubicin HCl oldatot kell tartalmaznia.

« Csatlakoztasson egy 10 ml doxorubicin HCI
oldatot tartalmazo 30 ml-es fecskendét egy
20 G vagy nagyobb atmérgji tiihoz.

« A HepaSphere mikrogémbok megfelelé
el6készitésének biztositasahoz a
HepaSphere mikrogémbaket tartalmazé
injekcios tiveget az ujjai kozott vizszintesen
tartva fogja meg, és tobbszor forgassa meg.
Igy a széraz 6sszetevék az injekciods liveg
oldalfaldhoz kertilnek.

« Megjegyzés: Csak a nyithato tetejli kupakot
huzza vissza; ne tavolitsa el az injekcids
tvegrdl a peremes gydir(it vagy a dugot.

- Ovatosan szUrja be az egyik 10 ml
doxorubicin HCl oldatot tartalmazé 30 ml-es
fecskend® ttijét az injekcios tiveg dugdjan
keresztiil. Folytassa az injekcios tiveg
forgatasat az ujjai kozott, és fecskendezze
a teljes 10 ml doxorubicin HCl oldatot az
injekcios tvegbe.

- Allitsa fel fiiggélegesen a HepaSphere
mikrogémbés injekciés tiveget. Ovatosan
huzza ki a fecskend6t a csatlakoztatott
tlivel egytt, és hagyja az injekcids tiveget
10 percig allni, hogy a gémbak teljesen
hidratalodjanak.

« A 10 perces hidratacios id6szak alatt
mozgassa a HepaSphere mikrogdmboket
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tartalmazo injekcios tiveget tobbszor
elére-hatra, hogy a folyadék érintkezzen

a sziirke dugdval. Ismételje meg a
folyamatot 2-3 percenként, hogy biztositsa
a HepaSphere mikrogémbodk homogén
elokészitését.

Megjegyzés: Az injekcios Uveg hermetikusan

zart. Ha a felszivés a fecskend6bél az

injekcios tivegbe nem megy automatikusan

végbe, akkor 6vatosan kézzel kell levegét

felszivni az injekcios tivegbdl a fecskenddbe,
mielétt befecskendezné az el6készitett
folyadékot. Az egészségligyi intézmény

altal elfogadott helyes aspiracios és/vagy

légtelenitési technikat hasznalhatja az

elékészitett kozegnek az injekcids tivegbe
torténd konnyebb befecskendezéséhez. Ha az
elékészités el6tt az injekcios tivegbdl levegbt

sziv fel, vigyazzon, hogy ne tavolitsa el a

gombaket az injekcids Gvegbdl.

« A0 perces hidratacios idészak utan
csatlakoztassa a 20 G vagy annél nagyobb
atmérdj( tit a fennmarad6 10 ml
doxorubicin HCl oldatot tartalmazo
masodik 30 ml-es fecskend6hoz, és szirja
a HepaSphere mikrogémbdket tartalmazo
injekcids livegbe. Szivja fel a HepaSphere
mikrogdmbdket tartalmazo injekcids tveg
tartalmat a fennmarad6 10 ml doxorubicin
HCl oldatot tartalmazé 30 ml-es
fecskendébe. Forditsa az injekcids tiveget
fuggéleges pozicidba, hogy az injekcios
tiveg alja felfelé nézzen. Huizza vissza a t(it,
hogy bemeriiljon a folyadékba, de a dugd
ne zarja el. Szivja fel az injekcids tiveg teljes
tartalmat a fecskenddbe.

Megjegyzés: Ha még mindig tul sok gémb

tapadt az injekcids iveg falara, 6blitse le az

injekcios liveget 2 vagy 3 ml séoldattal, és
szivja fel tjra a HepaSphere mikrogdmbdoket
tartalmazé fecskendével.

« Miel6tt eltavolitand a t(it a HepaSphere
mikrogdmbds injekcios tivegbdl, mialatt
fuggéblegesen tartja a fecskendét,
bvatosan huzza le a fecskendé dugattyujat,
eltavolitva ezzel a tiben el6forduld
béarmiféle oldatot.

«  Cserélje a tiit a fecskend6védo kupakra,
és razza a fecskend6t oda-vissza, hogy
eloszlassa a tartalmat a fecskendén beldil.

« Varjon legaldbb 60 percet, hogy a
HepaSphere mikrogombok feltoltédjenek
doxorubicin HCl-lel. A 60 perc alatt a
fecskendét 10-15 percenként fel kell razni,
hogy a gydgyszer eloszldsa a gombokben
optimalis legyen.

« 60 perc utan hagyja allitva a fecskendét,
hogy a gémbok letilepedjenek, majd
tisztitson ki minden feliil Gszd anyagot, és
dobja el az intézmény &ltal jovahagyott
eléirdsoknak megfelelen.

«  Adjon legalabb 20 ml nem ionos

kontrasztanyagot a doxorubicin HCl-el toltott
HepaSphere mikrogdmbaket tartalmazo, 30
ml-es fecskendéhoz; barmennyire nagyobb
mennyiségl oldat hatésara az embolizacio
jobban iranyithato. Rézza meg a fecskendét 2
vagy 3 alkalommal, és varjon 5 percet, mig az
oldat megfeleléen homogénné valik.

Megjegyzés: Hasznélat el6tt hagyja, hogy

a doxorubicinnel elkészitett, gombdoket

tartalmazo oldat hémérséklete elérje a

szobahémérsékletet.

«  Befecskendezés el6tt ellendrizze, hogy
agoémbok a szuszpenzidban vannak, ha
nem, razza a fecskendét oda-vissza, hogy
eloszlassa a tartalmat a fecskendén beldil.

3. LEHETOSEG: ELOKESZITES
EMBOLIZACIOHOZ IRINOTECANNAL VALO
FELTOLTES MELLETT

Az irinotecannal toltott HepaSphere
mikrogdmbdok csak 20-40 pm, 30-60 pm és
50-100 um méretek esetén alkalmazhatok.

Altaldnos utmutatdként az irinotecan

betoltése a HepaSphere mikrogdmbokbe

30 percig tart. A HepaSphere mikrogombok

nem hasznalhatok addig, mig teljesen nem

hidrataltak és ki nem tagultak.

«  Valassza ki az irinotecan oldat
megfelel6 doézisat, amit a HepaSphere
mikrogémbaokbe szeretne tolteni.
Legfeljebb 100 mg irinotecan tolthetd
minden 25 mg mennyiségli HepaSphere
mikrogémbhoz. Az irinotecan oldat
jellemzéen 20 mg/ml-es koncentracioban
kaphato.

Megjegyzés: Hasznalat el6tt hagyja,

hogy az irinotecan hémérséklete elérje a

szobahémérsékletet.

« Szivjafel az irinotecant egy 20 G atmérgju
vagy nagyobb t(ih6z csatlakoztatott
fecskenddbe.

« A HepaSphere mikrogombok megfelelé
el6készitésének biztositasahoz a
HepaSphere mikrogémbaket tartalmazé
injekcios tiveget az ujjai kozott vizszintesen
tartva fogja meg, és tobbszor forgassa meg.
Igy a széraz 6sszetevék az injekciods liveg
oldalfalahoz kertilnek.

Megjegyzés: Csak a nyithato tetejii kupakot

huzza vissza; ne tavolitsa el az injekcios tvegrol

a peremes gy(ir(t vagy a dugot.

«  Ovatosan szUrja 4t az irinotecan oldatot
tartalmazo fecskend® tiijét az injekcids
tiveg dugdjan. Folytassa az injekcios tiveg
forgatasat az ujjai kozott, és fecskendezze
azirinotecan oldatot az injekcids tvegbe.

- Allitsa fel fiiggélegesen a HepaSphere
mikrogémbos injekciés tiveget. Ovatosan
huzza ki a fecskend6t a csatlakoztatott
tlivel egytt, és hagyja az injekcids Gveget
30 percig allni, hogy a gombok teljesen
hidratalodjanak.
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« A 30 perc alatt tobbszor razza meg
a HepaSphere mikrogémbdoket
tartalmazo injekcios tiveget oda-vissza,
hogy a folyadék érintkezzen a sziirke
dugdval. Ismételje meg a folyamatot
2-3 percenként, hogy biztositsa a
HepaSphere mikrogémbok homogén
elokészitését.

Megjegyzés: Az injekcids Uiveg hermetikusan

zart. Ha a felszivés a fecskend6bél az

injekcios tivegbe nem megy automatikusan

végbe, akkor 6vatosan kézzel kell levegét

felszivni az injekcios tivegbdl a fecskenddbe,
mielétt befecskendezné az el6készitett
folyadékot. A megfelel6 felszivasi és/vagy
légtelenitési technikat az egészséguigyi
intézmény jovahagyasanak megfelelen
hasznélhatja a feloldott kézeg tivegcsébe vald
befecskendezéséhez. Ha az el6készités el6tt az
injekcios tivegbdl levegét sziv fel, vigyazzon,
hogy ne tévolitsa el a gomboket az injekcios
tvegbdl.

« A 30 perces hidratécios és toltési periodus
alatt csatlakoztassa a 20 G vagy annal
nagyobb atmérdj( tit a megfeleld
méretli fecskendéhoz, és szurja a
HepaSphere mikrogémbaket tartalmazo
injekcids tvegbe. Szivja fel a HepaSphere
mikrogdmbds injekcios tiveg tartalmat a
fecskendébe. Forditsa az injekciés tiveget
fuggéleges pozicidba, hogy az injekcios
tiveg alja felfelé nézzen. Huzza vissza a t(it,
hogy bemeriiljon a folyadékba, de a dugd
ne zarja el. Szivja fel az injekcids tiveg teljes
tartalmat a fecskendébe.

«  Miel6tt eltvolitana a tiit a HepaSphere
mikrogdmbds injekciés tivegbdl, mialatt
fuggéblegesen tartja a fecskendét,
dvatosan huzza le a fecskend6 dugattyujat,
eltévolitva ezzel a tiiben el6fordulo
béarmiféle oldatot.

«  Cserélje a tiit a fecskend6védo kupakra,
és razza a fecskend6t oda-vissza, hogy
eloszlassa a tartalmat a fecskendén beldil.

« Adjon azonos mennyiségii nem ionos
kontrasztanyagot az irinotecannal toltott
HepaSphere mikrogémbaket tartalmazo
fecskend6 tartalmahoz kozvetlentil a
hasznalat el6tt.

Megjegyzés: Hasznalat el6tt hagyja, hogy

airinotecannal elkészitett, gomboket

tartalmazo oldat hémérséklete elérje a

szobahémérsékletet.

« A nagyobb mennyiségl kontrasztanyag
hatésara az irinotecan kijuthat a feltl Uszé
anyagba.

« Rézza meg afecskend6t 2 vagy 3
alkalommal, és varjon 5 percet, mig az oldat
megfeleléen homogénné valik.

« Befecskendezés el6tt ellendrizze, hogy a
mikrogdmbdk a szuszpenzidban vannak-e.
Ha nem, razza a fecskend6t oda-vissza,
hogy eloszlassa a tartalmat a fecskendén
beldl.

« Ne téavolitsa el a felll Usz6 anyagot.

UTASITASOK A BEJUTTATASHOZ

« Nagy felbontasu képalkoté hasznalata
segitségével gondosan értékelje ki a
célsebhez kapcsol6do érhaldzatot.

Megjegyzés: Az embolizacié megkezdése

elétt fontos meghatarozni, hogy jelen

vannak-e arteriovendzus anasztomozis sontok.

« Astandard technoldgidk hasznalataval
helyezze el a katétert a célvéréren beliil, és
a katétercsucs legyen a lehetd legkozelebb
az embolizacio céljahoz.

« Hasznéljon egy 3 ml-nél nem nagyobb
injekcios fecskend6t az ires vagy
doxorubicinnel/irinotecannal toltott
HepaSphere mikrogémbok bejuttatasdhoz.
1 ml-es injekcios fecskendd hasznalata
ajanlott.

« Szivja fel a HepaSphere mikrogdmbos
keveréket az injekciés fecskenddbe.

«  Abefecskendezésnél két modszer
hasznélhaté az embolizacids aliquot rész
elkiilonitésénél:

+ 1.lehet6ség: Csatlakoztassa a 3 utas
zarécsapot az lires vagy doxorubicinnel/
irinotecannal toltott HepaSphere
mikrogémbaket tartalmazoé fecskend6hoz
és az infuzids mikrokatéterhez, és a 3 utas
zardcsap nyitott végén keresztll hasznalja
az 1 ml-es fecskendét a befecskendezéshez.
2. lehet6ség: Az lires vagy doxorubicinnel/
irinotecannal toltott HepaSphere
mikrogémbaok sorozatos aliquot részei a
fecskend6bdl az
1 ml-es injekcios fecskenddbe szivhatok
a 3 utas zaroécsapon keresztil, ami nincs
csatlakoztatva az infuziés katéterhez. Az
egyes aliquot részeket tartalmazo6 1 ml-es
fecskendé fliggetlendl csatlakoztathatéd
az infuziés mikrokatéterhez és
befecskendezhetd.

« Rézza a fecskendét oda-vissza, hogy
a HepaSphere mikrogémbas keverék
homogén szuszpenzié maradjon.

«  Fluoroszkdpos iranyitas mellett, lassd, nem
er6ltetett, likteté modon fecskendezze a
HepaSphere mikrogémbak aliquot részét
koriilbeliil 1 perc / a mikrogdmbds oldat
ml-je id6tartam alatt. Mindig szabad
aramlasi korilmények kozott fecskendezze
be, és figyelje a visszafolyast.

Megjegyzés: Az embolizaciés gombok

visszafolyasa el6idézheti a nem célzott

szOvetek és vérerek azonnali iszkémiajat.

- Haazlres vagy doxorubicinnel/
irinotecannal t6ltott HepaSphere
mikrogémbaok bejuttatasa sordn pangés
jelentkezik, vérjon legaldbb 5 percet,
majd végezzen szelektiv angiografiat a
teljes 5 perc varakozasi idé letelte utan,
hogy ellenérizze az anterograd aramlas
megsziinését.

« Haazanterograd aramlas nem szlint
meg, folytassa az infuziét fluoroszkdpos
irdnyitas mellett, mig el nem éri a kivant
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devaszkularizaciot.

«  Miutan végzett a HepaSphere mikrogdmb
inflzidval, tavolitsa el a katétert, mialatt
kiméletes szivast végez, hogy elkerdilje a
visszamaradt HepaSphere mikrogémbok
kiszabaduldsat, amelyek még benne
lehetnek a katéterben. Eltévolitas utdn
dobja el a katétert, és ne hasznalja Gjra.

« Minden nyitott injekciés tiveget vagy
nem hasznalt HepaSphere mikrogémbat
dobjon el.

FIGYELEM!

Amennyiben a katéter elzarédik vagy a
befecskendezés sordan jelentds infuzids
ellenallast észlel, ne probalja meg atobliteni

a katétert nagyobb nyomassal, mert az
embolizaciés anyag visszafolyhat, ami nem
kivant embolizacidt eredményezhet. Kiméletes
szivas és visszaengedés mellett tavolitsa el a
katétert, majd dobja ki.

MEGORZES / TAROLAS /

ARTALMATLANITAS

« Tartsa a HepaSphere mikrogdmboket
szobah6mérsékleten, szaraz, sotét
helyen az eredeti injekcios tivegben és
csomagolasban.

«  Acimkén jelzett idépontig hasznalja fel.

«  Ne sterilizélja tjra

«  Afeloldasi eljaras végén tarolja a
HepaSphere mikrogémbaket 2 és 8 °C
kozott és hasznalja fel 24 6rén beldl,
amennyiben nem hasznalja fel azonnal. Ne
tarolja a HepaSphere mikrogémbaket, ha
mar hozzaadta a kontrasztanyagot.

Megjegyzés: A doxorubicin HCl-lel megtoltott

HepaSphere mikrogémbaokrdl kimutattak,

hogy amennyiben azokat nem keverik 6ssze

kontrasztanyaggal, és 2-8 °C-on taroljak,
fizikailag és kémiailag 15 napig stabilak.

« Hasznélat utan a HepaSphere
mikrogémbaket a korhaznal a szennyezett
hulladékokra alkalmazott korfolyamatnak
megfeleléen kell artalmatlanitani.

BETEGTANACSADASSAL KAPCSOLATOS

INFORMACIOK

«  Abetegeknek az embolizacio el6tt
tisztdban kell lennitik azzal, hogy ki fogja
biztositani az eljaras utani ellatast, és kihez
kell fordulniuk az embolizaciét kovetd
vészhelyzetekben.

« Azembolizacion atesé betegeknek meg
kell értenitik az embolizécidval kapcsolatos,
lehetséges elényoket, kockazatokat és
nemkivanatos eseményeket. A betegeknek
kuléndsen meg kell értenitik, hogy fennall
annak az esélye, hogy tlineteik nem
javulnak az embolizéciot kéveten.

Szaraz termékek Szinkéd Mikrogombok
mérete (um) (cimk élyek) Fiacoeimo] Referencia
20-40 Szlirke §§ 3 :gg :g
30-60 Narancssarga ig x ggg Sz
50-100 Sarga ﬁf, 3 ggg Eé
100-150 Kek §f, 3??3 :2
150-200 piros % Vsors

Megjegyzés: A 20-40 pm méretli (szaraz termék mérete) HepaSphere mikrogdmbok két néven
keriilnek forgalomba: HepaSphere mikrogémbdok és HepaSphere Q2 mikrogémbak.

A CSOMAGOLASON TALALHATO INFORMACIOK

Gyarto

Gyartasi datum: EEEE-HH-NN

Felhasznalhat6sag datuma: EEEE-HH-NN

ERLEIEN]

Tételszdm

Katalogusszam
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Ne sterilizalja tjra

Ne hasznalja, ha a csomagolas sériilt, és tanulmanyozza a hasznalati utasitast

Napfénytdl védve térolando

Térolja szaraz helyen

Egyszeri hasznalatra

Figyelem!

Nem pirogén

Besugarzassal sterilizalva

Orvostechnikai eszkéz

Egyedi eszk6zazonositd

Egyszeres steril zarorendszer, beliil védécsomagolassal

Lasd a hasznélati utasitast

Betegazonosito

Egészségugyi kdzpont vagy orvos

Déatum

Betegtajékoztaté webhely

EC védjegy logd - Bejelentett szervezet azonositéja: 0459

Széraz mikrogombok mérete / Hidratalt mikrogombok mérete

Az Eurdpai Unidban az eszkdzzel 6sszefliggé minden sulyos véaratlan eseményt jelente-
ni kell a gyartonak, valamint az érintett tagallam illetékes hatésaganak.
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Russian

HepaSphere-

Mwukpochepbl
WHCTPYKUMNA NMPUMEHEHUIO
HA3HAYEHUE

Mwukpocdepsbl HepaSphere™ npefHasHaueHbl
[NA NpYMEeHeHNA Npy SM6onm3aumn
KPOBEHOCHbIX COCYA10B.

MOKA3AHUA K NPUMEHEHUIO
Mukpocdepbl HepaSphere™ npegHasHaueHb!
Ananp C 1MCNoNb30l

[IOKCOPYGULIMHA TMAPOXIOPUAA N 63 Hero, B
NeyeBHbIX LIeNAX WK Ana npefonepaLyioHHon
MOArOTOBKM NPY MPOBEAEHNN CIeAYIOLLNX

npoueayp:
«  3mbonu3auua renaToLenNAPHON
KapLYHOMbI;

. 3M60f|l/|3aLlVlﬂ MeTacTa3oB B NeyvyeHun.

Mukpocdepbl HepaSphere, 3arpyxeHHbie

VNPUHOTEKaHOM, MOKa3aHbl AnA NPUMeHeHUsA

npu:

+  3mbonn3salum MeTacTaTM4eckoro
KoropekTanbHoro paka (MKPP) neyenu.

OMNUCAHUE

Mukpocdepbl HepaSphere Bxopat B

rpynny sM60/13aToB, CO3AAHHDBIX Ha

OCHOBE 3aMaTeHTOBaHHbIX TEXHONOTWIA.
Mukpocdepbl HepaSphere — 310
6110/10rYECK COBMECTUMbIE, TMAPOGUNbHbIE,
He paccacblBaloLecs, pacluvpAemMble

1 KOHPOPMHbIe MKpochepbl. Mrkpocdepbi
HepaSphere pa3byxaloT npu Bo3fencTanm
BOAHbIX PacTBOPOB. Mukpochepsl HepaSphere
MOTYT VCMONb30BaTbCA 6€3 eKapCTBEHHBIX
npenapaTos Ui 6biTb 3arpy>KeHbl
[IOKCOPYGULIMHA TMAPOXIOPUAOM UK
VpUHOTEKaHOM. [TOCTaBNAKTCA B Pa3NNYHBIX
pasmepax.

B cyxom
Buge
(Mkm)

20-40]30-60|50-100{100-150}150-200f

Mukpocdepbl HepaSphere nsrotosneHsl u3
100 % cononumepa NOAVMBMNHUIOBOIO CNvpTa 1
akpunara HaTpua.

TABJINLIA MATEPUAJIOB
VMMAAHTUPYEMOTO YCTPOMCTBA
YposeHb
P——— Bo3AeiicTBUA
Marepuan " Ha nauueHTa
Bo3AeiicTBUA
(Ha oguH
dnakoH)
Cononvimep
nonvsuHunosoro| Mpogomkut. 25 wr i 50 M
cnvpTa vnakpuna-| (> 30 cyT)
Ta HaTpua

YMNAKOBKA U3AENUA

Mukpocdepbl HepaSphere copgepatca

B CTepuibHOM ¢rakoHe ob6bemom 10 mn

C 0BXKMMHBIM KONmnavykom, yrnakoBaHbl

B repMETUNYHO 3aKPbITbl NaKeT.
Copepxumoe: 25 Mr nnm 50 Mr cyxux
mukpocdep HepaSphere B ogHom pnakoHe,
KOTOpble nepef Ncrnonb3oBaHnem nognexxat
BOCCTaHOBJIEHNIO.

KNNHNYECKUE OYHKLIMOHAJIbHBIE
XAPAKTEPUCTUKUN

Mukpocdepbl HepaSphere npegHasHaueHb! ans
yNpaBnAemMoi Lienesoii smeonusaumm.
Mukpocdepbl HepaSphere npepcrasnsior coboi
HepaccacblBaloWMIACA UMNNAHT ASIMTENbHOrO
[eNcTBIUA, 06ecneynBaloLmin NOCTOAHHYIO
smbonusaumio. Mrkpocdepsl HepaSphere

— 3T0 pacluMpAemble 1 KOHGOPMHbIE
MrKpocdepbl, opma KOTOPbIX aAanTUpPyeTca K
0CO6EHHOCTAM LieneBoro cocypa, obecneurisas
MOJIHYI0 OKKJ1I031110 KpoBOTOKa. OTCyTCTBME
KPOBOCHAbXeHA NPUBOAMNT K HEKPO3Y OMyXONW.
Mukpocdepbl HepaSphere moryT 6biTb
3arpy»eHbl AOKCOPYOULIMHA MMAPOXNOPUAOM
NN UPNHOTEKAHOM U CMOCOGHbI MeANeHHO
BbICBOGOX/ATb SIEKaPCTBEHHOE CPEACTBO
noKanbHO B MecTe ambonu3aumu. bnarogapa
CBOEI BbICOKOI KOHPOPMHOCTN MUKPOChEpbI
HepaSphere obecneunsatot onTymanbHbIn
KOHTaKT MeXJy NOBEPXHOCTbIO MUKPOCPEPbI

V1 CTEHKOW COCyAa, CO3/aBas yC/IoBUA AN
Anddy3nmn nekapcTBEHHOro Npenapara B
Ornyxorb.

KINUHNYECKAA NOJIb3A

Smbonu3auya Npy NOMoLLM MUKpochep

HepaSphere — 370 MMHVManbHO BO3MOXHasA

VHBa3vBHasA Tepanuia, 3GdeKTIBHaA Npu

VCoMb30BaHWN B CIeAyIOLLMX Lienax:

«  3amepneHvie NporpeccMpoBaHmns
3a60NeBaHNA 1 ynyylleHne BbiKNBaeMoCT
NaLMeHTOB C renaToLenoNApHON
KaleVIHOMOVI W MeTacTa3zaMu B NeYeHb

«  3amepneHvie NporpeccMpoBaHmns
3a60neBaHNA 1 ynyylleHne BbiKNBaeMoCT
y NaL1eHTOB C MeTacTasamu
KOJIOpEeKTaIbHOro paKa B neyeHb

[InA nonyyeHuna KONUu akTyanbHOWM Bepcumn
CBogHOro oTyeTa no 6e30MacHoOCTY 1
KITMHUYECKUM XapaKTepucTukam 3Toro
ycTpoiictsa Ana EBponbl (SSCP) nocetute
Be6-canT EBponeickoi 6asbl AaHHbIX
MefuUMHCKnX ycTpoiicTs (Eudamed) https://
ec.europa.eu/tools/eudamed. Konua otueta
[OCTYMHa No OCHOBHOMY MAEHTUdMKaTOPY
UDI-DI. OcHoBHoM ngeHTudumkatop UDI-DI:
088445048755E9.

Kak BapwaHT, konuio SSCP MOXHO 3arpy3unTb C
cata: https://www.merit.com/sscp/

MATHUTHO-PE3OHAHCHAA TOMOIPA®UA
Mwukpocdepbl HepaSphere nsrotosneHbi n3
aKPWIIOBOro COMOIMIMEPa N COBMECTUMbI
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yCnoBnAMM NpoBeaeHNA MarHUTHO-
pe3oHaHcHom Tomorpadpum (MPT).

MPOTUBOMOKA3AHUA

. naLlVIeHTbI C HENepeHOCUMOCTbIO
npoveayp OKK0311 COCYA0B

«  AHaTomuyecKne 0co6eHHOCTH
COCY[10B UMM OCOBEHHOCTI KPOBOTOKA,
NpenATCTByloLMe YCTaHOBKe KaTeTepa uiu
BBEIeHMI0 SM6ONM3MpYIOLLero MaTepuana

« Hanuune nnu nogospeHue Ha
BO3HVKHOBEHME aHrnocnasma

« Hanuune nnu sepoatHocTb
BO3HVKHOBEHUA KPOBOTEUEHNA

+  Hanuuve aTepomaTo3HOro nopaxeHus B
TAXenon popme

« Hanuune cocyancTbix Konnatepanen,

KOTOpble NOTeHLMaNnbHO CTaBAT NOJ yrpo3y

370poBble 06/1aCTV BO BpemsA NpoBeaeHna
smbonusayun

«  ApTeprioBEHO3HbIE WYHTbI N GUCTYIbI
C BbICOKOW CKOPOCTbIO KPOBOTOKA C
AVaMeTPOM MPOCBETa, NPEBbILLAIOLLNM
BblGpaHHbIN pasmep Mukpochep
HepaSphere

« Cocyaucroe conpoTusneHue,
neprdepnyeckoe rno oTHOLEHIO
K NUTaloWyIM apTepusam, KoTopoe
NpenATCTBYeT JoCTaBKe MUKpPOChep
HepaSphere k nopaxeHHOMY y4acTKy

« He cnepyet ncnonb3osatb B IerOYHON

COCYANCTON CCTEME, KOPOHAPHbIX COCYAAX
1 cocyAax LieHTpanbHOWM HEPBHOW CUCTEMbI

+  VI3BecTHas UyBCTBUTENBHOCTb K
cornonMmepy MoIMBMHUIOBOTO CrNpTa 1
aKpwvnata HaTpus

NPEAYNPEXAEHUNA

«  Pasmep mukpocdep HepaSphere cnepyet
BbIGMPATL C yUYeTOM aHrnorpapnyeckoro
nccnepoBaHna apTepuii u BeH. Pasmep
mukpocdep HepaSphere cnepyet
BbIGMPaTL TaKUM 06Pa3om, YTOGbI KX
pasmep NoAXoAWA K pasmepy nuTaioLero
COCyAa 1 NO3BONAN U3bexaTb NX
rionagaHyia U3 apTepun B BeHy.

«  HekoTopble Mukpocepbl HepaSphere
MOTFYT HECKOJIbKO BbIXOAUTb 3a npeaesibl
[AvanasoHa, No3TOMy Bpay AOSKeH
06A3aTenNbHO TWaTenbHO BbibpaTh pasmep
mukpocdep HepaSphere B cootBeTcTBUN
C pa3mMepoM LiesieBbIX COCY/J0B Ha HYKHOM
YPOBHE OKKJ/H0311 1 C yHETOM KapTUHbI
apTeprOBEHO3HOM aHTorpapuu.

« [ockonbKy HeyaauHas ambonusauma
MOXEeT NPUBECTN K CEPbe3HbIM
OC/NIOXHEHUAM, NPOBOAUTbL nobble
rnpoueaypbl Ha BHeYepenHbiX cocyaax B
06nacTn ronosbl 1 Wew, cneayet ¢ ocobomn
OCTOPOXHOCTBIO, a TaKXKe Bpay JOSMKeH
TWwaTesibHO B3BECUTb U CONOCTaBUTb
BO3MOXHbIN MONOXKUTENbHbIN IPdeKT
BMGOIWISaLlI/IVI C pYCKaMn 1 BO3MOXKHbIMW
0CNOXHEeHUAMM npoueaypbl. K 3tum
OCNIOXHEHUAM MOTYT OTHOCUTbCA C/ienoTa,

noteps cyxa 1 060HAHWA, Mapanuy 1 aaxe
cmepTb.

« B pesynbrate pnutensHoro
PEHTreHOCKONNYecKkoro o6cneaoBaHus, y
nauneHToB ¢ 60NbLLIOI Maccon Tena, npu
NCNONb30BaHNN 6OKOBOW PEHTIEHOBCKO
NPoeKLUMn 1 NPy HEOJHOKPaTHOM
NONYYEHNV PEHTTEHOBCKNX N306paxeHni
BO3MOXHO Cepbe3Hoe pafnaLnoHHoe
nospexeHve koxu. Ceepantecs ¢
KNUHNYECKNM NPOTOKOJIOM CBOEro
MeAVLIMHCKOrO YupexaeHus, YTobb!
obecrneynTb COOTBETCTBYE NOMTyYEHHOM
[103bl 061yYeHUA KOHKPETHOMY TUMY
BbINOHAEMON NpoLeaypbl.

«  Pa3BuTne nyyeBoro nopaxeHus nayneHTa
MOXeT 6bITb OTCPOUEHHbIM. MayneHToB
cneflyet HGOPMMPOBaTb O BO3MOMXHBIX
nocTpaanaumnoHHbIx 3dpdeKTtax, Ha uTo
cnepyeT obpalyaTb BHAMaHUE 1 K KOMY
06paTUTLCA NPU NOABNEHUN CUMMNTOMOB.

«  Mukpocdepbl HepaSphere 3AMPELLEHO
BOCCTaHaB/IMBaTb CTEPULHON BOAON ANA
NHBbEeKUMIA. BoccTaHOBNEHME CTepUnbHOM
BOJIO MPUBOANT K 3HaUNTENbHOMY
YBENNUEHMIO NX 06bEMa, UTO CYLLECTBEHHO
3aTpyAHAeT BBeAeHNe MUKpochep
HepaSphere n moxeT caenatb NHbEKLMIO
HEBO3MOXHOWN.

«  [inA BoccTaHoBneHNA MUKpochep
HepaSphere Henb3a ncnonbsosatb
nunuopon/atnonon.

. BHumaTenbHo cneguTe 3a noABneHnem
NPU3HAKOB HETOUHO SMBoNM3aLMu.

Bo BpemMA NHbeKynn BHUMaTesIbHO
cneguTe 3a OCHOBHbIMKM NoKasatenamu
COCTOAHWA OpraH13ma nauyeHTa, B Tom
yncne nokasareniem Sa02 (otcnexusas,
Hanpumep, NPpU3HaKu rmnoKcnm,
nsmerenuii B LIHC). B cnyuae nossnenus
NPU3HAKOB HETOUHO SMBONM3aLUN N
Pa3BMBAIOLLMXCA CUMMTOMOB Y MaLu1eHTa
npoteaypy cnefyeT NnpekpaTuTb Y OLeHUTb
BO3MOXHOCTb HaNMMYNA WYHTOB UK
Heo6XOAUMOCTb YBENMUEHNA pasmepa
MuKpocdep.

«  Ecnn B npouecce uHbekLmn Mukpocdep
He yfiaeTca 6bICTPO NONYUNTH
aHrmorpapuyeckoe noaTBepXKaeHNE
am6onm3aumu, ceayet paccMoTpeTb
BO3MOXHOCTb MCMOJIb30BaTb MUKPOChHEP
6onbLuero pasmepa.

MpeaynpexaeHns OTHOCUTENIbHO
ncnonb3oBaHnA MUKpocdep manoro
pasmepa:

«  CnepyeT NposBAATb 0CO6YI0 OCTOPOXKHOCTL
NPy NCMONb30BaHNN SMEONN3NPYIOLLNX
MaTepuasnos, pa3mep YacTuL KOTOPbIX
MeHbLue paspeLuatoLyer CocobHOCTH
PEeHTreHOBCKOrO annapara unv Tomorpada.
ApTeprOBEHO3HbIN aHAaCTOMO3, Hanuuve
OTBETB/IEHNII COCYI0B, BEAYLUNX B
NPOTVBOMOJIOXHOM LIeNIeBOii 30He
HanpasieHUW, UM UCXOAALLNX COCYI0B,
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He BblABNEHHbIX A0 3M6OHVI33L[VIVI, MOXeT
NPUBECTU K HETOUHOI SMGONM3aLmn 1
Cepbe3HbIM OCNIOXHEHNAM.

«  Mukpocdepbl pasmepom meHee 100 MKM
c 6orblUell BEPOATHOCTBIO MpeKpaLlatoT
KpoBOOGpalLeHme B AUCTaNbHbIX TKAHAX.
Wcnonb3oBaHue Mukpocdep manoro
pa3mepa MoBbILIAET BEPOATHOCTL
NwemMnyeckoro noBpeXxaeHna, No3Tomy,
npexpe Yem NpUCTynaTb K sMmbonmsaumu,
cnepyert yyecTb nocneacTBmnA Takoro
nospexaeHusa. K Takum nocneactsmam
MOXHO OTHECTW OTeK, HeKPO3, Napanny,
abcLecchl 1/Mnu CUNbHO BbiPaXKeHHbI
NoCTaIMO0NN3aLNOHHDIA CUHAPOM.

«  MocTaM60M3aUNOHHDIN OTEK MOXKET
npnBeCTn K nwemmn TKaHEVI, npuneratwmx
K LeneBoi 30He. CneflyeT cobnioaatb
OCTOPOXXHOCTb BO U3GEXaHMe Niemn
HeleneBbIX TKaHem, He MepeHoCALLUX ee
(Hanpumep, HEPBHO TKaHU).

MEPbBI MPEAOCTOPOMHOCTHU
Mukpocdepbl HepaSphere moryT
MNCnosib30BaTh TO/IbKO BPayn-CneunanncTbl,
0byueHHble NpoBefeHuto Npoueayp
3m6onM3aLmm cocyaos. Pasmep 1 KonmyecTso
MUKpocdep cnepyeT BbIGMpPaTh B COOTBETCTBUAN
C Nopa)eHHbIM Y4aCTKOM, KOTOPbIN NOANEXUT
JNleYeHuto, N C y4eTOM BO3MOXHOIO Hann4na
LWYHTOB. TONbKO KBanuduLUMpoBaHHbIN Bpay
MOXeT onpeaenuTb Hanbonee noaxogsalee
BPeM#A NpeKpaLLeHns UHbeKLMn MUKpochep
HepaSphere.

He ncnonb3yiite mukpocdepbl, ecnmn
¢$nakoH, KONNa4oK NNK NakeT NOBPEXAEHbDI.

Mukpocdepbl npegHasHaueHbl gns
¥ 0 UCI
CopiepKMMOe NOCTaBNAETCA B CTEPUIBHOM
Buae — MoBTOPHOE UCMONb30BaHMeE,
nepepaboTka Uy NoBTOpHanA CTepunn3aLms
COAEPXKIMOro BCKPLITOrO driakoHa
3anpetteHbl. TOBTOpHOe UCMONb30BaHMe,
MOAroTOBKa K HeMy nnu ctepununsayma
MOTYT HapyLIWTb CTPYKTYPHYIO LIENOCTHOCTb
YCTPONCTBA /WA NPUBECTM K OTKasy
YCTPOIACTBA, YTO, B CBOIO OUYepe/b, MOXET
nosneyb 3a coboi TpaBmy, 3abonesaHvie Unn
cMmepTb NaumeHTa. MoBTOpHOE UCMOoNb30BaHMe,
NnoBTOPHasA 06paboTKa unn crepunmusauma
YCTPOIICTBA TaK»Ke MOryT CO3/jaTb OMacHOCTb
€ro 3arpAsHeHna U/unn NpUBeCTy K
VNHGULMPOBAHWMIO UMV NEPEKPECTHOMY
mu(bmumposanmm nauneHTa, BKn4vasa, nOMMMo
npoyero, nepeaayy MHPEKLMOHHOO(-bix)
3aboneBaHusA(-ni1) OT OAHOTO NaLMEHTa K
Apyromy. 3arpasHeHune ycTponcTBa MoxeTt
nosneyb 3a coboi TpaBmy, 3aboneBaHvie Unn
CcMepTb NayuneHTa. Bce npoueaypbl cnepgyet
BbINONHATb B COOTBETCTBUN C 06IJJ,eI'IpI/IHHTbIMI/I
npasuiamn acenTuKkn.

Mukpocdepbl HepaSphere 3AMPELLEHO

nc

Tb B nep cyxom
Buae. Nepen ncnonb3osaHuem Ux cneayet
BOCCTaHOBUTD.

Mukpocdepbl HepaSphere pasbyxatot B
BO/IHOM pacTBope. CTeneHb pasbyxaHua
3aBUCUT OT MOHHOM KOHLIEHTPaLK pacTBopa.
Cm. paspen «PA3BYXAHWUE».

Mwukpocdepbl HepaSphere anactuutbl v nx
MOXHO N1erko BBOAUTb Yepe3 MUKpoKaTeTepbl.
TeMm He MeHee, BBeleHNe MUKpochep
HepaSphere o Toro, Kak OHV OKOHYaTeNbHO
yBENM4aTCA B pasmepe, MoXeT NprBecTn K
HeCnocobHOCTN AOCTNYb YCTaHOBNEHHOMN
yenu ambonusayum unm smbonmsaummn
BonbLuen niowaamn TKaHen.

Mpumeuanune. MakcnmanbHaa
PpeKoMeH/10BaHHaA KOHLEeHTpaLya
[NloKcopy6uLHa rMpoxiopuaa coctaBnaeT
5 mr/mn. KoHueHTpaLumm gokcopybuLHa
rMapoxnopuaa Bbllwe 5 Mr/Mn CylecTBeHHo
MOBbILIAIOT BA3KOCTb PacTBOPa U 3aTPyAHAIT
ncnonb3oBaHve Mukpocpep HepaSphere.
MakcumanbHaa pekomeHjoBaHHaA
KOHLIeHTpaLmA MpUHOTEeKaHa cocTasnaeT 20
mr/mn.

MaumeHTam C ycTaHOBNEHHOW annepruemn
Ha HeVOHHble KOHTPaCTHble NpenapaTbl
nepep smbonusauven MoxeT notTpeboBaTbca
Ha3HaueHue KOPTUKOCTEPONOB.
[lononHuTenbHoe obcnejoBaHNe UK MepbI
NPefoCTOPOXKHOCTY B XOfe NPeANpPOoLeaypHOi
NOArOTOBKU MOTYT I']OHa,U,OGI/ITbCFI B Cny4ae,
eC/IN NaLUVeHT CTpaaaeT ciefyowmnumm
3aboneBaHuAMM:
. remopparmuecmﬁl AnaTtes nnm CKNOHHOCTb
K runepkoarynaumm,
. NMMYHHaA HeJOCTAaTOYHOCTb.
Mpumeyanme. Mpy 3arpyske Mukpochep
HepaSphere fiokcopybuuyHa ruapoxnopnaom
VNI MPUHOTEKAHOM NpefiBapuTesibHO
03HaKOMbTECh C UHCTPYKLMe No NPUMEHEHIo
COOTBETCTBYIOLLIErO Nperapara A nosyyeHns
MHGOPMALN OTHOCUTENBHO NPOTUBOMOKA3aHUIA,
npefynpexaeHuii, Mep NPefoCToPOKHOCTY,
BO3MOXHbIX OCHO)KHEHVIVI, AO03NPOBKN 1N BeeHNA
nauveHToB.

BO3MOHbIE OC/TIOXKHEHUA
3mbonusauma cocyfoB — 3To npoueaypa
BbICOKOTO pyicKa. B o601 MomMeHT
NpoBe/eHA NpoLeaypbl U nocse ee
3aBepLUeHNA MOryT BO3HUKHYTb OC/IOXHEHWA,
B TOM 4ncne, NOMUMO Npoyero, cnegyouine:

+  NOCTIMBONM3aLNOHHDIV CUHAPOM (Takne
CUMNTOMBbI, Kak TOLIHOTa, PBOTa, 60/1b,
nuxopaaka);

«  OlyLeHne yCTanocTy 1 NoTeps anneTuTa;

«  apTepuanbHas r1nepreHsus;

«  HapyLeHwe paboTbl NeyeHy unm
neyeHoYHan HeloCTaTOUHOCTb (BKOYan
OTK/IOHEeHWe OT HOPMbl COAepPXKaHUA
neyeHouHbIX GepPMEHTOB 1 acuuT);

«  OCNIOXHEHUA, CBA3aHHbIE C KaTeTepu3aLmeit
(Hanpymep, remaToma B MecTe BBEAEHUS,
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obpasoBaHue Tpomba Ha KOHLie KaTeTepa C
rnocneayioLyiM ero OTPbIBOM, HapyLueHve
VHHEPBaLWK W/UNW KPOBOTOKA, YTO MOXKET
NPUBECTU K MOPAKEHMNIO HOTW);

paspbIB cocyfa unm onyxonu n
KpOBOU3/INAHME;

aHrnocnasm;

peKaHanusauus;

annepruyeckas peakuma Ha
neKapCcTBeHHble Npenapatbl (Hanpumep,
aHanbreTuku);

annepruyeckas peakuna Ha HENOHHble
KOHTpacTHble npenapatbl unun
3M6ONNYECKNI MaTepua;
HexenaTenbHbli 06paTHbI TOK Unn
nonagaxue mmkpocdep HepaSphere

B 3/]0pPOBble apTepuK, Npunerawe

K LieneBomy nopaeHuio, Kyaa

HY>XHO AOCTaBUTb MUKPOCHEPbI, NN
NPOHUKHOBEHWE Yepes nopaxeHue B
Apyrue apTepun unu aptepuanbHble
pycna, HanpviMep, BO BHYTPEHHIOK COHHYIO
apTepuIo, B IErOYHblE N KOPOHAPHble
cocyapl;

3M60NMA COCYAI0B NErKUX BCIeACTBIE
apTePUOBEHO3HOTO LYHTUPOBAHMA;
nnespanbHbI BbINOT;

viemus cocyfioB, B TOM uncne
MLIEMUYECKMI UHCYNBT, NLEeMUYECKNA
MHPaPKT (BKNoUasA MHAPKT MUOKapAa), a
TaKXe HeKpo3 TKaHel;

OKKI03UA KanuinapHoro pycna u
noBpexaeHne TkaHe (xoneuncTuT,
XONaHIUT, NaHKpeaTunT);

napanuy, Bbi3BaHHbI HeLienesoin
3Mbom3aLmnen Unn NWeMNYECKUM
NoBpeX/eHVeM B pe3yibTaTe oTeka
npuneraiowmx TKaHen;

cnenoTa, NoTeps cilyxa 1 060HAHNA;
peakLma Ha JyxepofiHoe Teno, Tpebyiollan
MeANUNHCKOro BMeLaTenbCTBa;
NHPeKums, TpebyioLan MeAULIMHCKOro
BMeLLATeNbCTBA (BKMtoUas abcLece neyeHu);
cmepTb;

fononHuTenbHaa nHpopmauma
copiepXuUTCA B pasaene
«[peaynpexaeHnsa».

PA3BYXAHUE

Mukpocdepbl HepaSphere pa3sbyxatot B
npotiecce BocctaHosneHua 8 0,9 %-Hom
BoaHoM pacTBope NaCl n HEMOHHBIX
KOHTPACTHbIX Npenapatax. Mpwv ruapataumm 8
yunctom 0,9 %-Hom BogHom pacteope NaCl unm
B CMECU HEVNOHHOrO KOHTPACTHOTO Npenapara
1 0,9 %-Horo BogHoro pacTteopa NaCl B
cooTHowweHun 1:1 Mukpochepbl HepaSphere
3a 10 MUHYT pa3byxaloT NprMepHO B 4 pasa
M0 CPABHEHWIO C UAMETPOM B CyXOM BUAE.
Hanpumep, mukpocdepsl HepaSphere
[MameTpom NpuéamsutenbHo 50-100 MKm

B CyXOM BUAE B NpOLiecce BOCCTaHOBNEHNA
YBENNUMBAIOTCA B 0GbeMe MPUMEPHO A0
200-400 MKM, CM. peKOMeHAALMN HuXKe.
BcnepcTeue HensbexxHoN BapnabenbHOCTN

npovecca HabyxaHus, HeKoTopble
muKkpocdepbl HepaSphere MoryT HeckonbKko
MPeBbICUTb YKa3aHHble rpaHuLbl Npu
BOCCTaHOB/IEHNW, MO3TOMY Bpayy crieayet
TWaTeNbHO BbIBUPaTL UX pasmep B
COOTBETCTBUM C Pa3MEPOM Lie/IeBbIX COCY0B
1 KenaemblM ypOBHEM OKK/03UW COCYANCTON
ceTu, a TakKe TUMOM BOLJHOTO pacTeopa.
Mpumeuanue. [na JOMKHOIO yBennyeHns

B pa3mepax Mukpocdep HepaSphere
MVHUMarnbHbI 06bem pacTBopa
[oKcopy6rLmMHa ruapoxnopuaa unm
$ur3nonornyecKkoro pacTBopa fo/mKeH
cocTtaBnATb 10 MA, a pacTBOpa MPUHOTEKaHa
— 5 mn. CTeneHb pa3byxaHua npu 3arpyske
[IOKCOPY6VLIMHA FMAPOXIOPUAOM 3aBUCUT
OT KOJIMYeCTBa npemnapara, KoTopbim
3arpyxaetca usgenve. Mpu 3arpyske
[OKCOPY6VLIMHA rMAPOXIOPUAOM AUAMETP
mukpocdep HepaSphere meHbLue npumepHo
Ha 20 %, a npw 3arpy3Ke MpNHOTEKAaHOM —
Ha 30 % no cpaBHeHWIo C AnamMeTpom Npun
BOCCTaHOBNEeHWMW B Ynctom 0,9 %-Hom BOAHOM
pactBope NaCl.

COBMECTUMOCTb C KATETEPOM
Mwukpocdepbl HepaSphere moxHo BBOANUTbL
C NOMOLLbIO MNKPOKATETEPOB, NMEKLLNX
cnepyoLLvie XapakTepucTuKm:

Pasmep
L i p
Bcyxom | AnanasoH pasmepoB | BHYTp.
BUge | BBOCC I
(mKm) Buge (Mkm) (aoinmbi)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 >0,021
50-100 200-400 >0,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 20,027

WHCTPYKLMA NO NPUMEHEHUIO
Mukpocdepbl HepaSphere Heobxoarmo
BOCCTaHaBNMBaTb B COOTBETCTBIN C

np HIXe onunc «BAPUAHT

1», «cBAPUAHT 2» unun «BAPUAHT 3» o

YCTaHOBKU KaTeTepa.

«  TwarenbHo BbibMpanTe gnameTp
mMuKkpocdep HepaSphere B cooTsetcTBumn
C IVaMETPOM LieNieBbIX COCYA0B
Ha »eNaeMoM ypOBHE OKKJI0311 B
COCYANCTOW CETW 1 TUMOM BOJHOTO
pacTeopa. CM. onucaHvie B pasgene
«PA3BYXAHWUE».

«  YbepuTech B TOM, UTO pasmep MUKpochep
HepaSphere cootseTcTBYeT AIViameTpy
ucnonb3ayemoro Katetepa. Cm. Tabnuy
BbILLE.

«  BHMMaTenbHO 0CMOTpUTE YNaKoBKY,
y6eanTech B ee LIeNOCTHOCTW. BHelHAsA
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MOBEPXHOCTb (lakoHa CTepusIbHa.

«  Cobniofas npasuna acenTukm, BCKponTe
oTAenAemMyo NPo3payHyto KpbiLLKY, HAYMHasA
C KOHYMKa, N CHUMUTE MJIeHKY 4O OCHOBAHWA.
AKKYPaTHO BbINIOXKMNTE CTEPUIIbHDBIN GRakoH
Ha CTepusIbHOE MoJie, He Kacaschb YacTel,
paHee HaxOAMBLUMXCA B rePMETVYHON
ynakoBKe.

«  Mukpocdepbl HepaSphere moryT
HaxoAnTbCA CHapy»Ku pnakoHa. Mostomy
MaHUNynAuuMm ¢ bnakoHom cnepyet
NPOBOAUTb B CTEPUSIbHBIX YCNOBUAX BAANTN
OT OCHOBHOTO CTEPUSILHOTO MOSIA.

« [InA npepoTBpalyeHna nonagaHua yacten
pe31nHOBOI NPOGKY B UMY, BBOAUTE
NHBEKUNOHHYIO Urny cneyowmnm
obpasom:

1. YaepxuBarite urny Tak, 4tobbl
CKOC 1rbl 6bin 0bpalleH BBepX, 1
pa3mecTiTe KOHUVIK N0 1aroHanu K
MecTy BBefieHUA. HaxmuTe Ha KOHUVK B
LieHTpe MeCTa BBefJeHUA.

2. MpviMmeHunTe Ciny K urne B obpaTHOM
HanpaBeHNV OTHOCUTENLHO CKOCa
WIbl, 4TOObI 06MEryNTb BBEAEHME U
B MeCTe BBe/JeHA A0 TeX Nop, Noka
OCHOBaHMe CKOCa He nepecTaHeT GbiTb
BUAVMBIM. ByfibTe OCTOPOXHbI, YTOGbI
He MoLiapanaTb BepXHIOo ILIEBYIO
NOBEPXHOCTb PE3VHOBOTO KOMMNayka
KOHUMKOM UMbl

3. Mpopomnxas NPUMEHATL Cuny K urne
B POTVBOMOJIOXKHOM HanpasieHUm
OTHOCWTENbHO CKOCa UMbl, Mef/IEHHO
BBEAUTE UMy BEPTUKAJIbHO Yepe3
PEe31HOBBI KONMaYOoK.

4. Mocne npurotoBneHna TwaTenbHo
0CMOTpUTE PaCcTBOP, UTOObI
onpeaenuTb, NPUCYTCTBYIOT NN KaKune-
n1n6o pesnHoBble npumecn. Ecnn
pacTBOP OKAXKETCA 3arPA3HEHHBIM, He
ncnonb3ynTe ero.

MpumeuaHmne. PekomeHayeTtca ncnonb3osatb

Urny-npo6oNHYIK C BO3AYXOBOZOM/TYNYIO WrIy.

MWKPOC®OEPbI HEPASPHERE MOXKHO
NCNOJIb30BATb KAK C LJOKCOPYBULIMHA
TMAPOXNOPUAOM, TAK U BE3 HEIO.

BAPUAHT 1: NTOANOTOBKA K

3MBOJIU3ALIUN BE3 NUCMOJIb3OBAHUA

JNIEKAPCTBEHHOI'O MPEMAPATA

Bpems BoccTaHoBEHNA Ge3 3arpy3Ki

npenapaTom cocTaBaAeT okosno 10 MUAHYT.

« Habepwte B wnpu 10 Mn 0,9 %-Horo
BopHoro pacteopa NaCl. YctaHosuTe B
wnpue urny Arametpom 20G vnuv 6onee.

«  Yr1o6bl 06€CneymnTs NoHoLeHHoe
BOCCTaHoOBNEeHVe Mukpocdep HepaSphere,
¢ﬂaKOH cnepyeT B3ATb KOHYNKaMKM NanbLes
rOPW30HTa/IbHO 1 HECKOJIbKO Pa3 NMoBepHyTb.
B pe3ynbrate 311X AENCTBUIN Cyx0oe
cofiepK1Moe drlakoHa OKaXeTCA Ha ero
60KOBOW CTEHKe.

Mpumeuanmne. CHUMUTE TONBKO OTKUAHOW

KOJINAYoK; He CHIMaliTe ¢ pnakoHa

duKcmpytoLee KonbLo 1 NPooKy.

«  AKKypaTHO NPOTKHWTE UFNO Wwnpula
npo6Ky dnakoHa. Mpoaonmxan BpaLath
$nakoH KoHuMKaMy NanbLies, BBeANTe
B Hero Bce KonmuyecTso (10 mn)
BOCCTaHaB/IMBalOLEro pacTBopa, nocne
yero noctaBbTe GIAKOH BEPTUKANBHO 1
aKKypaTHO M3BNeKUTe Urny wnpuua.

Mpumeyanue. OnakoH repMETUYHO 3aKPbIT.

