Priloha ¢. 2 k notifiké4cii o zmene, ev. &.: 2020/04834-Z1A

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU
Tisseel
roztoky na tkanivové lepidlo

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

ZloZka 1: Roztok lepiaceho proteinu

LCudsky fibrinogén (ako koagulovatel'ny protein) 91 mg*/ml
Aprotinin (synteticky) 3000 KIU?/ml
Pomocna latka so znamym ucinkom:

Polysorbat 80 0,6 — 1,9 mg/ml
Zlozka 2: Roztok trombinu

Ludsky trombin 500 1U%/ml

Dihydrat chloridu vapenatého 40 pmol/ml

1, 2 alebo 5 ml roztoku lepiaceho proteinu (so syntetickym aprotininom) a 1, 2 alebo 5 ml roztoku
trombinu (s dihydratom chloridu vapenatého) spojenim al. zmieSanim vytvoria celkovy objem 2, 4
alebo 10 ml roztoku fibrinového tkanivového lepidla pripraveného na okamzité pouzitie.

Po zmieSani 1ml 2ml 4 ml 10 ml
Zlozka 1: Roztok
lepiaceho proteinu
Ludsky fibrinogén (ako
koagulovatel'ny protein) 455mg 91lmg 182mg 455 mg
Synteticky aprotinin

1500 KIU 3000 KIU 6 000 KIU 15 000 KIU
Zlozka 2: Roztok
trombinu
Ludsky trombin 250 1U 500 1U 1000 1U 2500 1U
Dihydrat chloridu 20 umol 40 umol 80 umol 200 pwmol
vapenatého

Tisseel obsahuje 'udsky faktor XIII subezne purifikovany s 'udskym fibrinogénom v mnozstve 0,6 — 5
IU/ml.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Roztok na tkanivové lepidlo

Zmrazené roztoky su bezfarebné az svetlozlté, opaleskujuce;
Po rozmrazeni st bezfarebné az svetlozIté.

Obsiahnuté v celkovej koncentracii proteinu 96 — 125 mg/ml
2 1 EPU (European Pharmacopoeia Unit) zodpoveda 1 800 KIU (Kallidinogenase Inactivator Unit)
3 Aktivita trombinu je vypocitana pomocou aktudlneho $tandardu WHO pre trombin.
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4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Podporna liecba v pripadoch, kde st Standardné chirurgické techniky nedostatocné (pozri cast’ 5.1)

¢ na zlepSenie hemostazy

e ako tkanivové lepidlo na zlepSenie hojenia ran alebo podporu sutur v cievnej chirurgii a pri
gastrointestinalnych anastomozach.

e na lepenie tkaniv, podporu adhézie oddelenych tkaniv (napr. nestepenych transplantatov,
tkanivovych Stepov, Ciastocnych koznych Stepov [sietovanych transplantatov], fixacia subkutdnne
implantovanej I'ahkej siet'oviny).

Bola dok4zan4 ucinnost’ u plne heparinizovanych pacientov.
4.2 Davkovanie a sposob podavania
Tisseel mézu pouzivat’ len skuseni chirurgovia, ktori boli vyskoleni na jeho pouZzivanie.

Davkovanie

Mnozstvo Tisseelu, ktoré sa ma aplikovat’, a frekvencia aplikacie sa maju vzdy riadit’ podl'a
zakladnych klinickych potrieb pacienta.

Davka, ktora sa ma aplikovat’, sa ma urcit’ podl'a parametrov, ktoré zahfiaju typ chirurgického
zakroku, vel'kost’ postihnutej plochy, spdsob planovanej aplikacie a pocet aplikacii.

Aplikaciu lieku musi uréit’ osetrujuci lekar podla individualnych potrieb. V klinickych §tadiach bolo
individualne davkovanie v rozsahu 4 ml — 20 ml. Pri niektorych zakrokoch (napr. trauma pecene alebo
uzatvaranie rozsiahlych popalenych povrchov) vS§ak mozu byt potrebné vicsie objemy.

Pociato¢né mnozstvo lieku, ktoré sa ma pouzit’ na zvolené anatomické miesto alebo cielovi
povrchovi plochu, ma byt dostacujlice na Uplné pokrytie urcenej plochy aplikacie. V pripade potreby
sa aplikacia moéze opakovat’. Tisseel vSak neaplikujte opakovane na predchadzajiucu polymerizovani
vrstvu Tisseelu, pretoze sa k polymerizovanej vrstve neprilepi.

Pri aplikacii tkanivového lepidla na povrchy je 1 balenie Tisseelu 2 ml (t. j. 1 ml roztoku Tisseelu
plus 1 ml roztoku trombinu) dostato&né na pokrytie plochy miniméalne 10 cm?.

Ak sa Tisseel nanasa rozprasovanim, bude rovnaky objem dostatocny na pokrytie zna¢ne vacsich
ploch v zavislosti od konkrétnej indikécie a individualneho pripadu.

Odporuca sa aplikovat’ ¢o najtensiu vrstvu Tisseelu, aby sa zabranilo tvorbe nadbytku granula¢ného
tkaniva a zarucila sa postupna absorpcia stuhnutého fibrinového tkanivového lepidla.

Pediatricka populacia
Bezpecnost’ a ucinnost’ Tisseelu u pediatrickych pacientov nebola stanovena.

Sp6sob podavania

Na epiléziové pouzitie.

Aby sa zaistila optimalna a bezpe¢nd aplikacia Tisseelu rozprasovatom, dodrziavajte nasledujice
odportcania:

Pri otvorenych chirurgickych zakrokoch pouzivajte regulator tlaku, ktory dodava tlak maximalne 2,0
bar (28,5 psi).
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Pri minimalne invazivnych/laparoskopickych zakrokoch pouZivajte regulator tlaku, ktory dodava tlak
maximalne 1,5 bar (22 psi) a pouziva len plynny oxid uhliity.

Pred aplikéciou Tisseelu sa musi §tandardnymi postupmi vysusit’ povrch rany (napr. striedavou
aplikaciou tlakovych obvdzov, tamponov, pouzitim odsavacich pomdcok). Na vysuSenie nepouzivajte
stlaCeny vzduch alebo plyn.

Tisseel musi byt’ aplikovany rozprasovacom iba na vidite'né miesta.

Tisseel sa ma rekonstituovat’ a pouzivat’ podl'a pokynov a len s pomdckami odporac¢anymi pre tento
liek (pozri Cast’ 6.6).

Specifické odporti¢ania pre aplikaciu rozpragovacom tykajuce sa pozadovaného tlaku a vzdialenosti
od tkaniva v zavislosti od chirurgického zakroku a dlzky $piciek aplikatora su uvedené v Castiach 4.4 a
6.6.

Pri chirurgickych zakrokoch, pri ktorych sa pouziva minimalny objem fibrinového tkanivového
lepidla, sa odportca vytlacit’ a zlikvidovat’ prvych niekol’ko kvapiek lieku.

4.3 Kontraindikacie

Samotny Tisseel nie je ureny na liecbu masivneho a zvyseného arterialneho alebo venozneho
krvacania.

Tisseel nie je indikovany ako nahrada koznych stehov na uzavretie chirurgickej rany.

Tisseel sa nikdy nesmie podat’ intravaskularne. Intravaskularne podanie mdze spdsobit’ zivot
ohrozujuce trombembolické prihody.

Tisseel sa nesmie pouzivat’ v pripade precitlivenosti na lie¢iva alebo na ktorukol'vek z pomocnych
latok.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani
Len na epiléziové pouzitie. Nepouzivajte intravaskularne.

V pripade netimyselného intravaskularneho podania liecku mo6zu nastat’ Zivot ohrozujtce
trombembolické komplikacie.

Pri nanasani fibrinového tkanivového lepidla pomocou stlaceného plynu sa musi postupovat’ opatrne.

Nanasanie stlacenym plynom je spajané s potencialnym rizikom vzduchovej alebo plynovej embdlie,
pretrhnutia tkaniva alebo zachytenia plynu s kompresiou, o méze byt Zivot ohrozujtce.

Tisseel sa ma aplikovat’ v tenkej vrstve. Nadmerna hrubka zrazeniny moZe negativne ovplyvnit’
ucéinnost’ lieku a priebeh hojenia rany.

Pri pouZiti rozpraSovadov, ktoré pri podavani fibrinovych tkanivovych lepidiel vvuZivaju
regulator tlaku, sa vyskytla Zivot ohrozujuca/smrtel’na vzduchova alebo plynova embdlia. Tato
udalost’ zrejme suvisi s pouzitim rozprasovaca s vy$§im ako odporucanym tlakom a/alebo v
tesnej blizkosti k povrchu tkaniva. Riziko sa zda byt’ vysSie pri rozprasovani fibrinovych
tkanivovych lepidiel za pouZitia vzduchu v porovnani s pouzitim CO>, a preto sa pri
rozpraSovani_Tisseelu pri otvorenom chirurgickom zakroku neda vyluéit’.

Pri rozpraSovani Tisseelu sa uistite, Ze pouZivate tlak v rozsahu odpori¢anom vyrobcom
rozprasovaca (tlak a vzdialenosti, pozri ¢ast’ 6.6).
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Tisseel sa moze aplikovat’ rozprasovacom len v pripade, ak je mozné spravne odhadnut’
vzdialenost’ rozprasovania podl’a odporicania vyvrobcu. Nerozprasujte zo vzdialenosti blizSej
ako je odporucana vzdialenost’.

Pri rozprasSovani Tisseelu je potrebné monitorovat’ zmeny krvného tlaku, pulzu, saturaciu
kyslikom a koncentracie CO, na konci vvdychu vzh’adom na moznost’ vzniku vzduchovej alebo
plynovej embdlie (pozri tiez Cast’ 4.2).

Tisseel sa nesmie pouzivat’ s rozprasovacim systémom Easy Spray V uzavretych castiach tela.

Pred aplikaciou Tisseelu sa musi dbat’ na to, aby Casti tela mimo pozadovanej plochy aplikéacie boli
dostatocne chranené/kryté, aby sa predislo prilepeniu tkaniva na neziaduce miesta.

Ak sa fibrinové tkanivové lepidla aplikuji na tesne ohranicené plochy, ako napr. mozog alebo miecha,
musi sa vziat’ do ivahy riziko kompresivnych komplikécii.

Tesne pred pouzitim vytlacte niekol’ko prvych kvapiek lieku z aplika¢nej kanyly a zlikvidujte ich, aby
sa zaistilo riadne zmieSanie zlozky lepiaceho proteinu a zlozky trombinu.

Podobne ako u inych lickov s obsahom proteinu sa mézu objavit' hypersenzitivne reakcie alergického
typu.

Intravaskularne aplikécia moze u citlivych pacientov zvysit’ pravdepodobnost’ a zavaznost’ aktitnych
hypersenzitivnych reakcii .