Ecnun acnupauyus 13 wnpuua Bo GpnakoH He

NPONCXOAMUT aBTOMATUYECKN, TOrAa OCTOPOXHO

BpPYUHYto HabepuTe BO3ayX 13 GpnakoHa B

WNpuL nepey, BBeeHeM BOCCTaHaBMBaloLLei

Kngkocty. Ytobbl obnerunts BBELEHNE

BOCCTaHaB/MBAIOLLEro Npenapata BO GpakoH,

MO>HO MCMO/b30BaTh COOTBETCTBYIOLVE

MeTofibl acnMpaLy U/vnu Bbinycka Bosayxa,

NPUHATbIE B MEANLIMHCKOM yupexaeHun. Ecnn

acnupauua Boslyxa 13 GpnakoHa BbiMosHAeTCA

10 BOCCTAHOBJIEHWA, CliefuTe 3a Tem, YTOObI

npu NPoBeeHNN acnupaLun He yaanuTb 13

$nakoHa MuKpocdepsbl.

«  InA BOCCTaHOBNEHWA OAHOPOAHOCTH
cofiepXKUMoro dnakoHa ¢ Mukpocdepammn
HepaSphere BcTpaxHUTe copepkumoe
$naKoHa, UToBbI XKMAKOCTb CONPUKOCHYaCh
¢ npobkoii 5-10 pas.

«  TopoxpauTe Kak MUHUMYM 10 MUHYT, 4TOGbI
MuKpocdepbl HepaSphere BoccTaHoBUANCH
[10 NONIHOro obbema.

«  Wcnonb3ys wnpuw o6bemom 30 mn v ury
AnameTpom 20G vnw 6onee, nssnekute
copepxumoe dnakoHa. MepesepHute
$naKkoH BEPTVKaNbHO IHOM KBEPXY.
BbiTAHUTE nrny HacTonbKo, 4TO6bI OHA
6bina norpy>keHa B >KMAKOCTb, HO He
conpuKacanack ¢ npobkoii. Habepute Bce
cofiepumoe $nakoHa B LNpuL.

« B wnpuu, coaepxatynin Mukpocdepbl
HepaSphere, cnepyet fo6asutb 10 mn
HEeVIOHHOTO KOHTPACTHOTO BelllecTsa ANa
BI3yaNiM3aLum Npy PeHTreHoCKonNun n
CycneHavpoBaHua Mukpocoep.

Mpumeyanme. Ecnv n3 pnakoHa Gbin

npeaBapuTeNbHO OTKavaH BO3AyX, Npexje Yem

HabupaTb ero coaepKMMoe, akkypaTHO BBeauTe

WnpuLem HeGoNbLUIOE KONMYECTBO BO3AYXa

BO $naKoH, utobbl 06nerynTb BcacbiBaHme

KNAKOCTY B WNpuL. Ecnun He yaanock Habpatb B

WNpuL Bce coaepkumoe $GnakoHa, BBeAuTe ellje

BO3/jyX 1 NOBTOPWTE MpoLecc acnupauuu. [ina

YNyuLIeHNA Ancnepcun MUKpocdep B LWnpuL

MOXXHO no6anm= AONONHUTENIbHOE KONTNYEeCTBO

HeNOHHOro KOHTPACTHOro npenapara unw 0,9

%-Horo BopiHoro pacteopa NaCl.

Mpumeuanue. Mukpocdepbl HepaSphere,
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BOCCTaHOB/IEHHbIE MO ONUCAHHON Bbille
npoLeaype, MOXKHO NCMoNb30BaTh B
NPUCYTCTBUN XNMMOTEPaneBTUYeCcKnx
BeLlecTB, Hanpumep: yucnnaTuHa,

annpybuLmHa, fOKCOPYOULMHa rMapoxiopuaa,

dTOpypaumna, pMHoTEKaHa N MUTOMULMHA
nocne rmgparayuu.

Ho B KauecTBe TPaHCMOPTHOTO BelLecTsa
MuKpocdepbl HepaSphere MoxHO
NCNONb30BaTb TONbKO ANA AOCTaBKN

JlOKcopybuLmMHa rugpoxnopuaa (CM. BapuaHT 2
HVKE) NN MPUHOTEKaHa (CM. BapuaHT 3 Huxe).

BAPUAHT 2: NOANOTOBKA K
3MBOJIN3ALIUA C 3ATPY3KOW
AOKCOPYBULIMHA rMaPOXNIOPUAOM

BHUMAHME! [lokcopy6buumHa ruipoxnopug
JIMNOCOMHOTO TMNa He NOAXOANT ANA 3arpy3Kku
muKpocdep HepaSphere.

Mpumeuanme. [loxautecb corpeBaHna
KNAKOro fJoKcopybnLmHa Ao

KOMHaTHOW TemMnepaTypbl, npexae

4em 1CMoNb30BaTh ero.

JInodrnunanposaHHbIN AOKCOPYOULMHA
rmgpoxnopus cnefyet BocctaHaesnveath B 0,9
%-Hom pactBope NaCl. 3arpyska mukpocdep
HepaSphere nnodunusnposaHHbIM
[LOKCOPYOULIMHA rMAPOXNOPUAOM,
pacTBopeHHbIM 0,9 %-HOM BOAHOM
pactBope NaCl, 06bI4HO 3aHNMaET OANH

yac. Mukpocdepbl HepaSphere Henb3a

NCNONb30BaTb, €CIN OHU NOJTHOCTbIO He

HacblLeHbl PaCTBOPOM U He yBENTNYNINCD B

obbeme. KHeTUKa 3arpy3kun npeasapuTesbHO

PacTBOPEHHOrO JOKCOPY6ULMHA

TMAPOXSIOPI/a MOXET BapbnpoBaTbCA

B 3aBMCMOCTY OT KOHLeHTpauum n pH

pacteopa.

«  Bbibepute noagxoaaLLyto 403y
[oKcopy6rLmnHa ruapoxnopuaa ana
3arpy3ku B Mukpocdepbl HepaSphere.

Mpumeyanme. Bo GpnakoH ¢ Mukpocdepamu

HepaSphere 25 Mr MOXHO 3arpy3uTb

MaKCcvManbHyIo A3y AOKCOPYbuLHa

ryuapoxnopuaa 75 mr. Pactesopure HyxHyto

103y IMOPUAN3NPOBAHHOTO JOKCOPYOULIMHA
ryuppoxnopuaa B 20 mn 0,9 %-Horo pacTtsopa

NaCl gns nHbexkumn.

HUKOTAA HE UCMIOJTb3YITE YNCTYIO BOAY

Mp . Makc
peKoMeHA0BaHHaA KOHLIeHTpaLma
[loKcopy6uLHa rmapoxiopuaa coctaBnaet
5 mr/mn. KoHUeHTpaummn aokcopybunymnHa
rMApoOXNopua Bbille 5 Mr/MA CylecTBEHHO
NOBbILIAIOT BA3KOCTb PacTBOPa V1 3aTPYAHAIT
ncnonb3osaHve mukpocdep HepaSphere.

« Habepwe 20 mn pacTBopa AOKCOpyOULMHa
rnapoxnopuia B jBa OTfesNbHbIX WnpuLa
o6bemom 30 M KaxKAbIv. Kaxabii wnpuy
obbemom 30 M JomkeH coepxatb 10 mn
pacTBopa AoKcopybuLHa rapoxnopuaa.

« BcTaBbTe B OAVH 13 WINPULIOB 06bEMOM
30 mn, cogepxaluuin 10 mn pactsopa
JIOKCOpy6uLMHa rugpoxnopuaa, urny
AnameTpom 20 unm bonblue.

«  Y1obbl 06€CneUnTb NONHOLEHHOE
BOCCTaHOB/EeHMe MyKkpocdep HepaSphere,
dnakoH ¢ mukpochepamu HepaSphere
cnefyet B3ATb KOHYMKaMn nanbLes
FOPU30HTA/IbHO 1 HECKOJIbKO pa3 NMOBEepPHYTb.
B pesynbtate 3TUX feiicTBuiA Cyxoe
cofiepMoe plakoHa OKaXKeTCA Ha ero
6OKOBO CTEHKe.

«  MpumeyaHve. CHUMUTE TONBKO OTKUAHOW
KONMayok; He CHMarTe ¢ GnakoHa
drKcMpyioLee KonbLO 1Ay NPoBKy.

«  AKKypaTHO NPOTKHUTE NPOGKY
¢dnakoHa nrnon wnpuua ob6bemom
30 mn, cofiepxatiero 10 mn pactsopa
JIOKCOPYBULIMHa rMApOXIopuaa.
Mpopgon»aiiTe BpaLLaTh GnakoH
KOHYMKamu nanbLes, 1 BBeAUTE BO
¢dnakoH Bce konuuecTso 10 mn pacTBopa
JIOKCOpYBULIMHa rMApoXIopuaa.

« [TocTaBbTe GpnakoH ¢ MuKkpochepamu
HepaSphere BepTuKkanbHo. AKKypaTHO
n3BneKuTe U3 GprakoHa Nry Wnpuua n
nopoxaute 10 MUHYT, Noka MUKpocepbl
MOJIHOCTBIO HE BMUTAIOT PacTBOP.

« BTeuenune 10-MnHyTHOrO NEepunoaa
HaCbILWEHVA BCTPAXHUTE GakoH
¢ mukpocdepammn HepaSphere
HECKObKO Pas, YTOOb! XKINAKOCTb BHYTPW
COMPUKOCHYNach C Cepor NPOGKOA.
MosTopAliTe 370 AeNCTBUE KaXble 2-3
MWHYTbI, 4TO6bI 06eCneunTb OAHOPOAHOCTL
BOCCTaHOBNeHUA Mukpocdep HepaSphere.

Mpumeyanne. OnakoH repMETUYHO 3aKPbIT.

Ecnv acnupayua u3 wnpuua Bo $GnakoH

He NPonCXoAnT aBTOMaTUYeCKn, Toraa

OCTOPOXHO BPYUHYI0 HabepuTe BO3/yX

13 pnaKkoHa B WINPWL| Nepey BBEAEHNEM

BOCCTaHABMIMBAIOLEN XKNAKOCTU. YTOObI

ob/erunTb BBEAEHE BOCCTaHaBNNBAIOLEro

npenapata Bo G1akoH, MOXHO MCMOsIb30BaTb

COOTBETCTBYIOLME METOAbI acnupaLun u/unm

BbIMyCKa BO3AyXa, NPUHATbIE B MeANLNHCKOM

yupexpaeHun. Ecnu acnupauua sosayxa us

dnakoHa BbIMOJHAETCA A0 BOCCTaHOB/EHNS,
cnepunTe 3a Tem, YTo6bl NPV NpoBeeHnn
acnupauyumn He yaanuTb U3 GpnakoHa

MuKpochepbl.

« o uncteyeHnn 10-MnHYTHOTO Neproaa
HacblWeHWA yCTaHOBUTE Uy naMeTPOM
20G nnu 6onee BO BTOPOIA LWUNpULY
eMKoCTblo 30 MA, coepxallnin ocTaBlnecs
10 mn pacTBopa JOKCOpy6uLMHa
TMAPOXSIOPNAA, 1 BCTaBbTe ee BO $rlakoH
¢ Mukpocpepamu HepaSphere. Habepute
copepxunmoe dnakoHa ¢ MUKpochepamn
HepaSphere B wnpu o6bemom 30
M, coaepXKalumii octaslumnecs 10 mn
pacTBopa AoKcopy6BuLIMHa MAPOXNopUaa.
MepeBepHUTe $lakoH BEPTUKabHO AHOM
KBepXy. BbITAHUTE Uy HAaCTONBbKO, 4TOObI
OHa bblna NorpyeHa B XUAKOCTb, HO He
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conpukacanach ¢ npobkon. Habepure Bce
copepxumoe dakoHa B LWNpuL,.

Mpumeuanme. Ecnv Ha cTeHKe

¢ﬂaKOHa 0CTanocChb C/INWKOM MHOIro

MuKpocdep, BBeAnTE BO GNaKoH 2 nnu

3 mn pusnonoruyeckoro pactsopa Ana

Oronack1BaHNA CTEHOK 1 HabepuTe

cofiepxumoe GnakoHa B LUNPWL, cofep)aLynii

muKpocdepbl HepaSphere.

«  [pexpe yem n3sneyb Urny n3 pnakoHa c
mukpocdepammn HepaSphere, yaepxumsas
LWINPWL, BEPTUKaNbHO, aKKypaTHO BbITAHWUTE
ero nopLUeHb [0 yrnopa BHY3, YToObI
YAanuTb OCTaTKW pacTBopa B NNacTUKOBON
4acTn nrnbl.

«  3ameHuTe UMMy KOMMNaYKOM LWINPULA, a
3aTem BCTPAXHUTE WNPUL HECKONbKO
pa3 AnA oHOPOAHOrO CMeLUVBAHVA ero
cofiepKUMOro.

«  [lopoxAanTe Kak MUHUMYM 60 MUHYT, 4TOGbI
mukpocdepbl HepaSphere 3arpysunmcs
foKcopy6rLmHa rugpoxnopuaom. Ha
NPOTAXEHUN 3TUX 60 MUHYT LWNPWULY
cnepyet BCTpAXMBaTb Kaxable 10-15
MUWHYT ANnA onTUuMu3aumn pacnpegeneHus
npenapara no Mukpochepam.

«  Yepes 60 MVUHYT ycTaHOBMTE LUNPUL, B
BepPTUKa/IbHOM MONOXEeHUU N [OXANTECD,
4TO6bI MUKPOCPHEPDI OCENY, NOCse Yero
V3B/IEKMTE BCIO HAJ0CAI0UHYI0 XIAKOCTb U
yAanuTe ee B OTXOAbl COrNacHO npasunam
BaLLEro yupexaeHNA.

« [lo6aBbTe B Wnput, o6bemom 30 mn,
copepalumii Mukpocdepbl HepaSphere,
3arpy»eHHble AOKCopyouLHa
rnapoxXIopuaom, He meHee 20 mMn
HENOHHOro KOHTPACTHOTrO Npenapara.
BonbLunit o6bem MoxeT obecneunTs
NYYLNI KOHTPONb BO BPeMsA amMbonm3saLmu.
BcTtpaxHuTe wnpul 2-3 pasa n nogoxante
5 MMHYT 0 06pa3oBaHNA OAHOPOAHON
CYCMEeH31N.

Mpumeuanme. [loxautecb corpeBaHns

BOCCTaHOBJIEHHOTO PacTBOPa MUKpochep ¢

[IOKCOPYOULIMHOM 0 KOMHATHOV TeMnepaTypbl,

npexze Yem UCNonb3oBaTh ero.

«  [epep noboii MHbeKLMel NpoBepsAiiTe,
Haxof[mUTCA MM MUKpoCcdepbl B
CyCreHANPOBaHHOM COCTOAHUM, €CNN 3TO
He TaK, BCTPAXHWTE WNPUL, HECKOMbKO pas,
4TOBbI AUCMEPrUPOBaTh €10 CofePXKIMOE.

BAPUAHT 3: NOANOTOBKA K
3MBOJIN3ALIUA C 3ATPY3KOW
WPUHOTEKAHOM

3arpyska mukpocdep HepaSphere
NPNHOTEKAHOM NMPUMEHNMA TONTbKO

K pasmepam 20-40 mkm, 30-60 mkm 1 50-100
MKM.

3arpyska mukpocdep HepaSphere
VNPUHOTEKaHOM O6bIYHO 3aHMMaeT 30 MUHYT.
Mukpocdepbl HepaSphere Henb3s
NCNoNb30BaTb, €C/IN OHU NOJTHOCTbIO He

HacblWeHbl PaCTBOPOM 1 He yBENTNYNINCh B

obbeme.

«  BbibepuTe nogxoaALyyto 03y MpUHOTEKaHa
[NA 3arpyskun B Mukpocdepbl HepaSphere.
Bo ¢nakoH ¢ mukpocdepamu HepaSphere
25 M MOXHO 3arpy3uTb MakCUManbHyto
03y npuHotekaHa 100 mr. Pactsop
MNPUHOTEKaHa 06bIYHO AOCTYMNEH B
KOHLeHTpaLum 20 mr/mn.

Mpumeuanue. [loxautecb corpeBaHna

VpVHOTEKaHa 10 KOMHaTHOW TeMnepaTypbl,

npex/e Yem UCMonb30BaTh ero.

« HabepwuTe nprHoTeKaH B WNPWL,
NpUcoeJMHEHHbI K urne ¢ anametpom 20G
unu 6onee.

«  Y106bl 06ECMEUnTH NOMHOLEHHOE
BOCCTaHOBMeHUe MuKkpocdep HepaSphere,
dnakoH ¢ mukpochepamu HepaSphere
cnepyeT B3ATb KOHYNKaMn nanbLes
FOPU30HTasIbHO 11 HECKOMbKO pa3
noBepHyTb. B pesynbrate 3TVX eNCTBUIA
cyxoe cofiepXrmoe GnakoHa OKaxeTcs Ha
ero 60KOBOW CTeHKe.

Mpumeuanmne. CHUMUTE TONBKO OTKUAHOW

KO/INAYoK; He CHIMaliTe ¢ pnakoHa

duKcmpytoLee KonbLo 1 NPooKy.

«  AKKypaTHO MpOTKHWTe NpobKy PpnakoHa
VoW WINpULa, CoAepallero pacTsop
npuHoTekaHa. [pogonxaiTe Bpallatb
$NakoH KOHUMKaMV NanbLes v BBEAWTE BO
$nakoH pacTBop MpUHOTeKaHa.

«  [TocTaBbTe GpnakoH ¢ MuKkpochepamu
HepaSphere BepTuKkanbHo. AKKypaTHO
n3BneKuTe U3 GprakoHa Ny Wnpuua n
nopoxaute 30 MUHYT, Noka MUKpOCchepbI
NOJIHOCTbIO He BNUTalOT PacTBop.

« B TeyeHue 30-mmHyTHOTO Neproaa
BCTPAXHUTE GNAKOH C MUKpOCchepamu
HepaSphere Heckonbko pas, utobbl
KNKOCTb BHYTPU CONPUKOCHYNACh €
cepoii Npo6Koii. MosTopsAliTe 3TO AeCTBUE
Kaxpable 2-3 MUHYTbI, 4TO6bl 0becneunTb
OJJHOPOAHOCTb BOCCTaHOB/EHNA
muKpocdep HepaSphere.

Mpumeyanmne. OnakoH repMETNYHO 3aKPbIT.

Ecnn acnupayua u3 wnpuua Bo GpnakoH

He NPonCXoAnT aBTOMaTUYeCKn, Toraa

OCTOPOXHO BPYUHyI0 HabepuTe BO3AYX

13 GnakoHa B WNpUL Nepes BBeAeHNEM

BOCCTaHABMIMBAIOLEN XKNAKOCTU. YTOObI

obnerunTb BBe€HNE BOCCTaHaBNMBAIOLIErO

npenapata Bo GpIakoH, MOXHO NCMONb30BaTh

COOTBETCTBYIOLME METOAbI acnupaLun u/unm

BbIMyCKa BO3AyXa, NPUHATbIE B MeANLNHCKOM

yupexpaeHun. Ecnu acnupauua sosayxa us

$nakoHa BbINONHAETCA 10 BOCCTAHOBJIEHNA,
cnepunTe 3a Tem, YTo6bl NPY NpoBeeHnn
acnupayumn He yaanuTb U3 GpnakoHa

MuKpochepbl.

« Mo ncteyeHnn 30-MnHYTHOTO Neproaa
HacbILEHWNA 1 3arpy3Ku, NpucoeanHuTe
urpy anametpom 20G vnu 6onee K LwWnputy
COOTBETCTBYIOLLErO pa3mepa U BBeanTe ee
BO $nakoH ¢ Mukpocdpepamn HepaSphere.
HabepuTe copepxumoe dnakoHa ¢
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mukpocdepammn HepaSphere B wnpuu,.
MepeBepHuTe $nakoH BePTUKanbHO AHOM
KBEpXY. BbITAHWTE NIy HaCTONbKO, YTOGbI
OHa 6blina norpyxeHa B KNAKOCTb, HO He
conpukacanach ¢ npobkon. Habepurte Bce
copepxumoe ¢pakoHa B LWNpuL,.

«  [pexpe yem n3sneub Urny n3 pnakoHa c
mukpocdepammn HepaSphere, yaepxumsas
LWINPWL, BEPTUKaNbHO, aKKypaTHO BbITAHWUTE
ero nopLUeHb [0 yropa BHY3, YToObI
YAannTb OCTaTKI pacTBopa B MAaCTUKOBOI
4acTn nrnbl.

«  3ameHuTe UMy KOMMNaYKOM LINPULA, a
3aTem BCTPAXHUTE WNPUL HECKONbKO
pas3 A7 OAHOPOAHOrO CMELUNBaHNA ero
COAepPKIMOro.

«  [epep ncnonb3osaHvem go6asbre
COOTBETCTBYIOL|EE KOMNUYECTBO HEVIOHHOTO
KOHTPACTHOrO nperapara B Wrpu,
copepxalyuit Mukpocdepbl HepaSphere,
3arpy»KeHHble NPUHOTEKaHOM.

Mpumeyanune. loxantecb corpesaHna

BOCCTaHOBJIEHHOTO PAaCcTBOPa MUKPOChep C

VNPUHOTEKaHOM 10 KOMHaTHO TeMnepaTypbl,

npexze Yem UCMoNb30BaTb ero.

«  Bonblumit 06bEM HEVOHHOTO KOHTPACTHOrO
npenaparta MOXeT NpuUBecT K
BbICBOGOXK/EHIIO MPUHOTEKaHa B
CynepHaTaHT.

«  BctpaxHuTe wnpuy 2-3 pasa u nogoxaute
5 MVHYT 10 06pa3oBaHNA OHOPOAHON
cycneHsun.

«  [epep noboii MHbeKLMel NpoBepsAiiTe,
Haxof[mUTCA MM MUKpoCcdepbl B
CyCneHAMPOBaHHOM COCTOAHMM, €CAIN 3TO
He TakK, TO BCTPAXHUTE WNPUL, HECKONTIbKO
pas, uTobbl AMCNEeprnpoBaTb ero
coaepumoe.

« Heypanante cynepHataHT.

YKA3AHUA NO BBEAEHUIO

« lposepuTe TwaTenbHoe obcnefoBaHne
COCYAWCTOM CETY LieNeBOro NopaXxeHHoOro
y4acTKa, UCNosb3yA MeToAbl
ﬂVIaI'HOCTI/I“IECKOVI BU3yannsaunu BbICOKOro
paspeLleHus.

Mp . [lo nposep,

3M6OHVI3BL|VIVI BAaXHO YCTaHOBUTb Hann4vne

apTePUOBEHO3HbIX LYHTOB.

«  Wcnonb3ya ctaHAapTHYIO TEXHUKY, BBEAUTE
KaTeTep B LieNeBoi COCyAl, Pacnonoxumre
KOH4YMK KaTeTepa Kak MOXHO 6nmxe K uenn
smbonusayun.

« [ina pocTaBkun mukpocdep HepaSphere, He
cofiepxaLLyX leKapCTBEHHOTo npenaparta,
VN 3arpy>eHHbIX JOKCoPYbULMHOM/
VPVHOTEKAHOM MCNOb3yNTe WNpUL,

[NA MHbEKUMIN 06beMOM He Gonee 3 M.
PekomeHpayeTca ncnonb3osath WNpULL
obbemom 1 mn.

«  HabepuTe cmecb mukpochep HepaSphere
B LINPUL| ANA UHbEKLUIA.

«  BblgeneHwve anukeoTbl SM60NM3aLmmn Ans
NHBEKLMN MOXHO BbINOAHNUTbL ABYMA
crnocobamu:

« BapuaHnrT 1: [pucoeguHute ¢
MOMOLLbIO 3-XOZ0BOr0 3aMOPHOTO
KpaHa MH)Y3NOHHbIN MUKpOKaTeTep K
wnpuuy ¢ Mukpocpepammn HepaSphere,

He cofiepKalLMMU JIeKapCTBEHHOTO
npenapara, unu 3arpy>KeHHbimu
[IOKCOPYOULIHOM/MPUHOTEKAHOM, 1
ncnonb3ynTte ANa MHbeKLUK LWnpuL,
o6beMom T M Yepes OTKPbITbIN NOpT
3-X0[10BOrO 3aMOPHOrO KpaHa.

BapumaHT 2: [ocneposatenbHble
annKBoTbl MUKpocdep HepaSphere, He
copepalLmX NeKapCTBEHHOrO npenapara
VU 3arpy>KeHHbIX [OKCopyOuLHom/
VNPUHOTEKaHOM, MOXXHO HabpaTb 13
wnpuua B Wwnpuy o6bemom 1 mn

Yepes 3-X0[J0BOI 3aMOPHbI KpaH, He
COEAINHEHHDIV C NHPY3NOHHBIM KaTeTepom.
LWnpuy o6bemom 1 mn, copepxaLymnin
AJINKBOTY, MOXKHO OTAENbHO COEANHUTD

C UHDY3NOHHbBIM MUKPOKATETEPOM U
NCNoNb30BaTb ANA UHbEKUMN.

« Heckonbko pa3 BCTPAXHUTE WNPUL, 4TOObI
obecneuntb OAHOPOAHOCTb CYCNEH3Nn
cmecn ¢ mukpochepamu HepaSphere.

« [op HenpepbIBHBIM PEHTTEHOCKOMUYECKUM
KOHTPOJIeM Me[IEHHO, aKKypPaTHO 1
nocTeneHHo, 13 pacyeta 1 MuHyTa Ha 1 Mn
cmMecn ¢ MUKpochepamu, BBEAVTE annkeoTy
mukpocdep HepaSphere. Bcerga nposoaute
VIHBEKLMIO B YCIIOBAX CBOBO/JHOrO MOTOKa
¥ ciefuTe 3a NOABNEHUEM NPU3HAKOB
06paTHOro ToKa.

Mpumeuanne. O6paTHbIV TOK

3M60NMN3ALMOHHBIX MUKpPOChEpP MOXET

npmnBecTn K HeMe,EU'IeHHOVI nwemMmnmn Heuenesbix

TKaHeln 1 cocyaos.

« [Mpu BO3HMKHOBEHWM CTa3a B NUTaoLLeit
HOXKe B NpoLecce A0CTaBKN MUKpochep
HepaSphere, He copepalumx
N1eKapCTBEHHOTO Npenapara uin
3arpy>eHHbIX [JoKcopybuLHOM/
NPNHOTEKAHOM NOJOXANTE KaK MUHUMYM 5
MWHYT, NOC/e Yero caenanTe BbI6OPOUHYLO
aHrMorpammy v nojoxxaute 5 NOnHbIX
MWHYT, 4TOObI Y6eanTbCA B NpeKpaLleHnmn
aHTerpafHoro Toka.

«  Ecnu aHTerpapHbIf TOK He NpekpaTuncs,
npojonxaiTe BAMBaHne nop,
PEHTrEHOCKONNYECKNM KOHTpONeM
[0 [IOCTUXKEHWA HYXKHOTO YPOBHA
[ieBacKynApn3aLmm.

« Tocne 3aBeplueHns BNBaHNA MUKpOchep
HepaSphere ussnekute katetep
O/IHOBPEMEHHO C Nerkoii acnupauven,
YTOGbI HE BbINYCTUTH B KPOBOTOK
MuKpocdepbl HepaSphere, kotopble MoryT
HaxoauTbCA B NpocseTe KateTepa. [ocne
yfhaneHus KateTep cnepyer BbIGpPOCHTD,
NOBTOPHOE MCMOsIb30BaHNe KaTeTepa
3anpelieHo.

«  OTKpbITble $pakoHbl U HENCNONb30BaHHbIE
Mmunkpocdepbl HepaSphere cnepyet
BbIOPOCUTD.
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NMPEAOCTEPEXXEHUE

Ecnun npouncxoaunT 3akynopka Katetepa uam 3HaunuTeNlbHoe CONpoTUBNIEHVE BAMBAHWIO, He
NbiTaNTeChb NPOTONKHYTb €70 CUIOWA, MOCKOSbKY 06PaTHbIN TOK IMOONN3aLMOHHOrO MaTeprana
MOXET NPUBECTN K HETOUYHOI ambonu3auun. VI3BneknTe Katetep, akkypaTHO NPOAOIKan
acnupauwio, 1 BbI6pockTe ero.

KOHCEPBALUMA / XPAHEHUE / YAANEHUE B OTXOA4bl

«  Mukpocdepbl HepaSphere cnepyeT xpaHnTb Npy KOMHATHOI TemMepaType B CyXOM TEMHOM
MecTe B X OpUrMHanbHbIX GakoHax.

«  Wcnonb3yiite Ao CpoKa, yKazaHHOro Ha STUKETKaX.

+  He ctepunusoBsatb NOBTOPHO

«  [ocne 3aBepLueHUA NpoLielypbl BOCCTaHOBIIEHNA PacTBOP C MUKpocdepamu HepaSphere
cnepyeT XpaHWUTb Npu Temnepatype oT 2 A0 8 °C 1 NCnonb3osaTb B TeYeHe 24 4acos,
ecnv npenapar He NCNonb3yeTca HemeaieHHo. XpaHuTb Mukpocdepbl HepaSphere nocne
[D06aB/eHNA KOHTPACTHOrO Nperapara 3anpeLyaeTca.

MpumeyaHue. YctaHoBNEHO, YTO MUKpocdepbl HepaSphere, 3arpyseHHble fOKcopybuLmHa

rMapoOXIopUAOM, He CMeLLiaHHble C KOHTPACTHbIM BELLeCTBOM 1 XpaHALLMeCca npu temnepaType

2-8 °C, COXpaHAIOT GU3NYECKYIO N XUMUYECKYIO CTaBUNBbHOCTD B TeueHune 15 AHei.

« Tocne ncnonb3osaHua Mukpocdepbl HepaSphere HeobxoaMMO yAanATL B OTXOAbI B NOPAAKE,
YCTaHOB/IEHHOM ANA yaaneHusa buonornyeckn 3arpA3HeHHbIX OTXOA0B B MeANLIMHCKNX
yupexaeHuax.

WHOOPMALMA ANA NALVEHTOB

« Jlo Hauana ambonu3aLmy NauneHTbl JOMKHbI YACHWTb, KTO ByeT OKa3blBaTb MM NMOMOLLb 1
yXxop, nocne NpoLeaypbl 1 K KoMy 06pallaTbCs B SKCTPEHHDBIX Cly4anx nocie smbonmsaumm.

«  [aumeHTbl, NocTynatoLme Ha SM60NN3aLMIo, LOMKHbBI YACHWTb NOTEHLMANbHYIO BbIFOAY,
PUCKN 1 BO3MOXKHbI€ HeXkenaTtefibHble NOC/1eACTBMA B CBA3N C 3M60IWI38LLVIEI7I. B YacTHOCTK,
nauneHTbl AO/KHbI MOHUMATb, YTO UX CUMMTOMATNKa MOXKET U He yNy4LWnTbCA nocne
smbonusayun.

LiBeToBOM KOA
Pasmep uspenuii B (okaHTOBKa Konunuectso

cyxom Buge (MKm) ITUKETKM) Mukpocoep (mr) Koauposka

. 25 V125 HS

20-40 Cepbliit 50 V150 HS

. 25 V225 HS

30-60 OpaHxeBblin 50 V 250 HS

. 25 V325 HS

50-100 Kentbiin 50 V350 HS

. 25 V525 HS

100-150 CuHnin 50 V 550 HS

. 25 V725HS

150-200 KpacHbiit 50 V 750 HS

Mpumeyanue. Mukpocdepbl HepaSphere 20-40 MKM (pa3mep U3aenna B Cyxom Buae)
NOCTaBAAETCA Ha PbIHOK NOJA fBYMA Ha3BaHuAMU: Mukpocdepbl HepaSphere u mukpocdepbi
HepaSphere Q2.

NHO®OPMALNA HA YNAKOBKE

d W3rotosutenb

[Mata nsrotosnenua: IMT-MM-01

g Wcnonb3osatb go: IMTT-MM-A414
[toT]

Homep cepun

Homep no Katanory
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He CTepunn3oBaTb NOBTOPHO

® | ®

He ncnonb3osatb nspenve 8 Cnlyvyae nospexaeHnAa ynakosku; OGPaTMTer K
NHCTPYKUWN MO NPUMEHEHUIO

D

A
’/w

3awmuatb OT BO3AENCTBUA CONHEYHbIX Nyyei

XpaHVITb B CyXOMm mecTe

Ona O[JHOKPATHOro NCMNonb30BaHNA

MNpeaoctepexerne

AnvporeHHo

CTepmnmauma ninyvyeHvem

MepanuuHcKoe nsgenue

YHWKanbHbI nAEHTUGMKATOP yCTPONCTBA

OpavHapHan 6apbepHas CUCTEMa ANA CTEPUAU3ALIUN C 3aLLUMTHOM YNaKoBKON
BHYTPU

Cne/:(yl?ne WHCTPYKUMWX MO NPUMEHEHUI0

12|0)e|8|l|x||0

MpeHTudunkauma nauneHTa

MeAULMHCKNIN LeHTP nam Bpay

[Hata

Be6-cainT c unpopmaymei Ana naymeHTos

ToBapHbIl 3Hak EC — Kog HoTudMLMpoBaHHOro opraHa: 0459

Pasmep cyxux Mukpocep / pasmep rufipaTmpoBaHHbIX Mukpocdep

B CTpaHax EC o nio6om Cepbe3HOM NHUMAEeHTe, Npou3oweLlem B CBA3N C NCNOIb30BaHEM
nsgenna, cnegyet CTaBUTb B M3BECTHOCTb N3rOTOBUTENA U yI'IOHHOMOLIeHHhIﬁ OpraH cooTBeT-
CTBYHOLLEro rocyaapcrea-yneHa.
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Latvian

HepaSphere-

Mikrosferas

LIETOSANAS PAMACIBA

PAREDZETA LIETOSANA
HepaSphere™ mikrosféras ir paredzéts
izmantot asinsvadu embolizacijai.

LIETOSANAS INDIKACIJAS

HepaSphere™ mikrosféras ir paredzéts
izmantot, veicot vai neveicot doksorubicina
HCl ievadi arstnieciskiem vai pirmsoperacijas
noltkiem 3adu proceduru laika:

« hepatocelularas karcinomas embolizacija;
« metastazu aknas embolizacija.

HepaSphere mikrosféras ar irinotekanu ir

indicétas:

« metastatiska kolorektala véza (mCRC)
aknas embolizacijai.

APRAKSTS

HepaSphere mikrosféras pieder

embolizéjoso lidzek|u grupai, kas balstiti
uzipasam tehnologijam. HepaSphere
mikrosféras ir biologiski saderigas,

hidrofilas, neabsorb&jamas, paplasinamas

un pielagojamas. HepaSphere mikrosféras
palielinas Gdens skidumu iedarbibas rezultata.
HepaSphere mikrosféras var izmantot ar
standarta skidumu (bez zalém) vai uzpildit ar
doksorubicina HCl vai irinotekanu. Ir pieejamas
dazadu izméru mikrosféras.

Sausas
(pm)
HepaSphere mikrosféras ir izgatavotas no
100% polivinila spirta-natrija akrilata.

20-40| 30-60 | 50-100 |100-1 50|150-200|

IMPLANTEJAMAS IERICES MATERIALU
TABULA

ledarbibas limenis
pacientam

(no vienas Eudelites)

ledarbibas

Materials .
ilgums

Polivinila
spirta-natrija
akrilats

ligtermina

(> 30 dienas) 25mg vai 50 mg

IERICES IEPAKOJUMS

HepaSphere mikrosféras atrodas sterila 10 ml
pudelité ar gofrétu vacinu, kas ievietota
hermétiski noslégta maisina.

Saturs: 25 mg vai 50 mg sausu HepaSphere
mikrosféru katra pudelité, kas pirms
izmantosanas jaatskaida.

KLINISKA VEIKTSPEJA

HepaSphere mikrosféras ir paredzétas
kontrolétai, mérkétai embolizacijai.
HepaSphere mikrosféras ir neabsorbéjams,
ilgtermina implants, kas nodrosina pastavigu

embolizaciju. HepaSphere mikrosféras ir
pielagojamas un paplasinamas mikrosféras, kas
savu morfologiju pieméro mérka asinsvadam,
pielaujot pilnigu asins pldsmas nosprostojumu.
Partraucot asins piegadi audz&jam, notiek
audzéja nekroze.

HepaSphere mikrosféras iesp&jams uzpildit ar
doksorubicina HCl vai irinotekanu, un tas var
ilgstosi izdalit medikamentu lokali embolizacijas
vieta. Pateicoties augstajai pielagojamibai,
HepaSphere mikrosféras nodrosina optimalu
kontaktu starp mikrosféras virsmu un asinsvada
sieninu, laujot zalém iestkties audzéja.

KLINISKIE IEGUVUMI

Embolizacija ar HepaSphere mikrosféram ir

minimali invaziva arstésana, kas ir iedarbiga

talak minétajos gadijumos:

« slimibas progresésanas aizkavésana un
dzivildzes uzlabosana pacientiem ar
hepatocelularu karcinomu un metastazém
aknas;

« slimibas progresésanas aizkavésana un
dzivildzes uzlabosana pacientiem ar
metastatisku kolorektalu vézi aknas.

Lai iegtu s ierices pasreizéja Eiropas lerices
drosuma un kliniskas veiktspéjas kopsavilkuma
(SSCP) kopiju, ladzu, dodieties uz Eiropas
Medicinisko ieri¢u datu bazi (Eudamed),

kur tas ir piesaistits pamata UDI-DI. https://
ec.europa.eu/tools/eudamed. Pamata UDI-DI:
088445048755E9.

SSCP kopiju iespé&jams ar lejupieladét vietné:
https://www.merit.com/sscp/

MAGNETISKAS REZONANSES
ATTELVEIDOSANA

HepaSphere mikrosféras ir izgatavotas no akrila
kopoliméra un ir saderigas ar magnétiskas
rezonanses attélveidosanu (MRI).

KONTRINDIKACIJAS

« Pacienti, kuriem ir asinsvadu
nosprostosanas proceddru nepanesamiba;

« asinsvadu anatomija vai asinu plasma, kas
nepielauj pareizu katetra novietojumu vai
emboliskas injekcijas veiksanu;

« vazospazmas vai aizdomas par
vazospazmam;

« asinosana vai tas saksanas iespéja;

« smagas ateromatozas slimibas klatbatne;

« sanuasinsvadu celi, kas embolizacijas laika
var apdraudét parastos apgabalus;

« lielas plasmas arteriovenozie Sunti vai
fistula ar lamena diametru, kas parsniedz
izvéléto HepaSphere mikrosféru lielumu;

« apasinojoso artériju periféro asinsvadu
pretestiba, kas nelauj HepaSphere
mikrosféram nonakt bojajuma vieta;

« neizmantot plausu, koronarajos un
centralas nervu sistémas asinsvados;

«  konstatéts jutigums pret polivinila spirta-
natrija akrilatu.
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BRIDINAJUMI

« HepaSphere mikrosféru izmérs jaizvélas
atbilstosi arteriovenozas angiografijas ainai.
HepaSphere mikrosféru izmérs jaizvélas
ta, lai tas atbilstu mérka apasinosanas
asinsvada lielumam un novérstu pareju no
artérijas uz vénu.

«  Dazu HepaSphere mikrosféru lielums var
nedaudz atskirties no noteikta diapazona,
tadél arstam rapigi jaizvélas HepaSphere
mikrosféras atbilstosi mérka asinsvadu
izméram nepiecie$amaja asinsvadu
nosprostojuma limeni, ka ar izvértéjot
arteriovenozas angiografijas ainu.

« Taka neveiksmigas embolizacijas rezultata
var rasties nopietnas komplikacijas, visu
procediru laika, kas skar ekstrakranialo
asinsriti, kas ietver galvu un kaklu,
jaievéro Tpasa piesardziba, turklat arstam
jaizvérté embolizacijas iesp&jamie
ieguvumi, salidzinot tos ar procedtras
riskiem un iespéjamam komplikacijam.

Sis komplikacijas var ietvert aklumu, dzirdes
un ozas zudumu, paralizi un navi.

« Pacientam var rasties smags starojuma
izraisits adas bojajums ilgu fluoroskopijas
ekspoziciju, liela pacienta izméra, slipu
rentgenstaru projekciju un liela skaita
attélu sériju ierakstisanas vai radiografijas
rezultata. Lai katra konkréta procedaru
veida tiktu nodrosinata pareiza starojuma
deva, skat. savas iestades klinisko
protokolu.

« Radiacijas bojajuma paradisanas pacientam
var aizkavéties. Pacienti ir jainformé par
iespé&jamo starojuma iedarbibu, par to,
kam japievérs uzmaniba un ar ko jasazinas
simptomu paradisanas gadijuma.

«  HepaSphere mikrosféras NEDRIKST
atskaidit ar sterilu Gdeni injekcijam.
Atskaidot ar sterilu Gdeni, tas parmérigi
palielinas, stipri apgratinot HepaSphere
mikrosféru injicésanu vai pat nelaujot to
veikt.

« Neatskaidiet HepaSphere mikrosféras ar
lipiodolu/etiodolu.

« Rapigi sekojiet, vai neparadas nepareizi
meérkétas embolizacijas pazimes. Injekcijas
laika uzmanigi vérojiet pacienta organisma
stavokla galvenos raditajus, tostarp
Sa02 (piem., hipoksija, CNS izmainas). Ja
paradas nepareizi mérkétas embolizacijas
pazimes vai simptomi pacientam,
apsveriet proceduras partrauksanu,
nosakot Suntésanas iespéjas vai palielinot
dalinu izméru.

« Jamikrosféru ievadisanas laika atri
neparadas embolizacijas angiografiskie
pieradijumi, apsveriet mikrosféru izméra
palielinasanu.

Bridinajumi par mazo mikrosféru

izmantosanu:

«  Vienmér rapigi jaapsver tadu embolizacijas
lidzeklu izmantosana, kuru diametrs

ir mazaks par jasu attélveidosanas
aprikojuma izskirtspéju. Arteriovenozo
anastomozu klatbatne, asinsvadu atzari,
kas ved projam no mérkapgabala, vai
jaunizveidojusies asinsvadi, kas nebija
redzami pirms embolizacijas, var izraisit
nepareizi mérkétu embolizaciju un
nopietnas komplikacijas.

« Par 100 mikroniem mazakas mikrosféras,
visticamak, partrauks cirkulaciju uz
distalajiem audiem. Mazaku mikrosféru
izmantosana rada lielaku iémisko
bojajumu iesp&jamibu, tadé| pirms
embolizacijas ir jaizsver $adu bojajumu
sekas. lespéjamas sekas ir taska, nekroze,
paralize, abscess un/vai pécembolizacijas
sindroma saasinasanas.

« Pécembolizacijas taska var izraisit iSémiju
audos, kas atrodas blakus mérkapgabalam.
Ir jaizvairas no isémiju nepanesosiem
audiem, kas nav mérka audi, pieméram,
nervu audiem.

PIESARDZIBAS PASAKUMI

HepaSphere mikrosféras drikst izmantot tikai
specializéti arsti, kuri ir apmaciti veikt asinsvadu
embolizacijas proceduras. Mikrosféru izmérs

un daudzums ir rapigi jaizvélas atbilstosi
arstéjamajam bojajumam un iespé&jamajai suntu
klatbutnei. Tikai arsts var izlemt, kurs bridis

ir vispiemérotakais HepaSphere mikrosféru
injekcijas partrauksanai.

Neizmantot, ja pudelite, vacins vai maisins
izskatas bojati.

Tikai vienam pacientam - Saturs ir sterils -
Atvértas pudelites saturu nekada gadijuma
nedrikst izmantot, apstradat vai sterilizét
atkartoti. Atkartota lietosana, atkartota
apstrade vai atkartota sterilizacija var negativi
ietekmét ierices strukturalo veselumu un/vai
izraisit ierices darbibas atteici, kas savukart
var izraisit pacienta ievainojumu, slimibu vai
navi. Atkartota lietosana, atkartota apstrade
vai atkartota sterilizacija var radit ari ierices
piesarnosanas risku un/vai izraisit pacienta
infekciju vai krustenisko infekciju, tostarp (bet
ne tikai) parnest infekcijas slimibu(-as) no
viena pacienta citam. lerices piesarnosanas
var izraisit pacienta traumas, slimibu vai navi.
Visas proceddras ir javeic atbilstosi pienemtajai
aseptikas metodei.

HepaSphere mikrosféras NEDRIKST
izmantot sakotnéja sausaja forma.

Pirms lietosanas tas ir jaatskaida.

HepaSphere mikrosféras palielinas adens
skiduma. Izplesanas apjoms ir atkarigs

no $kiduma jonu koncentracijas. Skatiet
sadalu,|ZPLESANAS”.

HepaSphere mikrosféras ir saspiezamas, un tas
var viegli injicét caur mikrokatetriem. Tomér,
ja HepaSphere mikrosféras tiek injicétas, pirms
tas ir pilniba izpletusas, var neizdoties sasniegt
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paredzéto embolizacijas mérki un notikt
iespéjama lielakas audu platibas embolizacija.
Piezime. Maksimala ieteicama doksorubicina
HCl koncentracija ir 5 mg/ml. Doksorubicina
HCl koncentracija, kas parsniedz 5 mg/ml,
ievérojami palielina skiduma viskozitati un
apgratina darbu ar HepaSphere mikrosféram.
Maksimala ieteicama irinotekana koncentracija
ir 20 mg/ml.

Pacientiem, kuriem ir konstatéta alergija pret
nejonu kontrastvielam, pirms embolizacijas
var bat nepieciesami kortikosteroidi. Papildu
izvértésana vai piesardzibas pasakumi var bat
nepieciesami, veicot periproceduralo aprapi
pacientiem ar sadiem stavokliem:
« hemoragiska diatéze vai hiperkoagulacijas
stavoklis;
- samazinata imunitate.
Piezime. Ja uzpildat HepaSphere mikrosféras
ar doksorubicina HCl vai irinotekanu, skatiet
attiecigo zalu LI, lai sanemtu informaciju par
kontrindikacijam, bridinajumiem, piesardzibas
pasakumiem, iespéjamam komplikacijam,
devam un pacientu parvaldibu pirms
izmantosanas.

IESPEJAMAS KOMPLIKACIJAS

Asinsvadu embolizacija ir augsta riska

procedara. Jebkura bridi procedaras laika

vai péc tas var rasties komplikacijas, kas cita
starpa ietver:

« pécembolizacijas sindromu (pieméram,
nelabumu, vemsanu, sapes, drudzi);

« nogurumu un apetites zudumu;

« hipertensiju;

« aknu darbibas traucéjumus vai mazspéju
(tostarp aknu enzimu anomalijas un
ascitus);

« arkatetrizaciju saistitas komplikacijas
(pieméram, hematomu ievadisanas
vieta, tromba veidosanos katetra gala un
sekojosu parvietosanos, ka ari nervu un/
vai asinsvadu bojajumus, kas var izraisit
kaju traumu);

« asinsvada vai bojajuma plisumus un
asinosanu;

+  vazospazmas;

« rekanalizaciju;

« alergisku reakciju pret medikamentiem
(pieméram, analgétiskajiem lidzekliem);

« alergisku reakciju pret nejonu
kontrastvielam vai embolizacijas materialu;

« nevélamu HepaSphere mikrosféru atvilni
vai pareju normalas artérijas, kas atrodas
blakus mérka bojajumam, vai caur
bojajumu citas artérijas vai arterialajos
baseinos, pieméram, iek$éja miega artérija,
plausu vai sirds asinsvados;

«  plausu artériju emboliju arteriovenozas
suntésanas dél;

« izsvidumu pleiras dobuma;

«  i%émiju nevélama vieta, tostarp isémisko
insultu, isémisko infarktu (tostarp miokarda
infarktu) un audu nekrozi;

«  kapilaru nosprostosanos un audu
bojajumus (kolicistitu, kolangitu,
pankreatitu);

« paralizi, ko izraisijusi nepareizi mérkéta
embolizacija, vai isémisku bojajumu blakus
eso30 audu taskas dé|;

« aklumu, dzirdes un ozas zudumu;

«  reakcijas uz sveskermeniem, kas prasa
medicinisku iejauksanos;

« infekciju, kam nepieciesama mediciniska
iejauksanas (tostarp aknu abscesu);

« navi;

« skat. papildu informaciju sadala
,Bridinajumi”.

1ZPLESANAS

Atskaidisanas laika ar NaCl 0,9% tdens
skidumu un nejonu kontrastvielu HepaSphere
mikrosféras izplesas. Veicot hidrataciju

100% NaCl 0,9% tdens skiduma vai 50%
nejonu kontrastviela un 50% NaCl 0,9%

adens $kiduma, aptuveni 10 minasu laika
HepaSphere mikrosféras palielinas apméram
Cetras reizes salidzinajuma ar to sakotnéjo
diametru sausa veida. Pieméram, HepaSphere
mikrosféras, kuru diametrs sausa veida ir
apméram 50-100 mikroni, atskaidot, ka tiek
rekomendeéts talak, palielinasies lidz apméram
200-400 mikroniem. Ta ka izpleSanas process
péc savas batibas ir mainigs, péc atskaidisanas
dala HepaSphere mikrosféru parsniegs minéto
diapazonu, tapéc arstam ir rapigi jaizvélas
HepaSphere mikrosféru izmérs atbilstosi
meérka asinsvadu lielumam vélamaja asinsvadu
nosprostojuma limeni, ka ari tdens skiduma
raksturam.

Piezime. Lai HepaSphere mikrosféras pareizi
izplestos, uz tam jaiedarbojas ar vismaz 10 ml
doksorubicina HCI skiduma vai fiziologiska
skiduma un vismaz 5 mlirinotekana. Izplesanas
apjoms, uzpildot ar doksorubicinu HCl, ir
atkarigs no zalu daudzuma, ar kuru ir piepildits
produkts. HepaSphere mikrosféru izmérs
samazinas par apméram 20%, kad tas tiek
uzpilditas ar doksorubicinu HCl, salidzinajuma
ar izméru, izmantojot tiru NaCl 0,9% Gdens
skidumu, un par 30%, kad tas tiek uzpilditas ar
irinotekanu.

KATETRU SADERIBA

HepaSphere mikrosféras var injicét,
izmantojot mikrokatetrus ar talak noraditajiem
parametriem:
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Aptuvenais iz-
méru diapazons Katetra
Sausas | atskaidita veida | izméralD
(um) (pm) (collas)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 =20,021
50-100 200-400 =20,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 20,027
LIETOSANAS PAMACIBA

Pirms katetra ievietosanas HepaSphere

mikrosféras ir jaatskaida, sekojot talak

sniegtajiem 1. OPCIJAS, 2. OPCIJAS vai

3. OPCIJAS aprakstiem.

« Uzmanigi izvélieties HepaSphere
mikrosféru izméru atbilstosi mérka
asinsvadu lielumam nepiecie$amaja
asinsvadu nosprostojuma liment, ka ari
adens skiduma raksturam. Skat. aprakstu
sadala,|ZPLESANAS".

« Parliecinieties par HepaSphere mikrosféru
saderibu ar paredzéta katetra izméru. Skat.
ieprieks noradito tabulu.

« Parbaudiet iepakojumu, lai parliecinatos,
ka tas nav bojats. Pudelites aréja virsma
ir sterila.

« Izmantojot aseptisku tehniku, atveriet
noplésamo plévi, sakot no uzgala, un
noplésiet plévi pilniba lidz pamatnei.
Uzmanigi nolieciet sterilo pudeliti sterilaja
lauka, izvairoties pieskarties ar kadu no
ieprieks noslégtajam dalam.

« HepaSphere mikrosféras var atrasties arpus
pudelites. Tapéc pudelitei javeic aseptiska
apstrade arpus galvena sterila lauka.

« Lai nesacaurumotu gumijas aizbazni,
ievadiet injekcijas adatu ta, ka
noradits talak

1. Turiet adatu ta, lai slipums batu vérsts
uz augsu, un novietojiet galu diagonali
pret ievades zonu. Piespiediet galu
ievades zonas centram.

2. Izdariet nelielu spiedienu uz adatu
slipumam pretéja virziena, lai atvieglotu
adatas ievadisanu ievades zona,
lidz atveres apakséja dala vairs nav
redzama. Uzmanieties, lai ar adatas
galu nenoskrapétu gumijas vacina
augsupversto virsmu.

3. Turpinot izdarit nelielu spiedienu uz
adatu slipumam pretéja virziena, Iénam
ievadiet adatu vertikali caur gumijas
vacinu.

4. Péc sagatavosanas rapigi apskatiet
Skidumu, lai noteiktu, vai taja nav gumijas
dalinu. Ja izskatas, ka skidums ir
piesarnots, neizmantojiet to.

Piezime. leteicams izmantot ventilétas smailes

/ strupas adatas.

HEPASPHERE MIKROSFERAS VAR IZMANTOT
AR DOKSORUBICINA HCI VAI IRINOTEKANA
UZPILDI VAI BEZ TAS.

1. OPCIJA: SAGATAVOSANA EMBOLIZACLJAI
BEZ ZALEM (STANDARTA $KIDUMS)
Aptuvenais atskaidisanas laiks, neizmantojot
uzpildisanu ar zalém, ir 10 minates.

« Uzpildiet slirci ar 10 ml NaCl 0,9% tdens
Skiduma. Pievienojiet $lircei 20. izméra vai
lielaka diametra adatu.