Pri pouziti Tisseelu boli hldsené hypersenzitivne reakcie a anafylaktické reakcie (aj fatalne vratane
anafylaktického Soku). Priznaky hypersenzitivnych reakcii mozu zahinat urtikariu, generalizovani
urtikariu, tlak na hrudniku, sipot, hypotenziu. Ak sa vyskytnu tieto priznaky, aplikacia liecku sa musi
okamzite ukoncit’ a musia sa zahgjit’ aktualne platné Standardné opatrenia v liecbe Soku. Zvysny liek
sa musi z miesta podania odstranit’.

Tisseel obsahuje synteticky protein (aprotinin). Aj v pripade vyhradne lokalnej aplikacie existuje
riziko anafylaktickej reakcie spajanej s pritomnost'ou aprotininu. Riziko sa zda byt vyssie v pripadoch
s predchadzajicou expoziciou, aj ked bol lick dobre tolerovany. Preto sa kazdé pouzitie aprotininu
alebo liekov obsahujucich aprotinin musi zaznamenat’ do zdravotnej dokumentacie pacienta.

Ked'ze synteticky aprotinin je Strukturalne identicky s hovédzim aprotininom, pouzitie Tisseelu u
pacientov alergickych na hovédzie proteiny sa ma dokladne zvazit.

V dvoch retrospektivnych nerandomizovanych stadidch u pacientov podstupujticich operéciu

s aortokoronarnym bypassom, ktorym sa aplikovalo fibrinové tkanivové lepidlo, bolo zistené
Statisticky vyznamne zvySené riziko mortality. Aj ked’ tieto Studie nepreukazali kauzalnu suvislost,
zvysené riziko spajané s pouzitim Tisseelu nemoZznou tychto pacientov vylucit’. Preto je potrebné
venovat’ zvySenu pozornost’, aby nedoslo k netimyselnému intravaskularnemu podaniu lieku.

Je potrebné vyhnut sa podaniu injekcie do nosovej sliznice, pretoze by mohlo dojst’ k
trombembolickym komplikaciam v oblasti arteria ophthalmica.

Injekcia Tisseelu do tkaniva nesie so sebou riziko lokalneho poskodenia tkaniva.

Tisseel sa ma aplikovat’ len v tenkej vrstve. Nadmerna hrabka zrazeniny mdze negativne ovplyvnit
ucinnost’ lieku a priebeh hojenia rany.

Polysorbat 80 mdze sposobit’ lokalne podrazdenie koze, ako je kontaktna dermatitida.
Standardné opatrenia na zabranenie infekcii v dosledku pouZivania liekov pripravenych z Pudskej krvi

alebo plazmy zahimaju vyber darcov, skrining jednotlivych davok darovanej krvi a zmesi plazmy na
4
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Specifické markery infekcie a zahrnutie efektivnych vyrobnych postupov na inaktivaciu/odstranenie
virusov. Napriek tomu pri podavani liekov vyrobenych z l'udskej krvi alebo plazmy nie je mozné
uplne vylucit prenos infekénych agens. To tiez plati pre nezndme alebo novoobjavené virusy a iné
patogény.

Tieto vykonané opatrenia sa povazuju za u¢inné proti obalenym virusom, ako su virusy l'udske;j
imunitnej nedostato¢nosti (HIV), virus hepatitidy B (HBV) a hepatitidy C (HCV) a proti
neobalenému virusu hepatitidy A (HAV).

Vykonané opatrenia mézu byt obmedzene ¢inné proti neobalenym virusom, akym je parvovirus B19.
Infekcia parvovirusom B19 moéze byt zavazna pre gravidné Zeny (infekcia plodu) a pre jedincov S
imunodeficienciou alebo zvySenou erytropoézou (napr. hemolytickd anémia).

Vhodné ockovanie (hepatitida A a B), sa ma zvazit’ u pacientov, ktori pravidelne / opakovane
dostavaju fibrinové lepidla pochadzajuce z l'udskej plazmy.

Pri kazdom podani Tisseelu pacientovi sa dérazne odporuca zaznamenat’ nazov a Cislo Sarze lieku, aby
sa zachovalo spojenie medzi pacientom a Sarzou lieku.

Pripravky s obsahom oxidovanej celul6zy sa nesmu pouzivat’ s Tisseelom (pozri Cast’ 6.2
Inkompatibility).

45 Liekové a iné interakcie

Neuskutocnili sa ziadne interakéné Stiidie. Podobne ako u porovnatel'nych liekov alebo roztokov
trombinu sa moze tento liek denaturovat’ kontaktom s roztokmi obsahujiacimi alkohol, jod alebo tazké
kovy (napr. antiseptické roztoky). Pred aplikaciou tohto lieku treba tieto latky odstranit’ v maximalnej
moznej miere.

Pozri Cast’ 6.2.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Bezpecnost’ pouzitia fibrinovych tkanivovych lepidiel/hemostatik pocas gravidity alebo dojc¢enia
neboli v kontrolovanych klinickych stadiach stanovené. Experimentalne $tiidie na zvieratach nie st
dostatocné na postdenie bezpecnosti lieku v suvislosti s reprodukciou, embryonalnym a fetalnym
vyvojom, priecbehom gravidity a perinatalnym a postnatalnym vyvojom.

Preto sa mdze tento liek podavat’ gravidnym a dojciacim zZenam iba v nevyhnutnych pripadoch.

Informacie o infekcii parvovirusom B19 néjdete v Casti 4.4.