« Lai HepaSphere mikrosféras tiktu
atskaiditas pareizi, satveriet pudeliti
pirkstos horizontali un vairakas reizes to
paripiniet. Ta pudelites sausais saturs tiks
parvietots uz malam.

Piezime. Atvelciet tikai pacelamo vacinu;

nenonemiet no pudelites gofréto gredzenu

vai aizbazni.

«  Caur pudelites aizbazni uzmanigi ievadiet
Slirces adatu. Turpiniet ripinat pudeliti
pirkstos un iepildiet taja visu atskaiditajvielas
apjomu (10 ml), tad novietojiet pudeliti
vertikali un uzmanigi nonemiet lirci ar
pievienoto adatu.

Piezime. Pudelite ir hermétiski slégta. Ja

es pudelité automatiski nenotiek

aspiracija, pirms atskaiditajvielas ievadisanas

uzmanigi veiciet manualu gaisa aspiraciju no
pudelites $lircé. Lai atvieglotu atskaiditajvielas
ievadisanu pudelité, drikst izmantot pareizas
aspiracijas un/ vai ventilésanas metodes, ko
apstiprinajusi veselibas apripes iestade. Ja
pirms atskaidisanas tiek veikta gaisa aspiracija
no pudelites, rikojieties uzmanigi, lai no
pudelites netiktu izvaditas sféras.

« Lai nodrosinatu homogénu HepaSphere
mikrosféru atskaidisanu, pakratiet pudeliti
uz priek$u un atpakal, lai skidrums 5-10
reizes saskartos ar aizbazni.

« Pagaidiet vismaz 10 minates, lai
HepaSphere mikrosféras tiktu atskaiditas
un pilniba izplestos.

« Pudelites satura aspiracijai izmantojiet
30 ml $lirci un 20. izméra vai lielaku adatu.
Pagrieziet pudeliti vertikali ar apakséjo
dalu uz augsu. Pavelciet adatu atpakal ta,
lai ta batu iegremdéta skidruma, bet to
nenosprostotu aizbaznis. levelciet ircé
visu pudelites saturu.

« Lai veiktu vizualizaciju, izmantojot
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fluoroskopiju, $lircei, kas satur HepaSphere

mikrosféras, ir japievieno 10 ml nejonu

kontrastvielas.
Piezime. Ja no pudelites ticis ieprieks
izvadits gaiss, tad saudziga gaisa ievadisana,
izmantojot $lirci, pirms pudelites satura
aspiracijas atvieglos ta iepildisanu slircé.
Janav izvilkts viss saturs, ievadiet papildu
gaisa daudzumu un atkartojiet aspiracijas
procesu. Lai labak izkliedétu mikrosféras,
$lircé var iepildit papildu daudzumu nejonu
kontrastvielas vai NaCl 0,9% tdens skiduma.
Piezime. HepaSphere mikrosféras, kas
atskaiditas, ka aprakstits ieprieks, péc
hidratacijas var izmantot kimijterapeitisko
vielu, pieméram, cisplatina, epirubicina,
doksorubicina HCI, fluorouracila, irinotekana
un mitomicina, klatbatné.
Tomeér, lai pievaditu zales, HepaSphere
mikrosféras ir paredzétas izmantosanai tikai
ar doksorubicinu HC (skat. talak 2. opciju) vai
irinotekanu (skat. talak 3. opciju).

2. OPCIJA: SAGATAVOSANAS
EMBOLIZACIJAI, UZPILDOT AR
DOKSORUBICINA HCI

BRIDINAJUMS: Doksorubicina HCI liposomalie
preparati nav pieméroti iepildisanai
HepaSphere mikrosféras.

Piezime. Pirms izmantosanas laujiet $kidrajam
doksorubicinam sasniegt istabas temperataru.

Liofilizéts doksorubicina HCl ir jaizskidina NaCl
0,9% $kiduma. Parasti liofilizéta doksorubicina
HCl, kas izskidinats NaCl 0,9% skiduma,
iepildisana HepaSphere mikrosféras ilgst vienu
stundu. HepaSphere mikrosféras nedrikst
izmantot pirms to pilnigas hidratacijas un
izplesanas. leprieks atskaidita doksorubicina
HCl uzpildisanas kinétika var mainities atkariba
no skiduma koncentracijas un pH.
« lzvélieties piemérotu doksorubicina HCI
devu iepildei HepaSphere mikrosféras.
Piezime. Maksimala doksorubicina HCl deva,
ko var iepildit 25 mg HepaSphere mikrosféru,
ir 75 mg. Izskidiniet vélamo liofilizéta
doksorubicina HCl devu 20 ml NaCl 0,9%
skiduma injekcijai.

NEKAD NEIZMANTOJIET TIRU UDENI

Piezime. Maksimala ieteicama doksorubicina
HCl koncentracija ir 5 mg/ml. Doksorubicina HC
koncentracija, kas parsniedz 5 mg/ml, ievérojami
palielina skiduma viskozitati un apgratina darbu
ar HepaSphere mikrosféram.
« lepildiet 20 ml doksorubicina HCI skiduma
divas atseviskas 30 ml slircés. Katrai
30 ml slircei vajadzétu saturét 10 ml
doksorubicina HCl skiduma.
«  Vienai no 30 ml §lircém, kas satur 10 m|
doksorubicina HCl $kiduma, pievienojiet
20. izméra vai lielaku adatu.
« Lai HepaSphere mikrosféras tiktu

atskaiditas pareizi, satveriet pudeliti

ar HepaSphere mikrosféram pirkstos
horizontali un vairakas reizes to paripiniet.
Ta pudelites sausais saturs tiks parvietots
uz malam.

«  Piezime. Atvelciet tikai pacelamo vacinu;
nenonemiet no pudelites gofréto gredzenu
vai aizbazni.

«  Vienas 30 ml $lirces, kura ir 10 ml
doksorubicina HCI $kiduma, adatu
uzmanigi izvirziet caur pudelites aizbazni.
Turpiniet ripinat pudeliti pirkstos un
ievadiet taja pilnus 10 ml doksorubicina
HCl skiduma.

« Novietojiet HepaSphere mikrosféru pudeliti
vertikali. Uzmanigi nonemiet slirci ar
pievienoto adatu un atstajiet pudeliti uz
10 minatém, lai nodrosinatu pilnigu sféru
hidrataciju.

« 10 minGsu hidratacijas perioda laika
vairakas reizes pakratiet HepaSphere
mikrosféru pudeliti uz prieksu un atpakal,
lai skidrums saskartos ar peléko aizbazni.
Atkartojiet So procesu ik péc 2-3 minatém,
lai nodrosinatu viendabigu HepaSphere
mikrosféru atskaidisanu.

Piezime. Pudelite ir hermétiski slégta. Ja

no $lirces pudelité automatiski nenotiek

aspiracija, pirms atskaiditajvielas ievadisanas

uzmanigi veiciet manualu gaisa aspiraciju no
pudelites slircé. Lai atvieglotu atskaiditajvielas
ievadisanu pudelité, drikst izmantot pareizas
aspiracijas un/ vai ventilésanas metodes, ko
apstiprinajusi veselibas aprapes iestade. Ja
pirms atskaidisanas tiek veikta gaisa aspiracija
no pudelites, rikojieties uzmanigi, lai no
pudelites netiktu izvaditas sféras.

« Péc 10 minasu ilga hidratacijas perioda
pievienojiet 20. izméra vai lielaku adatu
otrai 30 ml 8lircei, kas satur atlikusos 10 ml
doksorubicina HCI skiduma, un ievadiet to
HepaSphere mikrosféru pudelité. levelciet
HepaSphere mikrosféru pudelites saturu
30 ml $lircé, kas satur atlikusos 10 ml
doksorubicina HCI skiduma. Pagrieziet
pudeliti vertikali ar apakséjo dalu uz augsu.
Pavelciet adatu atpakal ta, lai ta batu
iegremdéta skidruma, bet to nenosprostotu
aizbaznis. levelciet slircé visu pudelites saturu.

Piezime. Ja pudelites sieninai joprojam ir

pielipusas parak daudzas sféras, izskalojiet

pudeliti ar 2 vai 3 ml fiziologiska skiduma un
vélreiz aspiréjiet ar slirci, kas satur HepaSphere
mikrosféras.

« Pirms adatas iznemsanas no HepaSphere
mikrosféru pudelites pavelciet slirces virzuli
uzmanigi uz leju, vienlaicigi turot slirci
vertikali, lai izvaditu visu skidumu, kas,
iespéjams, atrodas adatas pamatné.

« Adatas vieta uzlieciet lirces vacinu
un pakratiet 8lirci uz augsu un leju, lai
izkliedétu tas saturu.

« Pagaidiet vismaz 60 minates, lai
HepaSphere mikrosféras tiktu iepildits
doksorubicina HCI. 60 minasu laika $lirci ik
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péc 10-15 minatém nepieciesams sakratit,
lai uzlabotu za|u izplatisanos sféras.

« Péc 60 minatém nolieciet slirci,
lai mikrosféras noséstos, izvadiet
supernatantu un atbrivojieties no ta
atbilstosi apstiprinatajiem iestades
standartiem.

« 30 ml lircé, kas satur ar doksorubicina
HCl uzpilditas HepaSphere mikrosféras,
iepildiet vismaz 20 ml nejonu
kontrastvielas, lai gan lielaks skiduma
daudzums var nodrosinat labaku kontroli
embolizacijas laika. Uzmanigi pakratiet
slirci 2 vai 3 reizes un nogaidiet 5 minates,
lidz skidums ir viendabigs.

Piezime. Pirms izmanto3anas laujiet atskaidito

sféru skidumam ar doksorubicinu sasniegt

istabas temperataru.

«  Pirms jebkadu injekciju veiksanas
parliecinieties, ka sféras atrodas suspensija;
ja né, pakratiet $lirci uz priek$u un atpakal,
lai izkliedétu tas saturu.

3. OPCIJA: SAGATAVOSANAS
EMBOLIZACLJAI, UZPILDOT AR
IRINOTEKANU

Uzpildisana ar irinotekanu ir attiecinama tikai
uz 20-40 um, 30-60 pm un 50-100 pm izméra
HepaSphere mikrosféram.

Parasti HepaSphere mikrosféru uzpilde ar
irinotekanu aiznem 30 minates. HepaSphere
mikrosféras nedrikst izmantot pirms to pilnigas
hidratacijas un izplesanas.

« lzvélieties piemérotu irinotekana skiduma
devu iepildisanai HepaSphere mikrosféras.
Maksimala irinotekana deva, ko var iepildit
25 mg HepaSphere mikrosféru, ir 100 mg.
Irinotekana skidums parasti ir pieejams
20 mg/ml koncentracija.

Piezime. Pirms izmantosanas laujiet

irinotekanam sasniegt istabas temperataru.

« levelciet irinotekanu $lircé, kam pievienota
20. izméra vai lielaka diametra adata.

« Lai HepaSphere mikrosféras tiktu
atskaiditas pareizi, satveriet pudeliti
ar HepaSphere mikrosféram pirkstos
horizontali un vairakas reizes to paripiniet.
Ta pudelites sausais saturs tiks parvietots
uz malam.

Piezime. Atvelciet tikai pacelamo vacinu;

nenonemiet no pudelites gofréto gredzenu

vai aizbazni.

- Slirces, kura ir irinotekana $kidums, adatu
uzmanigi izvirziet caur pudelites aizbazni.
Turpiniet ripinat pudeliti pirkstos un
ievadiet taja irinotekana skidumu.

« Novietojiet HepaSphere mikrosféru pudeliti
vertikali. Uzmanigi nonemiet slirci ar
pievienoto adatu un atstajiet pudeliti uz
30 minatém, lai nodrosinatu pilnigu sféru
hidrataciju.

- $030 minGsu laika vairakas reizes pakratiet
HepaSphere mikrosféru pudeliti uz prieksu

un atpakal, lai Skidrums saskartos ar peléko
aizbazni. Atkartojiet So procesu ik péc

2-3 minatém, lai nodrosinatu viendabigu
HepaSphere mikrosféru atskaidisanu.

Piezime. Pudelite ir hermétiski slégta. Ja

no $lirces pudelité automatiski nenotiek

aspiracija, pirms atskaiditajvielas ievadisanas

uzmanigi veiciet manualu gaisa aspiraciju no
pudelites slircé. Lai atvieglotu atskaiditajvielas
ievadisanu pudelité, drikst izmantot pareizas
aspiracijas un/vai ventilésanas metodes, ko
apstiprinajusi veselibas aprapes iestade. Ja
pirms atskaidisanas tiek veikta gaisa aspiracija
no pudelites, rikojieties uzmanigi, lai no
pudelites netiktu izvaditas sféras.

« Péc 30 minasu ilga hidratacijas un uzpildes
procesa pievienojiet 20. izméra vai lielaku
adatu atbilstosa lieluma lircei un ievadiet
to HepaSphere mikrosféru pudelité.
levelciet HepaSphere mikrosféru pudelites
saturu $lircé. Pagrieziet pudeliti vertikali
ar apakséjo dalu uz augsu. Pavelciet adatu
atpakal ta, lai ta batu iegremdéta skidruma,
bet to nenosprostotu aizbaznis. levelciet
$lircé visu pudelites saturu.

«  Pirms adatas iznemsanas no HepaSphere
mikrosféru pudelites pavelciet slirces virzuli
uzmanigi uz leju, vienlaicigi turot slirci
vertikali, lai izvaditu visu skidumu, kas,
iespéjams, atrodas adatas pamatné.

« Adatas vieta uzlieciet lirces vacinu
un pakratiet 8lirci uz augsu un leju, lai
izkliedétu tas saturu.

«  Tiesi pirms izmantosanas ievadiet slircé, kas
satur ar irinotekanu uzpilditas HepaSphere
mikrosféras, lidzvértigu daudzumu nejonu
kontrastvielas.

Piezime. Pirms izmanto3anas |aujiet atskaidito

sféru skidumam ar irinotekanu sasniegt istabas

temperatdru.

« Lielaks nejonu kontrastvielas daudzums
var izsaukt irinotekana izdalisanos
supernatanta.

« Uzmanigi pakratiet slirci 2 vai 3 reizes
un nogaidiet 5 minates, lidz skidums
ir viendabigs.

«  Pirms jebkadu injekciju veiksanas
parliecinieties, ka sféras atrodas suspensija.
Jané, pakratiet slirci uz priekSu un atpakal,
lai izkliedétu tas saturu.

« Neizvadiet supernatantu.

PIEVADISANAS NORADIJUMI

«  Araugstas izskirtspéjas attélveidosanas
palidzibu uzmanigi izvértéjiet ar mérka
bojajumu saistito asinsvadu tiklu.

Piezime. Pirms embolizacijas sakuma ir svarigi

noteikt arteriovenozo suntu esamibu.

« Izmantojot standarta metodes, ievietojiet
pievadisanas katetru mérka asinsvada un
katetra galu novietojiet péc iespéjas tuvak
embolizacijas mérkim.

« HepaSphere mikrosféru, kas uzpilditas
ar standarta skidumu vai doksorubicinu/
irinotekanu, pievadisanai izmantojiet
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injekcijas $lirci, kas nav lielaka par 3 ml.
leteicams izmantot 1 ml injekcijas $lirci.

«  Aspirgjiet HepaSphere mikrosféru
maisijumu injekcijas slircé.

« Injekcijai iespéjams izmantot divas
emboliskas alikvotas dalas noskirsanas
metodes:

« 1.opcija: Pievienojiet 3 virzienu
noslégkranu slircei, kas satur ar standarta
skidumu vai doksorubicinu/irinotekanu
uzpilditas HepaSphere mikrosféras, un
savienojiet ar infuzijas mikrokatetru, un
izmantojiet 1 ml slirci injekcijai caur 3
virzienu noslédzosa krana atvérto portu.

2. opcija: HepaSphere mikrosféru, kas
uzpilditas ar doksorubicinu/irinotekanu/
standarta skidumu, sérijveida alikvotas dalas
no slirces var ievilkt 1 ml injekcijas slircé caur
3 virzienu noslégkranu, kas nav pievienots
infuzijas katetram. 1 ml §lirci, kas satur

katru alikvoto dalu, var neatkarigi pievienot
infazijas mikrokatetram un injicét.

«  Pakratiet slirci uz prieksu un atpakal, lai
uzturétu HepaSphere mikrosféru maisijuma
suspensijas viendabigumu.

« Izmantojot nepartrauktu fluoroskopijas
kontroli, |énam, nepieliekot spéku un ar
pulséjosam kustibam ievadiet HepaSphere
mikrosféras ar atrumu apméram 1 ml
mikrosféru skiduma minaté. Vienmér
ievadiet brivas plasmas apstak|os un
vérojiet, vai nerodas atvilnis.

Piezime. Embolizacijas sféru atvilnis var izraisit

talitéju ne mérka audu un asinsvadu isémiju.

« Ja, pievadot HepaSphere mikrosféras,
kas uzpilditas ar standarta skidumu vai
doksorubicinu/irinotekanu, barosanas
asinsvada rodas staze, nogaidiet vismaz 5
minates un péc 5 pilnam minatém veiciet
selektivo angiografiju, lai parbauditu
antegradas plasmas partrauci.

« Jaantegrada plasma nav apstajusies,
turpiniet infaziju fluoroskopijas
kontrolg, lidz sasniegta nepieciesama
devaskularizacija.

« Kad HepaSphere mikrosféru infazija ir
pabeigta, iznemiet katetru, uzturot vieglu
aspiraciju, lai izvairitos no HepaSphere
mikrosféru parvietosanas, kas, iespéjams,
vél atrodas katetra limena. Péc iznemsanas

izmetiet katetru un neizmantojiet to
atkartoti.

« lzmetiet visas atvértas pudelites vai
neizmantotas HepaSphere mikrosféras.

UZMANIBU!

Ja nosprostojas katetrs vai injekcijas laika
jatama nopietna infazijas pretestiba,
neméginiet atbrivot katetru ar parmérigu
spiedienu, jo var notikt emboliska materiala
atplade, izraisot neatbilstosi mérkétu
embolizaciju. Izmantojot nelielu aspiraciju,
iznemiet katetru un izmetiet to.

SAGLABASANA / UZGLABASANA /

UTILIZACUA

« HepaSphere mikrosféras jauzglaba istabas
temperatara sausa, tumsa vieta originalajas
pudelités un iepakojuma.

« lzlietot lidz datumam, kas noradits uz
etiketes.

«  Nesterilizét atkartoti

« Kad atskaidisana ir pabeigta, uzglabajiet
HepaSphere mikrosféru skidumu 2-8
°C temperatira un izlietojiet 24 stundu
laika, ja tas netiek izmantots nekavéjoties.
Neglabat HepaSphere mikrosféras péc
kontrastvielas pievienosanas!

Piezime. Ar doksorubicina HCI uzpilditas

HepaSphere mikrosféras, kad tas nav sajauktas

ar kontrastvielu un kad tiek uzglabatas 2-8 °C

temperatara, ir uzradijusas fizisku un kimisku

stabilitati 15 dienu garuma.

« Péclietosanas HepaSphere mikrosféras
jaizmet slimnicas piesarnoto atkritumu
sistéma.

INFORMACIJA PAR PACIENTU

KONSULTESANU

«  Pirms embolizacijas pacientiem jabat
skaidrai izpratnei par to, kurs veiks vinu
aprapi péc proceddras un ar ko sazinaties,
ja péc embolizacijas rodas arkartas
situacija.

« Embolizacijas pacientiem ir jabat izpratnei
par iespéjamajiem ieguvumiem, riskiem un
nevélamajiem notikumiem, kas saistiti ar
embolizaciju. It ipasi pacientiem ir jasaprot,
ka pastav iespéja, ka péc embolizacijas vinu
simptomi nemazinasies.

Sausu produktu Krasas kods Mikrosféru
izmérs (um) (etiketes malas) daudzums (mg) Atsauces kods
20-40 Peléks 5(5) x 1;3 :2
30-60 Oranzs ;(5) x ;;g :2
50-100 Dzeltens o i :2
100-150 Zils ;5) xi?g :2
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150-200 Sarkans

25 V725HS
50 V750 HS

Piezime. HepaSphere 20-40 um mikrosféras (sausa produkta izmérs) tiek tirgotas ar diviem
nosaukumiem: HepaSphere mikrosféras un HepaSphere Q2 mikrosféras.

INFORMACIJA UZ IEPAKOJUMA

E

RaZotajs

Izgatavosanas datums: GGGG-MM-DD

Deriguma termins: GGGG-MM-DD

Sérijas numurs

Kataloga numurs

Nesterilizét atkartoti

Neizmantot, ja iepakojums ir bojats, un skatit lietosanas pamacibu

Neglabat saules gaisma

Glabat sausa vieta

Vienreizéjai lietosanai

Uzmanibu!

Apirogéns

Sterilizéts, izmantojot apstarosanu

Mediciniska ierice

lerices unikalais identifikators

Vienas sterilas barjeras sistéma ar aizsargiepakojumu iekSpusé

Skatit lietosanas pamacibu

=808 8| |x|> e+ o el§]E

Pacienta identifikacija

Veselibas aprupes centrs vai arsts

Datums

Pacientu informacijas timek|a vietne

EC markéjuma logotips - pazinotas struktaras identifikacija: 0459

Sausu mikrosféru izmérs / hidratétu mikrosféru izmérs

Eiropas Savieniba par visiem ar ierici saistitiem nopietniem negadijumiem ir jazino
razotajam un attiecigas dalibvalsts kompetentajai iestadei.
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Lithuanian

HepaSphere-

Mikrosferos

NAUDOJIMO INSTRUKCLJOS

NAUDOJIMAS
,HepaSphere™" mikrosferos skirtos naudoti
kraujagysliy embolizacijai.

NAUDOJIMO INDIKACIJOS

+HepaSphere™ mikrosferos indikuotinos
naudoti su doksorubicino HCl arba be jo
terapiniams tikslams arba pries operacija 3iy
procedary metu:

« hepatoceliulinés karcinomos embolizacija,
« metastaziy kepenyse embolizacija.

+HepaSphere” mikrosferos, sumaisytos su

irinotekanu, indikuotinos naudoti:

«  storosios zarnos vézio metastaziy kepenyse
embolizacijai.

APRASAS

+HepaSphere” mikrosferos yra embolizuojanciy
priemoniy grupés, paremtos patentuotomis
technologijomis, dalis.,HepaSphere”
mikrosferos yra biologiskai suderinamos,
hidrofilinés, nesirezorbuojancios,
isbrinkstancios ir prisitaikancios mikrosferos.
4HepaSphere” mikrosferos isbrinksta paveikus
jas vandeniniais tirpalais.,,HepaSphere”
mikrosferos gali bati naudojamos grynos (be
vaisty) arba sumaisytos su doksorubicino

HCl ar irinotekanu. Jos gaminamos skirtingy
dydziy.

Sausos
(pm)
,HepaSphere” mikrosferos pagamintos i$

100 % poli(vinilalkoholio ir natrio akrilato).

20—40| 30-60|50-100 |1 00-1 541 50—200|

IMPLANTUOJAMOSIOS PRIEMONES

MEDZIAGY LENTELE
Poveikio Poveikio
Medziaga . pacientui lygis
trukmé . :
(vieno buteliuko)
Polivinilalko- o
holio ir natrio (l?;iﬁait: ) ZSSIEgmarba
akrilatas W 9
PRIEMONES PAKUOTE

+HepaSphere” mikrosferos yra steriliame 10 ml
talpos buteliuke uzspaudziamu dangteliu,
supakuotame sandariame maiselyje.

Turinys: buteliuke yra 25 arba 50 mg sausy
+HepaSphere” mikrosfery, kurios prie$
naudojima turi bati atkurtos.

KLINIKINIS VEIKSMINGUMAS
+HepaSphere” mikrosferos sukurtos
kontroliuojamai, tikslinei embolizacijai atlikti.

,HepaSphere” mikrosferos yra
nesirezorbuojantis ilgalaikis implantas,
atliekantis nuolatine embolizacija.
,HepaSphere” mikrosferos yra prisitaikancios
ir iSbrinkstancios mikrosferos, kuriy forma
prisitaiko prie tikslinés kraujagyslés, leisdama
uztikrinti visiska kraujo tékmés okliuzija.
Nutraukus navika maitinancia kraujo tékme
ivyksta jo nekrozé.

,HepaSphere” mikrosferos gali bati sumaisytos
su doksorubicino HCl arba irinotekanu ir gali
ilgg laika lokaliai isskirti vaistg embolizacijos
vietoje.,HepaSphere” mikrosferos yra itin
prisitaikancios, todél uztikrina optimaly salytj
tarp mikrosferos pavirsiaus ir kraujagyslés
sienelés bei vaisto sklidima j navika.

KLINIKINE NAUDA

Embolizacija,HepaSphere” mikrosferomis yra

mazai invazinis gydymas, kuris yra veiksmingas:

« stabdant ligos progresavima ir pagerinant
iSgyvenamuma pacientams, sergantiems
hepatoceliuline karcinoma ir turintiems
metastaziy kepenyse

« stabdant ligos progresavima ir pagerinant
iSgyvenamuma pacientams, turintiems
storosios Zarnos vézio metastaziy
kepenyse.

Sios priemonés Europos saugos ir klinikinio
veiksmingumo duomeny santraukos (SSCP)
kopija galite rasti Europos medicinos priemoniy
duomeny bazéje (,Eudamed”), kur $i kopija

yra susieta su baziniu UDI-DI numeriu. https://
ec.europa.eu/tools/eudamed. Bazinis UDI-DI
numeris: 088445048755E9.

Arba atsisiyskite SSCP kopija is:
https://www.merit.com/sscp/

MAGNETINIO REZONANSO TOMOGRAFIJA
,HepaSphere” mikrosferos pagamintos i$
akrilinio kopolimero ir yra suderinamos su
magnetinio rezonanso tomografija (MRT).

KONTRAINDIKACIJOS

« Pacientai, netoleruojantys kraujagysliy
okliuzijos procedary.

« Kraujagysliy anatomija arba kraujo tékme,
neleidzianti tinkamai jterpti kateterio
arba atlikti embolizuojancios medziagos
injekcijos.

« Esamas arba jtariamas kraujagysliy
spazmas.

- Esamas arba galintis prasidéti kraujavimas.

« Esama sunki ateromatoziné liga.

« Esancios kolateralinés kraujagyslés,
galincios kelti pavojy normalioms sritims
atliekant embolizacija.

« Didelés tékmés arterioveniniai Suntai arba
fistulés, kuriy spindzio skersmuo didesnis,
negu pasirinktas ,HepaSphere” mikrosfery
dydis.

« Maitinanciy arterijy periferinis
pasipriesinimas, neleidziantis ,HepaSphere”
mikrosferoms patekti j pazeidimo vietg.
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Nenaudokite plauciy, vainikinéms ir
centrinés nervy sistemos kraujagysléms.
Zinomas jautrumas polivinilalkoholio ir
natrio akrilatui.

|SPEJIMAI

,HepaSphere” mikrosfery dydis turi

bati pasirinktas jvertinus arterioveninj
angiografijos vaizda.,HepaSphere”
mikrosfery dydis tyri bati pasirinktas,
atsizvelgiant j tinkama taikinj maitinancios
kraujagyslés dyd; ir siekiant iSvengti
patekimo i$ arterijos j vena.

Kai kurios ,HepaSphere” mikrosferos gali
siek tiek neatitikti dydzio diapazono,

todeél gydytojas turi atidZiai parinkti
,HepaSphere” mikrosfery dydj pagal
tiksliniy kraujagysliy dydj pageidaujame
kraujagysliy okliuzijos lygyje ir jvertines
arterioveninj angiografijos vaizda.

Dél reiksmingy netikslinés embolizacijos
komplikacijy reikia bati itin atsargiems
atliekant bet kokias proceddras, susijusias
su ekstrakranijine kraujotaka, apimancia
galva ir kakla. Taip pat gydytojas

turi atidziai jvertinti embolizacijos

nauda ir rizika bei galimas procedaros
komplikacijas. Sios komplikacijos apima
regos, klausos, uoslés praradima, paralyziy
ir mirtj.

Sunkus spinduliuotés sukeltas odos
pazeidimas gali atsirasti pacientams

dél ilgalaikio fluoroskopijos taikymo,
apkaniems pacientams, dél kampiniy
rentgeno spinduliy projekcijy ir dél
daugybinio vaizdy arba radiogramy
gavimo. Norédami uztikrinti tinkama
kiekvienos konkrecios procediros metu
taikoma spinduliuotés doze, perziarékite
savo jstaigos klinikinj protokolg.

Paciento pazeidimo dél spinduliuotés
pradzia gali bati uzdelsta. Pacientai turi bati
konsultuojami dél galimo spinduliuotés
poveikio, simptomu ir j ka reikty kreiptis
atsiradus simptomams.

Norint atlikti injekcija, ,HepaSphere”
mikrosfery NEGALIMA atkurti steriliame
vandenyje. Atkuriant steriliame vandenyje,
vyksta didelis brinkimas, dél kurio bana
labai sunku atlikti ,HepaSphere” mikrosfery
injekcija arba negalima jos atlikti.
Neatkurkite ,HepaSphere” mikrosfery
lipiodoliu arba etiodoliu.

AtidZiai stebékite, ar neatsirado netikslinés
embolizacijos pozymiy. Atlikdami injekcijg
atidziai stebékite paciento gyvybines
funkcijas, jskaitant SaO2 (pvz., hipoksija,
CNS pokycius). Apsvarstykite galimybe
nutraukti procedarg, jvertinti galima
sunto susidaryma arba naudoti didesnes
mikrosferas, jeigu atsirado kokiy nors
netikslinés embolizacijos pozymiy arba
paciento simptomy.

«  Apsvarstykite galimybe naudoti didesnes
mikrosferas, jeigu atliekant mikrosfery
injekcija greitai nepasireiskia angiografiniai
embolizacijos pozymiai.

Ispéjimai dél mazy mikrosfery naudojimo

«  Numatomas embolizuojanciy priemoniy,
kuriy skersmuo mazesnis nei vaizdinés
irangos skiriamoji geba, naudojimas turi
bati atidziai apsvarstytas. Arterioveniniy
anastomoziy, kraujagysliy Saky, einanciy
tolyn nuo tikslinés srities, arba staiga
atsirandanciy kraujagysliy, kurios nebuvo
matomos pries embolizacijg, buvimas gali
sukelti netiksling embolizacija ir sunkiy
komplikacijy.

« Mazesnés nei 100 mikrony mikrosferos
dazniau gali sutrikdyti kraujotaka j
distalesnius audinius. Didesné iseminio
pazeidimo rizika atsiranda naudojant
mazesnes mikrosferas, todél tokio
pazeidimo pasekmes reikia apsvarstyti
prie$ embolizacija. Galimos pasekmés
apima tinima, nekroze, paralyziy, palinj ir
(arba) stipresnj poembolizacinj sindroma.

« Tinimas po embolizacijos gali sukelti
tikslinés srities aplinkiniy audiniy iSemija.
Reikia saugotis, kad baty isvengta
netoleruojanciy, netiksliniy audiniy, pvz.,
nervinio, isemijos.

ATSARGUMO PRIEMONES

,HepaSphere” mikrosferas turi naudoti

tik gydytojai specialistai, parengti atlikti
kraujagysliy embolizacijos proceddras.
Mikrosfery dydj ir kiekj batina atidziai
pasirinkti pagal gydoma pazeidima ir galimag
sunty buvima. Tik gydytojas gali pasirinkti
tinkamiausig laika sustabdyti,HepaSphere”
mikrosfery injekcija.

jeiguk
arba maiselis atrodo pazeisti.

Skirta naudoti tik vienam pacientui. Turinys
tiekiamas sterilus. Atidaryto buteliuko turinio
niekada nenaudokite, neapdorokite arba
nesterilizuokite pakartotinai. Pakartotinai
naudojant, apdorojant ar sterilizuojant gali bati
pazeistas struktdrinis priemonés vientisumas

ir (arba) priemoné gali sugesti, o tai gali sukelti
paciento suzalojima, liga ar mirtj. Pakartotinai
naudojant, apdorojant ar sterilizuojant taip pat
gali kilti priemonés uztersimo rizika ir (arba)
ivykti paciento uzkrétimas arba kryzminis
uzkrétimas, jskaitant, be kita ko, vieno paciento
infekcinés (-iy) ligos (-y) perdavima kitam
pacientui. Dél priemonés uztersimo pacientas
gali bati suzalotas, susirgti arba mirti. Visos
procedaros turi bati atliekamos laikantis
priimtos aseptinés technikos.

~HepaSphere” mikrosfery NEGALIMA
i esant jy pradinei sausai ba
Pries$ naudojima jos turi bati atkurtos.
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,HepaSphere” mikrosferos isbrinksta
vandeniniame tirpale. Brinkimo mastas
priklauso nuo tirpalo joninés koncentracijos. Zr.
skyriy,,BRINKIMO POBUDIS".

,HepaSphere” mikrosferos yra suspaudziamos
ir gali bati lengvai suleidziamos per
mikrokateterius. Taciau atliekant nevisiskai
isbrinkusiy ,HepaSphere” mikrosfery injekcija,
gali bati nepasiektas planuotas embolizacijos
taikinys ir jvykti didesnés audiniy srities
embolizacija.

Pastaba. DidZiausia rekomenduojama
doksorubicino HCl koncentracija yra 5 mg/ml.
Doksorubicino HCl koncentracija, virijanti

5 mg/ml, gerokai padidina tirpalo klampuma ir
apsunkina,HepaSphere” mikrosfery naudojima.
DidZiausia rekomenduojama irinotekano
koncentracija yra 20 mg/ml.

Pacientams, kuriems zinoma alergija nejoninei
kontrastinei medziagai, pries embolizacija
gali prireikti skirti kortikosteroidy. Siekiant
uztikrinti pacienty, kuriems yra toliau
nurodytos baklés, periprocedirine prieziara,
gali prireikti papildomo jvertinimo arba
atsargumo priemoniy:
« kraujavimo diatezé arba hiperkoaguliaciné
bukle,
« susilpnéjusi imuninés sistemos baklé.
Pastaba. Jei,HepaSphere” mikrosferas maisysite
su doksorubicino HCl arba irinotekanu, pries
naudodami perziarékite informacija apie
kontraindikacijas, jspéjimus, atsargumo
priemones, galimas komplikacijas, dozavima ir
paciento priezilra atitinkamo vaisto naudojimo
instrukcijoje.

GALIMOS KOMPLIKACLJOS

Kraujagysliy embolizacija yra didele rizika

pasizyminti proceddra. Komplikacijy gali

ivykti bet kuriuo procediiros metu arba po
procedaros ir jos, be kita ko, gali apimti Sias
komplikacijas:

« Poembolizacinis sindromas (pvz.,
pykinimas, vémimas, skausmas,
karsciavimas)

«Nuovargis ir apetito nebuvimas

« Hipertenzija

«  Kepeny sutrikimai arba nepakankamumas
(jskaitant kepeny fermenty anomalijas ir
ascitus)

« Komplikacijos, susijusios su kateterizacija
(pvz., hematoma jterpimo vietoje, kresulio
susidarymas ties kateterio galiuku ir
paskesnis kresulio atitrikimas, nervo ir (arba)
kraujotakos sistemos pazeidimai, galintys
sukelti kojos pazeidima)

«  Kraujagysliy arba pazeidimo plysimas ir
kraujavimas

«  Kraujagysliy spazmas

+ Rekanalizacija

«  Alerginé reakcija j vaistus (pvz., nuo
skausmo)

«  Alerginé reakcija j nejoning kontrastine
medziagg arba embolizuojancia medziaga

« Nepageidaujama,HepaSphere” mikrosfery
griztamoji tékmé arba patekimas j
normalias arterijas greta tikslinio pazeidimo
arba per pazeidima j kitas arterijas arba
arterijy tinklus, pvz., viding miego arterija,
plauciy arba vainikiniy arterijy kraujotakg

«  Plauciy embolija dél arterioveninio Sunto

«  Pleuros efuzija

« ISemija nepageidaujamoje vietoje, jskaitant
iSeminj insultg, iSeminj infarktg (jskaitant
miokardo infarkta) ir audiniy nekroze

« Kapiliary tinklo okliuzija ir audiniy
pazeidimas (cholecistitas, cholangitas,
pankreatitas)

« Paralyzius, atsirades dél netikslinés
embolizacijos arba iSeminio pazeidimo dél
aplinkiniy audiniy edemos

« Regos, klausos ir uoslés praradimas

« Reakcijos j svetimkanj, dél kuriy reikalinga
medicininé intervencija

« Infekcija (jskaitant kepeny palinj), dél
kurios reikalinga medicininé intervencija

«  Mirtis

«  Papildomos informacijos galite rasti
skyriuje, Jspéjimai‘.

BRINKIMO POBUDIS

,HepaSphere” mikrosferos brinksta atkuriant
jas 0,9 % NaCl vandeniniame tirpale arba
nejoninéje kontrastinéje medziagoje.
Hidratuojant 100 % 0,9 % NaCl vandeniniame
tirpale arba 50 % nejoninés kontrastinés
medziagos ir 50 % 0,9 % NaCl vandeninio
tirpalo misinyje, ,HepaSphere” mikrosferos
isbrinksta apie 4 kartus, palyginti su pradiniu
sausy mikrosfery skersmeniu, mazdaug

per 10 minuciy. Pavyzdziui, ,HepaSphere”
mikrosferos, kuriy sausy skersmuo yra apie
50-100 mikrony, isbrinks mazdaug iki 200-400
mikrony, atkuriant laikantis toliau nurodyty
rekomendacijy. Dél badingo brinkimo
proceso kintamumo kai kurios,,HepaSphere”
mikrosferos Siek tiek neatitiks Sio diapazono po
atkarimo, todél gydytojas turi atidziai parinkti
,HepaSphere” mikrosfery dydj pagal tiksliniy
kraujagysliy dydj pageidaujame kraujagysliy
okliuzijos lygyje ir vandeninio tirpalo pobudj.
Pastaba. Norint tinkamai isbrinkinti,
,HepaSphere” mikrosferos turi bati sumaisytos
su maziausiai 10 ml doksorubicino HCl ar
fiziologinio tirpalo arba maziausiai 5 ml
irinotekano. Brinkimo mastas, sumaisius

su doksorubicino HCl, priklauso nuo vaisto
kiekio, su kuriuo gaminys yra sumaisytas.
,HepaSphere” mikrosfery dydis sumazéja apie
20 %, sumaisius su doksorubicino HCl, ir apie
30 % - su irinotekanu, palyginti su dydziu
gryname 0,9 % NaCl vandeniniame tirpale.

KATETERIO SUDERINAMUMAS
,HepaSphere” mikrosferas galima suleisti
mikrokateriais, pasizyminciais toliau
nurodytomis savybémis.
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Apytikslis atkur-
ty mikrosfery Kateterio
Sausos | dydzio diapazo- dydis VS
(um) nas (um) (col.)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 20,021
50-100 200-400 20,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 >0,027

NAUDOJIMO INSTRUKCLJOS

Pries jterpiant kateterj, ,HepaSphere”

mikrosferos turi bati atkurtos vadovaujantis 1,

2 ar 3VARIANTO aprasu.
Atidziai pasirinkite ,HepaSphere”
mikrosfery dydj pagal tiksliniy kraujagysliy
dydj pageidaujamame kraujagysliy
okliuzijos lygyje ir vandeninio tirpalo
pobudij. Zr. apra$a, BRINKIMO POBUDIS".
Isitikinkite, kad ,HepaSphere” mikrosferos
yra suderinamos su planuojamo naudoti
kateterio dydziu. Zr. pirmiau pateikta
lentele.
Patikrinkite pakuote, ar ji nepazeista.
15orinis buteliuko pavirsius yra sterilus.
Laikydamiesi aseptinés technikos,
atpléskite plévele pradédami nuo galiuko
ir visiskai nulupkite plévele iki pagrindo.
Atsargiai isverskite sterily buteliuka
steriliame lauke, vengdami salycio su bet
kokiomis anksciau uzsandarintomis dalimis.
,HepaSphere” mikrosfery gali bati
buteliuko isoréje. Todél buteliukas turi
bati aseptiskai tvarkomas uz pagrindinio
sterilaus lauko riby.
Norédami isvengti ertmés susidarymo
guminiame kamstelyje, adatg jbeskite kaip
nurodyta toliau.

1. Laikykite adata taip, kad nuosklemba
baty nukreipta j virsy, o galiukas baty
istrizai jbedimo vietos. Spauskite
galiuka j jbedimo vietos centra.

2. Svelniai spauskite adatg nuosklembai
priesinga kryptimi, kol adatos kulnas
(neduriamoji nuosklembos dalis)
nebebus matoma, kad palengva
ibestuméte adatg j jbedimo vieta.
Bukite atsargus, kad nenugrandytuméte
virsutinio guminio dangtelio pavirsiaus
adatos galiuko kulnu.

3. Svelniai spausdami adatg nuosklembai
priesinga kryptimi, [étai jbeskite adatg
vertikaliai per guminj dangtelj.

4. Paruose kruopsciai apziarékite tirpala,
ar jame néra gumos priemaisy.
Jeigu tirpalas atrodo uzterstas, jo
nenaudokite.

Pastaba. Rekomenduojama naudoti

ventiliuojama smaigg arba buka adata.

L HEPASPHERE” MIKROSFEROS GALI
BUTI NAUDOJAMOS SUMAISYTOS SU
DOKSORUBICINO HCI AR IRINOTEKANU
ARBA BE JY.

1 VARIANTAS. PARUOSIMAS EMBOLIZACLJAI

BE VAISTO (GRYNAS)

Apytikslis atkarimo laikas, naudojant

nesumaisius su vaistu, yra 10 min.

«  Pripildykite Svirkstg 10 ml 0,9 % NaCl
vandeninio tirpalo. Prijunkite Svirksta prie
20G skersmens arba didesnés adatos.

« Norédami uztikrinti tinkama ,HepaSphere”
mikrosfery atkdrima, pirsty galais laikykite
buteliuka horizontaliai ir keleta karty jj
pasukite. Taip sausas buteliuko turinys
persikels prie sieneliy.

Pastaba. Atidarykite tik atverciamajj dangtelj;

nenuimkite uzspaudziamo ziedo arba

kamstelio nuo buteliuko.

« Atsargiai jbeskite Svirksto adatg per
buteliuko kamstelj. Toliau sukiokite
buteliuka pirsty galais ir suleiskite
visg atkarimo medziagos kiekj (10 ml)

i buteliuka, tada laikykite buteliuka
vertikaliai ir atsargiai istraukite Svirksta su
uzdéta adata.

Pastaba. Buteliukas yra hermetiskai

uzdarytas. Jeigu Svirksto turinys automatiskai

nejsiurbiamas j buteliuka, pries suleisdami
atkarimo skystj, atsargiai patys jsiurbkite oro

is buteliuko j Svirksta. Norint lengviau suleisti

atkarimo medZiaga j buteliuka, galima naudoti
tinkama i$siurbimo ir (arba) oro isleidimo
technika, patvirtintg sveikatos priezitros
istaigoje. Jeigu pries$ atkarima i$ buteliuko
issiurbiamas oras, bukite atsargus, kad i$
buteliuko nebuty pasalinta mikrosfery.

«  Norédami uztikrinti homogeninj
+HepaSphere” mikrosfery atkarima,
supurtykite buteliukg pirmyn ir atgal, kad
skystis paliesty kamstelj 5-10 karty.

« Palaukite maziausiai 10 minuciy, kad
+HepaSphere” mikrosferos buty atkurtos ir
visiskai isbrinkty.

« Naudokite 30 ml Svirkstg ir 20G arba
didesne adata buteliuko turiniui issiurbti.
Pasukite buteliukg j vertikalig padétj, kad
buteliuko apacia baty nukreipta aukstyn.
Patraukite adata atgal, kad ji baty panirusi
skystyje, taciau jos neblokuoty kamstelis.
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ISsiurbkite visg buteliuko turinj j Svirksta.

« ] 3virksta su,HepaSphere” mikrosferomis
reikia jsiurbti 10 ml nejoninés kontrastinés
medziagos, kad bty galima vizualizuoti
atliekant fluoroskopija.

Pastaba. Jeigu pirmiau i$ buteliuko buvo

issiurbtas oras, Svelniai suleidus ora Svirkstu

pries buteliuko turinio issiurbima bus
uztikrintas lengvesnis buteliuko turinio
issiurbimas j Svirksta. Jeigu issiurbiamas

ne visas turinys, suleiskite daugiau oro

ir pakartokite iSsiurbima. Norint labiau

disperguoti mikrosferas, j Svirkstg galima

papildomai jsiurbti nejoninés kontrastinés
medziagos arba 0,9 % NaCl vandeninio tirpalo.

Pastaba. ,HepaSphere” mikrosferos, atkurtos,

kaip nurodyta auksciau, po hidratavimo

gali bati naudojamos su chemoterapiniais

vaistais, tokiais kaip cisplatinas, epirubicinas,

doksorubicino HCI, fluoruracilas, irinotekanas
ir mitomicinas.

Taciau naudojant vaistui pristatyti,

,HepaSphere” mikrosferas indikuotina naudoti

tik su doksorubicino HC (zr. 2 varianta toliau)

arba irinotekanu (Zr. 3 varianta toliau).

2 VARIANTAS. PARUOSIMAS
EMBOLIZACIJAI, SUMAISIUS SU
DOKSORUBICINO HCI

ISPEJIMAS. Liposominiai doksorubicino HCI
preparatai netinkami maisyti su,HepaSphere”
mikrosferomis.

Pastaba. Pries naudodami palaukite, kol
skystas doksorubicinas susils iki kambario
temperatuaros.

Liofilizuotas doksorubicino HCl turi bati
atkurtas 0,9 % NaCl tirpale. Paprastai
liofilizuoto doksorubicino HCl, istirpinto 0,9 %
NaCl tirpale, susimaisymas su,HepaSphere”
mikrosferomis trunka valanda.,HepaSphere”
mikrosfery negalima naudoti, kol jos visiskai
hidratuojasi ir isbrinksta. IS anksto istirpinto
doksorubicino HCl susimaisymo kinetika gali
skirtis, atsizvelgiant j tirpalo koncentracijg
ir pH.
«  Pasirinkite tinkama doksorubicino
HCl doze, maisyting su,HepaSphere”
mikrosferomis.
Pastaba. Didziausig 75 mg doksorubicino HCI
doze galima sumaisyti su 25 mg,HepaSphere”
mikrosfery. Injekcijai istirpinkite reikalingg
liofilizuoto doksorubicino HCl doze 20 m1 0,9 %
Nadl tirpalo.

NIEKADA NENAUDOKITE GRYNO VANDENS

Pastaba. DidZiausia rekomenduojama

doksorubicino HCl koncentracija yra 5 mg/ml.

Doksorubicino HCl koncentracija, virijanti

5 mg/ml, gerokai padidina tirpalo klampuma ir

apsunkina,HepaSphere” mikrosfery naudojima.

«  |siurbkite 20 ml doksorubicino HCl tirpalo
i du atskirus 30 ml virkstus. Kiekviename

30 ml 3virkste turi bati 10 ml doksorubicino
HCl tirpalo.

«  Prijunkite viena i$ 30 ml 3virksty, kuriame
yra 10 ml doksorubicino HCl tirpalo, prie
20G skersmens arba didesnés adatos.

« Norédami uztikrinti tinkama ,HepaSphere”
mikrosfery atkdrima, pirsty galais laikykite
,HepaSphere” mikrosfery buteliuka
horizontaliai ir keleta karty jj pasukite.

Taip sausas buteliuko turinys persikels prie
sieneliy.

« Pastaba. Atidarykite tik atverc¢iamajj
dangtelj; nenuimkite uzspaudziamo Ziedo
arba kamstelio nuo buteliuko.

«  Atsargiai jbeskite vieno is 30 ml $virksty,
kuriame yra 10 ml doksorubicino HCI
tirpalo, adata per buteliuko kamstelj. Toliau
sukiokite buteliuka pirsty galais ir suleiskite
visus 10 ml doksorubicino HCl tirpalo
buteliuka.

« Laikykite ,HepaSphere” mikrosfery
buteliuka vertikaliai. Atsargiai iStraukite
Svirksta su uzdéta adata ir leiskite
buteliukui 10 minuciy pastovéti, kad
mikrosferos visiskai hidratuotysi.

« Per 10 minuciy hidratacijos laikotarpj keleta
karty supurtykite ,HepaSphere” mikrosfery
buteliuka pirmyn ir atgal, kad skystis liestysi
su pilku kamsteliu. Pakartokite $j veiksma
kas 2-3 minutes, kad ,HepaSphere”
mikrosferos baty atkurtos homogeniskai.

Pastaba. Buteliukas yra hermetiskai

uzdarytas. Jeigu Svirksto turinys automatiskai

nejsiurbiamas j buteliukg, pries suleisdami
atkarimo skystj, atsargiai patys jsiurbkite oro

i$ buteliuko j Svirksta. Norint lengviau suleisti

atkarimo medziaga j buteliuka, galima naudoti

tinkama issiurbimo ir (arba) oro isleidimo
technika, patvirtintg sveikatos priezitros
istaigoje. Jeigu pries atkarima i$ buteliuko
iSsiurbiamas oras, bukite atsargus, kad i$
buteliuko nebaty pasalinta mikrosfery.

«  Praéjus 10 minuciy hidratacijos laikotarpiui,
uzdékite 20G arba didesne adatg ant
antro 30 ml Svirksto, kuriame yra like 10 ml
doksorubicino HCl tirpalo, ir jbeskite adata
i-HepaSphere” mikrosfery buteliuka.
|siurbkite ,HepaSphere” mikrosfery
buteliuko turinj j 30 ml 3virksta, kuriame
yra like 10 ml doksorubicino HCl tirpalo.
Pasukite buteliukg j vertikalig padétj, kad
buteliuko apacia baty nukreipta aukstyn.
Patraukite adata atgal, kad ji baty panirusi
skystyje, taciau jos neblokuoty kamstelis.
I3siurbkite visg buteliuko turinj j Svirksta.

Pastaba. Jei ant buteliuko sienelés lieka per

daug prikibusiy mikrosfery, praskalaukite

buteliuka 2 ar 3 ml fiziologinio tirpalo ir

dar kartg issiurbkite Svirkstu, kuriame yra

,HepaSphere” mikrosferos.

« Pries istraukdami adata i$,HepaSphere”
mikrosfery buteliuko, laikydami svirkstg
vertikaliai, Svelniai patraukite virksto
stimoklj zemyn, kad pasalintuméte visg
tirpalg i$ adatos jungties.
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Pakeiskite adatg $virksto dangteliu ir
supurtykite Svirksta pirmyn ir atgal, kad
sumaisytumete 3virksto turinj.

Palaukite maziausiai 60 minuciy, kad
,HepaSphere” mikrosferos susimaisyty

su doksorubicino HCI. Per 60 minuciy
Svirksta supurtykite kas 10-15 minuciy,
kad pagerintuméte vaisto pasiskirstyma
mikrosferose.

Po 60 minuciy leiskite Svirkstui pastoveti,
kad mikrosferos nusésty, tada isleiskite
supernatantg ir iSmeskite jj pagal gydymo
istaigos patvirtinta tvarka.

130 ml virksta, kuriame yra ,HepaSphere”
mikrosferos, sumaisytos su doksorubicino
HCl, jsiurbkite maziausiai 20 ml nejoninés
kontrastinés medziagos, taciau didesnis
tirpalo taris gali uztikrinti geresne kontrole
embolizacijos metu. Supurtykite Svirksta 2
arba 3 kartus ir palaukite 5 minutes, kol bus
pasiektas tirpalo homogeniskumas.

Pastaba. Pries naudodami palaukite, kol
atkurty mikrosfery ir doksorubicino tirpalas
susils iki kambario temperataros.

Pries injekcija patikrinkite, ar mikrosferos
yra suspensijos basenos. Jeigu néra,
supurtykite Svirksta pirmyn ir atgal, kad
Svirksto turinys susimaisyty.

3 VARIANTAS. PARUOSIMAS
EMBOLIZACIJAI, SUMAISIUS SU
IRINOTEKANU

Sumaisytos su irinotekanu gali bati
naudojamos tik 20-40, 30-60 ir 50-100 pm
dydzio,,HepaSphere” mikrosferos.

Paprastai irinotekano susimaiSymas su
,HepaSphere” mikrosferomis trunka

30 minudiy.,,HepaSphere” mikrosfery
negalima naudoti, kol jos visiskai hidratuojasi
ir isbrinksta.

Pasirinkite tinkama irinotekano tirpalo
doze, maisyting su,HepaSphere”
mikrosferomis. DidZiausig 100 mg
irinotekano doze galima sumaisyti

su 25 mg,HepaSphere” mikrosfery.
Irinotekano tirpalas jprastai gaminamas
20 mg/ml koncentracijos.

Pastaba. Pries naudodami palaukite, kol
irinotekanas susils iki kambario temperatdros.

Isiurbkite irinotekang j Svirksta, prijungta
prie 20G skersmens arba didesnés adatos.
Norédami uztikrinti tinkama ,HepaSphere”
mikrosfery atkarima, pirsty galais laikykite
,HepaSphere” mikrosfery buteliuka
horizontaliai ir keleta karty jj pasukite.
Taip sausas buteliuko turinys persikels prie
sieneliy.