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

V zriedkavych pripadoch sa u pacientov lieCenych fibrinovymi tkanivovymi lepidlami/hemostatikami
mozu vyskytovat’ hypersenzitivita alebo alergické reakcie (ktoré mozu zahimat’, okrem iného,
angioedém, palenie a pichanie v mieste aplikacie , bradykardiu, bronchospazmus, zimnicu, stazené
dychanie, prechodny erytém (zaCervenanie), generalizovanu urtikariu, bolest’ hlavy, urtikariu,
hypotenziu, letargiu, nauzeu, pruritus, nepokoj, parestéziu, tachykardiu, tlak na hrudniku, mravéenie,
vracanie, sipot), anafylaktické reakcie a anafylakticky Sok zahfnali smrtel'néh pripady.

V ojedinelych pripadoch sa tieto reakcie vyvinuli do t'azkej anafylaxie. Takéto reakcie sa mozu
objavit’ predovsetkym vtedy, ak sa liek aplikuje opakovane alebo ak sa podava pacientom so znamou
precitlivenostou na aprotinin (pozri ¢ast’ 4.4) alebo na aktikol'vek inu zlozku lieku.
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Aj ked bola opakovana liecba Tisseelom dobre tolerovana, nasledné podanie Tisseelu alebo
systémové podanie aprotininu mozu viest' k zdvaznym anafylaktickym reakciam.

V zriedkavych pripadoch sa mézu vyskytnut’ protilatky proti zlozkdm fibrinového tkanivového
lepidla/hemostatika.

Neumyselna intravaskularna injekcia moze spdsobit’ zivot ohrozujice trombembolické prihody a DIC.
Existuje tiez riziko anafylaktickej reakcie (pozri Cast’ 4.4).

Informacie o bezpec¢nosti s ohl'adom na prenosné agensy najdete v Casti 4.4.

Neziaduce reakcie uvedené v tejto Casti boli hlasené z klinickych s§ttidii zameranych na bezpecnost’ a
ucinnost’ Tisseelu a zo skusenosti s fibrinovymi tkanivovymi lepidlami spolo¢nosti Baxter po
uvedeni na trh (oznacené P v tabul’ke neZiaducich udalosti nizsie). V klinickych sksaniach sa Tisseel
pouzil ako doplnkova hemostaza v kardiochirurgii, cievnej chirurgii, pri uplnych endoprotézach
bedrového kibu a pri operaciach pegene a sleziny. Iné klinické $tudie zahfniali lepenie lymfatickych
ciev u pacientov podstupujtcich axilarnu lymfadenektomiu, lepenie anastomoz hrubého ¢reva a
lepenie dura mater vo fossa posterior. Ked’ze sa frekvencia vyskytu neziaducich udalosti
pozorovanych po uvedeni na trh neda vypocitat, vSade kde je to mozné, bola vypocitana horna hranica
95% intervalu spolahlivosti pouZzitim ,,pravidla troch” nasledujicim spésobom: 3/1146 = 0,0026 alebo

0,26%, ¢o je "menej Casté" (kde "1146" je celkovy pocet jedincov, ktori dostali Tisseel v klinickych
skasaniach, z ktorych udaje boli zahrnuté do SPC).

Vel'mi ¢asté (> 1/10)
Casté (= 1/100 az <1/10)

Menegj Casté (= 1/1 000 az <1/100)
Zriedkavé (> 1/10 000 az <1/1 000)
Vel'mi zriedkavé (< 1/10 000)
Nezname (z dostupnych tdajov)

a lymfatického systému

produktov fibrinu

Trieda organového Preferovany MedDRA termin Frekvencia
systému (SOC)

Infekcie a nakazy Pooperacna infekcia rany Casté
Poruchy krvi Zvysenie rozkladnych Menegj Casté

Poruchy imunitného
systému

Hypersenzitivne reakcie*?

Menej Casté

Anafylaktické reakcie* P

Menej Casté

Anafylakticky Sok* P Menej Casté
Parestézia® Menej Casté
Bronchospazmus® Menegj Gasté
Sipot® Mengj Casté
Pruritus” Menej Casté
ErytémP Menej Casté

Poruchy nervového
systému

Poruchy zmyslového vnimania

Casté

Poruchy srdca a srdcovej
¢innosti

Bradykardia®

Menegj Casté

Tachykardia®

Menej Casté

Poruchy ciev

Trombdza axilarnej zily **

Casté

Hypotenzia

Zriedkavé

Hematom (NOS)®

Menej Casté

Arteriadlna embolia®

Menegj Casté

Vzduchovéa embdlia *** P

Nezname

Embolia cerebralnej artérie P

Menej Casté

Cerebralny infarkt** P

Menej Casté
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Poruchy dychacej Dyspnoe P Menegj Casté
sustavy, hrudnika a

mediastina

Poruchy Nauzea Menej Casté
gastrointestinalneho Intestinalna obstrukcia P Menej Casté
traktu

Poruchy koze
a podkozného tkaniva

Vyrazka

Casté

Urtiké4ria P

Menej Casté

Porucha hojenia®

Menej Casté

Poruchy kostrovej
a svalovej sustavy a
spojivového tkaniva

Bolest’ v koncatine

Casté

Celkové poruchy
a reakcie v mieste
podania

Bolest’

Casté

Zvysena telesna teplota

Casté

Zadervenanie koze "

Menej Casté

EdémP

Menej Casté

Urazy, otravy a
komplikacie liecebného
postupu

Operacna bolest’

Menej Casté

Serém

Vel'mi ¢asté

AngioedémP

Menej Casté

* anafylaktické reakcie a anafylakticky Sok zahihaju pripady s fatalnymi nasledkami.

** v dosledku intravaskularneho podania do sinus petrosus superior.

*** rovnako ako u inych fibrinovych tkanivovych lepidiel, pri pouziti zariadenia so stlaéenym
vzduchom alebo plynom doslo zivot ohrozujicim / fatalnym vzduchovym alebo plynovym emboliam;
tato udalost’ méze mat’ suvislost’ s nevhodnym pouzitim rozprasovacieho systému (napr. na vyssi ako
odportcany tlak a v tesnej blizkosti povrchu tkaniva).

P Neziaduce udalosti pozorované po uvedeni na trh.

Reakcie suvisiace s liekovou triedou

Dalsie neziaduce reakcie stvisiace s triedou fibrinové tkanivové lepidlo/hemostatikum zahfiiaju:
prejavy hypersenzitivity zahffiaji podrazdenie v mieste podania, neprijemny pocit na hrudniku,
triasku, bolest’ hlavy, letargiu, nepokoj a vracanie.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

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

4.9 Predavkovanie

Neboli hlasené Ziadne pripady predavkovania.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
51 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: antihemoragika (hemostatika), lokalne hemostatika, kombinacie, ATC
kod: BO2BC30; vsetky ostatné lieciva, tkanivové lepidla, ATC kod: VO3AK

Systém adhézie fibrinu napodobnuje posledni fazu fyziologického zrazania krvi. K premene
fibrinogénu na fibrin dochadza rozstiepenim fibrinogénu na fibrinové monoméry a fibrinopeptidy.
Fibrinové monoméry agreguju a vytvaraju fibrinovl zrazeninu. Faktor XIlIla, ktory vznika z faktoru
XIII spolo¢nym u¢inkom trombinu a idonov vapnika, stabilizuje zrazeninu zosietovanim vlakien
fibrinu.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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Pocas hojenia rany plazmin indukuje zvysenu fibrinolyticku aktivitu a iniciuje sa rozklad fibrinu na
rozkladné produkty fibrinu. Proteolyticky rozklad fibrinu je inhibovany antifibrinolytikami. Tisseel
obsahuje aprotinin ako antifibrinolytikum na prevenciu pred¢asného rozkladu zrazeniny.

Na preukazanie uéinnosti boli vykonané stadie in vivo na $tyroch zvieracich modeloch, ktoré ¢o
najvernejSie imitovali stav pacientov. Tisseel bol u¢inny pri primarnej a sekundarnej hemostaze, ako aj
pri hojeni rany.

Klinické studie preukazujuce hemostazu a podporu sutir boli vykonané u celkovo 213 pacientov (120
s Tisseelom, 93 s kontrolnym liekom), ktori podstupili cievne operaciu s ePTFE trubicou, celkovo u
70 pacientov (35 s Tisseelom, 35 s kontrolnym liekom), ktori podstupili ¢iastocntl peceniovi resekciu
a u celkovo 317 pacientov (157 s Tisseelom, 160 s predchadzajtcou formulaciou lieku s jednorazovou
inaktivaciou virusu ako kontrolnym liekom), ktori podstupili operaciu srdca s mimotelovym obehom a
medialnou sternotomiou.

Ucinnost lieku TISSEEL ako doplnku ku konvenénym chirurgickym metédam v lepeni anastoméz
¢riev u pacientov s traumou podstupujiicich uzavretie do¢asnych kolostomii bola preukazana v
randomizovanej kontrolovanej prospektivnej §tudii v jednom centre uskuto¢nenej v roku 1986 u
celkovo 120 pacientov (61 s Tisseelom , 59 s kontrolnym liekom).

Ucinnost lieku TISSEEL na fixaciu subkutanne implantovanej 'ahkej sietoviny sa potvrdila v
randomizovanej, kontrolovanej, multicentrickej stadii, ktora sa uskuto¢nila v rokoch 2009 - 2012. V
porovnani s primarnou suttirou (PS) ako kontrolou sa TISSEEL pouzil na fixaciu 'ahkej sietoviny v
pozicii onlay (OMR, N =188, p = 0,0016 vs. PS), ako aj v pozicii sublay (SMR, N = 185, p = 0,05
verzus PS), aby sa posilnilo tkanivo a zabranilo vyskytu incizalnej hernie u vysokorizikovej skupiny
pacientov. Medzi OMR a SMR nebol Ziaden rozdiel (p =0,31).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Tisseel je urceny len na epiléziové pouzitie. Intravaskularne podanie je kontraindikované. V dosledku
toho neboli u l'udi vykonané Ziadne intravaskularne farmakokinetické stdie.

Farmakokinetické §tadie u roznych druhov laboratornych zvierat neboli vykonané.

Fibrinové tkanivové lepidla/hemostatiké su metabolizované rovnakym spdsobom ako endogénny
fibrin, fibrinolyzou a fagocytozou.

5.3 Predklinické idaje o bezpe¢nosti

Vzhl'adom k povahe a Specidlnemu sposobu pouZitia (zvycajne jednorazova, len vo vynimocnych
pripadoch opakovana aplikacia niekol’kych ml) a mechanizmu tc¢inku (lokalna ucinnost’ bez
systémového efektu alebo distribucie do inych orgénov a tkaniv) nie st dostupné predklinické tidaje o
bezpecnosti Tisseelu oh'adom chronickej toxicity, karcinogenity, reprodukénej a vyvojovej toxicity
alebo stimulacie imunity.