Pastaba. Atidarykite tik atver¢iamajj dangtelj;
nenuimkite uzspaudziamo Ziedo arba
kamstelio nuo buteliuko.

Atsargiai jbeskite Svirksto, kuriame yra
irinotekano tirpalas, adatg per buteliuko
kamstelj. Toliau sukiokite buteliuka pirsty

galais ir suleiskite irinotekano tirpalg j
buteliuka.

« Laikykite ,HepaSphere” mikrosfery
buteliuka vertikaliai. Atsargiai iStraukite
Svirksta su uzdéta adata ir leiskite
buteliukui 30 minuciy pastovéti, kad
mikrosferos visiskai hidratuotysi.

«  Pertas 30 minuciy keleta karty supurtykite
,HepaSphere” mikrosfery buteliuka
pirmyn ir atgal, kad skystis liestysi su pilku
kamsteliu. Pakartokite $j veiksma kas
2-3 minutes, kad ,HepaSphere” mikrosferos
baty atkurtos homogeniskai.

Pastaba. Buteliukas yra hermetiskai

uzdarytas. Jeigu Svirksto turinys automatiskai

nejsiurbiamas j buteliukg, pries suleisdami
atkarimo skystj, atsargiai patys jsiurbkite oro

is buteliuko j Svirksta. Norint lengviau suleisti

atkarimo medziaga j buteliuka, galima naudoti
tinkama issiurbimo ir (arba) oro isleidimo
technika, patvirtintg sveikatos priezitros
istaigoje. Jeigu pries atkarima i$ buteliuko
issiurbiamas oras, bukite atsargus, kad i$
buteliuko nebaty pasalinta mikrosfery.

« Po 30 minudiy hidratacijos ir maisymo,
uzdékite 20G arba didesne adatg ant
atitinkamo dydzio svirksto ir jbeskite jg
i-HepaSphere” mikrosfery buteliuka.
|siurbkite ,HepaSphere” mikrosfery
buteliuko turinj  virksta. Pasukite
buteliuka j vertikalia padétj, kad buteliuko
apacia baty nukreipta aukstyn. Patraukite
adatg atgal, kad ji baty panirusi skystyje,
taciau jos neblokuoty kamstelis. I$siurbkite
visg buteliuko turinj j svirksta.

« Pries istraukdami adata i$,HepaSphere”
mikrosfery buteliuko, laikydami svirkstg
vertikaliai, Svelniai patraukite virksto
stimoklj zemyn, kad pasalintuméte visg
tirpalg i$ adatos jungties.

« Pakeiskite adatg Svirksto dangteliu ir
supurtykite Svirkstg pirmyn ir atgal, kad
sumaisytuméte svirksto turinj.

« IS karto pries naudojima jsiurbkite vienodg
tarj nejoninés kontrastinés medziagos j
Svirksta, kuriame yra irinotekano, sumaisyto
su,HepaSphere” mikrosferomis.

Pastaba. Pries naudodami palaukite, kol

atkurty mikrosfery ir irinotekano tirpalas susils

iki kambario temperatdros.

- Dél didesnio nejoninés kontrastinés
medziagos kiekio irinotekanas gali issiskirti
i supernatanta.

«  Supurtykite Svirksta 2 arba 3 kartus ir
palaukite 5 minutes, kol bus pasiektas
tirpalo homogeniskumas.

«  Pries injekcija patikrinkite, ar mikrosferos
yra suspensijos basenos. Jeigu néra,
supurtykite Svirkstg pirmyn ir atgal, kad
Svirksto turinys susimaisyty.

« Nepasalinkite supernatanto.

SULEIDIMO INSTRUKCIJOS
« Naudodami didelés skiriamosios gebos
vaizdinj tyrima atidziai jvertinkite
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kraujagysliy tinkla, susijusj su tiksliniu
pazeidimu.

Pastaba. Pries pradedant embolizacijg, svarbu

nustatyti, ar néra arterioveniniy sunty.

« Naudodami jprastg technika, nustatykite
suleidimo kateterj j tiksling kraujagysle, o
kateterio galiukg - kaip jmanoma arciau
embolizacijos taikinio.

«  Grynoms arba su doksorubicinu ar
irinotekanu sumaisytoms,,HepaSphere”
mikrosferoms suleisti naudokite ne
didesnj nei 3 ml injekcinj Svirksta.
Rekomenduojama naudoti T ml injekcinj
Svirksta.

«  |siurbkite ,HepaSphere” mikrosfery misinj j
injekcinj Svirksta.

« Yradu alikvotiniy embolizuojancios
medziagos daliy atidalijimo injekcijai
metodai.

« 1 variantas. Prijunkite trikryptj ¢iaupa
prie 3virksto, kuriame yra gryny arba su
doksorubicinu ar irinotekanu sumaisyty
,HepaSphere” mikrosfery, ir prie infuzinio
mikrokateterio bei naudokite 1 ml Svirksta
injekcijai per atvirg trikrypcio ¢iaupo anga.

2 variantas. Su doksorubicinu ar
irinotekanu sumaisyty arba gryny
,HepaSphere” mikrosfery nuoseklios
alikvotinés dalys gali bati jsiurbiamos

is svirksto j 1 ml injekcinj Svirkstg per
trikryptj ¢Ciaupa, neprijungta prie infuzinio
kateterio. 1 ml Svirkstas, kuriame yra
kiekviena alikvotiné dalis, gali bati atskirai
prijungiamas prie infuzinio mikrokateterio
ir suleidziamas.

«  Supurtykite svirksta pirmyn ir atgal, kad
baty islaikyta homogeniska ,HepaSphere”
mikrosfery misinio suspensija.

«  Nuolat stebédami fluoroskopu,
nenaudodami jégos pulsuojanciai leiskite
alikvotine ,HepaSphere” mikrosfery dalj
mazdaug vieno mikrosfery tirpalo mililitro
per 1 minute greiciu. Visada leiskite laisvos
tékmeés salygomis ir stebékite, ar néra
griztamosios tékmés.

Pastaba. Embolizuojanciy mikrosfery

griztamoji tékmé gali sukelti staigia netiksliniy

audiniy ir kraujagysliy iSemija.

« Kai leidziant grynas arba su doksorubicinu
ar irinotekanu sumaisytas ,HepaSphere”
mikrosferas susidaro stazé maitinancioje
Sakoje, palaukite maziausiai 5 minutes.
Tada, islauke visas 5 minutes, atlikdami
selektyvig angiograma patikrinkite
antegradinés tékmés nutrakima.

« Jeigu antegradiné tékmé nenutriksta,
teskite infuzija stebédami fluoroskopu,
kol bus pasiekta pageidaujama
devaskuliarizacija.

« Baige,HepaSphere” mikrosfery infuzija,
pasalinkite kateterj, palaikydami Svelny
siurbima, kad isvengtuméte ,HepaSphere”
mikrosfery, kuriy gali bati like kateterio
spindyje, isjudinimo. I3imtg kateterj
iSmeskite ir jo pakartotinai nenaudokite.

« ISmeskite visus atidarytus buteliukus arba
nepanaudotas ,HepaSphere” mikrosferas.

PERSPEJIMAS

Kateteriui uzsikim$us arba atsiradus
reikSmingam pasipriesinimui infuzijai injekcijos
metu, nebandykite praplauti kateterio
pernelyg dideliu slégiu, nes gali atsirasti
embolizuojancios medziagos grjztamoji
tékme, galinti sukelti netiksling embolizacija.
Pasalinkite kateterj, palaikydami Svelny
siurbima, ir jj iSmeskite.

KONSERVAVIMAS / LAIKYMAS / SALINIMAS

« ,HepaSphere” mikrosferos turi bati
laikomos kambario temperattroje, sausoje,
tamsioje vietoje originaliuose buteliukuose
ir pakuotése.

« Naudokite iki datos, nurodytos zenklinime.

- Pakartotinai nesterilizuoti

« Baige atkarimo procedarg, ,HepaSphere”
mikrosfery tirpala laikykite 2-8 °C
temperataroje ir sunaudokite per
24 valandas, jeigu nenaudojate iskart.
Nelaikykite ,HepaSphere” mikrosfery
pridéje kontrastinés medziagos.

Pastaba. |rodyta, kad ,HepaSphere”

mikrosferos, sumaisytos su doksorubicino

HCI, nesumaisytos su kontrastine medziaga ir

laikomos 2-8 °C temperatiroje, islieka fiziskai ir

chemiskai stabilios 15 dieny.

« Panaudojus,HepaSphere” mikrosferos turi
bati salinamos pagal ligoniniy uztersty
atlieky grandine.

PACIENTO KONSULTAVIMO INFORMACIJA

«  Pries embolizacijg pacientai turi aiskiai
suprasti, kas juos priziarés po procediros
ir  ka kreiptis, jei po embolizacijos iskilty
neatidéliotina situacija.

« Pacientai, kuriems atliekama embolizacija,
turi suprasti galimg embolizacijos nauda,
rizika ir nepageidaujamus reiskinius. Visy
pirma pacientai turi suprasti, kad yra
tikimybé, jog po embolizacijos simptomai
nepagerés.
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Spalvinis
Sauso g zyméji

dydis (um) (etiketés krastai) Mikrosfery kiekis (mg) Nuoroda
. 25 V125 HS
20-40 Pilki 50 V150 HS
g 25 V225 HS
30-60 Oranziniai 50 V 250 HS
) 25 V325 HS
50-100 Geltoni 50 V350 HS
- 25 V525 HS
100-150 Mélyni 50 V550 HS
. 25 V725 HS
150-200 Raudoni 50 V750 HS

Pastaba. 20-40 pm (sauso gaminio dydis) ,HepaSphere” mikrosferos parduodamos dviem

pavadinimais:,HepaSphere” mikrosferos ir ,HepaSphere Q2" mikrosferos.

INFORMACIJA ANT PAKUOTES

Gamintojas

L

Pagaminimo data: MMMM-MM-DD

Panaudoti iki: MMMM-MM-DD

Siuntos numeris

Katalogo numeris

Pakartotinai nesterilizuoti

Nenaudoti, jei pakuoté paZeista, ir zr. naudojimo instrukcija

Saugoti nuo saulés Sviesos

Laikyti sausoje vietoje

Vienkartinio naudojimo

Perspéjimas

Nepirogeniné

[a] | Sterilizuota 3vitinant

Medicinos priemoné

Unikalusis priemonés identifikatorius

Viengubo sterilaus barjero sistema su vidine apsaugine pakuote

Zr. naudojimo instrukcijas

=808 |8 | |x|>|0+|%|e|e 8 8w

Paciento identifikatorius

1]
+

Sveikatos priezidros jstaiga arba gydytojas
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Data

Pacienty informavimo svetainé

(|3 EB Zenklo logotipas - notifikuotosios jstaigos identifikavimo Nr.: 0459

’/. Sausy mikrosfery dydis / hidratuoty mikrosfery dydis

Europos Sajungoje apie bet kokius su priemone susijusius rimtus incidentus reikia pranesti
gamintojui ir atitinkamos valstybés narés kompetentingai institucijai.
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Romanian

HepaSphere-

Microsfere

INSTRUCTIUNI DE UTILIZAR!

DOMENIUL DE UTILIZARE
Microsferele HepaSphere™ sunt destinate
utilizarii pentru embolizarea vaselor de sange.

INDICATII DE UTILIZARE

Microsferele HepaSphere™ sunt indicate,

cu sau fard administrarea de hipoclorit

de doxorubicing, in scopuri terapeutice

sau preoperatorii, in cadrul urmatoarelor

proceduri:

« embolizarea carcinomului hepatocelular

« embolizarea metastazelor care avanseaza
spre ficat.

Microsferele HepaSphere umplute cu irinotecan

sunt indicate pentru a fi utilizate la:

« embolizarea cancerului colorectal
metastazic (mCRC) care avanseazd spre
ficat.

DESCRIERE

Microsferele HepaSphere fac parte din familia
de agenti de embolizare bazati pe tehnologii
proprietare. Microsferele HepaSphere

sunt microsfere biocompatibile, hidrofile,
neresorbabile, expandabile si adaptabile.
Microsferele HepaSphere se umfla atunci cand
sunt expuse la solutii apoase. Microsferele
HepaSphere pot fi utilizate fara calmant (fara
medicament) sau pot fi umplute cu hipoclorit
de doxorubicind sau irinotecan. Acestea sunt
disponibile intr-o varietate de dimensiuni.

Uscat
(pm)
Microsferele HepaSphere sunt realizate din

poliester 100% (acrilat de sodiu cu alcool
vinilic).

20—40|30-60 50-100|100—150 150-200|

TABEL CU MATERIALELE DISPOZITIVULUI
IMPLANTABIL

Nivelul de

expunere a

Material Durata" pacientului
expunerii

(pentru un

flacon)
Acrilat de Termen lun
sodiu cu alcool N9 o5 mg sau 50 mg
A (>301zile)
polivinilic

AMBALAREA DISPOZITIVULUI

Microsferele HepaSphere se afla intr-un flacon
steril de 10 ml, cu capac pliat, ambalat intr-o
pungd etansa.

Continut: 25 mg sau 50 mg de microsfere
HepaSphere uscate per flacon, pentru a fi

reconstituite inainte de utilizare.

PERFORMANTA CLINICA

Microsferele HepaSphere sunt concepute
pentru embolizarea controlata, tintita.
Microsferele HepaSphere sunt un implant
non-resorbabil, pe termen lung, care asigura
o embolizare permanenta. Microsferele
HepaSphere sunt microsfere adaptabile si
expandabile, care isi adapteaza morfologia la
vasul tintd, permitand o ocluzie completa a
fluxului sanguin. Lipsa fluxului sanguin catre
tumora duce la necrozarea tumorii.
Microsferele HepaSphere pot fi umplute cu
hipoclorit de doxorubicina sau cu irinotecan
si pot asigura o eliberare constanta de
medicamentul local, la locul de embolizare.
Din cauza adaptabilitatii ridicate, microsferele
HepaSphere permit contactul optim intre
suprafata microsferei si peretele vasului,
permitand difuzia medicamentului in tumora.

BENEFICII CLINICE

Embolizarea cu microsferele HepaSphere

reprezinta un tratament minim invaziv care

este eficient pentru:

« intarzierea evolutiei bolii si imbunatatirea
supravietuirii la pacientii cu carcinom
hepatocelular si metastaze care avanseaza
spre ficat

« intarzierea evolutiei bolii si imbunatatirea
supravietuirii la pacientii cu cancer colorectal
cu metastaze care avanseaza spre ficat

Pentru un exemplar al Rezumatului
caracteristicilor de siguranta si de performanta
clinica (RCSPC) actual al acestui dispozitiv,
accesati baza de date europeana a
dispozitivelor medicale (Eudamed), unde

este corelat cu UDI-DI de baza. https://
ec.europa.eu/tools/eudamed. UDI-DI de baza:
088445048755E9.

Alternativ, descarcati un exemplar al SSCP de
pe: https://www.merit.com/sscp/

IMAGISTICA PRIN REZONANTA MAGNETICA
Microsferele HepaSphere sunt realizate

din copolimer acrilic si sunt compatibile cu
imagistica cu rezonanta magnetica (IRM).

CONTRAINDICATII

« Pacienti care nu manifesta tolerantd la
procedurile de ocluzie vasculara

« Anatomie vasculara sau debit sanguin
care face imposibild amplasarea corectd
a cateterului sau efectuarea injectiei de
embolizare

« Prezenta sau suspiciunea prezentei unui
spasm vascular

« Prezenta sau debutul probabil al unei
hemoragii

«  Prezenta unei maladii ateromatoase grave

« Prezenta unor cai ale vaselor colaterale care
ar putea pune in pericol teritoriile normale
pe durata embolizarii
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Derivatii arteriovenoase mari sau fistule
cu diametru luminal mai mare decat
dimensiunea selectatd a microsferelor
HepaSphere

Rezistenta vasculara periferica fata de
arterele de alimentare care face imposibila
trecerea microsferelor HepaSphere in
leziune

A nu se utiliza in vasculatura pulmonara, in
vasculatura coronariana si in vasculatura
sistemului nervos central

Sensibilitate cunoscuta la acrilat de sodiu
cu alcool polivinilic

AVERTISMENTE

Dimensiunea microsferelor HepaSphere
trebuie sa fie aleasa dupa aprecierea
aspectului angiografic arteriovenos.
Dimensiunea microsferelor HepaSphere
trebuie sa fie selectata atat pentru a fi
corespunzatoare dimensiunii vasului care
alimenteaza tinta, cat si pentru prevenirea
trecerii de la artera la vena.

Unele dintre microsferele HepaSphere pot
fi putin in afara intervalului, deci medicul
trebuie sa fie sigur ca selecteaza corect
dimensiunea microsferelor HepaSphere in
conformitate cu dimensiunea vaselor tinta
la nivelul de ocluzie dorit din vasculatura
si dupa aprecierea aspectului angiografic
arteriovenos.

Datoritd complicatiilor semnificative ale
embolizarii netintite, trebuie utilizata
atentia extrema pentru orice proceduri
care implica circulatia extracraniana care
contine capul si gatul, iar medicul trebuie
sa fie foarte atent in aprecierea beneficiilor
potentiale ale utilizarii embolizarii
comparativ cu riscurile si complicatiile
potentiale ale procedurii. Aceste
complicatii pot include orbirea, pierderea
auzului, pierderea mirosului, paralizia si
decesul.

Vatdmarea grava a pielii indusa de

radiatii se poate produce la pacient in
timpul perioadelor lungi de expunere la
radioactivitate fluoroscopica, la pacienti
de talie mare, la proiectii ale razelor x in
unghi si la rularea inregistrarilor imaginilor
multiple sau radiografii. Consultati
protocolul clinic al unitatii dumneavoastra
pentru a va asigura ca este aplicata doza
corespunzatoare de radiatie pentru fiecare
tip specific de procedura efectuata.
Aparitia vatamarii prin radiatie a
pacientului poate fi intarziata. Pacientii
trebuie sa fie informati referitor la
potentialele efecte ale radiatiei, unde sa se
adreseze si pe cine sa contacteze daca apar
simptome.

Microsferele HepaSphere NU TREBUIE sa fie
reconstituite in apa sterild pentru injectare.
Reconstituirea in apa sterila are ca rezultat
umflarea excesiva care face injectarea de

microsfere HepaSphere foarte dificila sau
chiar poate impiedica injectarea.

« Nu reconstituiti microsferele HepaSphere
cu lipiodol/etiodol.

« Acordati atentie semnelor asociate
embolizarii netintite. In timpul injectrii
monitorizati cu atentie semnele vitale
ale pacientului pentru includerea Sa02
(de ex., hipoxia, modificari ale SNC). Luati
n considerare terminarea procedurii,
investigarea derivatiei posibile sau marirea
dimensiunii microsferelor daca apar orice
semne de embolizare netintitd sau daca
pacientul dezvolta simptome.

« Luatiin considerare marirea dimensiunii
microsferelor daca dovada angiografica a
embolizarii nu apare rapid in mod clar pe
durata injectarii microsferelor.

Avertismente legate de utilizarea

microsferelor mici:

« Trebuie acordata atentie ori de cate ori
se intentioneaza utilizarea agentilor de
embolizare care au diametrul mai mic decat
capacitatea de rezolutie a echipamentului
dumneavoastra de imagistica. Prezenta
anastomozei arteriovenoase, a vaselor
ramificate care conduc la distanta de zona
tintd sau a vaselor emergente neevidente
nainte de embolizare pot conduce la
embolizare netintitd si la complicatii grave.

«  Microsferele mai mici de 100 de microni sunt
mai potrivite pentru terminarea circulatiei
catre tesutul distal. Exista un potential mai
ridicat de vatamare ischemica rezultata in
urma utilizérii microsferelor de dimensiuni
mai mici si trebuie acordata atentie
consecintelor acestei vatamari inainte de
embolizare. Consecintele potentiale includ
inflamarea, necrozarea, paralizia, abcesul si/
sau sindromul post-embolizare puternic.

« Inflamarea postembolizare poate avea ca
rezultat ischemia tesutului adiacent zonei
tintd. Trebuie lucrat cu grija pentru a evita
ischemia tesutului intolerant, netintit,
precum tesutul nervos.

MASURI DE PRECAUTIE

Microsferele HepaSphere trebuie sa fie utilizate
doar de catre medici specialisti instruiti

in procedurile de embolizare vasculara.
Dimensiunea si cantitatea microsferelor trebuie
sa fie selectate cu atentie in conformitate cu
leziunea de tratat si potentiala prezenta a
sunturilor. Numai medicul poate decide care
este cel mai potrivit moment pentru oprirea
injectarii microsferelor HepaSphere.

A nu se utiliza daca flaconul, capacul sau
punga prezinta deteriorari.

Utilizare pentru un singur pacient - Continut
furnizat steril - A nu se reutiliza, reprocesa si
resteriliza niciodata continutul unui flacon care
a fost deschis. Reutilizarea, reprelucrarea sau
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resterilizarea poate compromite integritatea
structurald a dispozitivului si/sau poate
conduce la defectarea dispozitivului, care, la
randul ei, poate avea ca rezultat vatamarea,
imbolnavirea sau decesul pacientului.
Reutilizarea, reprelucrarea sau resterilizarea
poate genera, de asemenea, un pericol de
contaminare a dispozitivului si/sau poate
provoca infectarea pacientului sau infectie
ncrucisata, incluzand, dar fara a se limita la,
transmiterea bolii(bolilor) infectioase de la un
pacient la altul. Contaminarea dispozitivului
poate provoca vatamarea, imbolnavirea sau
decesul pacientului. Toate procedurile trebuie
efectuate in conformitate cu tehnica aseptica
acceptata.

rosferele HepaSphere NU TREBUIE
utilizate in starea lor uscata, initiala. Acestea
trebuie reconstituite inainte de utilizare.
Microsferele HepaSphere se umfla in solutie
apoasa. Dimensiunea de umflare depinde

de concentratia ionica a solutiei. Consultati
sectiunea,COMPORTARE LA UMFLARE".
Microsferele HepaSphere sunt comprimabile
si pot fi injectate usor prin intermediul
microcateterelor. Cu toate acestea, injectarea
microsferelor HepaSphere inainte ca acestea
sa fie complet umflate poate avea ca rezultat
nereusita in atingerea tintei de embolizare
vizate si embolizarea posibila a unei zone de
tesut mai mari.

Nota: Concentratia maxima recomandata de
hipoclorit de doxorubicina este de 5 mg/ml.
Concentratiile de hipoclorit de doxorubicina
peste 5 mg/ml cresc in mod substantial
viscozitatea solutiei si fac dificila manipularea
microsferelor HepaSphere. Concentratia
maxima recomandatd de irinotecan este de
20 mg/ml.

Pacientii cu alergii cunoscute la mediul de
contrast non-ionic pot necesita corticosteroizi
nainte de embolizare. Pot fi necesare evaluari
sau precautii suplimentare in gestionarea
ngrijirii periprocedurale la pacientii care
prezintd urmatoarele stari:

- Diateza hemoragica sau hipercoagulare

« Imunodeficienta

Nota: Daca microsferele HepaSphere sunt
umplute cu hipoclorit de doxorubicina sau

cu irinotecan, consultati Instructiunile de
utilizare corespunzatoare medicamentului
pentru informatii referitoare la contraindicatii,
avertismente, precautii, complicatii potentiale,
dozaj si gestionarea pacientului inainte de
utilizare.

COMPLICATII POTENTIALE

Embolizarea vasculara este o procedura de risc

ridicat. Complicatiile se pot produce oricand in

timpul sau dupa efectuarea procedurii si pot

include, dar fara a se limita la, urmatoarele

« sindrom post-embolizare (cum ar fi greata,
varsaturi, durere, febra)

« oboseala si lipsa poftei de mancare

« hipertensiune

« afectiuni sau insuficienta hepatica (inclusiv
anomalii ale enzimelor hepatice si ascite)

« complicatii asociate cu cateterizarea (de ex.,
hematom la locul de intrare, formarea de
cheaguri la vérful cateterului si deplasarea
ulterioara a acestora, vatamari ale nervilor
si/sau vatamari circulatorii care pot avea ca
rezultat vatamarea piciorului)

« ruptura a vasului sau a leziunii si hemoragie

« spasm vascular

« recanalizare

« reactie alergica la medicamente (de ex.,
analgezice)

« reactie alergica la mediul de contrast non-
ionic sau la materialul de embolizare

« reflux nedorit sau trecerea microsferelor
HepaSphere in artere normale adiacente
fata de leziunea tintd sau prin intermediul
leziunii in alte artere sau straturi arteriale,
precum artera carotida internd, artera
pulmonara sau circulatia coronariana

« embolism pulmonar datorita derivatiei
arteriovenoase

« efuziune pleurala

« ischemie intr-o locatie nedorita, inclusiv
atac ischemic, infarct ischemic (inclusiv
infarct miocardic) si necrozarea tesutului

« ocluzia patului capilar si deteriorarea
tesutului (colecistita, colangitd, pancreatitd)

« paralizie ca rezultat al embolizarii netintite
sau vatamare ischemica de la un edem al
tesutului adiacent

« orbire, pierderea auzului si pierderea
mirosului

« reactii fata de corp strdin care necesita
interventie medicala

« infectie care necesita interventie medicala
(inclusiv abces hepatic)

- deces

« informatii suplimentare se gasesc in
sectiunea Avertismente

COMPORTARE LA UMFLARE

Microsferele HepaSphere se umfla in timpul
reconstituirii cu solutie apoasa cu clorura de
sodiu 0,9% si mediu de contrast non-ionic.
Cand sunt hidratate in 100% solutie apoasa
de NaCl 0,9% sau mediu de contrast non-ionic
si in 50% mediu de contrast non-ionic si 50%
solutie apasa cu NaCl 0,9%, microsferele
HepaSphere se umfla in 10 minute de
aproximativ 4 ori fata de diametrul lor initial
in forma uscata. De exemplu, microsferele
HepaSphere cu un diametru de aproximativ
50-100 de microni in starea lor uscata

se vor umfla la aproximativ 200-400 de
microni pe durata reconstituirii, dupa cum

se recomanda mai jos. Datoritd variabilitatii
inerente a procesului de umflare, unele
dintre microsferele HepaSphere vor fi putin
in afara acestui interval dupa reconstituire,
deci medicul trebuie sa fie sigur ca selecteaza
corect dimensiunea microsferelor HepaSphere
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n conformitate cu vasele tinta de la nivelul

de ocluzie dorit din vasculatura si cu natura
solutiei apoase.

Nota: Pentru umflarea corespunzatoare,
microsferele HepaSphere trebuie sa fie
expuse la minimum 10 ml de solutie pentru
hipoclorit de doxorubicina sau solutie salina
sau la minimum 5 ml de solutie pentru
irinotecan. Cand sunt umplute cu hipoclorit
de doxorubicina, dimensiunea de umflare
depinde de cantitatea de medicament cu
care este umplut produsul. Microsferele
HepaSphere sufera o micsorare a dimensiunii
de aproximativ 20% atunci cand sunt umplute
cu hipoclorit de doxorubicin comparativ cu
dimensiunea in solutie apoasa pura cu clorura
de sodiu 0,9% si de aproximativ 30% atunci
cand sunt umplute cu irinotecan.

COMPATIBILITATEA CU CATETERUL
Microsferele HepaSphere pot fi injectate cu
microcatetere care au urmatoarele specificatii:

trebuie sa fie manipulat in mod aseptic la
distanta de principalul camp steril.

« Pentru prevenirea carotarii opritorului din
cauciug, introduceti acul de injectare dupa
cum urmeaza

1. Tineti acul astfel incat tesitura sa fie
orientata in sus si pozitionati varful
diagonal fata de locul de introducere.
Apasati varful pe centrul locului de
introducere.

2. Aplicati asupra acului o fortd usoara
in directia opusa tesiturii pentru a
introduce acul in locul de introducere
pana cand sectiunea pintenului acului
nu mai este vizibila. Aveti grija sa
nu razuiti suprafata orientata in sus
a capacului de cauciuc cu pintenul
varfului acului.

3. Continuand sa aplicati asupra acului o
forta usoara in directia opusa tesiturii,
introduceti acul cu grija in pozitie
verticald prin capacul de cauciuc.

@)

4. Dupa preparare, examinati cu grija

solutia pentru a determina daca sunt
prezente orice impuritati de cauciuc.

Daca solutia pare contaminata, nu o
utilizati.

Interval de
dimensiune
aproximativa | Identificator
Uscat reconstituita dimensiune
(um) (um) cateter (in.)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 >0,021
50-100 200-400 >0,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 >0,027

Nota: Se recomanda utilizarea varfului cu
orificiu de esapare/ace boante.

INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

Micosferele HepaSphere trebuie reconstituite
n conformitate cu descrierile de mai jos de

la OPTIUNEA 1, OPTIUNEA 2 sau OPTIUNEA 3
nainte de amplasarea cateterului.

Selectati cu atentie dimensiunea
microsferelor HepaSphere in conformitate
cu dimensiunea vaselor tinta de la nivelul

de ocluzie dorit din vasculatura si cu natura

solutiei apoase. Consultati descrierea din
sectiunea,COMPORTARE LA UMFLARE".
Asigurati compatibilitatea microsferelor
HepaSphere cu dimensiunea vizata

a cateterului care urmeaza a fi utilizat.
Consultati tabelul de mai sus.

Inspectati ambalajul pentru a confirma ca
este intact. Suprafata externa a flaconului
este sterila.

in conformitate cu tehnica aseptica,
deschideti folia autoadeziva incepand

de la varf si dezlipiti complet folia pana

la bazi. Inclinati usor flaconul steril pe
campul steril, evitand contactul cu orice
componente etansate anterior.
Microsferele HepaSphere pot fi prezente

in exteriorul flaconului. De aceea, flaconul

MICROSFERELE HEPASPHERE POT FI
UTILIZATE CU SAU FARA UMPLERE CU
HIPOCLORIT DE DOXORUBICINA SAU
IRINOTECAN.

OPTIUNEA 1: PREGATIREA PENTRU
EMBOLIZARE FARA MEDICAMENT
(CALMANT)

Timpul aproximativ de reconstituire cand se

folosesc fara sa fie incarcate cu medicament

este de 10 min.

«  Umpleti o seringé cu 10 ml de solutie
apoasa de NaCl 0,9%. Conectati seringa
la un ac cu diametrul de calibru 20 sau
mai mare.

« Pentru a asigura reconstituirea
corespunzatoare a microsferelor
HepaSphere, apucati flaconul in pozitie
orizontala cu varfurile degetelor si rotiti
flaconul de cateva ori. Acest lucru va
permite transferul continutului uscat al
flaconului catre peretele lateral.

Nota: Trageti inapoi numai capacul care se

deschide prin apésare; nu scoateti inelul de

pliere sau opritorul de pe flacon.

« Introduceti cu atentie acul de la seringa
prin opritorul flaconului. Continuati rotirea
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flaconului intre varfurile degetelor si
injectati intreaga cantitate (10 ml) de mediu
de reconstituire in flacon, apoi asezati
flaconul in pozitie verticala si scoateti cu
grija seringa cu acul atasat.

Nota: Flaconul este inchis ermetic. Daca

aspirarea din seringa in flacon nu se produce

automat, atunci, cu grija, aspirati manual aerul
din flacon in seringa inainte de injectarea
lichidului de reconstituire. Aspirarea si/sau
tehnicile de ventilare corespunzatoare, asa cum
au fost aprobate de unitatea pentru ingrijirea
sanatatii, pot fi folosite pentru injectarea mai
usoara a mediului de reconstituire in flacon.

Daca aspirarea aerului din flacon este efectuata

nainte de reconstituire, lucrati cu atentie astfel

ncat sa nu scoateti sferele din flacon.

« Pentru aasigura o reconstituire omogend a
microsferelor HepaSphere, agitati flaconul
in ambele sensuri, astfel incat lichidul sa ia
contact cu opritorul de 5-10 ori.

«  Asteptati cel putin 10 minute pentru a
permite microsferelor HepaSphere sa se
reconstituie si sa se umfle complet.

« Utilizati o seringa de 30 ml siun ac cu
diametrul de calibru 20 sau mai mare
pentru a aspira continutul flaconului. Rotiti
flaconul in pozitie verticald, cu partea de jos
a flaconului orientata in sus. Trageti inapoi
acul astfel incat sa fie scufundat in lichid,
dar fara sa fie blocat de opritor. Aspirati
intregul continut al flaconului in seringa.

+ 10 ml de mediu de contrast non-ionic
trebuie adaugati in seringa care contine
microsferele HepaSphere in scopul
vizualizarii sub fluoroscopie si suspensia
microsferelor.

Nota: Daca aerul a fost aspirat anterior din

flacon, injectarea usoara a aerului utilizand

seringa inainte de aspirarea continutului
flaconului va asigura o aspirare mai usoara

a continutului flaconului in seringa. Dacé nu

este retras intregul continut, introduceti un

volum suplimentar de aer si repetati procesul
de aspirare. Este posibil sa adaugati o cantitate
suplimentara de contrast non-ionic sau de
solutie apoasa cu clorura de sodiu 0,9% in
seringd pentru a obtine o dispersare mai mare

a microsferelor.

Nota: Microsferele HepaSphere reconstituite

asa cum este descris mai sus pot fi utilizate

n prezenta agentilor chimioterapeutici

precum cisplating, epirubicina, hipoclorit

de doxorubicina, fluorouracil, irinotecan si

mitomicina dupa hidratare.

Cu toate acestea, pentru administrarea

medicamentului, microsferele HepaSphere

sunt indicate numai pentru utilizarea impreuna
cu hipoclorit de doxorubicina (consultati mai
jos Optiunea 2) sau cu irinotecan (consultati

mai jos Optiunea 3).

OPTIUNEA 2: PREGATIREA PENTRU
EMBOLIZARE CAND SUNT UMPLUTE
CU HIPOCLORIT DE DOXORUBICINA

AVERTISMENT: Formulele lipozomale ale
hipocloritului de doxorubicina nu sunt
potrivite pentru umplerea microsferelor
HepaSphere.

Nota: Lasati doxorubicina lichida sa ajunga la
temperatura camerei inainte de utilizare.

Hipocloritul de doxorubicina liofilizat trebuie
reconstituit in solutie cu clorura de sodiu
0,9%. Ca linie directoare generald, umplerea
microsferelor HepaSphere cu hipoclorit de
doxorubicina liofilizat dizolvat in solutie

cu clorura de sodiu 0,9% va dura o ora.

Microsferele HepaSphere nu trebuie sa fie

utilizate inainte ca acestea sa fie complet

hidratate si umflate. Cinetica umplerii cu
hipoclorit de doxorubicina pre-dizolvat
poate varia in functie de concentratia si pH-ul
solutiei.

« Alegeti doza corespunzatoare de hipoclorit
de doxorubicina pentru umplerea
microsferelor HepaSphere.

Nota: In microsferele HepaSphere de 25 mg

poate fiincarcata o doza maxima de 75 mg

de hipoclorit de doxorubicina. Dizolvati doza
dorita de hipoclorit de doxorubicina liofilizat

in 20 ml de solutie cu clorura de sodiu 0,9%

pentru injectare.

NU UTILIZATI NICIODATA APA PURA

Nota: Concentratia maxima recomandata de

hipoclorit de doxorubicina este de 5 mg/ml.

Concentratiile de hipoclorit de doxorubicina

peste 5 mg/ml cresc in mod substantial

viscozitatea solutiei si fac dificila manipularea
microsferelor HepaSphere.

« Aspirati 20 ml de solutie cu hipoclorit de
doxorubicina in doua seringi separate de
30 ml fiecare. Fiecare seringa de 30 ml
trebuie sa contina 10 ml de solutie cu
hipoclorit de doxorubicina.

« Conectati una dintre seringile de 30 ml
care contine 10 ml de solutie cu hipoclorit
de doxorubicind la un ac cu diametrul de
calibru 20 sau mai mare.

« Pentru aasigura reconstituirea
corespunzatoare a microsferelor
HepaSphere, apucati flaconul cu microsfere
HepaSphere in pozitie orizontala cu
varfurile degetelor si rotiti flaconul de
cateva ori. Acest lucru va permite transferul
continutului uscat al flaconului catre
peretele lateral.

«  Noté: Trageti inapoi numai capacul care se
deschide prin apasare; nu scoateti inelul de
pliere sau opritorul de pe flacon.

« Introduceti cu atentie acul uneia dintre
seringile de 30 ml care contine 10 ml de
solutie cu hipoclorit de doxorubicina prin
opritorul flaconului. Continuati rotirea
flaconului intre varfurile degetelor si
injectati intreaga cantitate de 10 ml de
solutie cu hipoclorit de doxorubicina in
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flacon.

« Asezatiin pozitie verticala flaconul cu
microsfere HepaSphere. Scoateti cu atentie
seringa cu acul atasat si lasati flaconul
in repaus timp de 10 minute pentru
hidratarea completa a sferelor.

« Pedurata perioadei de hidratare de 10
minute, scuturati de cateva ori, in ambele
sensuri, flaconul cu microsfere HepaSphere
astfel incat lichidul sa ia contact cu
opritorul gri. Repetati procesul la fiecare
2-3 minute pentru a asigura o reconstituire
omogena a microsferelor HepaSphere.

Nota: Flaconul este inchis ermetic. Daca

aspirarea din seringa in flacon nu se produce

automat, atunci, cu grija, aspirati manual aerul
din flacon in seringa inainte de injectarea
lichidului de reconstituire. Aspirarea si/sau
tehnicile de ventilare corespunzatoare, asa cum
au fost aprobate de unitatea pentru ingrijirea
sanatatii, pot fi folosite pentru injectarea mai
usoara a mediului de reconstituire in flacon.

Daca aspirarea aerului din flacon este efectuata

nainte de reconstituire, lucrati cu atentie astfel

ncat sa nu scoateti sferele din flacon.

«  Dupa perioada de hidratare de 10 minute,
atasati un ac cu diametrul de calibru 20
sau mai mare la a doua seringa de 30 ml
care contine cantitatea ramasa de 10 ml
de solutie cu hipoclorit de doxorubicina si
introduceti seringa in flaconul cu microsfere
HepaSphere. Aspirati continutul flaconului
cu microsfere HepaSphere in seringa de 30
ml care contine cantitatea ramasa de 10 ml
de solutie cu hipoclorit de doxorubicina.
Rotiti flaconul in pozitie verticald, cu partea
de jos a flaconului orientata in sus. Trageti
inapoi acul astfel incat sa fie scufundat
in lichid, dar fara sa fie blocat de opritor.
Aspirati intregul continut al flaconului in
seringa.

Nota: Daca pe peretele flaconului sunt in

continuare blocate prea multe sfere, clatiti

flaconul cu 2 sau 3 ml de ser fiziologic si
aspirati din nou cu seringa care contine
microsferele HepaSphere.

+ Inainte de a scoate acul din flaconul cu
microsfere HepaSphere, in timp ce tineti
seringa in pozitie verticala, trageti usor
pistonul seringii in jos, scotand orice
cantitate de solutie care ar putea fiin
interiorul acului.

- Inlocuiti acul cu un capac de seringa si
agitati seringa in ambele sensuri pentru
dispersarea continutului in interiorul
seringii.

«  Asteptati cel putin 60 de minute pentru a
permite microsferelor HepaSphere sa se
incarce cu hipoclorit de doxorubicina. Pe
durata celor 60 de minute, seringa trebuie
agitata la fiecare 10-15 minute pentru a
optimiza distributia medicamentului in
sfere.

« Dupa 60 de minute, lasati seringa in repaus
pentru ca sferele sa se decanteze si scurgeti

complet supranatantul si eliminatji-I
urmand standardele aprobate de unitate.

« Adaugati o cantitate de minim 20 ml de
mediu de contrast non-ionic in seringa de
30 ml care contine microsfere HepaSphere
umplute cu hipoclorit de doxorubicing, desi
o cantitate mai mare de solutie poate oferi
un control mai bun pe durata embolizarii.
Agitati seringa de 2 sau 3 ori si asteptati 5
minute pana cand se obtine omogenitatea
solutiei.

Nota: Lasati solutia reconstituita cu sfere cu

doxorubicina sa ajunga la temperatura camerei

inainte de utilizare.

- Tnainte de orice injectare, verificati daca
sferele se afld in suspensie; daca nu, agitati
seringa inainte si inapoi pentru dispersarea
continutului in interiorul seringii.

OPTIUNEA 3: PREGATIREA PENTRU
EMBOLIZARE CAND SUNT UMPLUTE
CU IRINOTECAN

Microsferele HepaSphere umplute cu
irinotecan sunt aplicabile numai pentru
dimensiunile de 20-40 pm, 30-60 pm si 50-100
pm.

Ca linie directoare generala, umplerea
microsferelor HepaSphere cu irinotecan va
dura 30 de minute. Microsferele HepaSphere
nu trebuie sé fie utilizate inainte ca acestea sa
fie complet hidratate si umflate.

« Alegeti doza corespunzatoare de solutie cu
irinotecan pentru umplerea microsferelor
HepaSphere. In 25 mg de microsfere
HepaSphere poate fiincércata o doza
maxima de 100 mg de irinotecan. Solutia
cu irinotecan este disponibila de obicei
intr-o concentratie de 20 mg/ml.

Nota: Lasati irinotecanul sé ajunga la

temperatura camerei inainte de utilizare.

« Aspirati solutia cu irinotecan intr-o seringa
conectatd la un ac cu diametrul de calibru
20 sau mai mare.

« Pentru a asigura reconstituirea
corespunzatoare a microsferelor
HepaSphere, apucati flaconul cu microsfere
HepaSphere in pozitie orizontala cu
varfurile degetelor si rotiti flaconul de
cateva ori. Acest lucru va permite transferul
continutului uscat al flaconului catre
peretele lateral.

Nota: Trageti inapoi numai capacul care se

deschide prin apasare; nu scoateti inelul de

pliere sau opritorul de pe flacon.

« Introduceti cu atentie acul de la seringa
care contine solutia cu irinotecan prin
opritorul flaconului. Continuati rotirea
flaconului intre varfurile degetelor si
injectati solutia cu irinotecan in flacon.

« Asezati in pozitie verticala flaconul cu
microsfere HepaSphere. Scoateti cu atentie
seringa cu acul atasat si lasati flaconul
n repaus timp de 30 minute pentru
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hidratarea completa a sferelor.

«  Pedurata acestor 30 de minute, scuturati
de cateva ori, inainte si inapoi, flaconul
cu microsfere HepaSphere astfel incat
lichidul sa ia contact cu opritorul gri.
Repetati procesul la fiecare 2-3 minute
pentru a asigura o reconstituire omogenad a
microsferelor HepaSphere.

Nota: Flaconul este inchis ermetic. Daca

aspirarea din seringa in flacon nu se produce

automat, atunci, cu grija, aspirati manual aerul
din flacon in seringa inainte de injectarea
lichidului de reconstituire. Aspirarea si/sau
tehnicile de ventilare corespunzatoare, asa cum
au fost aprobate de unitatea pentru ingrijirea
sanatatii, pot fi folosite pentru injectarea mai
usoara a mediului de reconstituire in flacon.

Daca aspirarea aerului din flacon este efectuata

nainte de reconstituire, lucrati cu atentie astfel

ncat sa nu scoateti sferele din flacon.

« Dupa perioada de hidratare si umplere de
30 de minute, atasati un ac cu diametrul
de calibru 20 sau mai mare la o seringa
de dimensiune corespunzatoare si
introduceti seringa in flaconul cu microsfere
HepaSphere. Aspirati in seringa continutul
flaconului cu microsfere HepaSphere. Rotiti
flaconul in pozitie verticala, cu partea de jos
a flaconului orientatd in sus. Trageti inapoi
acul astfel incat sa fie scufundat in lichid, dar
fara sa fie blocat de opritor. Aspirati intregul
continut al flaconului in seringa.

+ Inainte de a scoate acul din flaconul cu
microsfere HepaSphere, in timp ce tineti
seringa in pozitie verticala, trageti usor
pistonul seringii in jos, scotand orice
cantitate de solutie care ar putea fiin
interiorul acului.

- Inlocuiti acul cu un capac de seringa si
agitati seringa in ambele sensuri pentru
dispersarea continutului in interiorul
seringii.

« Adaugati un volum egal de mediu de
contrast non-ionic in seringa care contine
microsferele HepaSphere umplute cu
irinotecan imediat inainte de utilizare.

Nota: Lasati solutia reconstituita cu sfere cu

irinotecan sa ajunga la temperatura camerei

nainte de utilizare.

+  Volumul mai mare de mediu de contrast
non-ionic poate conduce la eliberarea
solutiei cu irinotecan in supranatant.

« Agitati seringa de 2 sau 3 ori si asteptati 5
minute pana cand se obtine omogenitatea
solutiei.

- Inainte de orice injectare, verificati daca
microsferele se afla in suspensie. Daca nu,
agitati seringa inainte si inapoi pentru
dispersarea continutului in interiorul
seringii.

«  Nu eliminati supranatantul.

INSTRUCTIUNI DE ADMINISTRARE

«  Evaluati cu atentie reteaua vasculara
asociata cu leziunea tinta utilizand

imagistica de inalta rezolutie.

Nota: Este important ca inainte de inceperea

embolizarii sa determinati daca sunt prezente

derivatii arteriovenoase.

« Folosind tehnicile standard, pozitionati
cateterul de furnizare in interiorul vasului
tinta si varful cateterului cat mai aproape
posibil de tinta de embolizare.

« Utilizati o seringa de injectare nu mai mare
de 3 ml pentru furnizarea microsferelor
HepaSphere fara medicament sau umplute
cu doxorubicind/irinotecan. Se recomanda
utilizarea unei seringi de injectare de 1 ml.

« Aspirati amestecul de microsfere
HepaSphere intr-o seringa de injectare.

« Pentru injectare pot fi utilizate doua
metode pentru separarea alicotelor de
embolizare:

« Optiunea 1: Conectati un robinet cu 3
cai la seringa care contine microsferele
HepaSphere farda medicament sau
umplute cu doxorubicind/irinotecan si la
microcateterul de introducere si utilizati
o seringa de 1 ml pentru injectarea prin
portul deschis al robinetului cu 3 cai.
Optiunea 2: Alicotele succesive de
microsfere HepaSphere umplute cu
doxorubicind/irinotecan/fara medicament
pot fi trase din seringa intr-o seringa
de injectare de 1 ml prin intermediul
unui robinet cu 3 cai care nu este atasat
la cateterul de introducere. Seringa de
1 ml care contine fiecare alicota poate fi
atasata independent la microcateterul de
introducere si injectata.

- Agitati seringa inainte si inapoi pentru
a mentine amestecul de microsfere
HepaSphere in suspensie omogena.

«  Sub ghidare fluoroscopica continua,
injectati alicota de microsfere HepaSphere
ntr-o maniera lenta, nefortata, prin pulsatii,
ntr-o perioada de timp de aproximativ
1 minut per ml de solutie cu microsfere.
Injectati intotdeauna in conditii de curgere
libera si monitorizati refluxul.

Nota: Refluxul sferelor de embolizare poate

induce ischemia imediata a tesuturilor si

vaselor netintite.

« Atunci cand se produce staza in pediculul
de alimentare in timpul furnizarii
microsferelor HepaSphere fara medicament
sau umplute cu doxorubicina/irinotecan,
asteptati cel putin 5 minute, apoi efectuati
o angiograma selectiva, dupa scurgerea
celor 5 minute, pentru a verifica incetarea
fluxului anterograd.

« Daca nu s-a produs incetarea fluxului
anterograd, continuati introducerea sub
ghidare fluoroscopica pana la obtinerea
devascularizarii dorite.

« Dupa terminarea introducerii de microsfere
HepaSphere, scoateti cateterul in timp ce
mentineti o aspiratie usoard pentru a evita
dislocarea oricaror microsfere HepaSphere
reziduale care ar putea inca sa existe in
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lumenul cateterului. Aruncati la deseuri

cateterul dupa scoatere si nu il reutilizati.
« Aruncati la deseuri orice flacon deschis si

orice microsfere HepaSphere neutilizate.

ATENTIE

Tn cazul in care cateterul se infunda sau

se intdampina rezistenta semnificativa la
introducere pe durata injectarii, nu incercati sa
spalati cateterul cu presiune excesiva deoarece
se poate produce refluxul materialului de
embolizare, avand ca rezultat embolizarea
netintita. Scoateti cateterul aplicand in acelasi
timp o aspiratie usoara si inlaturati-l.

PASTRARE/DEPOZITARE/ELIMINARE

«  Microsferele HepaSphere trebuie
depozitate la temperatura camerei, intr-
un loc uscat, intunecos in flacoanele si
ambalajele lor originale.

« Data expirarii este indicata pe eticheta.

« Anuse resteriliza

« Atunci cand procedura de reconstituire

este finalizata, pastrati solutia de microsfere

HepaSphere la temperaturi de 2 pana la
8 °C si utilizati-o in maximum 24 de ore,

daca nu se utilizeaza imediat. Nu depozitati

microsferele HepaSphere dupa adaugarea
mediului de contrast.
Nota: S-a dovedit ca microsferele HepaSphere
care nu au fost umplute cu hipoclorit
de doxorubicing, atunci cand nu sunt
amestecate cu substanta de contrast si cand
sunt depozitate la 2-8 °C, sunt stabile fizic si
chimic timp de 15 zile.
« Dupa utilizare, microsferele HepaSphere
trebuie eliminate in circuitul spitalului
pentru deseuri contaminate.

INFORMATII PENTRU CONSILIEREA

PACIENTILOR

« Pacientii trebuie sa inteleaga foarte bine
nainte de embolizare cine le va asigura
asistenta ulterioara procedurii si pe cine
trebuie sa contacteze in caz de urgenta
dupa embolizare.

« Pacientii supusi embolizarii trebuie sa
inteleaga potentialele beneficii, riscuri
si evenimente adverse asociate cu
embolizarea. In special, pacientii trebuie
sa inteleaga ca exista posibilitatea ca
simptomele sa nu li se amelioreze in urma
embolizarii.

Dimensiunea Cod de culoare
produselor uscate (marginile Cantitatea de
(um) etichetei) microsfere (mg) Referinta
. 25 V125 HS
2040 Gri 50 V150 HS
. 25 V225 HS
30-60 Portocaliu 50 V 250 HS
25 V325HS
50-100 Galben 50 V350 HS
25 V525 HS
100-150 Albastru 50 V550 HS
25 V725 HS
150-200 Rosu 50 V750 HS

Nota: Microsferele HepaSphere de 20-40 um (dimensiunea produsului uscat) sunt comercializate
sub doua denumiri: Microsfere HepaSphere si microsfere HepaSphere Q2.

INFORMATII AFLATE PE AMBALAJ

Producator

Data fabricatiei: AAAA-LL-ZZ

USHEN)

Data expirdrii: AAAA-LL-ZZ

LoT| Numar de lot
Numar de catalog
@ Anu se resteriliza
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Dacéd ambalajul este deteriorat, nu utilizati produsul si consultati instructiunile
de utilizare

®

/
3

A\
I

A se feri de razele soarelui

=)

A se pastra intr-un loc uscat

De unica folosinta

Atentie

Apirogen

] | Sterilizat prin iradiere

Dispozitiv medical

Identificator unic al dispozitivului

Sistem unic de bariera sterila cu ambalaj de protectie in interior

EOEEEXI>®4;

Consultati instructiunile de utilizare

==
=

Identificarea pacientului

KA Centru de asistenta medicald sau medic

Data

Website cu informatii pentru pacient

C€E Sigla marcii CE - Identificarea organismului notificat: 0459

./. Dimensiunea microsferelor in stare uscata/Dimensiunea microsferelor in stare
hidratata

Tn Uniunea Europeana, orice incident grav care a avut loc in legétura cu dispozitivul trebuie
raportat producatorului si autoritatii competente din statul membru respectiv.
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Slovak
HepaSphere-
Mikroguldcky
NAVOD NA P

TIE

ZAMYSLANE POUZITIE

Mikrogulcky HepaSphere™ st indikované na
poutzitie pri embolizacii krvnych ciev.

INDIKACIE NA POUZITIE
Mikrogulocky HepaSphere™ st indikované
na embolizaciu krvnych ciev s aplikaciou
doxorubicinu HCl alebo bez nej na
terapeutické alebo predoperacné tcely pri
nasledovnych zakrokoch:
« embdlia hepatoceluldrneho karcinomu,
« embodlia pecenovych metastaz.
Mikrogulocky HepaSphere s naviazanym
irinotekanom st indikované na pouZzitie pri:
« embodlii metastatického kolorektalneho
karcindmu (mCRC) do pecene.

OPIS

Mikrogulocky HepaSphere patria do

radu embolickych cinidiel zalozenych na
patentovanych technoldgiach. Mikrogulocky
HepaSphere su biokompatibilné, hydrofilné,
nevstrebatelné, zvac¢sujlce sa a tvarovatelné
mikrogul6cky. Mikrogulocky HepaSphere
zvacsuju v kontakte s vodnymi roztokmi svoj
objem. Mikrogulocky HepaSphere je mozné
pouzit jednoduché (bez lie¢iva) alebo mézu
obsahovat naviazany doxorubicin HCl alebo
irinotekan. Su k dispozicii v Sirokom spektre
velkosti.

Suché

(pm)
Mikroguld¢ky HepaSphere st vyrobené zo
100 % polyvinylalkoholakrylat-ko-sédného.

20— 40|30 - 60|50 - 100|1 00- 150|1 50- 200|

TABULKA MATERIALOV IMPLANTOVATELNEJ
POMOCKY

. Uroven vystavenia
s Trvanie N
Material vystavenia pacienta
Y (na jednu liekovku)
Polyviny- .
alkoholakrylat- Dlhodob§ 25 mg alebo 50 mg
. (>30dni)
ko-sodny

OBAL ZDRAVOTNICKEJ POMOCKY
Mikroguldcky HepaSphere sa dodavaju v
sterilnej 10 ml liekovke so zahnutym uzaverom
v utesnenom vrecku.

Obsahuje: 25 mg alebo 50 mg suchych
mikroguléc¢ok HepaSphere na liekovku, ktoré
sa musia pred pouzitim rekonstituovat.

KLINICKY VYKON
Mikroguldcky HepaSphere su urcené

na riaden cielent embolizaciu.
Mikrogulécky HepaSphere st nevstrebatelné,
dlhodobé implantéty, ktoré umoznuju trvald
embolizéciu. Mikrogulocky HepaSphere su
tvarovatelné a zvacsujice sa mikrogulocky,
ktoré prispdsobia svoju morfolégiu cielovej
cieve, aby umoznili iplné upchatie toku krvi.
Nedostatok privodu krvi do nadoru vedie k
nekréze nadoru.

Mikrogulécky HepaSphere mézu obsahovat
naviazany doxorubicin HCl alebo irinotekén

a st schopné liecivo nepretrzito uvoliiovat
lokaIne v mieste embolizacie. Vzhladom na
svoju vysoku prispdsobivost mikrogulocky
HepaSphere poskytuju optimalny kontakt
medzi povrchom mikrogul6¢ok a stenou cievy,
¢im umoznuju liecivu prenikat do nadoru.

KLINICKE PRINOSY

Embolizacia mikrogul6¢kami HepaSphere je

miniméalne invazivna liecba, ktord je icinna pre:

« oddialenie progresie ochorenia a zlepsenie
prezitia u pacientov s hepatocelularnym
karcindmom a metastazami do pecene,

« oddialenie progresie ochorenia a zlepsenie
prezitia u pacientov s metastatickym
kolorektalnym karcinmom do pecene.

Képiu aktualneho eurépskeho sthrnu
parametrov bezpecnosti a klinického vykonu
(SSCP) k tejto pomdcke najdete v Europskej
databéaze zdravotnickych pomécok (Eudamed),
v ktorej je prepojena so zakladnym UDI-DI.
https://ec.europa.eu/tools/eudamed. Zakladné
UDI-DI: 088445048755E9.

Pripadne si képiu SSCP stiahnite z:
https://www.merit.com/sscp/

ZOBRAZOVANIE MAGNETICKOU
REZONANCIOU

Mikrogulécky HepaSphere st vyrobené

z akrylického kopolyméru a st kompatibilné so
zobrazovanim magnetickou rezonanciou (MRI).

KONTRAINDIKACIE

« Pacienti netolerujlci zakroky s upchatim
ciev

« Anatomické pomery cievneho rieciska
alebo krvny tok, ktoré neumoziuju spravne
ulozenie katétra alebo embolizacnu
injekciu

« Potvrdeny alebo suspektny vazospazmus

« Potvrdené alebo pravdepodobné krvacanie

«  Pritomnost zadvazného aterosklerotického
ochorenia.

«  Pritomnost drah kolateralnych ciev, ktoré
potencialne ohrozuji normélne povodia
pocas embolizécie.

«  Vysokoprietokové artériovendézne fistuly
alebo fistuly s priemerom limenu, ktory
je vacsi nez zvolena velkost mikroguld¢ok
HepaSphere

«  Periférny cievny odpor kladeny privodnym
artériam pred priechodom mikrogul6cok
HepaSphere do lézie
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Nepouzivajte v plticnom, koronarnom
cievnom riecisku ani cievnom riecisku
centralneho nervového systému

Znéama citlivost na polyvinyalkoholakrylat-
ko-sodny

VAROVANIA

Velkost mikroguldcok HepaSphere je
nutné zvolit po zvézeni artériovenézneho
angiografického terénu. Vybrana velkost
mikroguldcok HepaSphere musi byt
vhodna pre velkost cievy, ktord zaistuje
privod krvi do cielovej oblasti a zéroven
brani prechodu z tepny do Zily.

Niektoré mikroguldcky HepaSphere

mozu mat velkost, ktora mierne vybocuje
zo stanoveného rozmedzia. Lekar preto
musi velkost mikrogul6¢ok HepaSphere
zvolit velmi dékladne podla velkosti
cielovych ciev na pozadovanej trovni
upchatia v cievnom systéme a po zvazeni
artériovendzneho angiografického terénu.
Vzhladom na znacné komplikacie
necielenej embolizacie je nutné pri
vsetkych zakrokoch na extrakranialnom
obehu, ktoré zahfiaju hlavu a krk,
postupovat velmi opatrne. Lekar musi
dokladne zvazit mozné prinosy pouzitia
embolizécie oproti rizikdm a potencialnym
komplikaciam zakroku. Tieto komplikécie
mozu zahinat slepotu, stratu sluchu, stratu
¢uchu, ochrnutie a smrt.

V désledku dlhodobej fluoroskopickej
expozicie, zakrokov u hypertrofickych
pacientov, Sikmej RTG projekcie a pouZitia
viacerych zéznamov obrazu ¢i radiografov
moze dojst k zavaznym poskodeniam

koze pacienta vplyvom Ziarenia. Pozrite

si klinicky protokol vasho pracoviska a
zaistite pouZitie spravnej davky ziarenia

pri vykonani kazdého Specifického typu
zakroku.

Poranenie vplyvom Ziarenia sa u pacienta
moze rozvinut az s urcitym odstupom.
Pacientom je nutné vysvetlit potencialne
ucinky ziarenia — ako vyzerajui a koho maju
kontaktovat, ak sa objavia priznaky.
Mikrogul¢ky HepaSphere sa NESMU
rekonstituovat v sterilnej vode urcenej na
injek¢nu aplikaciu. Rekonstitucia v sterilnej
vode vedie k zna¢nému zvacseniu objemu,
pre ktory potom méze byt injekéna
aplikacia mikrogulécok HepaSphere velmi
nérocné alebo dokonca nemozna.
Mikrogulécky HepaSphere nerekonstituujte
v lipiodole/etiodole.

Starostlivo sledujte pacienta, ¢i sa
nerozvint znamky necielenej embolizécie.
Pocas injekcnej aplikacie dokladne sledujte
Zivotné funkcie pacienta vratane hodnoty
Sa02 (napr. hypoxiu, zmeny funkcie CNS).
Ak sa u pacienta rozvinu akékolvek znamky
necielenej embolizacie alebo iné priznaky,
odporucame zvazit ukoncenie zékroku s
naslednou kontrolou pritomnosti moznej

artériovenoznej fistuly alebo pouzitim
vacsich mikrogulcok.

«  Aksa pocas injekénej aplikacie
mikrogulécok rychlo neobjavia
angiografické znamky embolizécie, zvazte
pouzitie vac¢sich mikrogulocok.

Varovania tykajtice sa pouzitia malych

mikrogulécok:

«  Pri pouziti emboliza¢nych ¢inidiel s
priemerom, ktory je mensi nez rozliSovacia
schopnost zobrazovacieho systému,
je nutné postupovat velmi opatrne.
Pritomnost artériovendznych anastomdz,
cievnych vetiev veducich od cielovej
oblasti alebo rozvijajucich sa ciev, ktoré
pred embolizéciou neboli viditelné, moéze
viest k necielenej embolizacii a zdvaznym
komplikaciam.

« Pouzitie mikrogul6¢ok s priemerom
mensim nez 100 mikrometrov je spojené
s vyssou pravdepodobnostou zanesenia
do distalnych tkaniv. Pred embolizaciou
s pouzitim mensich mikrogul6¢ok je
nutné zvazit vyssi potencial ischemického
poskodenia a jeho nésledky. Potencialne
nésledky zahfnaju opuch, nekrézu,
ochrnutie, vznik abscesu a/alebo silnejsi
postembolizacny syndréom.

« Postemboliza¢ny opuch méze viest k
ischémii tkaniva priliehajiceho k cielovej
oblasti. Davajte pozor, aby nedoslo k
ischémii necielového tkaniva s nizkou
toleranciou, ako napr. nervové tkanivo.

PREVENTIVNE OPATRENIA

Mikrogulécky HepaSphere smu pouzivat
vyhradne lekari vyskoleni v zékrokoch cievnej
embolizécie. Velkost a mnozstvo mikrogulécok
je nutné dokladne zvolit na zéklade
osetrovanej lézie a potencialnej pritomnosti
fistdl. O najvhodnejsom case na zastavenie
injek¢nej aplikacie mikrogulécok HepaSphere
moze rozhodnut iba lekar.

p jte, ak su liekovka, uzaver alebo
obal poskodené.

Uréené na poutzitie len u jedného pacienta
(Dodavany obsah je sterilny.) Otvorent
liekovku nikdy nepouzivajte opakovane,
nerenovujte ani opatovne nesterilizujte. Pri
opéatovnom pouzivani, renovovani alebo
opatovnom sterilizovani moéze dojst k
oslabeniu strukturélnej integrity pomaocky a/
alebo k zlyhaniu pomocky, ¢o méze nasledne
viest k poraneniu, ochoreniu alebo smrti
pacienta. Opétovné pouzivanie, renovovanie
alebo opédtovné sterilizovanie moze tiez
zvysit riziko kontaminécie pomacky a/alebo
pacientovi sposobit infekciu alebo krizovi
infekciu, a okrem iného aj prenos infekénych
choréb z jedného pacienta na druhého.
Kontaminacia tejto pomdcky moéze mat za
nasledok poranenie, ochorenie alebo smrt
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pacienta. Pri vetkych zakrokoch je nutné
dodrziavat schvélenu asepticku techniku.

Mikroguld¢ky HepaSphere sa NESMU
pouzivat v ich pévodnom suchom stave.
Pred pouzitim je nutné ich rekonstituovat.
Mikroguldcky HepaSphere zvacsuju vo
vodnom roztoku svoj objem. Miera narastu
objemu zavisi od idnovej koncentracie roztoku.
Pozrite si ¢ast,ZVACOVANIE OBJEMU”.
Mikroguldcky HepaSphere su
komprimovatelné a je mozné ich jednoducho
podat injekéne cez mikrokatétre. Ak vsak
mikrogulécky HepaSphere podate injekéne
pred ich Uplnym zvacsenim, nemusia
dosiahnut zamyslany ciel embolizacie, ale
moze dojst k embolizacii vacsej tkanivovej
oblasti.

Poznamka: Maximalna odpordcana
koncentracia doxorubicinu HCl je

5 mg/ml. Koncentracie doxorubicinu HCl nad
5 mg/ml vyznamne zvysuju viskozitu roztoku
a komplikuji manipuléciu s mikrogul6¢kami
HepaSphere. Maximélna odporicana
koncentracia irinotekénu je 20 mg/ml.

Pacientom so znamymi alergiami na neiénové
kontrastné latky moze byt pred embolizaciou
nutné podat kortikosteroidy. Periprocedurélna
starostlivost o pacientov s nasledujdcimi
stavmi moze vyzadovat dalsie vysetrenia alebo
preventivne opatrenia:

«  krvacavé alebo hyperkoagulacné stavy,

« imunokompromitované stavy.
Poznamka: Pred naviazanim doxorubicinu
HCl alebo irinotekdanu na mikrogulocky
HepaSphere si pozrite prislusny navod na
pouzitie lieku, kde najdete kontraindikacie,
varovania, preventivne opatrenia, potencialne
komplikacie, davkovanie a pokyny na dalsiu
starostlivost o pacienta.

POTENCIALNE KOMPLIKACIE

Cievna embolizécia je zakrok spojeny s

vysokym rizikom. Kedykolvek pocas zékroku

alebo po nom moéze dojst ku komplikaciam,

ktoré mozu okrem iného zahinat:

«  postembolizacny syndrém (ako napr.
nevolnost, zvracanie, bolest, horic¢ku),

« Unavu a stratu chuti do jedla,

«  vysoky tlak,

«  poruchy funkcie pecene alebo zlyhanie
(vratane anomalii peceriového enzymu
a ascitu),

«  komplikacie spojené s katetrizaciou (napr.
hematém v mieste vstupu, vznik zrazeniny
na $picke katétra a jej nasledné uvolnenie a
poranenia nervov a/alebo ciev s naslednym
moznym poskodenim funkcie dolnej
koncatiny),

«  rupturu cievy alebo lézie a krvacanie,

+  vazospazmus,

- rekanalizaciu,

« alergicku reakciu na lieky (napr. analgetika),

- alergicku reakciu na neiénovu kontrastni

latku alebo emboliza¢ny material,

« nechceny reflux alebo priechod
mikrogulé¢ok HepaSphere do normalnych
artérii v blizkosti cielovej lézie alebo cez
léziu do inych artérii ¢i arteridlnych 16zok,
ako napr. vnutorna kréna tepna, plicny
alebo srdcovy obeh,

«  plicna embdlia v dosledku artériovendznej
fistuly,

«  pleurélny vypotok,

« ischémia v nechcenom mieste vratane
ischemickej cievnej mozgovej prihody,
ischemického infarktu (vratane infarktu
myokardu) a tkanivovej nekrézy,

« upchatie kapilarneho 16zka a poskodenie
tkaniva (zapal zI¢nika, zapal ZICovych ciest,
zapal pankreasu),

« ochrnutie v désledku necielenej
embolizacie alebo ischemického
poskodenia v désledku opuchu prilahlého
tkaniva,

« slepota, strata sluchu a strata ¢uchu,

« reakcie na cudziu latku vyzadujuce lekéarsky
zakrok,

« infekciu vyzadujucu lekarsky zékrok,

- Umrtie,

« dalsie informacie najdete v asti Varovania.

ZVACSENIE OBJEMU

Mikrogulocky HepaSphere zvacsuji svoj objem
pocas rozpustania 0,9 % vodnym roztokom
NaCl a neiénovou kontrastnou latkou. Po
hydratécii ¢istym 0,9 % vodnym roztokom NaCl
alebo neiénovou kontrastnou latkou alebo
zmesou pozostavajlicou z 50 % z neidnovej
kontrastnej latky a z 50 % z 0,9 % vodného
roztoku NaCl dojde priblizne k 4-nasobnému
zvadseniu priemeru mikrogul6¢ok HepaSphere
z pévodného priemeru za sucha za priblizne
10 minut. Napriklad mikrogulécky HepaSphere
s priemerom priblizne 50 - 100 mikrometrov

v suchom stave zvacsia po rozpusteni podla
nizsie uvedenych odporucani svoj priemer
priblizne na 200 - 400 mikrometrov. Vzhladom
na variabilitu zva¢senia objemu danu
charakteristikami vlastného procesu mézu

mat niektoré mikrogul6¢ky HepaSphere po
rekonstitdcii velkost, ktora mierne vybocuje

zo stanoveného rozmedzia. Lekar preto

musi dékladne zvolit velkost mikroguléc¢ok
HepaSphere podla velkosti cielovych ciev

na pozadovanej Urovni upchatia v cievnom
systéme a charakteru vodného roztoku.
Poznamka: Mikrogulo¢ky HepaSphere je
nutné zmiesat s minimélne 10 ml roztoku
doxorubicinu HCl alebo fyziologického

roztoku a minimalne 5 ml irinotekanu,

aby doslo k spravnemuz zvacseniu. Miera
zvacsenia objemu mikrogulécok s naviazanym
doxorubicinom HCl zavisi od mnoZzstva

lieciva obsiahnutého v pripravku. Po

naviazani doxorubicinu HCl na mikrogulcky
HepaSphere dojde k zmenseniu ich velkosti

asi 0 20 %, nez ked'sa vlozia do ¢istého

0,9 % vodného roztoku NaCl. Po naviazani
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irinotekanu sa zmensia asi o0 30 %.

KOMPATIBILITA S KATETROM

Mikroguldcky HepaSphere je mozné injekéne
podavat mikrokatétrami s nasledovnymi
Specifikaciami:

smere proti skosenému ostriu pomaly
zavedte ihlu vertikalne cez gumovy
uzaver.

Po priprave dokladne skontrolujte

roztok a uistite sa, ze sa v hom
nenachédzaju ziadne kontaminujtice

kusky gumy. Ak sa roztok zda byt
kontaminovany, nepouzivajte ho.

Poznamka: Odporuca sa pouzitie

odvzdusneného hrotu/tupych ihiel.

Priblizné Vnutorny

rozmedzie re- priemer

Suché konstituovanej katétra
(um) velkosti (pm) (palce)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120 - 240 >0,021
50-100 200 - 400 >0,021
100 - 150 400 - 600 >0,024
150 - 200 600 - 800 >0,027

MIKROGULOCKY HEPASPHERE JE
MOZNE POUZIVAT S NAVIAZANYM

NAVOD NA POUZITIE

Pred vloZenim do katétra sa musia
mikroguldcky HepaSphere rekonstituovat
podla opisu, ktory je uvedeny v 1., 2. alebo 3.
MOZNOSTI.

Dokladne zvolte velkost mikrogul6¢ok
HepaSphere podla velkosti cielovych ciev
na pozadovanej Urovni upchatia v danom
cievnom systéme a charakteru vodného
roztoku. Opis si pozrite v ¢asti,,ZVACSENIE
OBJEMU"

Skontrolujte kompatibilitu mikrogulécok
HepaSphere s katétrom zamyslanej
velkosti, ktory chcete pouzit. Pozrite si
vyssie uvedenu tabulku.

Skontrolujte obal a uistite sa, ze nie je
poskodeny. Vonkajsi povrch liekovky je
sterilny.

Aseptickou technikou otvorte odlepovaciu
féliu. Zacnite pri Spicke a Gplne ju odlepte
az po zékladnu. Opatrne vyklopte injekénd
striekacku do sterilného pola. Vyhnite sa
kontaktu s akymikolvek ¢astami, ktoré boli
predtym utesnené.

Mikrogulécky HepaSphere sa mozu
nachadzat mimo liekovky. Preto je nutné
asepticky manipulovat s liekovkou mimo
hlavného sterilného pola.

Injeként ihlu zavedte nasledujicim
sposobom, aby ste nezatlacili gumovu
zatku dovnutra

Drzte ihlu skosenym ostrim otoc¢enym
nahor a $pi¢ku nasmerujte sikmo proti
miestu vpichu. Zatlacte Spicku proti
stredu miesta vpichu.

Jemne v smere proti skosenému ostriu
tlacte ihlu do miesta vpichu, az kym
uz nebudete vidiet patku ihly. Davajte
pozor, aby ste patkou $picky ihly
nezoskrabli horny povrch gumovej
zatky.

Za neustaleho jemného tlaku naihlu v

DOXORUBICINOM HCI €I IRINOTEKANOM
ALEBO BEZ NICH.

1.MOZNOST: PRIPRAVA NA EMBOLIZACIU
BEZ LIECIVA (JEDNODUCHA)
Priblizny ¢as rekonstitucie bez pouzitia liec¢iva
je 10 min.
« Naplnte striekacku 10 ml 0,9 % vodného
roztoku NaCl. Pripojte striekacku k ihle s
priemerom 20 G alebo va¢sim.
Uchopte liekovku horizontalne medzi
konceky prstov a niekolkokrat ju prevratte,
aby ste zaistili spravnu rekonstiticiu
mikrogulécok HepaSphere. Tymto
prenesiete suchy obsah liekovky k bo¢nej
stene.
Poznamka: Odtiahnite len odklapaci uzaver.
Neodstranujte z liekovky zvineny krazok ani
zétku.
Opatrne zavedte ihlu striekacky cez zatku
liekovky. Stale otacajte liekovku medzi
konéekmi prstov a vstreknite do nej
cely objem (10 ml) rekonstitu¢nej latky.
Potom liekovku otocte do vertikalnej
polohy a opatrne vytiahnite striekacku s
pripevnenou ihlou.
Poznamka: Liekovka je hermeticky uzavreta.
Pokial' neddjde k automatickej aspiracii
zo striekacky do liekovky, opatrne nasajte
vzduch z liekovky do striekacky a potom
vstreknite rekonstitu¢nu tekutinu. Postupujte
podla technik pre spravnu aspiraciu a/alebo
odvzdusnenie, ktoré su schvéalené vasim
zdravotnickym zariadenim, aby ste ulahdili
vstreknutie rekonstitu¢nej latky do liekovky.
Ak pred rekonstiticiou vykonavate aspiraciu
vzduchu z liekovky, davajte pozor, aby ste z nej
neodsali mikrogulocky.
Zatrepte liekovkou 5- az 10-krat, aby sa
tekutina dostala do kontaktu so zatkou.
Zaistite tym homogénnu rekonstittciu
mikrogulé¢ok HepaSphere.
Pockajte minimélne 10 minut, aby
sa mikroguldc¢ky HepaSphere tplne
rekonstituovali a zvacsili.
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« Naaspiraciu obsahu liekovky pouzite
striekacku s objemom 30 mlaihlu s
priemerom 20 G alebo vacsim. Otocte
liekovku do vertikalnej polohy hore
dnom. Zatlacte ihlu do polohy, v ktorej
bude ponorena do tekutiny, ale nebude
ju obmedzovat zétka. Jemne nasajte cely
obsah liekovky do striekacky.

« Nazabezpecenie vizualizacie pomocou
fluoroskopie a rozptylenia mikrogulécok je
potrebné do striekacky s mikroguldckami
HepaSphere pridat 10 ml neiénovej
kontrastnej latky.

Poznamka: Ak ste predtym z liekovky odsali

vzduch, opatovné opatrné nasatie vzduchu do

striekacky pred aspirovanim obsahu liekovky
zabezpedi lahsiu aspiraciu obsahu liekovky

do striekacky. Ak neodoberiete vietok obsah,

natlacte do liekovky dalsi vzduch a aspiraciu
zopakujte. Do striekacky mozete pridat dalsie
mnozstvo neidénovej kontrastnej latky alebo

0,9 % vodného roztoku NaCl, a tym ziskat

disperznejsie mikrogulocky.

Poznamka: Mikrogul6cky HepaSphere

rekonstituované podla vyssie opisaného

postupu je mozné po hydratacii pouzit v

pritomnosti chemoterapeutickych latok, ako

su cisplatina, epirubicin, doxorubicin HCI,
fluorouracil, irinotekan a mitomycin.

Mikroguldcky HepaSphere su vsak indikované

na poutzitie len s doxorubicinom HCl (pozrite si

2. moznost uvedend nizsie) alebo irinotekanu

(pozrite si 3. moznost uvedenu nizsie).

2. MOZNOST: PRIPRAVA NA EMBOLIZACIU
NAVIAZANYM DOXORUBICINOM HCI

VAROVANIE: Doxorubicin HCl v lipozomalnej
forme nie je vhodny na naviazanie na
mikrogulécky HepaSphere.

Poznamka: Pred pouzitim tekutého
doxirubicinu pockajte, kym dosiahne izbovu
teplotu.

Lyofilizovany doxorubicin HCl je potrebné
rekonstituovat v 0,9 % roztoku NaCl.
Naviazanie lyofilizovaného doxorubicinu HCI,
ktory je rozpusteny v 0,9 % roztoku NaCl, na
mikrogulécky HepaSphere trvéa vieobecne
jednu hodinu. Mikrogul¢ky HepaSphere

sa nesmu pouzivat skor, nez budu tplne

hydratované a zva¢sené. Kinetika naviazania

vopred rozpusteného doxorubicinu HCl sa
moze lisit v zavislosti od koncentrécie a pH
roztoku.

«  Zvolte vhodnu davku doxorubicinu HCI,
ktoru chcete naviazat na mikrogulocky
HepaSphere.

Poznamka: Maximélna davka doxorubicinu

HCl, ktord je mozné naviazat na kazdu

liekovku s 25 mg mikrogulécok HepaSphere,

je 75 mg. Pozadovanu davku lyofilizovaného

doxorubicinu HCl na vstreknutie rozpustite v

20 ml 0,9 % roztoku NaCl.

NIKDY NEPOUZIVAJTE CISTU VODU

Poznamka: Maximalna odporucana
koncentrécia doxorubicinu HCl je 5 mg/ml.
Koncentracie doxorubicinu HCl nad 5 mg/ml
vyznamne zvysuju viskozitu roztoku a
komplikuji manipulaciu s mikrogulé¢kami
HepaSphere.

«  Aspirujte 20 ml roztoku doxorubicinu HCI
do dvoch samostatnych 30 ml striekaciek.
Kazda 30 ml striekacka musi obsahovat 10 ml
roztoku doxorubicinu HCl.

«  Pripojte jednu z 30 ml striekaciek s
10 ml roztoku doxorubicinu HCl k ihle s
priemerom 20 G alebo vacsim.

« Uchopte liekovku horizontalne medzi
konceky prstov a niekolkokrat ju prevratte,
aby ste zaistili spravnu rekonstiticiu
mikrogulécok HepaSphere. Tymto
prenesiete suchy obsah liekovky k bo¢nej
stene.

« Poznamka: Odtiahnite len odklapaci uzaver.
Neodstranujte z liekovky zvineny krizok
ani zatku.

« Opatrne zavedte ihlu jednej z 30 ml
striekaciek s 10 ml roztoku doxorubicinu
HCl cez zatku liekovky. Stéle otacajte
liekovku medzi koncekmi prstov a
vstreknite do nej celych celych 10 ml
roztoku doxorubicinu HCI.

« Polozte liekovku s mikrogul6¢kami
HepaSphere do vertikalnej polohy. Opatrne
vytiahnite striekacku s pripojenou ihlou
a nechajte liekovku stat 10 minut, aby sa
mikrogulécky Uplne hydratovali.

« Pocas tychto 10 minut hydratacie
liekovkou s mikroguléckami HepaSphere
niekolkokrat zatrepte, aby sa tekutina
dostala do kontaktu so sivou zatkou.
Opakujte tento proces kazdé 2 - 3 minuty,
aby ste zaistili homogénnu rekonstitticiu
mikroguléc¢ok HepaSphere.

Poznamka: Liekovka je hermeticky uzavreta.

Pokial' neddjde k automatickej aspiracii

zo striekacky do liekovky, opatrne nasajte

vzduch z liekovky do striekacky a potom

vstreknite rekonstitu¢nu tekutinu. Postupujte
podla technik pre spravnu aspiraciu a/alebo
odvzdusnenie, ktoré su schvélené vasim
zdravotnickym zariadenim, aby ste ulahdili
vstreknutie rekonstitucnej latky do liekovky.

Ak pred rekonstittciou vykonavate aspiraciu

vzduchu z liekovky, davajte pozor, aby ste z nej

neodsali mikrogulocky.

« Po 10 minutach hydratécie pripojte ihlu
s priemerom 20 G alebo véacsim k druhej
30 ml striekacke s so zvysnymi 10 ml
roztoku doxorubicinu HCl a zavedte ju do
liekovky s mikrogulé¢kami HepaSphere.
Aspirujte obsah liekovky s mikrogul6¢kami
HepaSphere do 30 ml striekacky so
zvysnymi 10 ml roztoku doxorubicinu HCI.
Otocte liekovku do vertikalnej polohy hore
dnom. Zatlacte ihlu do polohy, v ktorej
bude ponorena do tekutiny, ale nebude

187



ju obmedzovat zatka. Jemne nasajte cely
obsah liekovky do striekacky.

Poznamka: Ak ostalo prilis vela mikrogul6¢ok

prilepenych k stene liekovky, oplachnite

liekovku 2 alebo 3 ml fyziologického roztoku

a znovu aspirujte striekackou, ktord obsahuje

mikrocastice HepaSphere.

« Nezihlu vytiahnete z liekovky s
mikroguld¢kami HepaSphere, drzte
striekacku vo vertikélnej polohe a jemne
zatlacte piest striekacky smerom nadol.
Odstranite tym vietok roztok, ktory sa
moze nachadzat v hrdle ihly.

« Vymente ihlu za uzaver striekacky a
niekolkokrat striekackou zatrepte, aby sa v
nej obsah rozpustil.

«  Pockajte minimalne 60 minut, aby sa
mikrogul6¢ky HepaSphere naviazali
doxorubicin HCI. Pocas tychto 60 minut je
potrebné striekackou zatrepat kazdych 10 -
15 minut, aby sa optimalizovalo rozdelenie
lie¢iva do mikrogul6cok.

«  Po uplynuti 60 minut nechajte striekacku
volne stat, aby sa mikrogulocky usadili.
Odstrante vsetok supernatant a zlikvidujte
ho v sulade so schvéalenymi normami vasho
pracoviska.

«  Pridajte do 30 ml striekacky, ktord obsahuje
mikroguldcky HepaSphere s naviazanym
doxorubicinom HCl, minimalne 20 ml
neidnovej kontrastnej latky. Vacsi objem
roztoku vak moze poskytnut lepsiu
kontrolu pocas embolizacie. Striekackou
2-krat alebo 3-krat zatrepte a pockajte 5
minut, kym neddjde k homogenite roztoku.

Poznamka: Pred pouzitim pockajte, kym

rekonstituovany roztok mikrogulécok s

doxorubicinom dosiahne izbovt teplotu.

«  Pred kazdym vstreknutim skontrolujte,
¢&i su mikrogulocky rozptylené. Ak nie su,
zatrepte striekackou, aby sa v nej obsah
rozptylil.

3. MOZNOST: PRIPRAVA NA EMBOLIZACIU
NAVIAZANYM IRINOTEKANOM

Irinotekén je mozné naviazat iba na
mikroguldcky HepaSphere s velkostou
20 - 40 pm, 30 - 60 um a 50 — 100 um.

Naviazanie irinotekanu na mikrogulocky
HepaSphere trva vieobecne 30 minut.
Mikroguldcky HepaSphere sa nesmu pouzivat
skor, nez budu Uplne hydratované a zvacsené.
«  Zvolte vhodnu davku roztoku irinotekanu,
ktoru chcete naviazat na mikrogulocky
HepaSphere. Maximélna davka irinotekanu,
ktorud je mozné naviazat na kazdu liekovku
s 25 mg mikrogul6¢ok HepaSphere, je
100 mg. Roztok irinotekanu je bezne
dostupny v koncentrécii 20 mg/ml.
Poznamka: Pred pouzitim irinotekénu
pockajte, kym dosiahne izbovu teplotu.
«  Aspirujte irinotekéan do striekacky
pripojenej k ihle s priemerom 20 G alebo

vacsim.

« Uchopte liekovku horizontalne medzi
konceky prstov a niekolkokrat ju prevratte,
aby ste zaistili spravnu rekonstiticiu
mikrogulécok HepaSphere. Tymto
prenesiete suchy obsah liekovky k bo¢nej
stene.

Poznamka: Odtiahnite len odklapaci uzaver.

Neodstranujte z liekovky zvineny krizok ani

zatku.

« Opatrne zavedte ihlu striekacky s roztokom
irinotekénu cez zatku liekovky. Stéle
otacajte liekovku medzi kon¢ekmi prstov a
vstreknite do nej roztok irinotekénu.

« Polozte liekovku s mikrogul6¢kami
HepaSphere do vertikalnej polohy. Opatrne
vytiahnite striekacku s pripojenou ihlou
a nechajte liekovku stat 30 minut, aby sa
mikrogulécky Uplne hydratovali.

« Pocas tychto 30 minut liekovkou s
mikroguléckami HepaSphere niekolkokrat
zatrepte, aby sa tekutina dostala do
kontaktu so sivou zatkou. Opakujte tento
proces kazdé 2 - 3 minuty, aby ste zaistili
homogénnu rekonstiticiu mikrogulocok
HepaSphere.

Poznamka: Liekovka je hermeticky uzavreta.

Pokial' neddjde k automatickej aspiracii

zo striekacky do liekovky, opatrne nasajte

vzduch z liekovky do striekacky a potom

vstreknite rekonstitu¢nu tekutinu. Postupujte
podla technik pre spravnu aspiraciu a/alebo
odvzdusnenie, ktoré su schvélené vasim
zdravotnickym zariadenim, aby ste ulahdili
vstreknutie rekonstitucnej latky do liekovky.

Ak pred rekonstittciou vykonavate aspiraciu

vzduchu z liekovky, davajte pozor, aby ste z nej

neodsali mikrogulocky.

« Po 30 minutach hydratécie a navazovani
pripojte ihlu s priemerom 20 G alebo
vacsim k striekacke s vhodnou velkostou a
zavedte ju do liekovky s mikrogulockami
HepaSphere. Aspirujte obsah liekovky s
mikroguléckami HepaSphere do striekacky.
Otocte liekovku do vertikalnej polohy hore
dnom. Zatlacte ihlu do polohy, v ktorej
bude ponorena do tekutiny, ale nebude
ju obmedzovat zitka. Jemne nasajte cely
obsah liekovky do striekacky.

« Nezihlu vytiahnete z liekovky s
mikroguléckami HepaSphere, drzte
striekacku vo vertikdlnej polohe a jemne
zatlacte piest striekacky smerom nadol.
Odstranite tym vsetok roztok, ktory sa
moze nachadzat v hrdle ihly.

« Vymente ihlu za uzaver striekacky a
niekolkokrat striekackou zatrepte, aby sa v
nej obsah rozpustil.

«  Krétko pred pouzitim pridajte do striekacky s
mikroguléckami HepaSphere s naviazanym
irinotekdnom rovnaky objem neiénovej
kontrastnej latky.

Poznamka: Pred pouzitim pockajte, kym

rekonstituovany roztok mikrogulécok s

irinotekdnom dosiahne izbovu teplotu.
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« Poutzitie vacsieho objemu neidnovej
kontrastnej latky moze viest k uvolneniu
irinotekdnu do supernatantu.

«  Striekackou 2-krat alebo 3-krat zatrepte
a pockajte 5 minut, kym nedoéjde k
homogenite roztoku.

«  Pred kazdym vstreknutim skontrolujte,
¢&i su mikrogulocky rozptylené. Ak nie su,
niekolkokrat zatrepte striekackou, aby sa v
nej obsah rozptylil.

« Supernatant neodstranuijte.

POKYNY NA PODANIE

« Nazéklade snimok s vysokym rozlisenim
dokladne zhodnotte cievnu siet spojent s
cielovou léziou.

Poznamka: Pre zacatim embolizécie je

potrebné zistit, ¢i sa v cielovej oblasti

nenachadzaju artériovendzne fistuly.

- Standardnymi technikami umiestnite
aplikacny katéter v cielovej cieve a Spicku
katétra umiestnite ¢o najblizsie k cielu
embolizacie.

« Na podavanie jednoduchych mikrogulé¢ok
HepaSphere alebo mikrogulécok s
naviazanym doxorubicinom/irinotekdnom
poutzite injekénu striekacku s maximalnym
objemom 3 ml. Odpordc¢ame pouzit
injekénu striekacku s objemom 1 ml.

« Natiahnite zmes mikrogulé¢ok HepaSphere
do injek¢nej striekacky.

«  Preinjekciu moézete pouzit dve
metddy alikvotného rozdelenia
emboliza¢nej latky:

« 1.moznost: Pripojte 3-cestny uzatvaraci
kohutik k striekacke, ktora obsahuje
jednoduché mikrogulocky HepaSphere
alebo mikrogulocky s naviazanym
doxorubicinom/irinotekdnom, a k
infuznemu mikrokatétru. Na vstreknutie cez
otvoreny port 3-cestného uzatvaracieho
kohutika pouzite 1 ml striekacku.

2. moznost: Cez 3-cestny uzatvéraci kohutik,
ktory nie je pripojeny do infizneho katétra,
mozete postupne zo striekacky odoberat
alikvotné diely mikrogulécok HepaSphere s
naviazanym doxorubicinom/irinotekanom
alebo jednoduché mikrogulocky do 1 ml
injek¢nej striekacky. Striekacku s objemom 1
ml, ktora obsahuje jednotlivé alikvotné diely,
je mozné nezavisle pripojit k infiznemu
mikrokatétru a podat jej obsah.

«  Zatrepte striekackou, aby ste zachovali
homogénne rozptylenie zmesi s
mikrogulé¢kami HepaSphere.

«  Prinepretrzitom fluoroskopickom
navadzani pomaly, nenésilne, plynulo
vstreknite alikvotny diel mikrogulécok
HepaSphere. Rychlost aplikacie by
mala dosahovat priblizne 1 ml roztoku
mikroguldcok za 1 mindtu. Vstrekujte
len ked je zabezpeceny volny prietok a
sledujte, ¢i nedochadza k refluxu.

Poznamka: Reflux emboliza¢nych

mikrogulécok moze viest k okamzitej ischémii

necielovych tkaniv a ciev.

«  Pokial dojde pri aplikacii mikroguléc¢ok
HepaSphere s naviazanym doxorubicinom/
irinotekdnom alebo jednoduchych
mikrogulécok k zastaveniu toku v
aplika¢nom pedikle, pockajte aspon 5
minut a urobte selektivny angiogram, aby
ste skontrolovali zastavenie antegradneho
toku.

« Ak nedoslo k zastaveniu antegradneho
toku, pokracujte v aplikacii pod
fluoroskopickym navadzanim, az
kym nedosiahnete pozadovanu
devaskularizaciu.

« Po dokonceni aplikacie mikroguld¢ok
HepaSphere vytiahnite katéter. Zachovajte
pri tom jemnu aspiraciu, aby nedoslo
k uvolneniu Ziadnych zvyskovych
mikrogulé¢ok HepaSphere, ktoré sa mézu
stale nachadzat v [imene katétra. Katéter
po vytiahnuti zlikvidujte. Nepouzivajte ho
opakovane.

«  Otvorend liekovku alebo nepouzité
mikrogulécky HepaSphere zlikvidujte.

UPOZORNENIE

V pripade, Ze sa katéter upcha alebo narazite
pri aplikacii mikroguldcok na vyznamny
odpor, nepokusajte sa katéter preplachnut
pod nadmernym tlakom. Mohlo by dojst k
refluxu emboliza¢ného materialu s naslednou
necielenou embolizaciou. Zachovajte jemnu
aspiraciu a vytiahnite katéter. Potom ho
zlikvidujte.

KONZERVOVANIE/UCHOVAVANIE/

LIKVIDACIA

«  Mikroguldcky HepaSphere je nutné
uchovavat pri izbovej teplote na suchom
tmavom mieste v pévodnych liekovkach
a obaloch.

« Nepouzivajte po datume spotreby, ktory je
uvedeny na Stitku.

« Opétovne nesterilizujte

«  Po rekonstitucii uchovavajte mikrogulocky
HepaSphere v prostredi s teplotou 2
az 8 °C. Spotrebujte do 24 hodin, ak
ich nepoutzijete ihned. Mikroguldcky
HepaSphere neuchovavajte po pridani
kontrastnej latky.

Poznamka: Preukazalo sa, ze mikrogulocky

HepaSphere s naviazanym doxorubicinom HCI,

ktoré nie st zmiesané s kontrastnou latkou a

uchovavaju sa pri teplote 2 - 8 °C, st fyzicky a

chemicky stabilné po dobu 15 dni.

«  Po pouziti sa musia mikrogulocky
HepaSphere zlikvidovat podla postupov
nemochnice pre kontaminovany odpad.

INFORMACIE O PORADENSTVE PRE

PACIENTA

« Pred embolizaciou je potrebné, aby
pacienti jasne rozumeli tomu, kto in
poskytne starostlivost po zakroku a koho
mozu po embolizaii kontaktovat v pripade
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nddze. embolizaciou. Predovsetkym je potrebné,

Je potrebné, aby embolizovani pacienti aby pacienti rozumeli tomu, Ze existuje
rozumeli moznym prinosom, rizikdm moznost, Ze sa ich priznaky po embolizacii
a neziaducim udalostiam spojenym s nezlepsia.

Velkost pripravkov
v suchom stave Farebny kod Mnozstvo
(um) (okraje stitka) mikrogulééok (mg) Oznacenie
L 25 V125 HS
20-40 siva 50 V150 HS
M 25 V225 HS
30-60 oranZova 50 V 250 HS
Sie4 25 V325 HS
50-100 Zlta 50 V350 HS
. 25 V525 HS
100 - 150 modra 50 V550 HS
M . 25 V725HS
150 -200 cervena 50 V 750 HS

Poznamka: Mikrogulocky HepaSphere s velkostou 20 — 40 um (velkost pripravku v suchom
stave) sa predavaju pod dvomi nazvami: Mikrogulécky HepaSphere a Mikrogulécky HepaSphere
Q2.

INFORMACIE NA OBALE

Vyrobca

E

Déatum vyroby: RRRR-MM-DD

Déatum spotreby: RRRR-MM-DD

,
[g] [xa

Cislo distribu¢nej sarze

Katalégové ¢islo

Opatovne nesterilizujte

® ®

Nepouzivajte, ak je obal poskodeny, a pozrite si ndvod na pouzitie

Chrante pred slne¢nym svetlom

PN
Bk

Uchovavajte v suchu

Jednorazové pouzitie

Upozornenie

Apyrogénny

Sterilizované Ziarenim

Zdravotnicka pomocka

Unikatny identifikator pomécky

Olele|l|x|s|e+

Systém s jednou sterilnou bariérou s ochrannym obalom vndtri
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D}] Pozrite si ndvod na pouzitie

'i|? Identifikacia pacienta

[v) Zdravotné stredisko alebo lekar

Déatum

Webova lokalita s informaciami pre pacientov

C€ Logo znacky ES - identifikacia notifikovanej osoby: 0459

’/. Velkost suchych mikrogulécok/velkost hydratovanych mikrogulécok

V EU sa musi akakolvek zavazna nehoda v stvislosti s touto poméckou nahlasit vyrobcovi
a prislusnému organu v danom ¢lenskom state.
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Croatian

HepaSphere-

Mikrosfere

UPUTE ZA UPORABU

NAMIJENA
Mikrosfere HepaSphere™ namijenjene su za
embolizaciju krvnih sudova.

INDIKACIJE ZA UPORABU

Mikrosfere HepaSphere™ indicirane

su za uporabu, sa isporukom ili bez

isporuke doksorubicina HCI u terapijske ili
predoperativne svrhe u sljedec¢im postupcima:
« embolizacija hepatocelularnog karcinoma
« embolizacija metastaza u jetri.

Mikrosfere HepaSphere napunjene

irinotekanom indicirane su za uporabu u:

« embolizacija metastatskog kolorektalnog
karcinoma (mCRC) u jetru.

OPIS

Mikrosfere HepaSphere dio su obitelji
embolijskih sredstava temeljenih na zasticenim
tehnologijama. Mikrosfere HepaSphere su
biokompatibilne, hidrofilne, neresorptivne,
prosirive i konformabilne mikrosfere.
Mikrosfere HepaSphere bubre nakon
izlaganja vodenim otopinama. Mikrosfere
HepaSphere mogu se koristiti same (bez
lijekova) ili se mogu puniti doksorubicinom
HClili irinotekanom. Dostupne su u razli¢itim
veli¢cinama.

Suhe zofl 30- | s0- | 100 - | 1507|
(um) | 40 | 60 | 100 | 150 | 200

Mikrosfere HepaSphere izradene su od 100 %
poli(vinil alkohol-ko-natrijeva akrilata).

TABLICA MATERIJALA ZA UGRADNJU

Trajanje Razina izloze-
Materijal rane | osti pacijenta
izlozenosti . o
(za jednu bocicu)
Polivinil alko- Dugoroéno
hoI—ko—r_\atruev (>30dana) 25mgili 50 mg
akrilat

PAKIRANJE UREDAJA

Mikrosfere HepaSphere nalaze se u sterilnoj
bocici od 10 ml, s naboranim poklopcem,
pakirane u zatvorenoj vrecici.

Sadrzaj: 25 mg ili 50 mg suhih HepaSphere
mikrosfera po bocici koje se rekonstituiraju
prije upotrebe.

KLINICKA UCINKOVITOST

Mikrosfere HepaSphere izradene su

za kontroliranu, ciljianu embolizaciju.
Mikrosfere HepaSphere su neresorptivni,
dugotrajni implantati koji omogucuju trajnu

embolizaciju. Mikrosfere HepaSphere su
prilagodljive i prosirive mikrosfere koje

svoju morfologiju prilagodavaju ciljnoj Zili,
omogucujudi potpunu okluziju protoka krvi.
Nedostatak opskrbe tumora krvlju dovodi do
nekroze tumora.

Mikrosfere HepaSphere mogu se napuniti
doksorubicinom HCl ili irinotekanom i mogu
osigurati kontinuirano oslobadanje lijeka
lokalno na mjestu embolizacije. Zbog svoje
visoke prilagodljivosti, Mikrosfere HepaSphere
osiguravaju optimalan kontakt izmedu povrsine
mikrosfere i stijenke krvnog suda, omogucujuci
difuziju lijeka u tumor.

KLINICKE PREDNOSTI

Embolizacija s mikrosferama HepaSphere

je minimalno invazivno lijecenje koje je

ucinkovito:

« Odgadanje progresije bolesti i
poboljsanje prezivljenja u pacijenata
s hepatocelularnim karcinomom i
metastazama u jetri

« Odgadanje progresije bolesti i poboljsanje
prezivljenja u pacijenata s karcinomom
debelog crijeva i metastazama u jetri

Za primjerak trenutnog Europskog sazetka

o sigurnosnoj i klinickoj ucinkovitosti (SSCP)
ovog uredaja, idite u Europsku bazu podataka
o medicinskim uredajima (Eudamed), gdje se
nalazi poveznica na osnovni UDI-DI.
https://ec.europa.eu/tools/eudamed. Osnovni
UDI-DI: 088445048755E9.

Osim toga, mozete preuzeti kopiju SSCP-a s:
https://www.merit.com/sscp/

MAGNETSKA REZONANCIJA
Mikrosfere HepaSphere izradene su od
akrilnog kopolimera i kompatibilne su s
magnetskom rezonancijom (MRI).

KONTRAINDIKACIJE

« Pacijenti intolerantni na vaskularne okluzije

« Vaskularna anatomija ili protok krvi
onemogucuju ispravno postavljanje
katetera ili ubrizgavanje sredstva za
emboliju

«  Prisutnost ili sumnja na vazospazam

«  Prisutnost ili vjerojatna pojava vazospazma

«  Prisutnost teske ateromatozne bolesti

«  Prisutnost kolateralnih Zilnih putova koji
potencijalno ugrozavaju normalne teritorije
tijekom embolizacije

« Arterovenske skretnice visokog protokaiili s
promjerom vec¢im od odabranih mikrosfera
HepaSphere

« Vaskularni otpor periferno u odnosu na
hranidbene arterije onemogucuje prolaz
mikrosfera HepaSphere u leziju

«  Ne koristiti u plu¢noj vaskulaturi, kao
ni vaskulaturi koronarnog i sredisnjeg
Zivéanog sustava

« Poznata osjetljivost na polivinil alkohol-ko-
natrijev akrilat
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UPOZORENJA

« Veli¢ina mikrosfera HepaSphere mora se
odabrati nakon razmatranja arteriovenskog
angiografskog izgleda. Veli¢inu
HepaSphere mikrosfera treba odabrati tako
da bude prikladna za veli¢inu Zile koja vodi
do ciljane te da sprijeci prijelaz iz arterije
uvenu.

«  Neke od mikrosfera HepaSphere mogu
biti malo izvan raspona, stoga bi lije¢nik
trebao pazljivo odabrati veli¢cinu mikrosfera
HepaSphere prema velicini ciljnih Zila na
Zeljenoj razini okluzije u vaskulaturi i nakon
razmatranja arteriovenskog angiografskog
izgleda.

« Zbog znacajnih komplikacija neciljane
embolizacije, potreban je krajnji oprez
kod svih postupaka koji ukljucuju
ekstrakranijalnu cirkulaciju koja obuhvaca
glavu i vrat, a lijecnik treba pazljivo
odvagnuti potencijalne koristi od koristenja
embolizacije u odnosu na rizike i moguce
komplikacije postupka. Te komplikacije
mogu ukljucivati sljepocu, gubitak sluha,
gubitak njuha, paralizu i smrt.

« Pacijentu se moze dogoditi ozbiljna ozljeda
koze izazvana zracenjem zbog dugih
razdoblja izloZenosti fluoroskopiji, velikog
pacijenta, kutnih rendgenskih projekcija
i visestrukih snimanja slika ili radiografija.
Pogledajte klinicki protokol svoje ustanove
kako biste osigurali primjenu odgovarajuce
doze zracenja za svaku specificnu vrstu
postupka koji se izvodi.

« Pocetak ozljede pacijenta uzrokovane
zra¢enjem moze biti odgoden. Pacijente
treba savjetovati o mogucim ucincima
zracenja, na $to obratiti paznju i kome se
obratiti ako se pojave simptomi.

«  Mikrosfere HepaSphere NE SMIJE se
rekonstituirati u sterilnoj vodi za injekcije.
Rekonstitucija u sterilnoj vodi dovodi
do velikog bubrenja koje vrlo otezava
ubrizgavanje mikrosfera HepaSphere ili
moze sprijeciti ubrizgavanje.

«  Ne rekonstituirajte Mikrosfere HepaSphere
s lipiodolom/ethiodolom.

«  Obratite pozornost na znakove pogresno
ciljane embolizacije. Tijekom injekcije
pazljivo pratite vitalne znakove pacijenta
kako biste ukljucili SaO2 (npr. hipoksija,
promjene CNS-a). Razmotrite prekid
postupka, ispitujuci mogucu pogresnu
skretnicu ili povecanje veli¢ine mikrosfera
ako se pojave bilo kakvi znakovi pogresnog
ciljanja embolizacije ili se razviju simptomi
pacijenta.

« Razmislite o povecanju veli¢ine mikrosfera
ako se angiografski dokazi embolizacije ne
uoce brzo tijekom ubrizgavanja mikrosfera.

Upozorenja o uporabi malih mikrosfera:
« Treba pazljivo razmotriti svaki put kada se
razmislja o upotrebi embolickih sredstava

manjeg promjera od mogucnosti rezolucije
vase opreme za snimanje. Prisutnost
arteriovenskih anastomoza, grana krvnih
Zila koje vode dalje od ciljnog podrucja

ili izlaznih Zila koje nisu vidljive prije
embolizacije moze dovesti do neciljane
embolizacije i ozbiljnih komplikacija.

« Vijerojatnije je da ¢e mikrosfere manje
od 100 mikrona prekinuti cirkulaciju do
distalnog tkiva. Veci potencijal ishemijske
ozljede proizlazi iz uporabe mikrosfera
manje veli¢ine i prije embolizacije mora se
razmotriti posljedica ove ozljede. Moguce
posljedice uklju¢uju oticanje, nekrozu,
paralizu, apsces i/ili jaci postembolizacijski
sindrom.

« Otok nakon embolizacije moze dovesti do
ishemije tkiva u blizini ciljanog podrudja.
Mora se paziti da se izbjegne neciljano
tkivo netolerantno na ishemiju kao $to je
Zivcano tkivo.

MJERE OPREZA

Mikrosfere HepaSphere smiju koristiti samo
lijecnici specijalisti obuceni za postupke
vaskularne embolizacije. Velic¢ina i koli¢ina
mikrosfera moraju se pazljivo odabrati u skladu
s lezijom koju treba lijeciti i potencijalnom
prisutnoscu skretnica. Samo lije¢nik moze
odluciti kada je najprikladnije vrijeme za prekid
ubrizgavanja mikrosfera HepaSphere.

Nemojte koristiti ako bocica, poklopacili
vredica izgledaju osteceni.

Za upotrebu samo za jednog pacijenta -
sadrzaj isporucen sterilan - nikada nemojte
ponovno upotrebljavati, ponovno obradivati

ili ponovno sterilizirati sadrzaj bocice koja

je otvorena. Ponovna uporaba, ponovna
obrada ili ponovna sterilizacija mogu ugroziti
strukturni integritet uredaja ili dovesti do kvara
uredaja, $to zauzvrat moze rezultirati ozljedom,
bolescu ili smréu pacijenta. Ponovna uporaba,
ponovna obrada ili ponovna sterilizacija
takoder mogu stvoriti rizik od kontaminacije
uredaja i/ili uzrokovati infekciju pacijenta

ili unakrsnu infekciju ukljucujudi, ali ne
ogranicavajudi se na, prijenos zaraznih bolesti
s jednog pacijenta na drugog. Kontaminacija
proizvoda moze dovesti do povrede, oboljenja
ili smrti pacijenta. Svi postupci moraju se
izvoditi u skladu s prihvacenom asepti¢ckom
tehnikom.

Mikrosfere HepaSphere NE SMIJU se
koristiti u izvornom suhom stanju. Moraju se
rekonstituirati prije upotrebe.

Mikrosfere HepaSphere bubre u vodenim
otopinama. Veli¢ina bubrenja ovisi o ionskoj
koncentraciji otopine. Pogledajte odjeljak
,PONASANJE PRI BUBRENJU".

Mikrosfere HepaSphere se mogu komprimirati

i lako se ubrizgavaju kroz mikrokatetere.
Medutim, ubrizgavanje HepaSphere mikrosfera
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prije nego $to se potpuno rasire moze dovesti
do nepostizanja Zeljenog cilja embolizacije

i moguce embolizacije vec¢eg podrudja tkiva.
Napomena: Maksimalna preporucena
koncentracija doksorubicina HCl je 5 mg/ml.
Koncentracije doksorubicina HCl iznad 5 mg/
ml znacajno povecavaju viskoznost otopine i
otezavaju rukovanje mikrosferama HepaSphere.
Najveca preporucena koncentracija irinotekana
je 20 mg/ml.