Stadie toxicity s jednorazovou davkou u potkanov a kralikov nepreukézali akttnu toxicitu Tisseelu.
Okrem toho v prislusnych in vitro testoch sa nepotvrdila mutagenita. Roztok lepiaceho proteinu bol
tiez dobre tolerovany bunkovymi kultirami l'udskych fibroplastov in vitro, ¢im bola preukazana
vyborna bunkova kompatibilita a nebola potvrdena cytotoxicita. Na zdklade podrobného prieskumu
literatiry sa moze vylucit’ akykol'vek negativny G¢inok alebo toxicita zvySkov organickych
rozpustadiel vo fibrinovom lepidle Tisseel.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
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6.1 Zoznam pomocnych latok

Zlozka 1: Roztok lepiaceho proteinu:
l'udsky albumin
L-histidin
niacinamid
dihydratcitronanu sodného
polysorbat 80 (Tween 80)
voda na injekciu

ZlozZka 2: Roztok trombinu: Pudsky albumin
chlorid sodny
voda na injekciu

6.2 Inkompatibility

Pripravky s obsahom oxidovanej celuldézy sa nesmu pouzivat’ s Tisseelom, pretoze nizke pH
interferuje s aktivitou trombinu.

Tento liek sa nesmie mieSat’ s inymi liekmi okrem tych, ktoré su uvedené v Casti 6.6

6.3 Cas pouZitePnosti
2 roky
6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte a prepravujte zmrazené (pri < — 20 °C) bez prerusenia az do aplikacie.
Uchovavajte v povodnom obale na ochranu pred svetlom.

Neotvoreny liek rozmrazeny pri teplote do 25 °C je mozné uchovavat’ po dobu 72 hodin pri teplote do
25 °C. Ak roztok do 72 hodin po rozmrazeni nespotrebujete, Tisseel treba zlikvidovat'.

Po rozmrazeni znovu nezmrazujte a nevkladajte naspat’ do chladnicky.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Obsah balenia s injekénou striekackou PRIMA:

1 ml, 2 ml alebo 5 ml roztoku lepiaceho proteinu a 1 ml, 2 ml alebo 5 ml roztoku trombinu

v dvojkomorovej naplnenej injekénej striekacke (z polypropylénu) uzatvorenej ochrannym krytom
Spicky zabalenej v dvoch obaloch a s pomockou s 2 spojovacimi ¢astami a 4 aplikaénymi kanylami.

alebo

Obsah balenia s injekénou striekackou AST (,,AdvancedSyringeTechnology®):

1 ml, 2 ml alebo 5 ml roztoku lepiaceho proteinu a 1 ml, 2 ml alebo 5 ml roztoku trombinu

v predplnenej dvojkomorovej injekénej striekacke (polypropylén) uzavretej vrchnym krytom, balenej
v dvoch vreckach, obsahujtcej zariadenie s 2 spojovacimi ¢astami, 4 aplika¢né kanyly a jeden dvojity
piest.

Velkosti baleni:

Tisseel je dostupny v baleniach nasledujucich velkosti: 1 x 2 ml (1 ml+ 1 ml), 1 x4 ml (2 ml + 2 ml)
alx10ml (5 ml+5ml).

Na trh nemusia byt uvedené vsetky vel'kosti balenia.
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Dalsie prislusenstvo na aplikaciu lieku je mozné obstarat’ od spolo¢nosti BAXTER.
6.6 Specidlne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Vseobecné
Pred podanim Tisseelu prikryte vsetky Casti tela mimo pozadovanej plochy aplikacie, aby sa predislo
prilepeniu tkaniva na neziaduce miesta.

Chirurgické rukavice a nastroje navlhcite pred kontaktom roztokom chloridu sodného, aby sa
zabranilo prilepeniu fibrinového tkanivového lepidla Tisseel na ne.

Navod na lepenie povrchov: Jedno 2 ml balenie Tisseelu (t. j. 1 ml roztoku lepiaceho proteinu plus
1 ml roztoku trombinu) je dostato&né na pokrytie plochy minimalne 10 cm?,

Potrebna davka zévisi od vel'kosti povrchu, ktory treba lepit’.
Jednotlivé dve zlozky Tisseelu NEAPLIKUJTE oddelene. Obidve zlozky sa musia aplikovat spolu.
Tisseel NEVYSTAVUJTE teplotim nad 37 °C. NEVYSTAVUJTE uéinku mikrovin.

Liek NEROZMRAZUIJTE drzanim v rukach.

Tisseel NEPOUZIVAJTE, pokial nie je uplne rozmrazeny a zohriaty na 33 °C — 37 °C.

Ochranny kryt injek¢nej striekacky odstraiite len v pripade, ak doslo k iplnému rozmrazeniu

a ohriatiu.

Pre injek¢nt striekacku PRIMA: na ul'ah¢enie odstranenia ochranného krytu $pic¢ky z injek¢nej
striekaCky rozkyvajte ochranny kryt $picky pohybom smerom dozadu a dopredu, potom ochranny kryt
injek¢ne;j striekacky stiahnite.

Z injeké¢nej striekacky vytlacte vSetok vzduch, potom nasad’te spojovaciu ¢ast’ a aplika¢nu kanylu.

Névod na pripravu a pouZitie:

Roztok lepiaceho proteinu a roztok trombinu su obsiahnuté v injekénej striekacke na okamzité
pouzitie. Liek je zabaleny do dvoch sterilnych obalov za aseptickych podmienok. Vnutorny obal a
jeho obsah su sterilné, pokial’ nedoslo k poskodeniu vonkajsieho obalu. Pomocou sterilnej techniky
preneste sterilny vnitorny obal a obsah do sterilného prostredia.