Za pacijente s poznatom alergijom na neionsko

kontrastno sredstvo mogu se primijeniti

kortikosteroidi prije embolizacije. Dodatne

procjene ili mjere opreza mogu biti potrebne u

vodenju periproceduralne skrbi za pacijente sa

sljedecim stanjima:

«  Krvareca dijateza ili hiperkoagulativno
stanje

«  Imunokompromitacija

Napomena: Ako mikrosfere HepaSphere

punite doksorubicinom HCl ili irinotekanom,

prije upotrebe pogledajte odgovarajuce

upute za uporabu lijeka radi informacija o

kontraindikacijama, upozorenjima, mjerama

opreza, mogucim komplikacijama, doziranju i

lije¢enju pacijenata.

MOGUCE KOMPLIKACIJE

Vaskularna embolizacija je postupak visokog

rizika. Komplikacije se mogu pojaviti u bilo

kojem trenutku tijekom ili nakon postupka,

a mogu ukljucivati, ali nisu ograni¢ene na

sljedece

«  Postembolizacijski sindrom (kao $to su
mucnina, povracanje, bol, vrucica)

« Umor i gubitak apetita

« Hipertenzija

«  Poremecaji ili zatajenje jetre (ukljucujudi
anomalije jetrenih enzima i ascites)

«  Komplikacije povezane s kateterizacijom
(npr. hematom na mjestu ulaska, stvaranje
ugruska na vrhu katetera i kasnije
pomicanje, ozljede Zivaca i/ili cirkulacije
koje mogu rezultirati ozljiedom noge)

«  Puknuce zile ili lezije i krvarenje

«  Spazam krvnih Zila

+ Rekanalizacija

«  Alergijska reakcija na lijekove (npr.
analgetike)

«  Alergijska reakcija na neionsko kontrastno
sredstvo ili embolijski materijal

«  Nezeljeni refluks ili prolaz mikrosfera
HepaSphere u normalne arterije uz ciljanu
leziju ili kroz leziju u druge arterije ili
arterijske slojeve, kao 5to je unutarnja
karotidna arterija, plu¢na ili koronarna
cirkulacija

«  Plu¢na embolija zbog arteriovenske
skretnice

«  Pleuralna efuzija

« Ishemija na nepozeljnom mjestu,
uklju¢ujudi ishemijski mozdani udar,
ishemijski infarkt (ukljucujuci infarkt
miokarda) i nekrozu tkiva

«  Okluzija kapilarnog korita i ostecenje tkiva
(kolecistitis, kolangitis, pankreatitis)

« Paraliza koja je posljedica neciljane
embolizacije ili ishemijske ozljede od
edema susjednog tkiva

«  Sljepoca, gubitak sluha te gubitak mirisa

« Reakcija na strano tijelo koja zahtijeva
medicinsku intervenciju

« Infekcija koja zahtijeva medicinsku
intervenciju (ukljucujudi apsces jetre)

. Smrt

« Dodatne informacije nalaze se u odjeljku
Upozorenja

PONASANJE PRI BUBRENJU

Mikrosfere HepaSphere bubre tijekom
rekonstitucije s 0,9 %-tnom vodenom
otopinom NaCl i neionskim kontrastnim
sredstvom. Kada se hidratiziraju u 100 % NaCl
0,9 %-tnoj vodenoj otopini ili 50 % neionskom
kontrastu i 50 % NaCl 0,9 % vodenoj otopini,
mikrosfere HepaSphere bubre otprilike 4 puta
vise od izvornog suhog promjera u priblizno
10 minuta. Na primjer, mikrosfere HepaSphere
s promjerom od priblizno 50 - 100 mikrona

u suhom stanju e se prosiriti na priblizno

200 - 400 mikrona tijekom rekonstitucije

kao $to je preporuceno u nastavku. Zbog
varijabilnosti svojstvene postupku bubrenja,
neke od mikrosfera HepaSphere mogu

biti malo izvan raspona, stoga bi lije¢nik
trebao pazljivo odabrati veli¢cinu mikrosfera
HepaSphere prema velicini ciljnih Zila na
Zeljenoj razini okluzije u vaskulaturi i u skladu s
karakteristikama vodene otopine.
Napomena: Za pravilnu ekspanziju mikrosfera
HepaSphere potrebno je izloZiti najmanje 10
ml otopine za doksorubicin HC ili fizioloske
otopine ili najmanje 5 ml za irinotekan. Veli¢ina
bubrenja kada je napunjen doksorubicin

HCl ovisi o koli¢ini lijeka kojom je proizvod
napunjen. Mikrosfere HepaSphere imaju
smanjenje veli¢ine od oko 20 % kada se pune
doksorubicinom HCl u usporedbi s veli¢cinom u
¢istoj 0,9 %-tnoj vodenoj otopini NaCl i oko 30
% kada se pune irinotekanom.

KOMPATIBILNOST KATETERA
Mikrosfere HepaSphere mogu se ubrizgati
mikrokateterima sa sljedecim specifikacijama:

Raspon priblizne | ID veli¢ine
Suho rekonstituirane katetera
(um) veli¢ine (pm) (in.)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120 - 240 >0,021
50-100 200 - 400 >0,021
100-150 400 - 600 >0,024
150 -200 600 - 800 >0,027
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UPUTE ZA UPORABU

Mikrosfere HepaSphere moraju se rekonstituirati

slijedeci donje opise OPCIJE 1, OPCIJE 2 ili OPCIJE 3

prije postavljanja katetera.

« Pazljivo odaberite veli¢cinu mikrosfera
HepaSphere prema velicini ciljnih Zila
na zZeljenoj razini okluzije u vaskulaturi i
prirodi vodene otopine. Pogledajte opis
,PONASANJE PRI BUBRENJU".

«  Osigurajte kompatibilnost HepaSphere
mikrosfera s predvidenom velicinom
katetera koji Cete koristiti. Pogledajte
tablicu iznad.

«  Pregledajte pakiranje kako biste potvrdili
da je netaknuta. Vanjska povrsina strcaljke
je sterilna.

« U skladu s asepticnom tehnikom,
otvorite foliju za skidanje pocevsi od
vrha i odlijepite foliju do kraja. Njezno
nagnite sterilnu bocicu na sterilno polje,
izbjegavajuci kontakt s dijelovima koji su
prethodno zatvoreni.

« Mikrosfere HepaSphere mogu biti prisutne
izvan bocice. Stoga se boc¢icom mora
asepti¢no rukovati dalje od glavnog
sterilnog polja.

«  Kako biste sprijecili stvrdnjavanje na
gumenom ¢epu, umetnite iglu za injekciju
na sljedeci nacin

1. Drzite iglu tako da ivica bude okrenuta
prema gore i postavite vrh dijagonalno
u odnosu na mjesto umetanja. Pritisnite
vrh na srediste mjesta umetanja.

2. Primijenite blagu silu na iglu u smjeru
suprotnom od kosine kako biste lakse
uvukli iglu u mjesto umetanja sve dok
donji dio igle vise ne bude vidljiv. Pazite
da vrhom igle ne sastruzete gornju
povrsinu gumene kapice.

3. Nastavljajuci primjenjivati blagu silu
na iglu u suprotnom smjeru od kosine,
polako umetnite iglu okomito kroz
gumenu kapicu.

4. Nakon pripreme, pazljivo ispitajte
otopinu kako biste utvrdiliima i
prisutnih necisto¢a od gume. Ako se
otopina ¢ini kontaminiranom, nemojte
je koristiti.

Napomena: Preporucuje se uporaba $iljaka s

ventilom/tupih igala.

MIKROSFERE HEPASPHERE MOGU

SE UPOTREBLJAVATI S PUNJENJEM
DOKSORUBICINOM HCI ILI IRINOTEKANOM
ILI BEZ NJEGA.

OPCUA 1: PRIPREMA ZA EMBOLIZACIJU BEZ

LIJEKA (BLAND)

Priblizno vrijeme rekonstitucije kada se koristi

bez dodavanja lijeka je 10 minuta.

« Napunite strcaljku s 10 ml 0,9 %-tnom
vodenom otopinom NaCl. Spojite Strcaljku
na iglu promjera 20 ili vecu.

«  Kako biste osigurali ispravnu rekonstituciju
HepaSphere mikrosfera, uhvatite bocicu
vodoravno vricima prstiju i okrenite je
nekoliko puta. Ovo e prenijeti suhi sadrzaj
bocice na bo¢nu stijenku.

Napomena: Povucite natrag samo preklopnu

kapu; nemojte skidati prsten za stezanje ili cep

s bocice.

«  Pazljivo umetnite iglu iz strcaljke kroz cep
bocice. Nastavite okretati bocicu vrhovima
prstiju i ubrizgajte punu koli¢inu (10 ml)
medija za rekonstituciju u bocicu, zatim
postavite bocicu okomito i pazljivo uklonite
Strcaljku s pricvrs¢enom iglom.

Napomena: Bocica je hermeticki zatvorena.

Ako se aspiracija iz Strcaljke u bocicu ne dogodi

automatski, tada, uz oprez, ru¢no aspirirajte

zrak iz bocice u Strcaljku prije ubrizgavanja
tekucine za rekonstituciju. Za lak$e ubrizgavanje
medija za rekonstituciju u bocicu mogu se
upotrebljavati odgovarajuce tehnike aspiracije

i/ili ventilacije, koje je odobrila zdravstvena

ustanova. Ako se prije rekonstitucije izvrsi

aspiracija zraka iz bocice, pripazite da ne
izvadite kuglice iz bocice.

«  Kako biste osigurali homogenu rekonstituciju
mikrosfera HepaSphere, protresite bocicu
naprijed-natrag tako da tekucina dode u
dodir s ¢epom 5-10 puta.

«  Pricekajte najmanje 10 minuta kako bi se
Mikrosfere HepaSphere rekonstituirale i
potpuno prosirile.

«  Upotrijebite Strcaljku od 30 mliiglu od
20 ili vecu za aspiraciju sadrzaja bocice.
Okrenite bocicu u okomiti polozaj s dnom
bocice okrenutim prema gore. Povucite
iglu unatrag tako da bude uronjena u
tekucinu, ali da ne bude zacepljena cepom.
Aspirirajte cijeli sadrzaj bocice u strcaljku.

« 10 ml neionskog kontrastnog sredstva
mora se dodati u Strcaljku koja sadrzi
mikrosfere HepaSphere za vizualizaciju pod
fluoroskopijom i suspenziju mikrosfera.

Napomena: Ako je zrak prethodno aspiriran

iz bocice, njezno ubrizgavanje zraka s pomocu

strcaljke prije aspiracije sadrzaja bocice

osigurat ¢e laksu aspiraciju sadrzaja bocice

u strcaljku. Ako se sav sadrzaj ne povuce,

unesite dodatnu koli¢inu zraka i ponovite

postupak aspiracije. U strcaljku je moguce
dodati dodatnu koli¢inu neionskog kontrasta

ili 0,9 %-tne vodene otopine NaCl kako bi se

dobila veca disperzija mikrosfera.

Napomena: Mikrosfere HepaSphere

rekonstituirane kako je gore opisano mogu se

koristiti u prisutnosti kemoterapijskih sredstava
kao $to su cisplatin, epirubicin, doksorubicin

HCl, fluorouracil, irinotekan i mitomicin nakon

195



hidracije.

Medutim, za primjenu lijeka, mikrosfere
HepaSphere su indicirane samo za upotrebu s
doksorubicinom HCl (pogledajte donju opciju
2) ili irinotekanom (pogledajte donju opciju 3).

OPCUJA 2: PRIPREMA ZA EMBOLIZACJU S
PUNJENJEM DOKSORUBICINOM HCI

UPOZORENJE: Liposomske formulacije
doksorubicina HCl nisu prikladne za punjenje
mikrosfera HepaSphere.

Napomena: Ostavite tekuci doksorubicin na
sobnoj temperaturi prije upotrebe.

Liofilizirani doksorubicin HCl mora se

rekonstituirati u 0,9 % otopini NaCl. Kao

opca smjernica, punjenje liofiliziranog

doksorubicina HCl otopljenog u 0,9 %-tnoj

otopini NaCl u mikrosfere HepaSphere trajat

e jedan sat. Mikrosfere HepaSphere ne smiju

se upotrebljavati prije nego $to su potpuno

hidratizirane i ekspandirane. Kinetika punjenja
prethodno otopljenog doksorubicina HCI
moze varirati, ovisno o koncentraciji i pH
otopine.

« Odaberite odgovarajucu dozu
doksorubicina HCl za unosenje u
mikrosfere HepaSphere.

Napomena: Maksimalna doza doksorubicina

HCl od 75 mg moze se napuniti u Mikrosfere

HepaSphere od 25 mg. Otopite Zeljenu dozu

liofiliziranog doksorubicina HCl u 20 ml 0,9 %

otopine NaCl za injekciju.

NIKADA NE UPOTREBLJAVAJTE CISTU VODU

Napomena: Maksimalna preporucena

koncentracija doksorubicina HCl je 5 mg/ml.

Koncentracije doksorubicina HCl iznad 5 mg/

ml znacajno povecavaju viskoznost otopine i

otezavaju rukovanje mikrosferama HepaSphere.

« Aspirirajte 20 ml otopine doksorubicina HCI
u dvije odvojene strcaljke od 30 ml. Svaka
strcaljka od 30 ml treba sadrzavati 10 ml
otopine doksorubicina HC.

«  Spojite jednu od strcaljki od 30 ml koja
sadrzi 10 ml otopine doksorubicina HCl na
iglu promjera 20 ili veceg.

«  Kako biste osigurali ispravnu rekonstituciju
HepaSphere mikrosfera, uhvatite bocicu
HepaSphere mikrosfera vodoravno vricima
prstiju i okrenite bocicu nekoliko puta. Ovo
e prenijeti suhi sadrzaj bocice na bo¢nu
stijenku.

« Napomena: Povucite natrag samo
preklopnu kapu; nemojte skidati prsten za
stezanje ili Cep s bocice.

«  Pazljivo umetnite iglu jedne od Strcaljki
od 30 ml koja sadrzi 10 ml otopine
doksorubicina HCl kroz ¢ep bocice.
Nastavite vrtati bocicu u vrhovima
prstiju i ubrizgajte punih 10 ml otopine
doksorubicina HCl u bocicu.

«  Postavite bocicu mikrosfera HepaSphere

okomito. Pazljivo uklonite Strcaljku s
pri¢vrs¢enom iglom i ostavite bocicu
da odstoji 10 minuta kako bi se kuglice
potpuno hidratizirale.

« Tijekom razdoblja hidracije od 10 minuta,
protresite bocicu mikrosfera HepaSphere
nekoliko puta naprijed-natrag tako da
tekucina dode u dodir sa sivim cepom.
Ponovite ovaj postupak svake 2-3
minute kako biste osigurali homogenu
rekonstituciju HepaSphere mikrosfera.

Napomena: Bocica je hermeticki zatvorena.

Ako se aspiracija iz Strcaljke u bocicu ne dogodi

automatski, tada, uz oprez, ru¢no aspirirajte

zrak iz bocice u Strcaljku prije ubrizgavanja
tekucine za rekonstituciju. Za lak$e ubrizgavanje
medija za rekonstituciju u bocicu mogu se
upotrebljavati odgovarajuce tehnike aspiracije

i/ili ventilacije, koje je odobrila zdravstvena

ustanova. Ako se prije rekonstitucije izvrsi

aspiracija zraka iz bocice, pripazite da ne
izvadite kuglice iz bocice.

« Nakon razdoblja hidracije od 10 minuta,
pricvrstite iglu kalibra 20 ili ve¢u na
drugu strcaljku od 30 ml koja sadrzi
preostalih 10 ml otopine doksorubicina
HCl i umetnite je u bocicu mikrosfera
HepaSphere. Aspirirajte sadrzaj bocice
mikrosfera HepaSphere u Strcaljku od 30
ml koja sadrzi preostalih 10 ml otopine
doksorubicina HCl. Okrenite bocicu u
okomiti polozaj s dnom bocice okrenutim
prema gore. Povucite iglu unatrag tako da
bude uronjena u tekucinu, ali da ne bude
zacepljena cepom. Aspirirajte cijeli sadrzaj
bocice u strcaljku.

Napomena: Ako je previse kuglica jos uvijek

zaglavljeno na stijenci bocice, isperite bocicu

s 2 ili 3 ml fizioloske otopine i ponovno

aspirirajte strcaljkom koja sadrzi Mikrosfere

HepaSphere.

«  Prije vadenja igle iz bocice mikrosfere
HepaSphere dok drzite strcaljku okomito,
lagano povucite klip $trcaljke prema dolje,
uklanjajuci svu otopinu koja bi se mogla
nalaziti u sredistu igle.

« Zamijenite iglu poklopcem strcaljke i
protresite strcaljku naprijed-natrag kako
biste rasprsili sadrzaj unutar strcaljke.

«  Pricekajte najmanje 60 minuta kako biste
omogucili mikrosferama HepaSphere da
unesu doksorubicin HCI. Tijekom 60 minuta
Strcaljku treba protresti svakih 10 - 15
minuta kako bi se optimizirala distribucija
lijeka u sfere.

« Nakon 60 minuta ostavite strcaljku da
odstoji kako bi se kuglice slegle i ocistite
sav supernatant te ga odloZite u otpad
prema standardima odobrenim u ustanovi.

« Dodajte najmanje 20 ml neionskog
kontrastnog sredstva u $trcaljku od
30 ml koja sadrzi mikrosfere HepaSphere
napunjene doksorubicinom HCl, no veci
volumen otopine moze pruziti bolju
kontrolu tijekom embolizacije. Protresite
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strcaljku 2 ili 3 puta i pricekajte 5 minuta dok

otopina ne postane homogena.

Napomena: Ostavite rekonstituiranu otopinu

sfera s doksorubicinom da dosegne sobnu

temperaturu prije upotrebe.

«  Prije bilo kakvog ubrizgavanja provjerite
jesu li kuglice u suspenziji, ako nisu,
protresite strcaljku naprijed-natrag kako
biste rasprsili sadrzaj unutar strcaljke.

OPCUJA 3: PRIPREMA ZA EMBOLIZACJU
NAPUNJENO IRINOTEKANOM

Mikrosfere HepaSphere napunjene
irinotekanom primjenjive su samo na veli¢ine
20-40 pm, 30 - 60 um i 50 - 100 pm.

Opcenito, punjenje irinotekana u Mikrosfere
HepaSphere trajat ¢e 30 minuta. Mikrosfere
HepaSphere ne smiju se upotrebljavati

prije nego sto su potpuno hidratizirane i

ekspandirane.

« Odaberite odgovarajucu dozu
doksorubicina HCl za unosenje u
mikrosfere HepaSphere. Maksimalna doza
od 100 mg irinotekana moze se napuniti
u mikrosfere HepaSphere od 25 mg.
Otopina irinotekana obicno je dostupna u
koncentraciji od 20 mg/ml.

Napomena: Pustite irinotekan da se zagrije na

sobnu temperaturu prije upotrebe.
«  Usisajte irinotekan u Strcaljku spojenu na
iglu promjera 20 ili vecu.

«  Kako biste osigurali ispravnu rekonstituciju

HepaSphere mikrosfera, uhvatite bocicu

HepaSphere mikrosfera vodoravno vricima
prstiju i okrenite bocicu nekoliko puta. Ovo

e prenijeti suhi sadrzaj bocice na bo¢nu
stijenku.
Napomena: Povucite natrag samo preklopnu

kapu; nemojte skidati prsten za stezanje ili cep

s bocice.
«  Pazljivo umetnite iglu Strcaljke koja sadrzi
otopinu irinotekana kroz ¢ep bocice.

Nastavite okretati bocicu u vrhovima prstiju

i ubrizgajte otopinu irinotekana u bocicu.

«  Postavite bocicu mikrosfera HepaSphere
okomito. Pazljivo uklonite strcaljku s
pri¢vrs¢éenom iglom i ostavite bocicu
da odstoji 30 minuta kako bi se kuglice
potpuno hidrirale.

«  Tijekom razdoblja hidracije od 30 minuta,
protresite bocicu mikrosfera HepaSphere
nekoliko puta naprijed-natrag tako da
tekucina dode u dodir sa sivim cepom.
Ponovite ovaj postupak svake 2-3
minute kako biste osigurali homogenu
rekonstituciju HepaSphere mikrosfera.

Napomena: Bocica je hermeticki zatvorena.

Ako se aspiracija iz strcaljke u bocicu ne

dogodi automatski, tada, uz oprez, ru¢no

aspirirajte zrak iz bocice u strcaljku prije
ubrizgavanja tekucine za rekonstituciju. Za

lakse ubrizgavanje medija za rekonstituciju u

bocicu mogu se upotrebljavati odgovarajuce

tehnike aspiracije i/ili ventilacije, koje je

odobrila zdravstvena ustanova. Ako se prije

rekonstitucije izvrsi aspiracija zraka iz bocice,
pripazite da ne izvadite kuglice iz bocice.

« Nakon 30 minuta hidracije i razdoblja
punjenja, pricvrstite iglu kalibra 20 ili
vecu na strcaljku odgovarajuce veli¢ine
i umetnite je u bocicu mikrosfera
HepaSphere. Usisajte sadrzaj bocice
mikrosfera HepaSphere u Strcaljku.
Okrenite bocicu u okomiti polozaj s dnom
bocice okrenutim prema gore. Povucite
iglu unatrag tako da bude uronjena u
tekucinu, ali da ne bude zacepljena cepom.
Aspirirajte cijeli sadrzaj bocice u strcaljku.

« Prije vadenja igle iz bocice mikrosfera
HepaSphere dok drzite strcaljku okomito,
lagano povucite klip $trcaljke prema dolje,
uklanjajuci svu otopinu koja bi se mogla
nalaziti u sredistu igle.

«  Zamijenite iglu poklopcem Strcaljke i
protresite strcaljku naprijed-natrag kako
biste rasprsili sadrzaj unutar strcaljke.

« Dodajte jednaku koli¢inu neionskog
kontrastnog sredstva u strcaljku koja
sadrzi Mikrosfere HepaSphere napunjene
irinotekanom neposredno prije upotrebe.

Napomena: Ostavite rekonstituiranu otopinu

kuglica s irinotekanom da dosegne sobnu

temperaturu prije upotrebe.

« Vecivolumen neionskog kontrastnog
sredstva moze dovesti do oslobadanja
irinotekana u supernatant.

«  Protresite Strcaljku 2 ili 3 puta i pricekajte 5
minuta dok otopina ne postane homogena.

«  Prije bilo kakvog ubrizgavanja provjerite
jesu li mikrosfere u suspenziji. Ako nisu,
protresite strcaljku naprijed-natrag kako
biste rasprsili sadrzaj unutar strcaljke.

« Nemojte uklanjati supernatant.

UPUTE ZA PRIMJENU

« Pazljivo procijenite vaskularnu mrezu
povezanu s cilinom lezijom s pomocu
snimanja visokom rezolucijom.

Napomena: Prije pocetka embolizacije vazno

je utvrditi jesu li arteriovenske skretnice

prisutne.

« Upotrebom standardnih tehnika, postavite
kateter za isporuku unutar ciljne Zile, a
vrh katetera $to je moguce blize cilju
embolizacije.

«  Upotrijebite Strcaljku za injekciju ne ve¢u
od 3 ml za isporuku blagih HepaSphere
mikrosfera ili mikrosfera napunjenih
doksorubicinom/irinotekanom.
Preporucuje se uporaba injekcijske Strcaljke
od 1 ml.

« Aspirirajte smjesu mikrosfera HepaSphere u
Strcaljku za injekciju.

« Zaizdvajanje alikvota embolije za injekciju
mogu se upotrijebiti dvije metode:

« Opcija 1: Spojite trosmjernu Strcaljku
na strcaljku koja sadrzi same mikrosfere
ili mikrosfere HepaSphere napunjene
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doksorubicinom/irinotekanom te na
mikrokateter za infuziju i upotrijebite
strcaljku od 1 ml za ubrizgavanje kroz
otvoreni priklju¢ak trosmjerne skretnice.
Opcija 2: Serijski alikvoti doksorubicina/
irinotekana/blago napunjenih mikrosfera
HepaSphere mogu se izvudi iz Strcaljke

u injekcijsku strcaljku od 1 ml kroz
trosmjernu strcaljku koja nije pri¢vrs¢ena
na infuzijski kateter. Strcaljka od 1 ml koja
sadrzi svaki alikvot moze se neovisno spojiti
na mikrokateter za infuziju i ubrizgati.

«  Protresite strcaljku naprijed-natrag kako
biste odrzali homogenu suspenziju smjese
mikrosfera HepaSphere.

«  Pod stalnim fluoroskopskim vodstvom,
ubrizgajte alikvot HepaSphere mikrosfera
na polagani, nenasilan, pulsirajuci nacin
tijekom vremenskog razdoblja od priblizno
1 minute po ml otopine mikrosfera. Uvijek
ubrizgajte u uvjetima slobodnog protoka i
pratite refluks.

Napomena: Refluks embolickih sfera moze

izazvati neposrednu ishemiju neciljanih tkiva

i zila.

« Kada dode do zastoja u pedikulu za
punjenje tijekom isporuke samih
mikrosfera ili mikrosfera HepaSphere
napunjenih doksorubicinom/irinotekanom,
pri¢ekajte najmanje 5 minuta, a zatim
izvedite selektivni angiogram nakon punih
5 minuta ¢ekanja kako biste potvrdili
prestanak antegradnog protoka.

«  Ako nije doslo do prekida antegradnog
protoka, nastavite s infuzijom pod
fluoroskopskim vodstvom dok se ne
postigne Zeljena devaskularizacija.

« Nakon dovrsetka infuzije HepaSphere
Microsphere, uklonite kateter uz blagu
aspiraciju kako biste izbjegli izbacivanje
zaostalih HepaSphere Microsphere
mikrosfera koje jos uvijek mogu biti u
lumenu katetera. Bacite kateter nakon
uklanjanja i nemojte ga ponovno koristiti.

« Odbacite sve otvorene bocice ili
neiskoristene Mikrosfere HepaSphere.

OPREZ

U slucaju da se kateter zacepi ili dode

do znacajnog otpora infuzije tijekom
ubrizgavanja, nemojte pokusavati ispirati
kateter pretjeranim pritiskom jer moze do¢i do
refluksa embolijskog materijala sto rezultira
neciljanom embolizacijom. Uklonite kateter uz
laganu aspiraciju i bacite ga.

KONZERVIRANJE / SKLADISTENJE /

ODLAGANJE

«  Mikrosfere HepaSphere moraju se Cuvati
na hladnom, suhom i tamnom mjestu u
njihovoj originalnoj strcaljki i pakiranju.

« Upotrijebiti do datuma navedenog na
naljepnici strcaljke.

« Nemojte ponovno sterilizirati

« Kada je postupak rekonstitucije dovrsen,
pohranite otopinu mikrosfera HepaSphere
u uvjetima od 2 do 8 °C i upotrijebite
unutar 24 sata, ako se ne upotrijebi
odmah. Nemojte pohranjivati mikrosfere
HepaSphere nakon dodavanja kontrastnog
sredstva.

Napomena: Pokazalo se da su mikrosfere

HepaSphere koje su napunjene

doksorubicinom HCl, kada nisu pomijesane s

kontrastnim sredstvom i pohranjene na 2-8 °C,

fizicki i kemijski stabilne tijekom 15 dana.

« Nakon upotrebe mikrosfere HepaSphere
moraju se odloZiti u kontaminirani otpad u
skladu s pravilima bolnice.

INFORMACIJE ZA SAVJETOVANJE

PACIJENATA

« Pacijenti bi prije embolizacije trebali jasno
razumjeti tko ¢e im pruziti njegu nakon
zahvata i koga mogu kontaktirati u hitnom
slucaju nakon embolizacije.

« Pacijenti koji su podvrgnuti embolizaciji
trebali bi razumjeti potencijalne koristi,
rizike i Stetne dogadaje povezane s
embolizacijom. Konkretno, pacijenti bi
trebali razumjeti da postoji mogucnost da
se njihovi simptomi nece poboljsati nakon
embolizacije.

Veli¢ina suhih Sifra boje (obrubi Koli¢ina mikrosfera
proizvoda (um) naljepnice) (mg) Referenca
20-40 Siva boja gg x 1?3 :2
30-60 Naranc¢asta boja ;g x ;;g Hg
50 - 100 Zuta boja §Z 3 2;5) :§
100-150 Plava boja gg x ggg Eg
150 - 200 Crvena boja ;5) x ;?g :2

198




Napomena: Mikrosfere HepaSphere 20 - 40 um (veli¢ina suhog proizvoda) prodaju se pod dva
naziva: Mikrosfere HepaSphere i mikrosfere HepaSphere Q2.

PODACI NA PAKIRANJU

E

Proizvodac

Datum proizvodnje: GGGG-MM-DD

[ )l

Upotrijebite do datuma: GGGG-MM-DD

,.
o
S

Oznaka serije

Kataloski broj

Nemojte ponovno sterilizirati

Nemojte upotrebljavati ako je pakiranje osteceno i procitajte upute za uporabu

Drzati podalje od sunceve svjetlosti

Cuvati na suhom

Za jednokratnu uporabu

Oprez

Nije pirogeno

Sterilizirano zrac¢enjem

Medicinski proizvod

Jedinstvena identifikacija proizvoda

Sustav jednostruke sterilne barijere sa zastitnim pakiranjem iznutra

20|86 1|x|>|0+ |4 ele

Procitajte upute za uporabu

==
-~

Identifikacija pacijenta

Dom zdravlja ili lije¢nik

Datum

8 | =l |8

Web-mjesto s informacijama za pacijenta

n
m

CE oznaka - Identifikacija prijavljenog tijela: 0459

.
—~
o

Veli¢ina suhih mikrosfera / Veli¢ina hidratiziranih mikrosfera

U Europskoj uniji svaki ozbiljan incident koji se dogodi u vezi s uredajem treba prijaviti proizvo-
dacu i nadleznom tijelu odgovarajuce drzave ¢lanice.
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Estonian

HepaSphere-

Mikrosféarid

KASUTUSJUHEND

SIHTOTSTARVE
Mikrosfaarid HepaSphere™ on ette nahtud
kasutamiseks veresoonte emboliseerimisel.

KASUTUSNAIDUSTUSED

Mikrosfaarid HepaSphere™ on néidustatud

kasutamiseks koos voi ilma doksorubitsiin-

HCl manustamiseta terapeutilistel voi

preoperatiivsetel eesmarkidel jargmistel

protseduuridel:

« hepatotsellulaarse kartsinoomi
emboliseerimine;

« maksametastaaside emboliseerimine.

Irinotekaaniga laetud mikrosfaarid HepaSphere

on naidustatud kasutamiseks:

« metastaatilise kolorektaalvahi (mCRC)
maksametastaaside emboliseerimisel.

KIRJELDUS

Mikrosfaarid HepaSphere kuuluvad patenditud
tehnoloogial pohinevate emboliseerivate
ainete perekonda. Mikrosfaarid HepaSphere on
biothilduvad hiidrofiilsed mitteresorbeeruvad
paisutatavad ja kohaneva kujuga mikrosfaarid.
Kokkupuutel vesilahustega mikrosfaarid
HepaSphere paisuvad. Mikrosfaare
HepaSphere saab kasutada puhtalt

(laadimata) voi laadida doksorubitsiin-HCI

voi irinotekaaniga. Need on saadaval mitmes
suuruses.

Kuivana
(pm)
Mikrosfaarid HepaSphere on valmistatud 100%

polti(vinutlalkohol-ko-naatriumakrilaadist).

20-40|30-60

50-100 |1 00-1 541 50—200|

SIIRATAVA MEDITSIINISEADME
MATERJALIDE TABEL

Patsiendi ekspo-|
sitsiooni tase
(Uihe viaali kohta)!

Kokkupuute

Materjal kestus

Poltvinddilalko-

X Pikaajaline o
hol—ko—rlaamu— (> 30 pieva) 25 mg v6i 50 mg
makriilaat
SEADME PAKEND

Mikrosfaarid HepaSphere on presskorgiga
steriilses 10 ml viaalis, mis on pakitud suletud
kotti.

Sisu: 25 mg voi 50 mg kuivas olekus
mikrosfaare HepaSphere viaali kohta,

mille vedelikusisaldus tuleb enne kasutamist
taastada.

KLIINILINE TOIMIVUS

Mikrosfaarid HepaSphere on kavandatud
juhitud sihiparaseks emboliseerimiseks.
Mikrosfaarid HepaSphere on mitteresorbeeruv
pikaajaline implantaat, mis tagab pusiva
embolisatsiooni. Mikrosfaarid HepaSphere on
kohaneva kujuga paisutatavad mikrosfaarid,
mille morfoloogia kohaneb sihtveresoonega,
véimaldades téielikku verevoolu oklusiooni.
Kasvaja verevarustuse pérssimine toob kaasa
kasvaja nekroosi.

Mikrosfaare HepaSphere saab laadida
doksorubitsiin-HCl véi irinotekaaniga ja

need tagavad ravimi kestva vabanemise
lokaalselt emboliseerimiskohas. Mikrosféaride
HepaSphere kuju suurest kohanemisvoimest
tulenevalt tagavad need optimaalse kontakti
mikrosfadri pinna ja veresoone seina vahel,
voimaldades ravimi difusiooni kasvajasse.

KLIINILINE KASU

Mikrosfaaridega HepaSphere emboliseerimine
on minimaalselt invasiivne ravi, mis on
efektiivne:

« haiguse progressiooni edasiliikkamiseks
ja elulemuse parandamiseks
hepatotsellulaarse kartsinoomi ja
maksametastaasidega patsientidel;
haiguse progressiooni edasiliikkamiseks ja
elulemuse parandamiseks kolorektaalvéhi
maksametastaasidega patsientidel.

Seadme kehtiva Euroopa ohutuse ja kliinilise
toimivuse kokkuvotte (SSCP) koopia leiate
Euroopa meditsiiniseadmete andmebaasist
(Eudamed), kus see on lingitud seadme
kordumatu pohi-UDI-DI-ga.
https://ec.europa.eu/tools/eudamed. Seadme
kordumatu pohi-UDI-DI: 088445048755E9.
Teise voimalusena laadige SSCP koopia alla
aadressilt: https://www.merit.com/sscp/

MAGNETRESONANTSTOMOGRAAFIA
Mikrosfaarid HepaSphere on valmistatud
akrtitlkopoliimeerist ja Ghilduvad
magnetresonantstomograafiaga (MRT-ga).

VASTUNAIDUSTUSED

« Veresoonte okludeerimisprotseduure
mittetaluvad patsiendid

« Veresoonte anatoomia voi verevool,
mis vélistavad kateetri nuetekohase
paigaldamise voi emboliseerivate ainete
sustimise

« Vasospasmi esinemine voi kahtlustamine

« Hemorraagia esinemine voi téendoline teke

« Raske ateroskleroosi esinemine

« Kollateraalveresoonte esinemine, mis
v6ib emboliseerimise ajal potentsiaalselt
ohustada normaalseid alasid

«  Kiire vooluga arteriovenoossed sundid
voi fistlid, mille valendiku diameeter
on suurem kui valitud mikrosfaaride
HepaSphere suurus

« Vaskulaarne resistentsus toitearteritest
perifeersemalt, mis vélistab mikrosfaaride
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HepaSphere joudmise koldeni

Mitte kasutada pulmonaalsetes,
koronaarsetes ja kesknérvististeemi
veresoontes

Teadaolev tundlikkus poltvintidlalkohol-ko-
naatriumakriilaadi suhtes

HOIATUSED

Mikrosfaaride HepaSphere suuruse
valimine peab toimuma pérast
arteriovenoosse angiograafilise pildi
hindamist. Mikrosfadride HepaSphere
suurus tuleb valida vastavalt nii sintmarki
toitva veresoone suurusele kui ka
kaalutlusele, et see ei satuks arterist veeni.
Méned mikrosfaarid HepaSphere véivad
olla suurusvahemikust veidi véljas, nii et
arst peab hoolikalt valima mikrosfaaride
HepaSphere suuruse vastavalt soovitud
oklusioonikoha sihtmérkveresoonte
suurusele ja tegema seda parast
arteriovenoosse angiograafilise pildi
hindamist.

Mittesihiparase emboliseerimise raskete
tusistuste tottu tuleb olla eriti ettevaatlik
igal protseduuril, mis hélmab pead ja
kaela labivat ekstrakraniaalset vereringet,
ning arst peab hoolikalt arvestama
emboliseerimise potentsiaalse kasu ja
riskidega ning protseduuri potentsiaalsete
tusistustega. Tusistuseks voivad olla
nagemis-, kuulmis- ja haistmiskadu,
halvatus ja surm.

Pikaajaline fluoroskoopia, tiisedad
patsiendid, nurga all tehtavad
réntgenprojektsioonid ja mitmete
piltide/uuringute tegemine véivad
patsiendile tekitada kiirgusindutseeritud
nahakahjustusi. Jargige oma asutuse
kliinilist protokolli, et tagada igal teostataval
protseduuritlitbil sobiva kiirgusdoosi
rakendamine.

Patsiendi kiirguskahjustus voib tekkida
viivitusega. Patsiente tuleb voimalike
kiirgustoimete suhtes ndustada, selgitada,
mida jélgida ja kelle poole siimptomite
ilmnemisel pé6rduda.

Mikrosfare HepaSphere EI VOI
manustamiskolblikuks muuta steriilses
vees. Steriilse veega manustamiskolblikuks
muutmine pohjustab ulatuslikku
paisumist, mis muudab mikrosfaaride
HepaSphere siistimise véga keeruliseks voi
takistab seda.

Arge muutke mikrosfaare HepaSphere
manustamiskolblikuks Lipiodoli/
Ethiodoliga.

Jélgige hoolikalt mittesihiparasele
emboliseerimisele viitavaid marke.
Monitoorige sustimise ajal hoolikalt
patsiendi elulisi nditajaid, sh SaO2

(nt hipoksia, KNS-i muutused).

Kaaluge protseduuri katkestamist,
véimaliku sundi esinemise uurimist voi
suuremate mikrosfaaride valimist, kui

esinevad mistahes mittesihiparasele
emboliseerimisele viitavad margid voi
patsiendil tekivad simptomid.

« Kaaluge suuremate mikrosfaaride valimist,
kui emboliseerimise angiograafilised
téendid ei avaldu mikrosfaaride stistimisel
kiiresti.

Véikeste mikrosfadride kasutamise

hoiatused

« Kaaluge alati hoolikalt enne, kui kavatsete
kasutada oma piltdiagnostika seadmete
eristusvoimest vdiksema diameetriga
emboliseerivaid aineid. Arteriovenoossete
anastomooside, sihtpiirkonnast
eemale kulgevate harusoonte voi
léhtuvate veresoonte, mis polnud enne
emboliseerimist nahtavad, esinemine voib
viia mittesihiparase emboliseerimise ja
raskete tiisistusteni.

«  Véiksemad kui 100 mikroni suurused
mikrosfaarid katkestavad téendolisemalt
distaalse koe vereringe. Vdiksemate
mikrosféaride kasutamisega kaasneb
suurem risk isheemilise kahjustuse tekkeks
ja enne emboliseerimist tuleb hoolikalt
selle kahjustuse tagajérgi kaaluda.
Véimalikud tagajarjed on muu hulgas turse,
nekroos, halvatus, abstsess ja/voi raskem
emboliseerimisjargne stindroom.

«  Emboliseerimisjargne turse voib olla
pohjustatud sihtmérkala lahedal asuva koe
isheemiast. Tuleb olla ettevaatlik, et valtida
isheemiat mittetaluvaid mittesihiparaseid
kudesid nagu nérvikude.

ETTEVAATUSABINOUD

Mikrosfaare HepaSphere véivad kasutada vaid
veresoonte emboliseerimise protseduuride
tegemises véljadppe saanud eriarstid.
Mikrosfaaride suurus ja hulk tuleb valida
hoolikalt vastavalt ravitavale koldele ja
suntide véimalikule esinemisele. Ainult

arst voib otsustada, mis on kdige sobilikum
aeg mikrosfaaride HepaSphere sustimise
|6petamiseks.

Mitte kasutada, kui viaal, kork véi kott
néivad kahjustunud.

Ette nahtud kasutamiseks vaid iihele

I dile - Sisu tarni steriilsena -
Arge kunagi korduskasutage, taastéddelge
voi resteriliseerige avatud viaali sisu.
Korduskasutamine, taastéétlemine voi
resteriliseerimine véivad rikkuda seadme
struktuurse terviklikkuse ja/voi pohjustada
seadme rikke, mille tagajarjeks voib olla
patsiendi vigastamine, haigestumine voi
surm. Korduskasutamine, taastéétlemine

Vvoi resteriliseerimine véivad samuti
pohjustada seadme saastumise ja/voi
patsiendi nakatumise voi ristnakatumise, sh
mittepiiravalt nakkushaigus(t)e tlekandumise
tihelt patsiendilt teisele. Seadme saastumine
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voib pohjustada patsiendi vigastuse, haiguse
voi surma. Koiki protseduure tuleb teostada
vastavalt heakskiidetud aseptikanouetele.

Mikrosfaare HepaSphere EI VOl kasutada
originaalkujul kuivas olekus. Need tuleb
enne kasutamist manustamiskélblikuks muuta.
Mikrosfaarid HepaSphere paisuvad vesilahuses.
Paisumise ulatus s6ltub lahuse ioonide
kontsentratsioonist. Vt jaotist, PAISUMISE VIIS".
Mikrosfaarid HepaSphere on kokkusurutavad ja
neid saab holpsalt stistida labi mikrokateetrite.
Mikrosfaaride HepaSphere stistimine enne,

kui need on taielikult paisunud, voib siiski
pohjustada nende mittejoudmist ettendhtud
emboliseerimise sihtmarki ja voimalikku
suurema koeala emboliseerimist.

Markus. Doksorubitsiin-HCl maksimaalne
soovituslik kontsentratsioon on 5 mg/ml.
Doksorubitsiin-HCl kontsentratsioon {le 5 mg/
ml suurendab oluliselt lahuse viskoossust

ja muudab mikrosfaaride HepaSphere
késitsemise keeruliseks. Irinotekaani
maksimaalne soovituslik kontsentratsioon on
20 mg/ml.

Patsiendid, kellel on allergia mitteioonsele

kontrastainele, véivad enne emboliseerimist

vajada kortikosteroide. Vajalikud voivad olla

taiendavad hindamised véi ettevaatusabinoud

periprotseduurilise ravi korraldamiseks

patsientidel, kellel esineb jargmine seisund:

« hemorraagiline diatees voi
hiiperkoagulatsioon;

« immuunpuudulikkus.

Markus. Mikrosfaaride HepaSphere laadimisel

doksorubitsiin-HC v6i irinotekaaniga

vaadake asjakohase ravimi naidustusi, et

saada teavet vastunaidustuste, hoiatuste,

ettevaatusabinéude, voimalike tisistuste,

annustamise ja patsiendi kasutamiseelse

késitluse kohta.

VOIMALIKUD TUSISTUSED

Veresoonte emboliseerimine on kérge riskiga

protseduur. Tusistused voivad tekkida mistahes

hetkel protseduuri ajal voi jérel ja need vdivad

olla muu hulgas, kuid mitte ainult jargmised:

« emboliseerimisjargne siindroom (nt
iiveldus, oksendamine, valu, palavik);

« vasimus ja isutus;

« hipertensioon;

«  maksatusistused voi -puudulikkus (sh
maksaensiitimide korvalekalded ja astsiit);

« kateteriseerimisega seotud tisistused
(nt sisestuskoha hematoom, trombi
moodustumine kateetri otsal ja sellele
jargnev nihkumine ning narvi- ja/voi
vereringe kahjustused, mis véivad kaasa
tuua alajaseme vigastuse);

«  veresoone vdi kolde ruptuur ja verejooks;

+  vasospasm;

- rekanaliseerumine;

« allergiline reaktsioon ravimitele (nt
analgeetikumidele);

« allergiline reaktsioon mitteioonsele
kontrastainele v6i emboliseerivale
materjalile;

« mikrosfaaride HepaSphere soovimatu
tagasivool voi kandumine sihtmark-kolde
ldhedastesse normaalsetesse arteritesse
Vvoi lébi kolde teistesse arteritesse
voi arteriaalsetesse stisteemidesse,
nagu sisemine unearter, kopsu- voi
koronaarvereringe;

« kopsuarterite emboolia arteriovenoosse
Suntimise tottu;

« pleuraefusioon;

« soovimatu koha isheemia, sh
isheemiline insult, isheemiline infarkt (sh
miuiokardiinfarkt) ja koenekroos;

«  kapillaarvorgustiku oklusioon ja
koekahjustus (koletsustiit, kolangiit,
pankreatiit);

« mittesihipdrasest emboliseerimisest voi
ldhedal asuva koe tursest pohjustatud
isheemilisest kahjustusest tingitud
halvatus;

« ndgemis-, kuulmis- ja haistmiskadu;

« meditsiinilist sekkumist vajav reaktsioon
voorkehale;

« meditsiinilist sekkumist vajav infektsioon
(sh maksaabstsess);

. surm;

« lisateave on leitav jaotisest Hoiatused.

PAISUMISE VIIS

Mikrosfaarid HepaSphere paisuvad
manustamiskolblikuks muutmisel NaCl 0,9%
vesilahusega ja mitteioonse kontrastainega.
Mikrosfaarid HepaSphere paisuvad 10
minutiga kuni 4 korda vérreldes nende kuiva
oleku diameetriga, kui neid hidreeritakse
100% NaCl 0,9% vesilahuses voi 50%
mitteioonses kontrastaines ja 50% NaCl 0,9%
vesilahuses. Naiteks ligikaudu 50-100 mikroni
suuruse kuiva oleku diameetriga mikrosfaarid
HepaSphere paisuvad kuni ligikaudu
200-400 mikronini manustamiskolblikuks
muutmisel allpool toodud soovituste jérgi.
Méned mikrosfaarid HepaSphere véivad
parast manustamiskolblikuks muutmist
paisumisprotsessile omase muutlikkuse tottu
olla veidi suurusvahemikust valjas, nii et arst
peab hoolikalt valima mikrosfaari HepaSphere
suuruse vastavalt soovitud oklusioonikoha
sihtmarkveresoonte suurusele ja vesilahuse
omadustele.

Markus. Nouetekohaseks paisumiseks peavad
mikrosfaarid HepaSphere kokku puutuma
minimaalselt 10 ml doksorubitsiin-HCI voi
fusioloogilise lahusega ja minimaaselt 5 ml
irinotekaaniga. Paisumise ulatus doksorubitsiin-
HCl-ga laetult séltub ravimi hulgast, millega
toodet laaditakse. Doksorubitsiin-HCl-ga
laetult vaheneb mikrosfaaride HepaSphere
suurus umbes 20% vorreldes mikrosfaaride
suurusega puhtas NaCl 0,9% vesilahuses ja 30%
irinotekaaniga laetult.
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KOKKUSOBIVUS KATEETRITEGA

Mikrosfadare HepaSphere saab sistida jargmiste

néitajatega mikrokateetritega.

Ligikaudne
suurusvahemik
manustamis- Kateetri
kolblikuks muu- | sisediamee-
Kuiv (pm) detuna (pm) ter (tollid)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 >0,021
50-100 200-400 >0,021
100-150 400-600 >0,024
150-200 600-800 >0,027
KASUTUSJUHEND

Mikrosfaarid HepaSphere tuleb enne kateetri
paigutamist muuta manustamiskélblikuks
jargmiste

1.VOIMALUSE, 2. VOIMALUSE v&i

3. VOIMALUSE kirjelduste kohaselt.

« Valige mikrosfaaride HepaSphere suurus
hoolikalt vastavalt sintméarkveresoone
suurusele veresoonestiku soovitud
oklusioonikohal ja vastavalt vesilahuse
omadustele. Vt kirjeldust jaotises
,PAISUMISE VIIS".

« Tagage, et mikrosfaaride HepaSphere
suurus sobiks kokku kateetri suurusega,
mida kavatsete kasutada. Vt Gilaltoodud
tabelit.

«  Kontrollige pakendit ja veenduge, et see
oleks terve. Viaali valispind on steriilne.

«  Tommake aseptilise tehnika abil kile
maha, alustades tilaosast, ja tommake
kile taielikult pohja suunas alla. Kallutage

steriilset viaali 6rnalt steriilsel véljal, véltides

kokkupuudet eelnevalt kaetud osadega.

«  Mikrosfaare HepaSphere voib leiduda
viaalist véljaspool. Seetéttu tuleb viaali
aseptiliselt toddelda peamisest steriilsest
alast eemal.

«  Kummikorgi osa véljaldikamise valtimiseks

sisestage slistendel jargmiselt

1. Hoidke néela nii, et kaldserv oleks
suunatud Ules, ja asetage ots

diagonaalselt sisestamiskohale. Suruge

ots vastu sisestamiskoha keskosa.

2. Rakendage noela kaldserva
vastassuunas véhest joudu, et ndela
sisenemist lihtsustada, kuni néela
kannaosa pole enam néhtav. Olge
ettevaatlik, et te ei kraabiks ndelaotsa
kannaosaga kummikorgi tlapinda.

3. Jéatkake nodela kaldpinna vastasuunas
vdhese jou rakendamist, sisestades
noela aeglaselt ja vertikaalselt labi
kummikorgi.

Pérast ettevalmistamist uurige hoolikalt
lahust, et seal ei oleks kummijagke. Kui
lahus néib saastunud, drge kasutage
seda.

Markus. Soovitatav on kasutada
ventilatsiooniavadega teravikke / tompe néelu.

MIKROSFAARE HEPASPHERE
SAAB KASUTADA ILMA VOI
KOOS DOKSORUBITSIIN-HCL VOI
IRINOTEKAANIGA.

1.VOIMALUS. ETTEVALMISTUS
EMBOLISEERIMISEKS ILMA RAVIMITA
(LAADIMATA)

Ligikaudne manustamiskélblikuks muutmise
aeg kasutamisel ravimit laadimata on 10 min.

Taitke stistal 10 ml NaCl 0,9% vesilahusega.
Uhendage siistal 20 G véi suurema néelaga.
Mikrosfaaride HepaSphere néutekohaselt
manustamiskolblikuks muutmise
tagamiseks hoidke viaali sérmeotstega
horisontaalselt ja rullige seda korduvalt. Nii
liiguvad viaali kuivad sisaldised kilgseinale.

Markus. Tommake tagasi ainult painutatav
kattekork, d&rge eemaldage viaalilt pressrongast
ega kummikorki.

Sisestage siistlanoel ettevaatlikult labi
viaali kummikorgi. Jatkake viaali rullimist
sormede vahel ja sistige lahuse taiskogus
(10 ml) viaali, seejarel asetage viaal
vertikaalselt ja eemaldage ettevaatlikult
ndelaga suistal.

Markus. Viaal on hermeetiliselt suletud.
Kui aspireerimine sistlast viaali ei toimu

iseenesest, siis enne manustamiskolblikuks

muutva lahuse ststimist aspireerige
ettevaatlikult késitsi 6hku viaalist

slistlasse. Manustamiskdlblikuks muutva
lahuse lihtsamaks siistimiseks viaali

voib kasutada tervishoiuasutuses
heakskiidetud nduetekohast aspireerimis-
ja/véi ventileerimistehnikat. Kui enne
manustamiskolblikuks muutmist teostatakse
6hu aspireerimine viaalist, tehke seda
ettevaatlikult, et sfadre viaalist mitte
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eemaldada.

Pdorake viaali edasi-tagasi nii, et vedelik
puutuks kummikorgiga 5-10 korda kokku,
et tagada mikrosfaaride HepaSphere
homogeenne manustamiskoélblikuks
muutumine.

Oodake vahemalt 10 minutit,

et mikrosfaarid HepaSphere
manustamiskdlblikuks muutuksid ja
taielikult paisuksid.

Viaali sisu aspireerimiseks kasutage 30 ml
sustalt ja 20 G voi suuremat néela. Poorake



viaal vertikaalasendisse nii, et viaali pohi
on suunatud Ules. Tommake néela tagasi
nii, et see oleks vedelikus, kuid mitte
kummikorgiga suletud. Aspireerige kogu
viaali sisu sistlasse.

«  Mikrosfaare HepaSphere ja mikrosfaaride
suspensiooni sisaldavasse ststlasse tuleb
fluoroskoopiliseks visualiseerimiseks lisada
10 ml mitteioonset kontrastainet.

Markus. Kui viaalist aspireeriti eelnevalt

Ohk vélja, siis védikese koguse 6hu sistimine

stistlaga enne viaali sisu aspireerimist tagab

viaali sisu holpsama aspireerimise sustlasse.

Kui kogu sisu ei 6nnestu vélja tommata, viige

viaali veel 6hku ja korrake aspireerimist.

Ststlasse voib viia lisakoguse mitteioonset

kontrastainet voi NaCl 0,9% vesilahust, et saada

mikrosfaaride suurem hajusus.
Markus. Eespool kirjeldatud viisil
manustamiskolblikuks muudetud mikrosfaare

HepaSphere voib parast hiidreerimist kasutada

ka kemoterapeutikumide, nagu tsisplatiin,
epirubitsiin, doksorubitsiin-HCl, fluorouratsiil,
irinotekaan ja mitomditsiin, juuresolekul.
Kuid ravimi manustamiseks on mikrosfaarid
HepaSphere néidustatud kasutamiseks vaid
doksorubitsiin-HCI (vt allpool 2. véimalus) voi
irinotekaaniga (vt allpool 3. véimalus).

2.VOIMALUS. ETTEVALMISTUS
EMBOLISEERIMISEKS DOKSORUBITSIIN-
HCL-GA LAETULT

HOIATUS! Mikrosfaaridesse HepaSphere
laadimiseks ei sobi doksorubitsiin-HCI
liposoomsed preparaadid.

Markus. Laske vedelal doksorubitsiinil enne
kasutamist saavutada toatemperatuur.

Liofiliseeritud doksorubitsiin-HCl tuleb
manustamiskélblikuks muuta NaCl 0,9% lahuses.
Uldise suunisena kulub mikrosfaéridesse
HepaSphere laadimiseks NaCl 0,9% lahuses
lahustatud ltofiliseeritud doksorubitsiin-HCl-ga
1 tund. Mikrosfadre HepaSphere ei tohi kasutada
enne, kui mikrosfaarid on taielikult hiidreeritud
ja paisunud. Eellahustatud doksorubitsiin-HCl
laadimise kineetika voib varieeruda olenevalt
lahuse kontsentratsioonist ja pH-st.

« Valige mikrosfaaridesse HepaSphere
laadimiseks sobiv doksorubitsiin-HCI
lahuse annus.

Markus. Doksorubitsiin-HCl maksimaalse

annuse 75 mg voib laadida 25 mg

mikrosfaaridesse HepaSphere. Lahustage
soovitud ltofiliseeritud doksorubitsiin-HCI
annus 20 ml NaCl 0,9% sustelahuses.

ARGE KASUTAGE KUNAGI PUHAST VETT

Markus. Doksorubitsiin-HCl maksimaalne
soovituslik kontsentratsioon on 5 mg/ml.

Doksorubitsiin-HCl kontsentratsioon {le 5 mg/

ml suurendab oluliselt lahuse viskoossust
ja muudab mikrosfadride HepaSphere
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kasitsemise keeruliseks.

Aspireerige 20 ml doksorubitsiin-HCl lahus
kahte eraldi 30 ml ststlasse. Iga 30 ml stistal
peab sisaldama 10 ml doksorubitsiin-HCI
lahust.

Uhendage tiks 10 ml doksorubitsiin-HCI
sisaldav 30 ml stistal 20 G v6i suurema
noelaga.

Mikrosfaaride HepaSphere néutekohase
manustamiskolblikuks muutmise
tagamiseks hoidke mikrosfaaride
HepaSphere viaali sormeotstega
horisontaalselt ja rullige seda korduvalt. Nii
liiguvad viaali kuivad sisaldised kulgseinale.
Maérkus. Tommake tagasi ainult painutatav
kattekork, drge eemaldage viaalilt
pressrongast ega kummikorki.

Sisestage tihe 10 ml doksorubitsiin-

HCl lahust sisaldava 30 ml siistla néel
ettevaatlikult labi viaali kummikorgi.
Jatkake viaali rullimist sormede vahel ja
stistige kogu 10 ml doksurubitsiin-HCI
lahus viaali.

Asetage mikrosfaaride HepaSphere viaal
vertikaalselt. Eemaldage ettevaatlikult
ndelaga sustal ja laske viaalil 10 minutit
seista, et sfaarid taielikult htidreeruksid.
10-minutilise hiidreerimisaja jooksul
loksutage mikrosfaaride HepaSphere
viaale korduvalt edasi-tagasi nii, et vedelik
puutuks halli kummikorgiga kokku. Korrake
protsessi iga 2-3 minuti tagant, et tagada
mikrosfaaride HepaSphere homogeenne
manustamiskolblikuks muutumine.

Markus. Viaal on hermeetiliselt suletud.
Kui aspireerimine ststlast viaali ei toimu
iseenesest, siis enne manustamiskolblikuks
muutva lahuse ststimist aspireerige
ettevaatlikult késitsi 6hku viaalist
slistlasse. Manustamiskolblikuks muutva
lahuse holpsamaks stistimiseks viaali

voib kasutada tervishoiuasutuses
heakskiidetud nduetekohast aspireerimis-
ja/véi ventileerimistehnikat. Kui enne
manustamiskolblikuks muutmist teostatakse
6hu aspireerimine viaalist, tehke seda
ettevaatlikult, et sfaare viaalist mitte
eemaldada.

Parast 10-minutilist hiidreerimisaega
kinnitage teise 30 ml sustla kiilge,

mis sisaldab 10 ml doksorubitsiin-HCI
lahust, 20 G véi suurem ndel ja ststige

see mikrosfaaride HepaSphere viaali.
Aspireerige mikrosfaaride HepaSphere
viaali sisu 30 ml siistlasse, mis sisaldab
tlejaanud 10 ml doksorubitsiin-HCl lahust.
P&orake viaal vertikaalasendisse nii, et
viaali p6hi on suunatud tles. Tommake
ndela tagasi nii, et see oleks vedelikus, kuid
mitte kummikorgiga suletud. Aspireerige
kogu viaali sisu ststlasse.

Markus. Kui viaali seina kiiljes on ikka

liiga palju sfaare, loputage viaali 2 v6i 3 ml
fusioloogilise lahusega ja aspireerige uuesti
mikrosfadre HepaSphere sisaldava siistlaga.



Enne néela eemaldamist mikrosfaaride
HepaSphere viaalist, hoides ststalt
vertikaalselt, tommake sistla kolb 6rnalt
alla, eemaldades lahuse jadgid, mis voivad
olla néela kinnituskohas.

Vahetage ndel sustlakorgi vastu ja raputage
stistalt edasi-tagasi, et siistla sisu seguneks.
Oodake vahemalt 60 minutit, et
mikrosfaarid HepaSphere doksorubitsiin-
HCl-ga laaduks. 60 minuti véltel tuleb
stistalt iga 10-15 minuti tagant raputada, et
optimeerida ravimi jaotumist sfadridesse.
Parast 60 minutit laske sustlal seista, et
sfaarid sadeneksid, eemaldage kogu
supernatant ja korvaldage see vastavalt
asutuse heakskiidetud standarditele.
Lisage doksorubitsiin-HCl-ga laetud
mikrosfaare HepaSphere sisaldavasse 30 ml
slistlasse véhemalt 20 ml mitteioonset
kontrastainet; siiski voivad suuremad
lahuse kogused tagada parema késitsemise
emboliseerimise ajal. Raputage sustalt
ettevaatlikult 2 voi 3 korda ja oodake

5 minutit, kuni lahus on muutunud
homogeenseks.

Markus. Enne kasutamist laske
manustamiskolblikuks muudetud sfaaride
lahusel doksorubitsiiniga saavutada
toatemperatuur.

Enne mistahes sustimist kontrollige, et
sfaarid oleksid suspensioonis; kui ei ole,
raputage sustalt edasi-tagasi, et sustla sisu
dispergeeruks.

3.VOIMALUS. ETTEVALMISTUS
EMBOLISEERIMISEKS IRINOTEKAANIGA
LAETULT

Mikrosfaaride HepaSphere irinotekaaniga
laadimine kohaldub vaid suurustele 20-40 pm,
30-60 um ja 50-100 pm.

Uldise suunisena kulub irinotekaani
laadimiseks mikrosfaaridesse HepaSphere
30 minutit. Mikrosfaare HepaSphere ei tohi
kasutada enne, kui mikrosfaarid on taielikult
hudreeritud ja paisunud.

Valige mikrosfaaridesse HepaSphere
laadimiseks sobiv irinotekaani lahuse
annus. Irinotekaani maksimaalse

annuse 100 mg voib laadida 25 mg
mikrosfaaridesse HepaSphere. Irinotekaani
lahus on tavaliselt saadaval 20 mg/ml
kontsentratsioonis.

Markus. Enne kasutamist laske irinotekaanil
saavutada toatemperatuur.

Aspireerige irinotekaan 20 G voi suurema
noéelaga Ghendatud sustlasse.
Mikrosfaaride HepaSphere noutekohase
manustamiskolblikuks muutmise
tagamiseks hoidke mikrosfaaride
HepaSphere viaali sérmeotstega
horisontaalselt ja rullige seda korduvalt. Nii
liiguvad viaali kuivad sisaldised kiilgseinale.

Markus. Tommake tagasi ainult painutatav

kattekork, d&rge eemaldage viaalilt pressrongast

ega kummikorki.

« Sisestage irinotekaani lahust sisaldava
sustla noel labi viaali kummikorgi. Jatkake
viaali rullimist sérmede vahel ja stistige
irinotekaani lahus viaali.

«  Asetage mikrosfaaride HepaSphere viaal
vertikaalselt. Eemaldage ettevaatlikult
ndelaga sustal ja laske viaalil 30 minutit
seista, et sfaarid taielikult htiidreeruksid.

«  30-minutilise hiidreerimisaja jooksul
loksutage mikrosfaaride HepaSphere
viaali korduvalt edasi-tagasi nii, et vedelik
puutuks kokku halli kummikorgiga. Korrake
protsessi iga 2-3 minuti tagant, et tagada
mikrosfaaride HepaSphere homogeenne
manustamiskolblikuks muutumine.

Markus. Viaal on hermeetiliselt suletud.

Kui aspireerimine ststlast viaali ei toimu

iseenesest, siis enne manustamiskolblikuks

muutva lahuse ststimist aspireerige
ettevaatlikult késitsi 6hku viaalist

slistlasse. Manustamiskolblikuks muutva

lahuse holpsamaks stistimiseks viaali

voib kasutada tervishoiuasutuses

heakskiidetud nduetekohast aspireerimis-

ja/véi ventileerimistehnikat. Kui enne
manustamiskolblikuks muutmist teostatakse
6hu aspireerimine viaalist, tehke seda
ettevaatlikult, et sfaare viaalist mitte
eemaldada.

«  Pérast 30-minutilist hiidreerimis- ja
laadimisaega tihendage néuetekohase
suurusega sustla kiilge 20 G v6i suurem
ndel ja ststige mikrosfadride HepaSphere
viaali. Aspireerige mikrosfaaride
HepaSphere viaali sisu ststlasse. Poorake
viaal vertikaalasendisse nii, et viaali pohi
on suunatud Ules. Tommake néela tagasi
nii, et see oleks vedelikus, kuid mitte
kummikorgiga suletud. Aspireerige kogu
viaali sisu siistlasse.

« Enne noela eemaldamist mikrosfaaride
HepaSphere viaalist, hoides sustalt
vertikaalselt, tommake siistla kolb érnalt
alla, eemaldades lahuse jaagid, mis voivad
olla néela kinnituskohas.

« Vahetage noel stistlakorgi vastu ja raputage
sustalt edasi-tagasi, et ststla sisu seguneks.

« Vahetult enne kasutamist lisage
irinotekaaniga laetud mikrosfaare
HepaSphere sisaldavasse sustlasse vordne
maht mitteioonset kontrastainet.

Markus. Enne kasutamist laske

manustamiskolblikuks muudetud

sfaaride lahusel irinotekaaniga saavutada

toatemperatuur.

«  Suuremad mitteioonse kontrastaine
kogused voivad pohjustada irinotekaani
vabanemist supernatanti.

« Raputage sustalt ettevaatlikult 2 v6i 3
korda ja oodake 5 minutit, kuni lahus on
muutunud homogeenseks.

« Kontrollige enne igat sustet, et mikrosfaarid
oleksid suspensioonis. Vastasel juhul
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raputage sustalt edasi-tagasi, et sustla sisu
dispergeeruks.
- Arge eemaldage supernatanti.

MANUSTAMISJUHISED

« Hinnake hoolikalt sihtmarkkoldega seotud
veresoonestikku, kasutades hea lahutusega
piltdiagnostikat.

Markus. Enne emboliseerimise alustamist

on oluline vilja selgitada, kas leidub

arteriovenoosseid sunte.

« Kasutades standardtehnikat, viige
manustamiskateeter sihtméarkveresoonde
ja kateetri ots emboliseeritavale koldele
véimalikult Idhedale.

« Laadimata voi doksorubitsiiniga/
irinotekaaniga laetud mikrosfaaride
HepaSphere manustamiseks kasutage kuni
3 ml manustamissistalt. Soovitatav on
kasutada 1 ml manustamissistalt.

«  Aspireerige mikrosfaaride HepaSphere
segu manustamissistlasse.

«  Sustimisel voib kasutada kahte
emboliseeriva alikvoodi sekvesteerimise
meetodit.

« 1.véimalus. Uhendage laadimata véi
doksorubitsiini/irinotekaaniga laetud
mikrosfadre HepaSphere sisaldav sistal
ja infusiooni mikrokateeter 3-suunalise
sulgurkraaniga ja kasutage 1 ml sustalt,
et stistida labi 3-suunalise sulgurkraani
avatud pordi.

2. voimalus. Sistlast voib votta
doksorubitsiini/irinotekaaniga

laetud / laadimata mikrosféaaride
HepaSphere jérjestikkusi alikvoote 1 ml
manustamissiistlasse labi 3-suunalise
sulgurkraani, mis pole infusioonikateetriga
tihendatud. Igat alikvooti sisaldava 1 ml
slistla voib eraldi Gihendada infusiooni
mikrokateetri kiilge ja ststida.

« Raputage sustalt edasi-tagasi, et
pusiks mikrosfadride HepaSphere segu
homogeenne suspensioon.

«  Sustige mikrosfaaride HepaSphere
alikvoote aeglaselt, rakendamata
liigset joudu, pulseerival viisil pideva
fluoroskoopilise jélgimise all kiirusel
ligikaudu 1 minut mikrosféaride lahuse
milliliitri kohta. Ststige alati vaba voolu
tingimustes ja jélgige tagasivoolu tekkimist.

Markus. Emboliseerivate sfaaride tagasivool

voib pohjustada mittesihiparaste kudede ja

soonte kohest isheemiat.

«  Kuilaadimata véi doksorubitsiini/
irinotekaaniga laetud mikrosfaaride
HepaSphere manustamise ajal tekib staas
toitesoones, oodake vahemalt 5 minutit,
selle jarel tehke selektiivne angiogramm
parast 5-minutilist ootamist, et veenduda
antegraadse voolu lakkamises.

«  Kui antegraadne vool pole lakanud,
jatkake infusiooni fluoroskoopilise
juhtimise all, kuni on saavutatud soovitud
devaskularisatsioon.

«  Kui mikrosfaaride HepaSphere infusioon
on lopetatud, eemaldage kateeter samal
ajal ettevaatlikult aspireerides, et valtida
véimalike kateetri valendikus olevate
mikrosfaaride HepaSphere jaakide
valjumist kateetrist. Visake kateeter parast
eemaldamist dra ja drge korduskasutage
seda.

« Visake &ra lahtised viaalid v6i kasutamata
jaanud mikrosfaarid HepaSphere.

ETTEVAATUST!

Kui kateeter ummistub voi siistimise ajal
ilmneb oluline infusioonitakistus, darge
proovige kateetrit suure réhuga loputada,
kuna nii voib tekkida emboliseeriva aine
tagasivool, mis voib pohjustada soovimatut
emboliseerimist. Eemaldage ettevaatlikult
aspireerides kateeter ja visake see dra.

SAILITAMINE/HOIUSTAMINE/

KORVALDAMINE

«  Mikrosfadre HepaSphere tuleb
hoida originaalviaalides ja -pakendis
toatemperatuuril kuivas pimedas kohas.

« Kasutada etiketil mérgitud kuup&evaks.

«  Mitte resteriliseerida

«  Kui manustamiskélblikuks muutmise
protseduur on I6petatud, séilitage
mikrosfaare HepaSphere temperatuuril
2 kuni 8 °C ja kasutage 24 tunni jooksul,
kui neid ei kasutata kohe. Arge silitage
mikrosfaare HepaSphere parast
kontrastaine lisamist.

Markus. On leitud, et kui doksorubitsiin-

HCl-ga laetud mikrosfaare HepaSphere ei

ole segatud kontrastainega ja on sailitatud

temperatuuril 2-8 °C, on need fiiusikaliselt ja

keemiliselt stabiilsed 15 péeva jooksul.

« Pérast kasutamist tuleb mikrosfaarid
HepaSphere korvaldada haigla saastunud
jaatmete ringluse kohaselt.

PATSIENDI NOUSTAMISTEAVE

« Patsientidel peab enne emboliseerimist
olema selge arusaam sellest, kes osutab
nende protseduurijargset hooldust ja kelle
poole p66rduda emboliseerimisjérgse
hédaolukorra korral.

« Emboliseerimispatsiendid peavad moistma
emboliseerimisega seotud voimalikke
eeliseid, riske ja korvalndhte. Eelkdige
peavad patsiendid moéistma, et esineb
voimalus, et nende simptomid pérast
emboliseerimist ei parane.
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Varvikood
Kuivade tood (maérgi Mikrosfaaride kogus
suurus (pm) servad) (mg) Viide
25 V125 HS
20-40 Hall 50 V150 HS
5 25 V225 HS
30-60 Oranz 50 V 250 HS
25 V325HS
50-100 Kollane 50 V350 HS
. 25 V525 HS
100-150 Sinine 50 V550 HS
25 V725HS
150-200 Punane 50 V750 HS

Markus. Mikrosfadr HepaSphere 20-40 um (kuiva toote suurus) turustatakse kahe nime all:
mikrosfaarid HepaSphere ja mikrosfaarid HepaSphere Q2.

PAKENDIL ESITATAV TEAVE

L

Tootja

Tootmiskuupdev: AAAA-KK-PP

Aegumiskuupdev: AAAA-KK-PP

Partii number

Katalooginumber

Mitte resteriliseerida

Arge kasutage, kui pakend on kahjustatud, lugege kasutusjuhendit

Hoida péikesevalguse eest

Hoida kuivas

Uhekordseks kasutamiseks

Ettevaatust

Mittepiirogeenne

8] | Steriliseeritud, kasutades kiiritust

Meditsiiniseade

Seadme kordumatu identifitseerimistunnus

Seesmise kaitsepakendiga Gihekordne steriilne barjaarisisteem

Vt kasutusjuhendit

=808 |8 | |x|>|0+|%|e|e 8 8w

Patsiendi identifikaator

1]
+

Tervishoiuasutus voi arst
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Kuupdev

Patsienditeabe veebisait

C€E EU logo - teavitatud asutuse tunnuskood 0459

’/. Kuivade mikrosfaaride suurus / hiidreeritud mikrosfaaride suurus

Euroopa Liidus tuleb igast seadmega seotud ohujuhtumist teatada tootjale ja asjakohase
liikmesriigi padevale asutustele.
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Slovenian

HepaSphere-

Mikrosfere

NAVODILA ZA UPORABO

NAMEN UPORABE
Mikrosfere HepaSphere™ so predvidene za
uporabo pri embolizaciji krvnih Zil.

INDIKACIJE ZA UPORABO

Mikrosfere HepaSphere™ so predvidene

za uporabo z ali brez dovajanja
doksorubicinijevega hidroklorida,

v terapevtske ali predoperativne namene pri
naslednjih posegih:

« embolizacija hepatocelularnega karcinoma;
« embolizacija metastaz na jetrih.

Mikrosfere HepaSphere, napolnjene z

irinotekanom, so indicirane za uporabo pri:

« embolizaciji metastatskega kolorektalnega
raka (mCRC) na jetrih.

OPIS

Mikrosfere HepaSphere so del druzine sredstev
za embolizacijo na osnovi lastniskih tehnologij.
Mikrosfere HepaSphere so biozdruzljive,
hidrofilne, nevpojne, razsirljive in prilagodljive
mikrosfere. Mikrosfere HepaSphere

ob izpostavljenosti vodnim raztopinam
nabreknejo. Mikrosfere HepaSphere se lahko
uporabijo samostojno (brez zdravil), ali pa se
napolnijo z doksorubicinijevim hidrokloridom
ali irinotekanom. Na voljo so v razli¢nih
velikostih.

V suhem
stanju |20-40|
(pm)

Mikrosfere HepaSphere so 100-odstotno
izdelane iz poli(vinil alkohol-ko-natrijevega
akrilata).

30-60]50-100100-1504150-200)

TABELA MATERIALOV PRIPOMOCKA ZA
VSADITEV

Trajanje Stopr Ja
Material izpostavl- v .
N : pacienta
jenosti X
(za eno vialo)
Polivinil alkohol- Dolgoroéno
ko-natrijev 9 . 25mgali 50 mg
" (> 30 dni)
akrilat

EMBALAZA PRIPOMOCKA

Mikrosfere HepaSphere so v sterilni 10-mililitrski
viali, z nagubanim pokrovckom, zapakirane v
zatesnjeni vrecki.

Vsebina: 25 mg ali 50 mg suhih mikrosfer
HepaSphere na vialo za rekonstitucijo pred
uporabo.

KLINICNA UCINKOVITOST

Mikrosfere HepaSphere so zasnovane za
nadzorovano, ciljno embolizacijo.
Mikrosfere HepaSphere so nevpojni,
dolgorocni vsadek, ki zagotavlja trajno
embolizacijo. Mikrosfere HepaSphere so
prilagodljive in razsirljive mikrosfere, ki svojo
popolno zamasitev pretoka krvi. Odtegnitev
oskrbe tumorja s krvjo povzroci nekrozo
tumorja.

Mikrosfere HepaSphere se lahko napolnijo

z doksorubicinijevim hidrokloridom
aliirinotekanom in lahko zagotavljajo
kontrolirano sproscanje zdravila lokalno

na mestu embolizacije. Zaradi velike
prilagodljivosti mikrosfere HepaSphere
zagotavljajo optimalen stik med povrsino
mikrosfer in Zilno steno, kar omogoca
razprsitev zdravila v tumor.

KLINICNE KORISTI

Embolizacija z mikrosferami HepaSphere

je minimalno invazivno zdravljenje, ki je

ucinkovito za:

« upocasnitev napredovanja bolezni
in izboljsanje moznosti prezivetja pri
pacientih s hepatocelularnim karcinomom
in metastazami na jetrih;

« upocasnitev napredovanja bolezni
in izboljsanje moznosti prezivetja pri
pacientih z metastatskim kolorektalnim
rakom na jetrih.

Za izvod trenutnega evropskega povzetka o
varnosti in klini¢ni u¢inkovitosti (SSCP) za ta
pripomocek obiscite evropsko podatkovno
zbirko za medicinske pripomocke (Eudamed),
kjer je povezava do osnovne edinstvene
oznake pripomocka (UDI-DI).
https://ec.europa.eu/tools/eudamed. Osnovni
UDI-DI: 088445048755E9.

Lahko pa prenesete izvod SSCP s spletne strani:
https://www.merit.com/sscp/

SLIKANJE Z MAGNETNO RESONANCO
Mikrosfere HepaSphere so izdelane iz akrilnega
kopolimera in so zdruzljive s slikanjem z
magnetno resonanco (MRI).

KONTRAINDIKACIJE

« Pacienti, ki ne prenesejo posegov
vaskularne zamasitve.

« Vaskularna anatomija ali pretok krvi
onemogocata pravilno namestitev katetra
ali emboli¢no injiciranje.

«  Prisotnost ali sum vazospazma.

« Prisotnost ali verjeten pojav krvavitve.

«  Prisotnost resne ateromatozne bolezni.

«  Prisotnost kolateralnih Zilnih poti, ki lahko
med embolizacijo ogrozajo normalna
obmodja.

« Visokopretocni arteriovenski spoji ali fistule
zluminalnim premerom, ve¢jim od izbrane
velikosti mikrosfer HepaSphere.
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« Vaskularni upor periferno od dovodnih
arterij, ki onemogoca prehajanje mikrosfer
HepaSphere v lezijo.

« Ne uporabite v plju¢nem ozilju,
koronarnem oZilju in oZilju centralnega
Zivénega sistema.

«  Znana obcutljivost na polivinil alkohol-ko-
natrijev akrilat.

OPOZORILA

« Velikost mikrosfer HepaSphere je treba
izbrati ob upostevanju arteriovenskega
angiografskega videza. Velikost mikrosfer
HepaSphere je treba izbrati tako, da je
primerna za velikost dovodne Zile za ciljno
mesto in da preprecuje prehod od arterije
do vene.

« Nekatere mikrosfere HepaSphere so
lahko rahlo izven razpona, zato mora
zdravnik skrbno izbrati velikost mikrosfer
HepaSphere glede na velikost ciljnih
Zil pri zeleni stopnji zamasitve v oZilju
in ob upostevanju arteriovenskega
angiografskega videza.

«  Zaradiznatnih zapletov neciljne
embolizacije je potrebna izredna
previdnost pri kakrsnih koli posegih, ki
vkljucujejo ekstrakranialno cirkulacijo, ki
zajema glavo in vrat, zdravnik pa mora
skrbno pretehtati morebitne koristi
uporabe embolizacije v primerjavi s
tveganji in moznimi zapleti posega. Ti
zapleti lahko vkljucujejo slepoto, izgubo
sluha, izgubo voha, paralizo in smrt.

«  Pri pacientu lahko pride do resne poskodbe
koze zaradi sevanja zaradi dolgih obdobij
izpostavljenosti fluoroskopiji, prekomerne
teze pacienta, posevnih rentgenskih
projekcij in ve¢ izvedb posnetkov ali
radiografij. Upostevajte klini¢ni protokol
vase ustanove, da zagotovite, da se za
vsako posamezno vrsto izvedenega posega
uporabi ustrezen odmerek sevanja.

« Poskodbe pacienta zaradi sevanja lahko
nastopijo z zamikom. Pacientom je treba
svetovati glede morebitnih ucinkov
sevanja, ob pojavu simptomov pa glede
tega, na kaj naj bodo pozorniin na koga
naj se obrnejo.

« Mikrosfere HepaSphere se NE SMEJO
rekonstituirati v sterilni vodi za injiciranje.
Rekonstitucija v sterilni vodi povzroci
obsezno nabrekanje, kar zelo otezi
injiciranje mikrosfer HepaSphere oziroma
lahko prepredi injiciranje.

« Neizvedite rekonstitucije mikrosfer
HepaSphere z lipiodolom/etiodolom.

« Bodite posebej pozorni na znake neciljne
embolizacije. Med injiciranjem skrbno
opazujte pacientove vitalne znake, vklju¢no
s Sa02 (npr. hipoksijo, spremembe CZS).
Razmislite o prekinitvi posega, preiskavi
zaradi morebitnega prehoda ali povecanju
velikosti mikrosfer, Ce se pojavijo kakrsni
koli znaki neciljne embolizacije ali se pri

pacientu razvijejo simptomi.

« Razmislite o povecanju velikosti mikrosfer,
ce angiografski znaki embolizacije med
injiciranjem mikrosfer niso hitro vidni.

Opozorila glede uporabe majhnih

mikrosfer:

« Kadar je predvidena uporaba sredstev
za embolizacijo, katerih premer je manjsi
od zmoznosti locljivosti vase opreme
za slikanje, je potrebna skrbna presoja.
Prisotnost arteriovenskih anastomoz,
razvejanih Zil, ki vodijo stran od ciljnega
obmodja, ali izstopajocih Zil, ki pred
embolizacijo niso vidne, lahko povzroci
neciljno embolizacijo in resne zaplete.

«  Mikrosfere, manjse od 100 mikronov,
bodo bolj verjetno prekinile cirkulacijo v
distalnem tkivu. Ve¢ja moznost ishemi¢ne
poskodbe je posledica uporabe mikrosfer
manjse velikosti, zato je treba pred
embolizacijo presoditi posledice te
poskodbe. Mozne posledice vkljucujejo
otekanje, nekrozo, paralizo, absces in/ali
mocnejsi postembolizacijski sindrom.

« Otekanje po embolizaciji lahko povzroci
ishemijo tkiva, ki meji na ciljno obmocje.
Skrbno se je treba izogniti ishemiji
netolerantnega, neciljnega tkiva,
kot je Zivéno tkivo.

PREVIDNOSTNI UKREPI

Mikrosfere HepaSphere smejo uporabljati
samo zdravniki specialisti, usposobljeni za
posege vaskularne embolizacije. Velikost

in kolic¢ina mikrosfer morata biti skrbno
izbrani glede na lezijo, ki jo je treba zdraviti,
in morebitno prisotnost prehodov. Samo
zdravnik lahko doloci, kdaj je primeren cas za
prenehanje injiciranja mikrosfer HepaSphere.

Ne uporabite, e viala, pokrovcek ali vrecka
izgledajo poskodovani.

Za uporabo pri samo enem pacientu -
vsebina je dobavljena sterilna - nikoli ne
uporabite ponovno, ponovno obdelajte

ali ponovno sterilizirajte vsebine viale, ki

je odprta. Ponovna uporaba, ponovna
obdelava ali ponovna sterilizacija lahko
okrnijo strukturno celovitost pripomocka in/
ali povzrocijo okvaro pripomocka, kar lahko
povzroci poskodbo, bolezen ali smrt pacienta.
Ponovna uporaba, ponovna obdelava ali
ponovna sterilizacija lahko predstavljajo tudi
tveganje za kontaminacijo pripomocka in/

ali povzrocijo okuzbo pacienta ali navzkrizno
okuzbo, kar med drugim vkljucuje prenos
nalezljivih bolezni z enega pacienta na
drugega. Kontaminacija pripomocka lahko
povzroci poskodbo, bolezen ali smrt pacienta.
Vsi posegi morajo biti izvedeni v skladu z
odobreno asepti¢no tehniko.

Mikrosfer HepaSphere se NE SME uporabiti
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v njihovem prvotnem suhem stanju. Pred
uporabo jih je treba rekonstituirati.

Mikrosfere HepaSphere nabreknejo v vodni
raztopini. Intenzivnost nabrekanja je odvisna
od ionske koncentracije raztopine. Glejte
razdelek ,ZNACILNOSTI NABREKANJA".
Mikrosfere HepaSphere so stisljive in se lahko
enostavno injicirajo skozi mikrokatetre. Vendar
lahko injiciranje mikrosfer HepaSphere, preden
se popolnoma razsirijo, povzroci nedoseganje
nameravanega ciljnega mesta embolizacije

in morebitno embolizacijo ve¢jega obmocja
tkiva.

Opomba: Najvecja priporocena koncentracija
doksorubicinijevega hidroklorida je 5 mg/

ml. Pri koncentracijah doksorubicinijevega
hidroklorida nad 5 mg/ml se bistveno

poveca viskoznost raztopine, rokovanje z
mikrosferami HepaSphere pa je otezeno.
Najvecja priporocena koncentracija irinotekana
je 20 mg/ml.

Pacienti z znanimi alergijami na neionska
kontrastna sredstva bodo pred embolizacijo
morda potrebovali kortikosteroide. Dodatne
ocene ali previdnostni ukrepi bodo morda
potrebni pri vodenju periproceduralne oskrbe
za paciente z naslednjimi stanji:
« Hemoragi¢na diateza ali hiperkoagulativno
stanje
« Imunska pomanjkljivost
Opomba: Pri polnjenju mikrosfer HepaSphere
z doksorubicinijevim hidrokloridom ali
irinotekanom pred uporabo glejte ustrezna
navodila za uporabo zdravila za informacije
glede kontraindikacij, opozoril, previdnostnih
ukrepov, moznih zapletov, odmerka in
obravnave pacienta.

MOZNI ZAPLETI

Vaskularna embolizacija je poseg z visokim

tveganjem. Zapleti se lahko pojavijo kadarkoli

med posegom ali po njem in lahko med
drugim vkljucujejo:

«  Postembolizacijski sindrom (kot so slabost,
bruhanje, bolecina, povisana telesna
temperatura)

« Utrujenost in izgubo apetita

< Hipertenzijo

« Jetrne motnje ali odpoved (vklju¢no z
anomalijami jetrnih encimov in ascitesom)

« Zaplete, povezane s katetrizacijo (npr.
hematom na mestu vstopa, tvorba strdka
ob konici katetra in njegov kasnejsi premik
ter poskodbe Zivcev in/ali obtodil, ki lahko
povzrocijo poskodbo noge)

« Rupturo Zile ali lezije in krvavitev

« Vazospazem

« Rekanalizacijo

«  Alergijsko reakcijo na zdravila (npr.
analgetike)

«  Alergijsko reakcijo na neionska kontrastna
sredstva ali emboli¢ni material

« Nezelen refluks ali prehajanje mikrosfer
HepaSphere v normalne arterije, ki

mejijo na ciljno lezijo, ali skozi lezijo v
druge arterije ali arterijske preplete, kot
je notranja karotidna arterija, plju¢na ali
koronarna cirkulacija

«  Plju¢no embolijo zaradi arteriovenskega
prehoda

«  Plevralni izliv

« Ishemijo na nezelenem mestu, vklju¢no
zishemicno kapjo, ishemi¢nim infarktom
(vklju¢no z miokardnim infarktom) in
nekrozo tkiva

« Zamasitev kapilarnega prepleta in
poskodbo tkiva (holecistitis, holangitis,
pankreatitis)

« Paralizo zaradi neciljne embolizacije
ali ishemsko poskodbo zaradi edema
sosednjega tkiva

« Slepoto, izgubo sluha in izgubo voha

« Reakcije na tujek, ki zahtevajo medicinsko
intervencijo

«  Okuzbo, ki zahteva medicinsko intervencijo
(vklju¢no z jetrnim abscesom)

. Smrt

« Dodatne informacije najdete v razdelku
Opozorila

ZNACILNOSTI NABREKANJA

Mikrosfere HepaSphere nabreknejo med
rekonstitucijo z 0,9-odstotno vodno raztopino
NaCl in neionskim kontrastnim sredstvom.

Pri hidraciji v 0,9-odstotni vodni raztopini
NaCl v 100 % ali neionskem kontrastnem
sredstvu v 50 % in 0,9-odstotni vodni

raztopini NaCl v 50 % mikrosfere HepaSphere
nabreknejo na priblizno 4-kratnik njihovega
prvotnega premera v suhem stanju v priblizno
10 minutah. Na primer, mikrosfere HepaSphere
s premerom 50-100 mikronov v suhem stanju
se bodo razsirile na 200-400 mikronov med
rekonstitucijo, kot je priporoc¢eno spodaj.
Zaradi inherentne variabilnosti procesa
nabrekanja so lahko nekatere mikrosfere
HepaSphere nekoliko izven tega razpona

po rekonstituciji, zato mora zdravnik skrbno
izbrati velikost mikrosfer HepaSphere glede na
velikost ciljnih Zil pri Zeleni stopnji zamasitve v
ozilju in vrsto vodne raztopine.

Opomba: Za pravilno razsiritev morajo

biti mikrosfere HepaSphere izpostavljene
najmanj 10 ml raztopine za doksorubicinijev
hidroklorid ali fiziolosko raztopino ali najmanj
5 ml za irinotekan. Intenzivnost nabrekanja pri
polnjenju z doksorubicinijevim hidrokloridom
je odvisna od koli¢ine zdravila, s katerim

je izdelek napolnjen. Zmanjsanje velikosti
mikrosfer HepaSphere znasa priblizno 20 % pri
polnjenju z doksorubicinijevim hidrokloridom
v primerjavi z velikostjo v ¢isti 0,9-odstotni
vodni raztopini NaCl in priblizno 30 % pri
polnjenju z irinotekanom.

KOMPATIBILNOST KATETROV
Mikrosfere HepaSphere se lahko injicirajo z
mikrokatetri z naslednjimi specifikacijami:
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Priblizen razpon
V suhem velikosti za Velikost
stanju rekonstitucijo katetra, ID
(um) (um) (v palcih)
20-40 80-160 >0,020
30-60 120-240 >0,021
50-100 200-400 >0,021
100-150 400-600 20,024
150-200 600-800 20,027

NAVODILA ZA UPORABO

Mikrosfere HepaSphere je treba rekonstituirati

ob upostevanju spodnjih opisov za MOZNOST

1, MOZNOST 2 ali MOZNOST 3 pred

namestitvijo katetra.

«  Skrbno izberite velikost mikrosfer
HepaSphere glede na velikost ciljnih Zil pri
Zeleni stopnji zamasitve v oZilju in vrsto
vodne raztopine. Glejte opis,ZNACILNOSTI
NABREKANJA".

«  Zagotovite kompatibilnost mikrosfer
HepaSphere s predvideno velikostjo
katetra, ki bo uporabljen. Glejte
preglednico zgoraj.

«  Preglejte embalazo in potrdite, da je
brezhibna. Zunanja povrsina viale je
sterilna.

«  Vskladu z asepti¢no tehniko odstranite
odstranljivo folijo, za¢ensi pri konici, in
folijo potegnite do konca nazaj. Previdno
nagnite sterilno vialo na sterilno polje in se
izogibajte stiku z deli, ki so bili zatesnjeni.

«  Mikrosfere HepaSphere so lahko prisotne
izven viale. Zato je treba z vialo rokovati
asepti¢no, pro¢ od glavnega sterilnega
polja.

« Da preprecite dolbenje gumijastega
zamaska, vstavite injekcijsko iglo, kot sledi.

1. Iglo drzite tako, da je posevni del
obrnjen navzgor, in postavite konico
diagonalno na mesto vstavitve.
Pritisnite konico na sredino mesta
vstavitve.

2. Blago silo aplicirajte naiglo v
nasprotni smeri posevnega dela za
lazje vstavljanje igle v mesto vstavitve,

dokler petni del igle ni ve¢ viden. Bodite
previdni, da s petnim delom konice igle
ne odrgnete navzgor obrnjene povrsine

gumijastega pokrovcka.

3. Se naprej aplicirajte blago silo na iglo
Vv nasprotni smeri posevnega dela in
pocasi vstavite iglo navpi¢no skozi
gumijasti pokrovéek.

4. Po pripravi skrbno preglejte raztopino,
da ugotovite, ali so prisotne kakrsne
koli gumijaste neisto¢e. Ce raztopina
izgleda kontaminirana, je ne uporabite.

Opomba: Priporoca se uporaba odzracevalne

konice/topih igel.

MIKROSFERE HEPASPHERE SE LAHKO
UPORABIJO Z ALI BREZ POLNJENJA
DOKSORUBICINIJEVEGA HIDROKLORIDA ALI
IRINOTEKANA.

MOZNOST 1: PRIPRAVA ZA EMBOLIZACIJO

BREZ ZDRAVILA (SAMOSTOJNO)

Cas rekonstitucije pri uporabi brez polnjenja z

zdravilom je priblizno 10 min.

Napolnite brizgo z 10 ml 0,9-odstotne
vodne raztopine NaCl. Prikljucite brizgo na
iglo s premerom 20 G ali vec.

« Da bi zagotovili pravilno rekonstitucijo
mikrosfer HepaSphere, primite vialo
vodoravno s konicami prstov in veckrat
povaljajte vialo. S tem se bo suha vsebina
viale premaknila na stransko steno.

Opomba: Nazaj povlecite samo pokrovcek

s pregibnim vrhnjim delom; ne odstranite

nagubanega obrocka ali zamaska z viale.
Previdno vstavite iglo iz brizge skozi
zamasek viale. Se naprej valjajte vialo
s konicami prstov in injicirajte celotno
koli¢ino (10 ml) rekonstitucijskega sredstva
v vialo. Nato postavite vialo navpicno in
previdno odstranite brizgo z namesc¢eno
iglo.

Opomba: Viala je hermeti¢no zaprta.

Ce aspiracija iz brizge v vialo ne poteka

samodejno, previdno ro¢no aspirirajte zrak iz

viale v brizgo pred injiciranjem rekonstitucijske
tekocine. Za lazje injiciranje rekonstitucijskega
sredstva v vialo se lahko uporabijo ustrezne
tehnike aspiriranja in/ali odzracevanja, kot jih
odobri zdravstvena ustanova. Ce se aspiracija
zraka iz viale izvede pred rekonstitucijo, bodite
prewdnl da ne odstranite sfer iz viale.
Da bi zagotovili homogeno rekonstitucijo
mikrosfer HepaSphere, pretresite vialo
naprej in nazaj, tako da tekocina pride v stik
zzamaskom 5- do 10-krat.
Pocakajte vsaj 10 minut, da se mikrosfere
HepaSphere rekonstituirajo in popolnoma
razsirijo.
Uporabite 30-mililitrsko brizgo in iglo
velikosti 20 G ali ve¢, da aspirirate vsebino
viale. Zavrtite vialo v navpicni polozaj tako,
da je dno viale obrnjeno navzgor. Povlecite
nazaj iglo, tako da se potopi v tekocino, a
ne zamasi z zamaskom. Aspirirajte celotno
vsebino viale v brizgo.
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« 10 ml neionskega kontrastnega sredstva je

treba dodati v brizgo, ki vsebuje mikrosfere

HepaSphere, za vizualizacijo pod

fluoroskopijo in suspenzijo mikrosfer.
Opomba: Ce je bil zrak predhodno aspiriran
iz viale, se z blagim injiciranjem zraka z
uporabo brizge pred aspiriranjem vsebine
viale zagotovi enostavnejsa aspiracija vsebine

viale v brizgo. Ce se ne izvlece celotna vsebina,

aplicirajte dodatno koli¢ino zraka in ponovite
postopek aspiracije. Dodate lahko dodatno
koli¢ino neionskega kontrastnega sredstva ali

0,9-odstotne vodne raztopine NaCl v brizgo, da

zagotovite vecjo razprsenost mikrosfer.
Opomba: Mikrosfere HepaSphere,
rekonstituirane v skladu z zgornjim
opisom, se lahko uporabijo ob prisotnosti
kemoterapevtskih sredstev, kot so cisplatin,
epirubicin, doksorubicinijev hidroklorid,
fluorouracil, irinotekan in mitomicin, po
hidraciji.

Vendar so za dovajanje zdravila mikrosfere
HepaSphere indicirane samo za uporabo z
doksorubicinijevim hidrokloridom (glejte
spodaj, Moznost 2) ali irinotekanom (glejte
spodaj, Moznost 3).

MOZNOST 2: PRIPRAVA ZA EMBOLIZACIJO
S POLNJENJEM Z DOKSORUBICINIJEVIM
HIDROKLORIDOM

OPOZORILO: Liposomske formulacije
doksorubicinijevega hidroklorida niso
primerne za polnjenje v mikrosfere
HepaSphere.

Opomba: Tekoci doksorubicin mora pred
uporabo doseci sobno temperaturo.

Liofiliziran doksorubicinijev hidroklorid je
treba rekonstituirati v 0,9-odstotni raztopini
NaCl. Kot splosna smernica velja, da
polnjenje liofiliziranega doksorubicinijevega
hidroklorida, raztopljenega v 0,9-odstotni
raztopini NaCl, v mikrosfere HepaSphere traja
eno uro. Mikrosfere HepaSphere se ne smejo
uporabiti, dokler niso popolnoma hidrirane
in razsirjene. Kineti¢ne znacilnosti polnjenja
za predhodno raztopljen doksorubicinijev
hidroklorid se lahko razlikujejo, odvisno od
koncentracije in vrednosti pH raztopine.

« lzberite ustrezen odmerek
doksorubicinijevega hidroklorida za
polnjenje v mikrosfere HepaSphere.

Opomba: Najvedji odmerek

doksorubicinijevega hidroklorida 75 mg se

lahko uporabi za polnjenje v 25 mg mikrosfer

HepaSphere. Raztopite Zeleni odmerek

liofiliziranega doksorubicinijevega hidroklorida

v 20 ml 0,9-odstotne raztopine NaCl za
injiciranje.

NIKOLI NE UPORABITE CISTE VODE

Opomba: Najvecja priporocena koncentracija
doksorubicinijevega hidroklorida je 5 mg/
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ml. Pri koncentracijah doksorubicinijevega
hidroklorida nad 5 mg/ml se bistveno poveca
viskoznost raztopine, rokovanje z mikrosferami
HepaSphere pa je otezeno.

Aspirirajte 20 ml raztopine
doksorubicinijevega hidroklorida v

dve loceni 30-mililitrski brizgi. Vsaka
30-mililitrska brizga naj vsebuje 10 ml
raztopine doksorubicinijevega hidroklorida.
Prikljucite eno od 30-mililitrskih

brizg, ki vsebuje 10 ml raztopine
doksorubicinijevega hidroklorida, na iglo s
premerom 20 G ali vec.

Da bi zagotovili pravilno rekonstitucijo
mikrosfer HepaSphere, primite vialo
mikrosfer HepaSphere vodoravno s
konicami prstov in veckrat povaljajte vialo.
S tem se bo suha vsebina viale premaknila
na stransko steno.

Opomba: Nazaj povlecite samo pokrovéek
s pregibnim vrhnjim delom; ne odstranite
nagubanega obrocka ali zamaska z viale.
Previdno vstavite iglo ene od 30-mililitrskih
brizg, ki vsebuje 10 ml raztopine
doksorubicinijevega hidroklorida, skozi
zamasek viale. Se naprej valjajte vialo s
konicami prstov in injicirajte vseh 10 ml
raztopine doksorubicinijevega hidroklorida
v vialo.

Vialo mikrosfer HepaSphere postavite
navpic¢no. Previdno odstranite brizgo z
namesceno iglo in omogocite, da viala stoji
10 minut, da se sfere popolnoma hidrirajo.
V 10-minutnem obdobju hidracije veckrat
pretresite vialo mikrosfer HepaSphere
naprej in nazaj, tako da tekocina pride

v stik s sivim zamaskom. Ta postopek
ponovite vsake 2-3 minute, da zagotovite
homogeno rekonstitucijo mikrosfer
HepaSphere.

Opomba: Viala je hermeti¢no zaprta.

Ce aspiracija iz brizge v vialo ne poteka
samodejno, previdno ro¢no aspirirajte zrak iz
viale v brizgo pred injiciranjem rekonstitucijske
tekocine. Za lazje injiciranje rekonstitucijskih
sredstev v vialo se lahko uporabijo ustrezne
tehnike aspiriranja in/ali odzracevanja, kot jih
odobri zdravstvena ustanova. Ce se aspiracija
zraka iz viale izvede pred rekonstitucijo, bodite
previdni, da ne odstranite sfer iz viale.

Po 10-minutnem obdobju hidracije
prikljucite iglo velikosti 20 G ali ve¢

na drugo 30-mililitrsko brizgo, ki

vsebuje preostalih 10 ml raztopine
doksorubicinijevega hidroklorida, in
vstavite v vialo mikrosfer HepaSphere.
Aspirirajte vsebino viale mikrosfer
HepaSphere v 30-mililitrsko brizgo,

ki vsebuje preostalih 10 ml raztopine
doksorubicinijevega hidroklorida. Zavrtite
vialo v navpicni polozaj tako, da je dno
viale obrnjeno navzgor. Povlecite nazaj iglo,
tako da se potopi v tekocino, a ne zamasi
z zamaskom. Aspirirajte celotno vsebino
viale v brizgo.



Opomba: Ce se prevec sfer $e vedno drzi

stene viale, sperite vialo z 2 ali 3 ml fizioloske

raztopine in ponovno aspirirajte z brizgo, ki

vsebuje mikrosfere HepaSphere.

« Preden odstranite iglo iz viale mikrosfer
HepaSphere, medtem ko drzite brizgo

konicami prstov in veckrat povaljajte vialo.
S tem se bo suha vsebina viale premaknila
na stransko steno.

Opomba: Nazaj povlecite samo pokrovéek

s pregibnim vrhnjim delom; ne odstranite

nagubanega obrocka ali zamaska z viale.

navpicno, nezno povlecite bat brizge
navzdol, tako da izlo¢ite vso morebitno
raztopino, ki je v spojki igle.

Iglo nadomestite s pokrovckom brizge

in pretresite brizgo naprej in nazaj, da
razprsite vsebino znotraj brizge.
Pocakajte vsaj 60 minut, da za mikrosfere
HepaSphere omogocite polnjenje z
doksorubicinijevim hidrokloridom.V teh
60 minutah je treba brizgo pretresti vsakih
10-15 minut, da se optimizira porazdelitev
zdravila v sfere.

Po 60 minutah pustite brizgo stati,

da se sfere polezejo, ter odstranite ves
supernatant in ga zavrzite v skladu

s standardi, ki jih odobri ustanova.
Dodajte najmanj 20 ml neionskega
kontrastnega sredstva v 30-mililitrsko
brizgo, ki vsebuje mikrosfere HepaSphere,
napolnjene z doksorubicinijevim
hidrokloridom, ve¢ja koli¢ina raztopine
pa lahko zagotovi boljsi nadzor med
embolizacijo. Pretresite brizgo 2- ali 3-krat
in pocakajte 5 min, da raztopina postane
homogena.

Opomba: Rekonstituirana raztopina sfer z
doksorubicinom naj pred uporabo doseze
sobno temperaturo.

Pred kakrsnim koli injiciranjem preverite,
ali so sfere v suspenziji. Ce niso, pretresite
brizgo naprej in nazaj, da razprsite vsebino
znotraj brizge.

Previdno vstavite iglo brizge, ki vsebuje
raztopino irinotekana, skozi zamasek viale.
Se naprej valjajte vialo s konicami prstov in
injicirajte raztopino irinotekana v vialo.

Vialo mikrosfer HepaSphere postavite
navpic¢no. Previdno odstranite brizgo z
namesceno iglo in omogocite, da viala stoji
30 minut, da se sfere popolnoma hidrirajo.
V teh 30 minutah veckrat pretresite vialo
mikrosfer HepaSphere naprej in nazaj, tako
da tekocina pride v stik s sivim zamaskom.
Ta postopek ponovite vsake 2-3 minute,
da zagotovite homogeno rekonstitucijo
mikrosfer HepaSphere.

Opomba: Viala je hermeti¢no zaprta.

Ce aspiracija iz brizge v vialo ne poteka
samodejno, previdno ro¢no aspirirajte zrak iz
viale v brizgo pred injiciranjem rekonstitucijske
tekocine. Za lazje injiciranje rekonstitucijskih
sredstev v vialo se lahko uporabijo ustrezne
tehnike aspiriranja in/ali odzracevanja, kot jih
odobri zdravstvena ustanova. Ce se aspiracija
zraka iz viale izvede pred rekonstitucijo, bodite
previdni, da ne odstranite sfer iz viale.

MOZNOST 3: PRIPRAVA ZA EMBOLIZACIJO S
POLNJENJEM Z IRINOTEKANOM

Mikrosfere HepaSphere, napolnjene z
irinotekanom, pridejo v postev samo za velikosti
20-40 pm, 30-60 um in 50-100 um.

Kot splosna smernica velja, da polnjenje
irinotekana v mikrosfere HepaSphere traja

30 minut. Mikrosfere HepaSphere se ne smejo
uporabiti, dokler niso popolnoma hidrirane in

razirjene.

Izberite ustrezen odmerek raztopine
irinotekana za polnjenje v mikrosfere
HepaSphere. Najvecji odmerek 100 mg
irinotekana se lahko uporabi za polnjenje
v 25 mg mikrosfer HepaSphere. Raztopina
irinotekana je obicajno na voljo v
koncentraciji 20 mg/ml.

Po 30-minutnem obdobju hidracije in
polnjenja prikljucite iglo velikosti 20 G
ali vec na brizgo ustrezne velikosti ter jo
vstavite v vialo mikrosfer HepaSphere.
Aspirirajte vsebino viale mikrosfer
HepaSphere v brizgo. Zavrtite vialo v
navpicni polozaj tako, da je dno viale
obrnjeno navzgor. Povlecite nazaj iglo,
tako da se potopi v tekocino, a ne zamasi
z zamaskom. Aspirirajte celotno vsebino
viale v brizgo.

Preden odstranite iglo iz viale mikrosfer
HepaSphere, medtem ko drzite brizgo
navpi¢no, nezno povlecite bat brizge
navzdol, tako da izlo¢ite vso morebitno
raztopino, ki je v spojki igle.

Iglo nadomestite s pokrovckom brizge
in pretresite brizgo naprej in nazaj, da
razprsite vsebino znotraj brizge.

Tik pred uporabo dodajte enako koli¢ino
neionskega kontrastnega sredstva v
brizgo, ki vsebuje mikrosfere HepaSphere,
napolnjene z irinotekanom.

Opomba: Rekonstituirana raztopina sfer z
irinotekanom naj pred uporabo doseZe sobno
temperaturo.

Opomba: Pustite, da irinotekan pred uporabo
doseze sobno temperaturo.
Aspirirajte irinotekan v brizgo, priklju¢eno na

iglo s premerom 20 G ali vec.

Da bi zagotovili pravilno rekonstitucijo
mikrosfer HepaSphere, primite vialo
mikrosfer HepaSphere vodoravno s
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Vedja koli¢ina neionskega kontrastnega
sredstva lahko povzroci sproscanje
irinotekana v supernatant.

Pretresite brizgo 2- ali 3-krat in pocakajte
5 min, da raztopina postane homogena.
Pred kakrsnim koli injiciranjem preverite,
ali so mikrosfere v suspenziji. Ce niso,
pretresite brizgo naprej in nazaj, da
razprsite vsebino znotraj brizge.



« Ne odstranite supernatanta.

NAVODILA ZA DOVAJANJE

«  Sslikanjem visoke lo¢ljivosti natan¢no
ocenite vaskularno omrezje, povezano s
cilino lezijo.

Opomba: Pred zacetkom embolizacije je

pomembno ugotoviti, ali so prisotni kakrsni

koli arteriovenski spoji.

«  Sstandardnimi tehnikami pozicionirajte
kateter za dovajanje znotraj ciljne Zile in
konico katetra ¢im blizje ciljnemu mestu
embolizacije.