Injeként strieka¢ku na okamzité pouzitie mozno rozmrazit’ A zohriat’ jednym z nasledujucich
spdsobov:

Rychle rozmrazenie/zohriatie (sterilny vodny kiipel’) — odportéany sposob
Rozmrazenie/zohriatie v nesterilnom vodnom kupeli

Rozmrazenie/zohriatie v inkubatore

Injekénu striekacku na okamzité pouzitie mozno tiez rozmrazit’ a uchovavat pri izbovej teplote
(neprevysujucej 25 °C) pocas menej ako 72 hodin. Pred pouzitim sa vyzaduje zahriatie.

NS

1)  Rychle rozmrazenie/zohriatie (sterilny vodny kipel’) — odporiacany sposob

Odporuca sa rozmrazit’ a zohriat’ obe zlozky lepidla v sterilnom vodnom kupeli pri teplote 33 — 37 °C.
e Teplota vodného kupel'a nesmie presiahnut’ teplotu 37 °C. Na kontrolu stanoveného rozsahu
teplot vodného kupela pouzite teplomer a v pripade potreby vodu vymeiite.
Ak na rozmrazenie a zohriatie pouzivate sterilny vodny kupel’, pred vloZzenim do sterilného
vodného kupel'a vyberte naplnent injeként striekacku z obalov.
Pokyny:Preneste vnutorny obal do sterilného prostredia, vyberte injekénu striekacku na okamzité
pouzitie z vnutorného obalu a umiestnite ju priamo do sterilného vodného kapela. Uistite sa, ze obsah
injek¢ne;j striekacky na okamzité pouZitie je uplne ponoreny vo vode.

Tabulka 1: Minimdalne ¢asy rozmrazovania a zohrievania pri pouziti sterilného vodného kipel’a
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Minimalne ¢asy rozmrazovania a zohrievania
Sterilny vodny kupel’ 33 °C az 37 °C
Velkost’ balenia Liek vybraty z obalov
PRIMA AST
2ml 5 minut 5 minut
4 ml 5 minut 5 minut
10 ml 10 minat 12 minat

2) Rozmrazovanie/zohriatie v nesterilnom vodnom kupeli

Pokyny

Ponechajte injek¢nu striekacku na okamzité pouzitie v oboch obaloch a umiestnite ju na prislusna
dobu (pozri tabul’ku 2) do vodného kupel’a mimo sterilného prostredia. Uistite sa, ze obaly st po cela
dobu rozmrazovania ponorené vo vode. Po rozmrazeni vyberte obaly z vodného kupela, osuste
vonkaj$i obal a preneste vnitorny obal s injek¢nou striekackou na okamzité pouzitie do sterilného
prostredia.

Tabul’ka 2: Minimdlne ¢asy rozmrazovania a zohrievania pri pouziti nesterilného vodného kuapel’a

Minimalne ¢asy rozmrazovania a zohrievania
Nesterilny vodny kupel’ 33 °C az 37 °C
Velkost balenia Liek v obaloch
PRIMA AST
2ml 15 minit 30 minnt
4 ml 20 minuat 40 minut
10 ml 35 mint 80 mint

3) Rozmrazovanie /zohrievanie v inkubatore

Pokyny:

Ponechajte injek¢nt striekacku na okamzité pouzitie v oboch obaloch a umiestnite ju mimo sterilného
prostredia na prislusnti dobu (pozri tabul’ku 3) do inkubatora. Po rozmrazeni/zohriati vyberte obaly z
inkubatora, odstrafite vonkaj$i obal a vnatorny obal s injekénou striekackou na okamzité pouZitie
preneste do sterilného prostredia.

Tabul’ka 3: Minimdlne ¢asy rozmrazovania a zohrievania v inkubdtore

Minimalne ¢asy rozmrazovania a zohrievania
33 °C az 37 °C, Inkubator
Velkost balenia Liek v obaloch
PRIMA AST
2ml 40 minat 40 minat
4ml 50 mintt 85 mint
10 ml 90 minat 105 minat

4) Rozmrazovanie pri izbovej teplote (nie vy$Sej ako 25 °C) PRED zohriatim

Pokyny:

Ponechajte injekénu strickacku na okamzité pouzitie v obidvoch obaloch a rozmrazujte ju pri izbovej
teplote mimo sterilného prostredia pocas prislusnej doby (pozri tabul’ku 4). Po rozmrazeni injekéna
strickaCku vo vonkajSom obale zohrejte v inkubatore, aby ste liek pred pouzitim ohriali.
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Tabul’ka 4: Minimdlne ¢asy rozmrazovania pri izbovej teplote mimo sterilného prostredia a dasy

dodatoéného zohrievania v inkubatore na 33 °C az 37 °C

Minimalne ¢asy rozmrazovania lieku pri izbovej teplote
(do 25 °C) s naslednym dodato¢nym zohrievanim pred pouzitim v inkubatore pri teplote
Velkost’ 33 °C az maximalne 37 °C
balenia Liek v obaloch
PRIMA AST
Rozmrazovanie pri Zohrievanie v Rozmrazovanie pri Zohrievanie v
izbovej teplote inkubatore izbovej teplote inkubatore
(do 25 °C) (33-37°0) (do 25 °C) (33-37°0)
2ml 80 minut + 11 min0t 60 minut + 15 minut
4ml 90 mintt + 13 minit 110 minut + 25 minit
10 ml 160 minut + 25 minut 160 minut + 35 minut

Po rozmrazeni pri izbovej teplote sa liek musi pouzit’ do 72 hodin od vybratia z mraznicky.

Stabilita po rozmrazeni

Po rozmrazeni a zohriati (pri teplote 33 °C az 37 °C, sposob 1, 2 a 3) bola chemicka a fyzikalne
stabilita lieku preukazana pocas 12 hodin pri teplote 33 °C az 37 °C.