« Uporabite injekcijsko brizgo, ki ni ve¢ja od
3 ml, za dovajanje mikrosfer HepaSphere
samostojno oziroma s polnjenjem z
doksorubicinom/irinotekanom. Priporoca
se uporaba 1-mililitrske injekcijske brizge.

«  Aspirirajte mesanico mikrosfer HepaSphere
v injekcijsko brizgo.

« Uporabita se lahko dve metodi za
emboli¢no alikvotno sekvestriranje
za injiciranje:

« Moznost 1: Prikljucite 3-potni
petelincek na brizgo, ki vsebuje
mikrosfere HepaSphere samostojno
oziroma napolnjene z doksorubicinom/
irinotekanom, in infuzijski mikrokateter ter
uporabite 1-mililitrsko brizgo za injiciranje
skozi odprti vhod 3-potnega petelincka.
Moznost 2: Serijski alikvoti
mikrosfer HepaSphere, napolnjenih z
doksorubicinom ali irinotekanom oziroma
samostojnih, se lahko izvlecejo iz brizge v
1-mililitrsko injekcijsko brizgo skozi 3-potni
petelincek, ki ni priklju¢en na infuzijski
kateter. 1-mililitrska brizga, ki vsebuje
posamezen alikvot, se lahko neodvisno
prikljuci na infuzijski mikrokateter in izvede
se injiciranje.

«  Pretresite brizgo naprej in nazaj, da se
ohrani homogena suspenzija mesanice
mikrosfer HepaSphere.

«  Pod neprekinjenim fluoroskopskim
vodenjem injicirajte alikvot mikrosfer
HepaSphere pocasi, brez prisile, pulzatilno,
v priblizno 1 minuti na ml raztopine
mikrosfer. Vedno injicirajte v pogojih
prostega pretoka in spremljajte glede
refluksa.

Opomba: Refluks emboli¢nih sfer lahko

povzroci takojsnjo ishemijo neciljnih tkiv in Zil.

« Ko pride do zastoja v oskrbovalnem
pediklu, medtem ko se dovajajo mikrosfere
HepaSphere samostojno ali napolnjene z
doksorubicinom/irinotekanom, pocakajte
vsaj 5 minut. Nato izvedite selektivni
angiogram po dopolnjenih 5 minutah
in pocakajte, da preverite ustavitev
anterogradnega pretoka.

« Cene pride do ustavitve anterogradnega
pretoka, nadaljujte z infuzijo pod
fluoroskopskim vodenjem, dokler ni
dosezena Zelena devaskularizacija.

« Ko je infuzija mikrosfer HepaSphere

zakljucena, odstranite kateter, pri tem
pa vzdrzujte blago aspiracijo, da se ne
odstranijo mikrosfere HepaSphere, ki so
ostale v lumnu katetra. Po odstranitvi
kateter zavrzite in ga ne uporabite
ponovno.

«  Zavrzite kakrsno koli odprto vialo ali
neuporabljene mikrosfere HepaSphere.

SVARILO

V primeru, da pride do zapore katetra ali do
izrazitega infuzijskega upora med injiciranjem,
ne poskusajte spirati katetra s cezmernim
tlakom, kajti lahko pride do refluksa
emboli¢nega materiala, kar povzroci neciljno
embolizacijo. Odstranite kateter, medtem ko
aplicirate blago aspiracijo, in ga zavrzite.

KONZERVACIJA/SKLADISCENJE/

ODSTRANJEVANJE

«  Mikrosfere HepaSphere je treba hraniti
pri sobni temperaturi v suhem, temnem
prostoru v njihovih prvotnih vialah in
embalazi.

« Rok uporabe je naveden na oznaki.

« Ne sterilizirajte ponovno

« Ko je postopek rekonstitucije zakljucen,
shranite raztopino mikrosfer HepaSphere
pri temperaturi od 2 do 8 °Cin jo uporabite
v 24 urah, ¢e je ne uporabite takoj.
Mikrosfer HepaSphere ne shranjujte po
tem, ko je bilo dodano kontrastno sredstvo.

Opomba: Za mikrosfere HepaSphere, ki

so bile napolnjene z doksorubicinijevim

hidrokloridom, ¢e niso zmesane s kontrastnim

sredstvom in e so shranjene pri temperaturi

2-8°C, se je pokazalo, da so fizi¢cno in kemic¢no

stabilne v obdobju 15 dni.

« Po uporabi je treba mikrosfere HepaSphere
odstraniti skladno z bolni$ni¢nim
krogotokom onesnazenih odpadkov.

INFORMACIJE ZA POSVET S PACIENTOM
« Pacienti morajo pred embolizacijo jasno
razumeti, kdo jim bo nudil oskrbo po
posegu in na koga se morajo obrniti v

nujnih primerih po embolizaciji.

« Pacienti zembolizacijo morajo poznati
mozne koristi, tveganja in nezelene
dogodke, povezane z embolizacijo. Zlasti
morajo pacienti razumeti, da obstaja
moznost, da se njihovi simptomi po
embolizaciji ne bodo izboljsali.
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Velikost suhih Barvna koda Koli¢ina mikrosfer
izdelkov (um) (robovi oznak) (mg) peleienca
20-40 Siva 5232 x :gg :2
30-60 Oranzna ;g x ;;3 Hz
50-100 Rumena if) x zgg :g
100-150 Modra §Z 3 gg(s) :2
150-200 Rdeca 5232 3 ;gg :2

Opomba: Mikrosfere HepaSphere velikosti 20-40 um (velikost suhega izdelka) se trzijo pod

dvema imenoma: mikrosfere HepaSphere in mikrosfere HepaSphere Q2.

INFORMACIJE NA EMBALAZ|

L

Proizvajalec

Datum proizvodnje: LLLL-MM-DD

Uporabiti do: LLLL-MM-DD

Stevilka partije

Kataloska stevilka

Ne sterilizirajte ponovno

Ne uporabite, ¢e je ovojnina poskodovana, in glejte navodila za uporabo.

Zas(itite pred soncno svetlobo.

Zascitite pred vlago.

Za enkratno uporabo

Svarilo

Apirogeno

] | Sterilizirano z obsevanjem.

Medicinski pripomocek

Edinstven identifikator pripomoc¢ka

Sistem enojne sterilne pregrade z notranjo zas¢itno embalazo

Glejte navodila za uporabo

=808 8| |x|> @+ o @68

Identifikacija pacienta

1]
+

Zdravstveni dom ali zdravnik
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Datum

Spletno mesto z informacijami za paciente

(|3 Logotip oznake EC - identifikacija priglasenega organa: 0459

’/. Velikost suhih mikrosfer/velikost hidriranih mikrosfer

V Evropski uniji je treba o vseh resnih zapletih v povezavi s pripomoc¢kom porodati
proizvajalcu in pristojnemu organu v zadevni drzavi ¢lanici.
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Finnish

HepaSphere-

Mikrorakeet
KAYTTOOHJEET
KAYTTOTARKOITUS

HepaSphere™-mikrorakeet on tarkoitettu
kéyttoon verisuonten embolisaatiossa.

KAYTTOAIHEET
HepaSphere™-mikrorakeet on tarkoitettu
kéytettaviksi yhdessa doksorubisiini-HCl:n
kanssa tai ilman sita terapeuttisiin tai
preoperatiivisiin tarkoituksiin seuraavissa
toimenpiteissa:

« maksasolusydvan embolisaatio

« maksametastaasien embolisaatio.

irinotekaanilla ladatut HepaSphere-

mikrorakeet ovat kayttoaiheisia seuraavassa

tapauksessa:

« maksaan levinneen kolorektaalisyévan
(mCRC) embolisaatio.

KUVAUS

HepaSphere-mikrorakeet kuuluvat
yksinoikeudellisiin tekniikkoihin
perustuvien embolisten aineiden
tuoteperheeseen. HepaSphere-mikrorakeet
ovat bioyhteensopivia, hydrofiilisia,
resorboitumattomia, turpoavia ja mukautuvia
mikrorakeita. HepaSphere-mikrorakeet
turpoavat altistuessaan vesipohjaisille
liuoksille. HepaSphere-mikrorakeita voidaan
kayttaa pelkaltaan (ilman laakeaineita), tai
ne voidaan ladata doksorubisiini-HCl:Ila tai
irinotekaanilla. Niitd on saatavina useina eri
kokoina.

Kuiva
(pm)

20—40| 30-60|50-100 |1 00-1 541 50—200|

kayttokuntoon ennen kayttoa.

KLIININEN SUORITUSKYKY
HepaSphere-mikrorakeet on suunniteltu
kontrolloitua, kohdistettua embolisaatiota
varten.

HepaSphere-mikrorakeet on resorboitumaton,
pitkdaikainen implantti, joka aikaansaa pysyvén
embolisaation. HepaSphere-mikrorakeet ovat
muotoutuvia ja turpoavia mikrorakeita, jotka
mukautuvat morfologialtaan kohdesuoneen
ja aikaansaavat veren virtauksen taydellisen
tukkimisen. Verensaannin poistaminen
kasvaimelta johtaa kasvaimen nekroosiin.
HepaSphere-mikrorakeita voidaan kayttaa
doksorubisiini-HCL:lI4 tai irinotekaanilla
ladattuina, jolloin ne voivat vapauttaa
pitkdaikaisesti ladkeainetta paikallisesti
embolisaatiokohtaan. Koska HepaSphere-
mikrorakeet ovat erittdgin muotoutuvia, niilla
saadaan optimaalinen kontakti mikrorakeen
pinnan ja verisuonen seinaman valilld, mika
mahdollistaa lddkeaineen diffundoitumisen
kasvaimeen.

KLIINISET EDUT

Embolisaatio HepaSphere-mikrorakeilla on

mini-invasiivinen hoito, joka on tehokas

seuraaviin:

« sairauden etenemisen viivyttaminen ja
eloonjaannin parantaminen potilailla,
joilla on hepatosellulaarinen karsinoma ja
maksametastaaseja

« sairauden etenemisen viivyttaminen ja
eloonjaannin parantaminen potilailla, joilla
on maksaan levinnyt kolorektaalinen sy6pa.

Kopio laitteen voimassa olevasta
eurooppalaisesta Tiivistelma turvallisuudesta ja
kliinisestd suorituskyvysta -asiakirjasta (SSCP) on
kaytettavissa eurooppalaisessa ldakinnéllisten
laitteiden tietokannassa (Eudamed), jossa

se on linkitetty perusmuotoiseen UDI-DI-

HepaSphere-mikrorakeet on valmistettu
100-prosenttisesta poly(vinyylialkoholi-ko-
natriumakrylaatti)-materiaalista.

IMPLANTOITAVIEN LAITTEIDEN

MATERIAALITAULUKKO
Potilasaltistuk-
Materiaali Altistuksen sen maara
kesto (yhta pulloa
kohti)
Polyvinyylial- | _.. . .
koholi-ko-nat- l(’:l;a()all;:,r;eéi? 25 mg tai 50 mg
riumakrylaatti P

LAITEPAKKAUS

HepaSphere-mikrorakeet ovat steriilissa,
puristuskorkilla varustetussa 10 mk:n pullossa,
joka on pakattu sinetdityyn pussiin.

Sisdlto: pullossa on 25 mg tai 50 mg kuivia
HepaSphere-mikrorakeita, jotka taytyy saattaa

tunni: 1: https://ec.europa.eu/tools/
eudamed. Perusmuotoinen UDI-DI-tunniste:
088445048755E9.

Vaihtoehtoisesti voit ladata SSCP-asiakirjan
kopion seuraavalta verkkosivulta:
https://www.merit.com/sscp/

MAGNEETTIKUVAUS
HepaSphere-mikrorakeet on valmistettu
akryylikopolymeeristd, ja ne ovat
yhteensopivia magneettikuvauksen
(MK) kanssa.

VASTA-AIHEET

« Potilaat, jotka eivat siedd verisuonia
tukkivia toimenpiteita

« Verisuonten anatomia tai veren virtaus,
joka estaa katetrin oikean asetuksen tai
embolia-aineen injisoinnin

« Todettu tai epdilty vasospasmi

« Todettu tai todennédkoinen verenvuodon
puhkeaminen
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Vakavan ateroomasairauden esiintyminen
Rinnakkaissuonten reitit, jotka
mahdollisesti vaarantavat normaaleja
alueita embolisaation aikana

Voimakkaan virtauksen valtimo-
laskimosuntit tai -fistelit, joiden
luminaalinen lapimitta on suurempi kuin
HepaSphere-mikrorakeiden valittu koko
Ravitsijavaltimoihin ndhden perifeeristen
verisuonten vastus, joka estaa HepaSphere-
mikrorakeiden péasyn leesioon

Ei saa kéyttaa keuhkojen, sepelvaltimoiden
tai keskushermoston verisuonistossa
Tiedetty yliherkkyys polyvinyylialkoholi-ko-
natriumakrylaatille

VAROITUKSET

HepaSphere-mikrorakeiden koko

taytyy valita ottamalla huomioon
arteriovenoosisen angiografian tulokset.
HepaSphere-mikrorakeiden koko on
valittava siten, ettd ne seka sopivat kohteen
ravitsijasuonen kokoon etta estavat kulun
valtimosta laskimoon.

Jotkin HepaSphere-mikrorakeet saattavat
olla kooltaan hieman poikkeavia,

joten ladkarin on varmistettava, ettd
HepaSphere-mikrorakeiden koko
valitaan huolella verisuoniston halutulla
tukkimistasolla olevien kohdesuonten
koon mukaisesti ja arteriovenoosisen
angiografiakuvan huomioon ottaen.
Koska vééarin kohdistuneeseen
embolisaatioon liittyy merkittavia
komplikaatioita, kaikissa paan ja

kaulan alueen ekstrakraniaaliseen
verenkiertoon liittyvissa toimenpiteissa
on noudatettava erityistd varovaisuutta.
Laakarin tulee huolellisesti arvioida
embolisaatiosta saatavat mahdolliset
hyddyt ja toimenpiteen mahdolliset riskit
ja komplikaatiot. Nama komplikaatiot
voivat kasittaa sokeutumisen, kuulon
menetyksen, hajuaistin menetyksen,
halvauksen ja kuoleman.

Potilaalla voi ilmeta vakava séteilyn
aiheuttama ihovaurio johtuen pitkista
lapivalaisualtistuksen jaksoista,

potilaan isosta koosta, réntgensateilyn
projektiokulmista ja useista kuvausjaksoista
tai rontgenkuvista. Perehdy laitoksesi
kliiniseen hoitomenetelméaén sen
varmistamiseksi, ettd kussakin tietyssa
toimenpidetyypissa kdytetdan oikeaa
sateilyannosta.

Séateilyn aiheuttama vaurio voi puhjeta
potilaalle viiveella. Potilaille on neuvottava
mahdolliset sateilyn vaikutukset ja
tarkkailtavat asiat, ja heille on annettava
yhteyshenkilon tiedot oireiden mahdollisen
ilmaantumisen varalta.
HepaSphere-mikrorakeita EI SAA
sekoittaa injektioon tarkoitettuun steriiliin
veteen. Steriiliin veteen sekoittaminen
johtaa liialliseen turpoamiseen, joka

vaikeuttaa HepaSphere-mikrorakeiden
injisointia huomattavasti tai voi tehda sen
mahdottomaksi.

- Ala sekoita HepaSphere-mikrorakeita
Lipiodol-/Ethiodol-valmisteeseen.

« Tarkkaile huolella vaarin kohdistuneen
embolisaation merkkeja. Valvo injisoinnin
aikana huolella potilaan vitaalimerkkejs,
mukaan lukien SaO2:ta (esim. hypoksia,
keskushermostomuutokset). Harkitse
toimenpiteen paattamistd, mahdollisen
suntin asetuksen tutkimista tai kooltaan
isompien mikrorakeiden kayttoa, jos
havaitset mitdan véaarin kohdistuneen
embolisaation merkkeja tai jos potilaalle
ilmaantuu oireita.

« Harkitse kooltaan isompien mikrorakeiden
kayttoa, jos angiografialla ei nopeasti
saada ilmeistd nayttda embolisaatiosta
mikrorakeiden injisoinnin aikana.

Pienten mikrorakeiden kayttoa k

varoitukset:

+  Onaina noudatettava huolellista harkintaa,
kun suunnitellaan sellaisten embolia-
aineiden kéyttamistd, jotka ovat lapimitaltaan
pienempid kuin kuvantamislaitteiden
erotuskyky. Valtimo-laskimoanastomoosien
esiintyminen, kohdealueelta pois johtavat
haarasuonet tai uudet verisuonet, jotka
eivat olleet ndkyvissa ennen embolisaatiota,
voivat johtaa virheellisesti kohdistuneeseen
embolisaatioon ja vakaviin komplikaatioihin.

«  Mikrorakeet, joiden koko on alle 100
mikronia, pysayttavat todennaksdisemmin
distaaliseen kudokseen johtavan
verenkierron. Pienempien mikrorakeiden
kaytostd seuraa suurempi iskeemisen
vaurion mahdollisuus, ja téllaisen
vaurion merkitys on arvioitava ennen
embolisaatiota. Mahdollisia seuraamuksia
ovat mm. turvotus, kuolio, halvaus, paise ja/
tai voimakkaampi embolisaation jalkeinen
oireyhtyma.

« Embolisaation jalkeinen turvotus voi
johtaa iskemiaan kohdealueen viereisessa
kudoksessa. Iskemian esiintymista
kohdealueen ulkopuolisessa intolerantissa
kudoksessa, kuten hermokudoksessa, tulee
valttaa kaikin tavoin.

VAROTOIMET

HepaSphere-mikrorakeita saavat kayttaa
vain erikoistuneet laakarit, joilla on koulutus
verisuonten embolisaatiotoimenpiteisiin.
Mikrorakeiden koko ja mééara on huolellisesti
valittava hoidettavan leesion mukaan

ja mahdollisten sunttien esiintyminen
huomioiden. Ainoastaan laakari voi paattaa,
mikd on sopivin aika lopettaa HepaSphere-
mikrorakeiden injisointi.

Al kayta tuotetta, jos pullo, korkki tai pussi
on vaurioitunut.
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Vain potilaskohtaiseen kayttoon - Sisalto
toimitetaan steriilind - Al4 koskaan

kayta uudelleen, kdsittele uudelleen tai
steriloi uudelleen jo avatun pullon sisaltod.
Uudelleenkaytto, -kasittely tai -sterilointi voi
vaarantaa tuotteen rakenteellisen eheyden
ja/tai johtaa tuotteen hajoamiseen. Tésté voi
puolestaan seurata potilaan vamma, sairaus
tai kuolema. Uudelleenkaytto, -kasittely tai
-sterilointi voi my6s muodostaa tuotteen
kontaminoitumisen riskin ja/tai aiheuttaa
potilasinfektion tai risti-infektion, kuten mm.
tarttuvan taudin (tai tautien) siirtymisen
potilaasta toiseen. Laitteen kontaminaatio
voi aiheuttaa potilasvahingon, sairastumisen
tai kuoleman. Kaikki toimenpiteet on tehtava
hyvaksyttya aseptista tekniikkaa noudattaen.

HepaSphere-mikrorakeita EI SAA kayttaa
lkuperdisessa kui | d Ne
taytyy saattaa kdyttokuntoon ennen kéyttoa.
HepaSphere-mikrorakeet turpoavat
vesipohjaisessa liuoksessa. Turpoamisen maara
riippuu liuoksen ionipitoisuudesta. Ks. kohtaa
"TURPOAMISTAPA".
HepaSphere-mikrorakeet ovat
kokoonpuristuvia, ja ne voidaan injisoida
helposti mikrokatetrien lapi. HepaSphere-
mikrorakeiden injisointi ennen niiden
lopullista turpoamista voisi kuitenkin johtaa
siihen, etta aiottua embolisaatiokohdetta ei
saavuteta ja mahdollisesti laajempi kudosalue
embolisoidaan.
Huomautus: Doksorubisiini-HCl:n suositeltava
enimmaispitoisuus on 5 mg/ml. Doksorubisiini-
HCl:n suuremmat pitoisuudet kuin 5 mg/ml
lisdavat merkittavasti liuoksen viskositeettia
ja vaikeuttavat HepaSphere-mikrorakeiden
kasittelya. Irinotekaanin suositeltava
enimmaispitoisuus on 20 mg/ml.

lonittomille varjoaineille tunnetusti allergiset
potilaat saattavat tarvita kortikosteroideja
ennen embolisaatiota. Lisdarvioinnit tai
-varotoimet voivat olla tarpeen ennen
toimenpidettd, sen aikana tai sen jélkeen
hoidettaessa niita potilaita, joilla on jokin
seuraava sairaus:
« verenvuototaipumus tai
hyperkoagulaatiotila
« immuunipuute
Huomautus: Jos HepaSphere-mikrorakeet
ladataan doksorubisiini-HCL:l4 tai
irinotekaanilla, tarkista kyseisen ladkeaineen
kayttdohjeen vasta-aiheita, varoituksia,
varotoimia, mahdollisia komplikaatioita,
annosta ja potilaan hoitoa koskevat tiedot
ennen kayttoa.

MAHDOLLISET KOMPLIKAATIOT
Verisuonten embolisaatio on suuririskinen
toimenpide. Komplikaatioita voi ilmetd milloin
tahansa toimenpiteen aikana tai sen jalkeen, ja
néita voivat olla mm. seuraavat:

« embolisaation jalkeinen oireyhtyma (kuten

pahoinvointi, oksentelu, kipu, kuume)

« uupumus ja ruokahaluttomuus

« hypertensio

« maksan toimintahairiot tai vajaatoiminta
(kuten maksaentsyymien poikkeavuudet
ja askites)

« katetrointiin liittyvat komplikaatiot
(esim. hematooma sisdanmenokohdassa,
hyytyméan muodostuminen katetrin
karkeen ja sen jalkeinen paikaltaan
siirtyminen sekd hermo- ja/tai
verenkiertovauriot, jotka voivat johtaa
jalkavammaan)

« verisuonen tai leesion repedméa ja
verenvuoto

« vasospasmi

« rekanalisaatio

« allerginen reaktio ladkkeille (esim.
kipuldakkeet)

« allerginen reaktio ionittomalle varjoaineelle
tai emboliselle materiaalille

« HepaSphere-mikrorakeiden ei-toivottu
takaisinvirtaus tai kulkeutuminen
kohdeleesion viereisiin normaaleihin
valtimoihin tai leesion ldpi muihin
valtimoihin tai valtimosuonistoon, kuten
sisempaan kaulavaltimoon, keuhkojen tai
sepelsuonten verenkiertoon

« valtimo-laskimosuntista johtuva
keuhkoembolia

«  pleuraeffuusio

« iskemia ei-toivotussa kohdassa, mm.
iskeeminen aivohalvaus, iskeeminen
infarkti (siséltaa sydaninfarktin) ja
kudoskuolio

« kapillaarisuoniston tukos ja kudosvaurio
(sappirakkotulehdus, sappitietulehdus,
haimatulehdus)

« halvaus, joka johtuu muuhun
kuin kohteeseen suuntautuneesta
embolisaatiosta tai viereisen kudoksen
turvotuksesta johtuvasta iskeemisesta
vauriosta

« sokeutuminen, kuulon menetys ja
hajuaistin menetys

« vierasesinereaktiot, jotka edellyttavat
ladketieteellista interventiota

- infektio, joka edellyttaa laaketieteellista
interventiota (mm. maksa-absessi)

«  kuolema

« lisatietoja on osiossa Varoitukset.

TURPOAMISTAPA

HepaSphere-mikrorakeet turpoavat,

kun ne sekoitetaan 0,9-prosenttiseen
vesipohjaiseen NaCl-liuokseen ja ionittomaan
varjoaineeseen. Kun HepaSphere-mikrorakeet
hydratoidaan pelkkaan 0,9-prosenttiseen
vesipohjaiseen NaCl-liuokseen tai nesteeseen,
joka siséltad 50 % ionitonta varjoainetta

ja 50 % 0,9-prosenttista vesipohjaista
NaCl-liuosta, mikrorakeet turpoavat noin
nelinkertaisesti niiden alkuperdiseen kuivaan
lapimittaan verrattuna noin 10 minuutissa.
Esimerkiksi HepaSphere-mikrorakeet,
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joiden halkaisija on noin 50-100 mikronia
kuivassa olomuodossaan, turpoavat noin
200-400 mikronin kokoon kayttékuntoon
saattamisen aikana, kuten seuraavassa
suosituksessa. Turpoamisprosessin

luontaisen vaihtelevuuden vuoksi jotkin
HepaSphere-mikrorakeet saattavat olla
kooltaan hieman poikkeavia kdyttokuntoon
saattamisen jélkeen, joten ldékarin on valittava
HepaSphere-mikrorakeiden koko huolella
verisuoniston halutulla tukkimistasolla olevien
kohdesuonten koon ja vesipohjaisen liuoksen
ominaisuuksien mukaan.

Huomautus: HepaSphere-mikrorakeiden
asianmukainen turpoaminen edellyttaa
altistamista vahintaan 10 ml:lle liuosta
doksorubisiini-HCl:n tai keittosuolaliuoksen
osalta ja véhintaan 5 ml:lle liuosta
irinotekaanin osalta. Doksorubisiini-HCL:ll&
ladattaessa turpoamisen suuruusluokka
riippuu ladkemadarasta, jolla tuote ladataan.
Doksorubisiini-HCl:II4 ladattaessa HepaSphere-
mikrorakeiden koko pienenee noin 20 %
verrattuna kokoon pelkéssa 0,9-prosenttisessa
vesipohjaisessa NaCl-liuoksessa, ja
irinotekaanilla ladattaessa koko pienenee
noin 30 %.

KATETRIN YHTEENSOPIVUUS
HepaSphere-mikrorakeet voidaan injisoida
mikrokatetreilla, joiden ohjearvot ovat
seuraavat:

« Avaairrotettava kalvo aseptista tekniikkaa
noudattaen aloittaen karjestd ja vetamalla
kalvoa taaksepéin kokonaan pohjaan
saakka. Kiepauta steriili pullo varovasti
steriilille alueelle vélttéen kosketusta
minké&an aikaisemmin suljettuina olleiden
osien kanssa.

« HepaSphere-mikrorakeita voi olla pullon
ulkopuolella. Siksi pulloa taytyy kasitelld
aseptisesti etaalla varsinaisesta steriilista
alueesta.

« Jotta kumitulpan vaurioituminen
ehkdistaan, aseta injektioneula paikalleen
seuraavasti

1. Pidé neulaa niin, etté viiste suuntautuu
ylospdin, ja aseta kérki vinosti
sisaanvientikohtaan. Paina kérkea
sisaanvientikohdan keskiosaa vasten.

2. Paina neulaa kevyesti vastakkaiseen
suuntaan viisteeseen ndhden, jotta
helpotat neulan tunkeutumista
sisaanvientikohtaan, kunnes neulan
tyviosa ei ole enda nakyvissa. Varo
raaputtamasta kumitulpan ylos
osoittavaa pintaa neulan karjen
tyviosalla.

3. Jatka neulan kevyttd painamista
vastakkaiseen suuntaan viisteeseen
nahden ja vie neula hitaasti
pystysuoraan kumitulpan lapi.

Keskimaarai- !
nen kokoalue | Katetrikoon
kayttokuntoon | sisalapimi-
Kuiva saatettuna tta
(um) (pm) (tuumaa)
4. Tarkasta valmistelun jalkeen
20-40 80-160 >0,020 huolellisesti, onko liuoksessa mitaan
kumista tulleita epapuhtauksia. Jos
30-60 120-240 20,021 liuos nayttaa kontaminoituneelta, dla
50-100 200-400 20,021 | kayasita ' )
, us: liIma-aukollisten/tylppien
100-150 400-600 >0,024 neulojen kayttamistd suositellaan.
150-200 600-800 >0,027 HEPASPHERE-MIKRORAKEITA VOIDAAN
KAYTTAA DOKSORUBISIINI-HCL:LLA TAI
" " IRINOTEKAANILLA LADATTUINA TAI ILMAN
KAYTTOOHJEET SITA.

HepaSphere-mikrorakeet on saatettava

kayttokuntoon seuraavia ohjeita noudattaen,

ks. VAIHTOEHTO 1, VAIHTOEHTO 2 tai

VAIHTOEHTO 3, ennen katetrin asettelemista

paikalleen.

«  Valitse HepaSphere-mikrorakeiden
koko huolella verisuoniston halutulla
tukkimistasolla olevien kohdesuonten koon
ja vesipohjaisen liuoksen ominaisuuksien
mukaan. Katso kappale "TURPOAMISTAPA".

«  Varmista HepaSphere-mikrorakeiden
yhteensopivuus kéytettavan katetrin aiotun
koon kanssa. Katso edella oleva taulukko.

« Tarkasta, ettd pakkaus on ehja. Pullon
ulkopinta on steriili.

VAIHTOEHTO 1: EMBOLISAATION
VALMISTELEMINEN ILMAN LAAKEAINETTA
(PELKALTAAN)
Kun lddkeaineella lataamista ei kaytetd,
keskimaarainen kdyttokuntoon saattamisen
aika on 10 minuuttia.
Taytd ruisku 10 ml:lla 0,9-prosenttista
vesipohjaista NaCl-liuosta. Kiinnitd ruiskuun
neula, jonka ldpimitta on 20 G tai suurempi.
« Varmista HepaSphere-mikrorakeiden
asianmukainen kdyttokuntoon
saattaminen asettamalla pullo vaakatasoon
sormenpadiden valiin ja pyorittamalla sita
useita kertoja. Nain pullon kuiva sisalté
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siirtyy pullon sivuseinamalle.

Huomautus: Veda taakse vain korkin

vedettdvaa yldosaa; &ld irrota pullosta

puristusrengasta tai tulppaa.

« Aseta ruiskun neula varovasti pullon
tulpan lépi. Jatka pullon pyérittelemista
sormenpdissasi ja injisoi koko maéara (10 ml)
kayttokuntoon saattamiseen kdyttamaasi
nestettd pulloon. Aseta pullo sitten
pystysuoraan asentoon ja veda neulalla
varustettu ruisku varovasti pullosta.

Huomautus: Pullo on suljettu ilmatiiviisti.

Jos aspiraatio ruiskusta pulloon ei tapahdu

automaattisesti, aspiroi varoen ilmaa

manuaalisesti pullosta ruiskuun ennen
kayttokuntoon saattamiseen kdytettavan
nesteen injisoimista. Kdyttdkuntoon
saattamiseen kaytettdvan nesteen
injisoimista pulloon voidaan helpottaa
kayttamalla asianmukaisia aspiraatio-

ja/tai ilmanpoistotekniikkoja, jotka

terveydenhuollon laitos on hyvaksynyt. Jos

ilman aspiraatio pullosta tehddan ennen
tuotteen kayttokuntoon saattamista, tee se
varovasti, jotta rakeita ei poisteta pullosta.

« Varmista HepaSphere-mikrorakeiden
homogeeninen nesteeseen sekoittuminen
kaantelemalld pulloa varovasti edestakaisin
siten, ettd neste koskettaa tulppaa 5-10
kertaa.

« Odota vahintaan 10 minuuttia, jotta
HepaSphere-mikrorakeet sekoittuvat
nesteeseen ja turpoavat taysin.

«  Kéytd 30 mln ruiskua ja 20 G:n kokoista
tai isompaa neulaa pullon sisallon
aspiroimiseen. Kaanna pullo pystysuoraan
asentoon, niin ettd pullon pohja on
ylospéin. Veda neulaa taaksepain siten,
ettd se on nesteeseen uponneena, mutta ei
tulpan peittama. Aspiroi koko pullon sisaltd
ruiskuun.

« HepaSphere-mikrorakeita sisaltavaan
ruiskuun taytyy lisata 10 ml ionitonta
varjoainetta lapivalaisussa visualisointia ja
mikrorakeiden suspensiota varten.

Huomautus: Jos ilma aspiroitiin aiemmin

pullosta, ilman varovainen injisoiminen

ruiskulla ennen pullon sisallén aspiroimista
varmistaa, etta pullon sisallon aspirointi
ruiskuun kdy helpommin. Jos koko sisaltoa

ei saada aspiroitua, lisaa vield ilmaa ja toista

aspirointimenettely. Ruiskuun voidaan liséta

vield ionitonta varjoainetta tai 0,9-prosenttista
vesipohjaista NaCl-liuosta, jotta mikrorakeet
sekoittuvat aineeseen paremmin.

Huomautus: Edellé kuvatulla tavalla

kayttokuntoon saatettuja HepaSphere-

mikrorakeita voidaan kayttaa hydratoinnin
jalkeen yhdessé jo annettujen
kemoterapeuttisten aineiden kuten
sisplatiinin, epirubisiinin, doksorubisiini-HCl:n,
fluorourasiilin, irinotekaanin ja mitomysiinin
kanssa.

Ladkeaineen antamista varten HepaSphere-

mikrorakeet on kuitenkin tarkoitettu kdyttoon

vain doksorubisiini-HCl:n (katso alla oleva
vaihtoehto 2) tai irinotekaanin (katso alla oleva
vaihtoehto 3) kanssa.

VAIHTOEHTO 2: EMBOLISAATION
VALMISTELEMINEN DOKSORUBISIINI-
HCL:LLA LADATTUNA

VAROITUS: Doksorubisiini-HCl:n
liposomaaliset formulaatiot eivét sovi
HepaSphere-mikrorakeisiin ladattaviksi.
Huomautus: Anna nestemaisen
doksorubisiinin saavuttaa huoneenldmpdétila
ennen kayttoa.

Kylmékuivattu doksorubisiini-HCl taytyy

sekoittaa 0,9-prosenttiseen NaCl-

liuokseen. Yleisohjeeksi voidaan antaa, ettd

0,9-prosenttiseen NaCl-liuokseen liuenneen

kylmakuivatun doksorubisiini-HCl:n
latautuminen HepaSphere-mikrorakeisiin
kestaa yhden tunnin ajan. HepaSphere-
mikrorakeita ei saa kdyttad, ennen kuin ne
ovat kokonaan hydratoituneet ja turvonneet.

Esiliuotetun doksorubisiini-HCl:n lataamisen

kinetiikka voi vaihdella riippuen liuoksen

pitoisuudesta ja pH-arvosta.

« Valitse doksorubisiini-HCl:n sopiva annos
HepaSphere-mikrorakeisiin lataamista
varten.

Huomautus: 25 mg:n HepaSphere-

mikrorakeisiin voidaan ladata enintdan

75 mg:n annos doksorubisiini-HCl:a&. Liuota

kylmakuivatun doksorubisiini-HCl:n haluttu

annos 20 ml:aan injektioon tarkoitettua
0,9-prosenttista NaCl-liuosta.

ALA KOSKAAN KAYTA PELKKAA VETTA

Huomautus: Doksorubisiini-HCl:n suositeltava
enimmadispitoisuus on 5 mg/ml. Doksorubisiini-
HCl:n suuremmat pitoisuudet kuin 5 mg/ml
lisadvat merkittavasti liuoksen viskositeettia

ja vaikeuttavat HepaSphere-mikrorakeiden

kasittelya.

«  Aspiroi 20 ml doksorubisiini-HCl-liuosta
kahteen erilliseen 30 ml:n ruiskuun.
Kummankin 30 ml:n ruiskun tulee sisaltaa
10 ml doksorubisiini-HCl-liuosta.

«  Kiinnita toiseen 10 ml doksorubisiini-HCI-
liuosta sisaltédvaan 30 ml:n ruiskuun 20 G:n
lapimittainen tai isompi neula.

«  Varmista HepaSphere-mikrorakeiden
asianmukainen kayttokuntoon
saattaminen asettamalla pullo vaakatasoon
sormenpadiden valiin ja pyorittamalla sita
useita kertoja. Nain pullon kuiva sisaltd
siirtyy pullon sivuseinamalle.

« Huomautus: Veda taakse vain korkin
vedettdvaa yldosaa; &ld irrota pullosta
puristusrengasta tai tulppaa.

« Aseta varovasti kyseisen toisen 30 ml:n
ruiskun, joka siséltaa 10 ml doksorubisiini
HCl -liuosta, neula pullon tulpan lapi. Jatka
pullon pydrittelemistd sormenpdissasi ja
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injisoi koko 10 ml:n mééara doksorubisiini-
HCl-liuosta pulloon.

« Aseta HepaSphere-mikrorakeet siséltava
pullo pystysuoraan asentoon. Poista
neulalla varustettu ruisku varovasti ja anna
pullon seistd 10 minuuttia paikallaan, jotta
mikrorakeet hydratoituvat kokonaan.

« Ravistele HepaSphere-mikrorakeita
siséltéavaa pulloa 10 minuutin hydraation
aikana useita kertoja edestakaisin niin, ettd
neste koskettaa harmaata tulppaa. Toista
tama menettely 2-3 minuutin vélein, jotta
varmistetaan HepaSphere-mikrorakeiden
homogeeninen sekoittuminen liuokseen.

Huomautus: Pullo on suljettu ilmatiiviisti.

Jos aspiraatio ruiskusta pulloon ei tapahdu

automaattisesti, aspiroi varoen ilmaa

manuaalisesti pullosta ruiskuun ennen
kayttokuntoon saattamiseen kdytettavan
nesteen injisoimista. Kdyttdkuntoon
saattamiseen kdytettdvan nesteen

injisoimista pulloon voidaan helpottaa

kayttamalla asianmukaisia aspiraatio-

ja/tai ilmanpoistotekniikkoja, jotka

terveydenhuollon laitos on hyvaksynyt. Jos

ilman aspiraatio pullosta tehddéan ennen
tuotteen kayttokuntoon saattamista, tee se
varovasti, jotta rakeita ei poisteta pullosta.

« Kun 10 minuutin hydraatioaika on kulunut,
kiinnita 20 G:n kokoinen tai isompi neula
toiseen 30 ml:n ruiskuun, joka siséltaa loput
10 ml doksorubisiini-HCl-liuosta, ja aseta
neula HepaSphere-mikrorakeita siséltdvaan
pulloon. Aspiroi HepaSphere-mikrorakeita
siséltavan pullon sisalté 30 ml:n ruiskuun,
joka siséltaa loput 10 ml doksorubisiini-
HCl-liuosta. Kaédnna pullo pystysuoraan
asentoon, niin ettd pullon pohja on
ylospdin. Veda neulaa taaksepain siten,
ettd se on nesteeseen uponneena, mutta ei
tulpan peittama. Aspiroi koko pullon sisaltd
ruiskuun.

Huomautus: Jos liian paljon rakeita on

edelleen pullon seindméan tarttuneena,

huuhtele pulloa 2 tai 3 ml:lla keittosuolaliuosta
ja aspiroi uudelleen ruiskulla, joka sisaltaa

HepaSphere-mikrorakeet.

«  Ennen kuin poistat neulan HepaSphere-
mikrorakeet sisaltavasta pullosta, samalla
kun pidat ruiskua pystyasennossa, veda
ruiskun méntéa varovasti alaspain, jotta
neulan kantaan mahdollisesti jaanyt liuos
poistuu.

«  Aseta ruiskun korkki neulan tilalle ja
ravistele ruiskua edestakaisin, jotta ruiskun
sisalto sekoittuu.

« Odota vahintaan 60 minuuttia, jotta
doksorubisiini-HCl voi latautua kokonaan
HepaSphere-mikrorakeisiin. Ndiden 60
minuutin aikana ruiskua pitda ravistella
10-15 minuutin vélein, jotta ladkeaine
jakaantuu optimaalisesti rakeisiin.

«  Kun 60 minuuttia on kulunut, anna ruiskun
olla paikallaan, jotta rakeet laskeutuvat
pohjaan. Poista koko supernatantti ja

hévita se laitoksen hyvéksyttyja standardeja
noudattaen.

«  Lisaa vahintaan 20 mlionitonta
varjoainetta 30 ml:n ruiskuun, joka sisaltaa
doksorubisiini-HCI:Ila ladatut HepaSphere-
mikrorakeet. Suuremmalla liuosmaaralla
voidaan kuitenkin kontrolloida
embolisaatiota paremmin. Ravistele ruiskua
varovasti 2 tai 3 kertaa ja odota 5 minuuttia,
kunnes saavutetaan homogeeninen liuos.

Huomautus: Anna doksorubisiinilla ladattujen,

kayttokuntoon saatettujen rakeiden liuoksen

saavuttaa huoneenlampétila ennen kéyttod.

« Tarkista aina ennen injisointia, ettd rakeet
ovat suspendoituneet. Jos ndin ei ole,
ravistele ruiskua edestakaisin ruiskun
sisallon sekoittamiseksi.

VAIHTOEHTO 3: EMBOLISAATION
VALMISTELEMINEN IRINOTEKAANILLA
LADATTUNA

Irinotekaanilla voidaan ladata vain 20-40,
30-60 ja 50-100 um:n kokoisia HepaSphere-
mikrorakeita.

Yleisohjeeksi voidaan antaa, etta irinotekaanin
lataaminen HepaSphere-mikrorakeisiin kestaa
30 minuuttia. HepaSphere-mikrorakeita ei

saa kdyttad, ennen kuin ne ovat kokonaan

hydratoituneet ja turvonneet.

« Valitse irinotekaanin sopiva annos
HepaSphere-mikrorakeisiin lataamista
varten. 25 mg:n HepaSphere-mikrorakeisiin
voidaan ladata enintadn 100 mg:n
annos irinotekaania. Irinotekaaniliuosta
on tavallisesti saatavilla 20 mg/ml:n
pitoisuutena.

Huomautus: Anna irinotekaanin saavuttaa

huoneenlampétila ennen kayttoa.

«  Aspiroi irinotekaani ruiskuun, johon on
kiinnitetty 20 G:n ldpimittainen tai isompi
neula.

« Varmista HepaSphere-mikrorakeiden
asianmukainen kayttokuntoon
saattaminen asettamalla pullo vaakatasoon
sormenpadiden valiin ja pyorittamalla sita
useita kertoja. Nain pullon kuiva sisaltd
siirtyy pullon sivuseinamalle.

Huomautus: Veda taakse vain korkin

vedettavaa yldosaa; éld irrota pullosta

puristusrengasta tai tulppaa.

« Aseta varovasti irinotekaaniliuoksen
siséltdvan ruiskun neula pullon tulpan lépi.
Jatka pullon pydrittelemista sormenpaissasi
ja injisoi irinotekaaniliuos pulloon.

«  Aseta HepaSphere-mikrorakeet siséltava
pullo pystysuoraan asentoon. Poista
neulalla varustettu ruisku varovasti ja anna
pullon seista 30 minuuttia paikallaan, jotta
mikrorakeet hydratoituvat kokonaan.

« Ravistele HepaSphere-mikrorakeita
sisdltdvaa pulloa ndiden 30 minuutin
aikana useita kertoja edestakaisin niin, ettd
neste koskettaa harmaata tulppaa. Toista
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tama menettely 2-3 minuutin vélein, jotta
varmistetaan HepaSphere-mikrorakeiden
homogeeninen sekoittuminen liuokseen.

Huomautus: Pullo on suljettu ilmatiiviisti.

Jos aspiraatio ruiskusta pulloon ei tapahdu

automaattisesti, aspiroi varoen ilmaa

manuaalisesti pullosta ruiskuun ennen
kayttokuntoon saattamiseen kdytettavan
nesteen injisoimista. Kdyttdkuntoon
saattamiseen kdytettavan nesteen

injisoimista pulloon voidaan helpottaa

kayttamalla asianmukaisia aspiraatio-

ja/tai ilmanpoistotekniikkoja, jotka

terveydenhuollon laitos on hyvaksynyt. Jos

ilman aspiraatio pullosta tehddan ennen
tuotteen kayttokuntoon saattamista, tee se
varovasti, jotta rakeita ei poisteta pullosta.

«  Kiinnitd 30 minuutin hydraatio- ja
latausjakson jélkeen 20 G:n kokoinen tai
isompi neula sopivan kokoiseen ruiskuun
ja vie neula HepaSphere-mikrorakeita
sisaltavaan pulloon. Aspiroi HepaSphere-
mikrorakeita siséltavan pullon sisélté
ruiskuun. Kaanna pullo pystysuoraan
asentoon, niin ettd pullon pohja on yldspain.
Veda neulaa taaksepdin siten, ettd se on
nesteeseen uponneena, mutta ei tulpan
peittamd. Aspiroi koko pullon sisélto
ruiskuun.

«  Ennen kuin poistat neulan HepaSphere-
mikrorakeet sisaltavasta pullosta, samalla
kun pidat ruiskua pystyasennossa, veda
ruiskun méntéa varovasti alaspain, jotta
neulan kantaan mahdollisesti jaanyt liuos
poistuu.

«  Aseta ruiskun korkki neulan tilalle ja
ravistele ruiskua edestakaisin, jotta ruiskun
sisalto sekoittuu.

«  Lisaa valittomasti ennen kdyttod sama
mé&dra ionitonta varjoainetta ruiskuun, joka
sisdltaa irinotekaanilla ladatut HepaSphere-
mikrorakeet.

Huomautus: Anna irinotekaanilla ladattujen,

kayttokuntoon saatettujen rakeiden liuoksen

saavuttaa huoneenlampétila ennen kayttoa.

« Suurempi médrd ionitonta varjoainetta
voi johtaa irinotekaanin vapautumiseen
supernatanttiin.

« Ravistele ruiskua varovasti 2 tai 3 kertaa
ja odota 5 minuuttia, kunnes saavutetaan
homogeeninen liuos.

« Tarkista aina ennen injisointia, ettd
mikrorakeet ovat suspendoituneet. Jos ndin
ei ole, ravistele ruiskua edestakaisin ruiskun
sisallon sekoittamiseksi.

- Al4 poista supernatanttia.

SISAANVIENNIN OHJEET

«  Arvioi huolellisesti kohdeleesioon liittyva
verisuoniverkosto korkean erotuskyvyn
kuvannusta kayttaen.

Huomautus: Ennen embolisaation aloittamista

on tarkedd maarittad mahdollisten valtimo-

laskimosunttien esiintyminen.

«  Aseta sisaanvientikatetri vakiotekniikkoja

kayttéen kohdesuoneen ja vie
katetrin kérki mahdollisimman léhelle
embolisaatiokohdetta.

« Kéytd enintdan 3 ml:n kokoista
injektioruiskua pelkkien HepaSphere-
mikrorakeiden tai doksorubisiinilla/
irinotekaanilla ladattujen HepaSphere-
mikrorakeiden siséanvientia varten.
Suositeltavaa on kayttaa 1 mkn
injektioruiskua.

«  Aspiroi HepaSphere-mikrorakeiden seos
injektioruiskuun.

« Injisoitavan embolia-aineen maardosiin
jakamiseen voidaan kayttaa kahta
menetelmaa:

+ Vaihtoehto 1: Liitd kolmitiehana ruiskuun,
joka siséltaa pelkkia HepaSphere-
mikrorakeita tai doksorubisiinilla/
irinotekaanilla ladattuja HepaSphere-
mikrorakeita, ja infuusiomikrokatetriin.
Kéyta 1 ml:n ruiskua injisointiin
kolmitiehanan avoimen portin lapi.
Vaihtoehto 2: Doksorubisiinilla/
irinotekaanilla ladattujen HepaSphere-
mikrorakeiden tai pelkkien HepaSphere-
mikrorakeiden méardosat voidaan
aspiroida ruiskusta 1 ml:n injektioruiskuun
kolmitiehanan lapi, jota ei ole liitetty
infuusiokatetriin. Kunkin maéaraosan
sisaltava 1 ml:n ruisku voidaan liittaa
erikseen infuusiomikrokatetriin ja
injektoida.

« Ravistele ruiskua edestakaisin, jotta
voidaan sailyttad HepaSphere-
mikrorakeiden homogeeninen suspensio.

« Injisoi HepaSphere-mikrorakeiden
méaardosaa jatkuvaa lapivalaisuohjausta
kayttaen hitaasti, pakottamatta ja
sykdyksittdin noin 1 minuutin ajan /

ml mikroraeliuosta. Injisoi aina vapaan
virtauksen olosuhteissa ja tarkkaile
mahdollista takaisinvirtausta.

Huomautus: Emboliarakeiden takaisinvirtaus

voi aiheuttaa kohteen ulkopuolisten kudosten

ja verisuonten vélittéman iskemian.

« Jos doksorubisiinilla/irinotekaanilla
ladattuja HepaSphere-mikrorakeita
annettaessa verenkierto pysahtyy
ravitsijavarressa, odota véhintaan 5
minuuttia. Kun koko 5 minuutin aika on
kulunut, tee selektiivinen angiogrammi,
jolla voidaan todentaa anterogradisen
virtauksen paattyminen.

« Jos anterogradinen virtaus ei ole
paattynyt, jatka infuusiota jatkuvassa
lépivalaisuohjauksessa, kunnes haluttu
devaskularisaatio saavutetaan.

«  Kun HepaSphere-mikrorakeiden infuusio
on saatu paatokseen, poista katetri
ylldpitden samalla kevyttd aspiraatiota,
jotta valtat irrottamasta jéljelle jaéneita
HepaSphere-mikrorakeita, jotka saattavat
olla yhé katetrin lumenissa. Havita katetri
poistamisen jalkeen. Sité ei saa kéyttaa
uudelleen.
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«  Havita kaikki avoimet pullot tai
kayttdmattomat HepaSphere-mikrorakeet.

HUOMIO

Jos katetri tukkeutuu tai havaitset merkittavaa
infuusion vastusta injisoinnin aikana, ala

yritd huuhdella katetria liiallisella paineella,
silla embolia-ainetta saattaa virrata takaisin

ja seurauksena voi olla vaarin kohdistunut
embolisaatio. Poista katetri yllapitden samalla
kevyttd aspiraatiota. Havitd katetri.

SAILYTYS/VARASTOINTI/HAVITTAMINEN

« HepaSphere-mikrorakeet taytyy séilyttaa
huoneenlampétilassa kuivassa ja pimedssa
paikassa alkuperaisissé pulloissa ja
pakkauksissa.

«  Kéytettava merkintdihin merkittyyn
paivamaaraan mennessa.

« Eisaa steriloida uudelleen

«  Sen jélkeen kun tuote on saatettu
kayttovalmiiksi, séilytd HepaSphere-
mikrorakeiden liuosta 2-8 °C:n
lampéatilassa. Kéytd 24 tunnin kuluessa,
jos et kayta sita valittdmasti. HepaSphere-

mikrorakeita ei saa sailyttaa sen jalkeen,

kun niihin on lisatty varjoainetta.
Huomautus: Doksorubisiini-HCl:Ila ladattujen
HepaSphere-mikrorakeiden on havaittu olevan
fysikaalisesti ja kemiallisesti stabiileja 15 péivan
ajan, jos niitd ei ole sekoitettu varjoaineen
kanssa ja niitd sailytetadn 2-8 °C:ssa.
«  Kayton jalkeen HepaSphere-

mikrorakeet taytyy havittaa sairaaloiden

kontaminoituneen jatteen kierron

mukaisesti.

POTILAAN NEUVONNAN TIEDOT

« Potilailla on oltava ennen embolisaatiota
selva kasitys siitd, kuka tarjoaa heidan
toimenpiteen jélkeisen hoitonsa ja kehen
on otettava yhteyttd, jos embolisaation
jalkeen ilmenee hatétilanne.

« Embolisaatiopotilailla on oltava ymmarrys
embolisaatioon liittyvistda mahdollisista
hyodyistd, riskeistd ja haittatapahtumista.
Potilaiden on erityisesti ymmarrettava, ettd
on olemassa mahdollisuus, etteivat heidan
oireensa parane embolisaation jalkeen.

Varikoodi
Kuivien tuotteiden (merkinnan Mikrorakeiden maara
koko (pm) reunat) (mg) Viite
25 V125 HS
20-40 Harmaa 50 V150 HS
. 25 V225 HS
30-60 Oranssi 50 V 250 HS
. 25 V325 HS
50-100 Keltainen 50 V350 HS
. 25 V525 HS
100-150 Sininen 50 V550 HS
. 25 V725 HS
150-200 Punainen 50 V 750 HS

Huomautus: HepaSphere-mikrorakeita 20-40 pm (kuivan tuotteen koko) markkinoidaan
kahdella eri nimelld: HepaSphere-mikrorakeet ja HepaSphere Q2 -mikrorakeet.

PAKKAUKSESSA OLEVAT TIEDOT

L

Valmistaja

Valmistuspdiva: VVVV-KK-PP

E Viimeinen kéyttopaiva: VVVV-KK-PP
Erdnumero
Tuotenumero

Ei saa steriloida uudelleen

® ® @

Ei saa kdyttaa, jos pakkaus on vahingoittunut. Katso kdyttoohje.
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Suojattava auringonvalolta

Séilytettava kuivana

Kertakayttoinen

Huomio

Ei-pyrogeeninen

[»| | Steriloitu séteilyttamalla

Laakinnallinen laite

Yksilollinen laitetunniste

Yksinkertainen steriili estejarjestelma, suojapakkaus sisélla

Katso kdyttoohje

Potilastunnus

==
-~

Terveydenhuollon toimipiste tai [

Pvm

8 | =] | B

Potilaalle tarkoitettujen tietojen verkkosivusto

n
m

CE-merkintd — ilmoitetun laitoksen tunnusnumero: 0459

.
—~
o

Kuivien mikrorakeiden koko / hydratoitujen mikrorakeiden koko

Euroopan unionissa kaikki laitteeseen liittyvat vakavat vaaratilanteet on ilmoitettava valmista-
jalle ja kyseisen jéasenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle.
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