Pri lieku rozmrazenom pri izbovej teplote v neotvorenom obale (sposob 4), sa chemicka a fyzikalna
stabilita lieku preukéazala po¢as 72 hodin pri teplotach neprevySujacich 25 °C. Bezprostredne pred
pouzitim zohrejte na 33 °C az 37 °C.

Z mikrobiologického hl'adiska, pokial’ spdsob otvorenia/rozmrazenia nevylucuje rizikd mikrobialnej
kontaminacie, sa lick ma pouzit' okamzite po zohriati na teplotu 33 °C az 37 °C.

Ak sa nepouzije okamzite, za Casy a podmienky uchovavania pri pouzivani je zodpovedny pouzivatel’.

Po zacati rozmrazovania opatovne nezmrazujte ani neuchovavajte v chladnicke.

Zaobchadzanie po rozmrazeni/pred pouZitim
Obe zlozky tkanivového lepidla uchovavajte do pouzitia pri teplote 33 — 37 °C, aby sa oba roztoky
optimalne zmiesali a fibrinové tkanivové lepidlo optimalne stuhlo.

Roztoky lepiaceho proteinu a trombinu maju byt Cire alebo slabo opaleskujtiice. Nepouzivajte roztoky,
ktoré su zakalené alebo st v nich usadeniny. Rozmrazeny liek pred pouZitim vizualne skontrolujte, ¢i
neobsahuje tuhé Castice, ¢i nema zmenenu farbu alebo ¢i nedoslo k inej zmene vzhl'adu. V pripade
akychkol'vek zmien roztoky zlikvidujte.

Rozmrazeny roztok lepiaceho proteinu ma byt mierne viskozna tekutina. Ak ma roztok konzistenciu
stuhnutého gélu, treba predpokladat’, Ze bol denaturovany (pravdepodobne z dovodu prerusenia
chladového retazca alebo prehriatia poCas zohrievania). V tomto pripade Tisseel za Ziadnych okolnosti

NEPOUZIVAITE.

e Injeként striekacku vyberte z obalov az tesne pred pouZzitim.

o Tisseel pouzite, iba ked’ je Gplne rozmrazeny a zohriaty (tekuta konzistencia).

e Ochranny kryt injekénej striekacky odstrante az tesne pred pouzitim. Pre injekénu striekacku
PRIMA: na ul'ah¢enie odstranenia ochranného krytu $picky z injek¢ne;j striekacky rozkyvajte
ochranny kryt $picky pohybom dozadu a dopredu, potom ochranny kryt injekénej striekacky

stiahnite.

Podavanie injek¢nou striekackou PRIMA:
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Pre aplikaciu pripojte dvojkomorovi injek¢nt striekacku na okamzité pouzitie s roztokom lepiaceho
proteinu a roztokom trombinu k spojovace;j Casti a k aplikacnej kanyle — obe st sti€ast'ou aplikacnej
supravy s aplikaénymi pomockami. Spolo¢ny piest dvojkomorovej injekénej striekacky na okamzité
pouzitie zarucuje, ze aplikacna kanyla sa cez spojovaciu ¢ast’ plni rovnakymi objemami oboch zloziek
tkanivového lepidla, ktoré sa v nej miesaju a nasledne aplikujt.

Navod na pouZitie pre injekénu striekacku PRIMA:

upeviovaci pas

dvojity piest

dvojkomorova injekéna striekacka

aplika¢na kanyla

e Pred nasadenim akejkol'vek aplika¢nej pomdcky vytlacte z injekénej striekacky vsetok vzduch.
e Upevnite spojovaciu ¢ast’ a upeviovaci pas k bocnej strane injek¢nej strickacky pomocou
dierky pre upeviiovaci pas.
e Pripojte dyzy dvojkomorovej injekcnej striekacky na okamzité pouzitie k spojovacej Casti a
uistite sa, Ze s pevne nasadené.
o Zaistite spojovaciu Cast’ utiahnutim upevinovacieho pasu k dvojkomorovej injekénej
striekaCke na okamzité pouZitie.
o Ak sa upeviiovaci pas roztrhne, pouzite nahradnu spojovaciu Cast’ pribalenu k suprave.
o Ak nemate ziadnu rezervnu spojovaciu ¢ast’ k dispozicii, stale je mozné systém
pouzit, ale treba zaistit’ pevnost’ spojenia, aby sa predislo priesaku.
o Zvysny vzduch vo vnutri spojovacej ¢asti NEVYTLACAIJTE.
e Na spojovaciu ¢ast’ nasad’te aplika¢nu kanylu.
o NEVYTLACAIJTE vzduch, ktory zostal vo vnitri spojovacej ¢asti a vo vnitri
aplikacnej kanyly, az kym skuto¢ne nezacnete s aplikaciou, pretoze moze dojst’ k
upchatiu otvoru kanyly.

Podavanie

Pred aplikaciou Tisseelu sa musi §tandardnymi postupmi vysusit’ povrch rany (napr. striedavou
aplikaciou tlakovych obvézov, tamponov, pouzitim odsavacich pomocok). Na vysuSenie miesta
nepouzivajte stlaceny vzduch alebo plyn.

e Naneste zmes roztoku lepiaceho proteinu a trombinu na povrch prijemcu alebo na povrchy Casti,
ktoré chceete zlepit, pomalym zatlacanim na zadnu Cast’ spolocného piestu.

e Pri chirurgickych zékrokoch, pri ktorych sa vyzaduje pouzitie minimalnych objemov lepiaceho
fibrinu, sa odporuca vytlaéit’ a zlikvidovat’ prvych niekol’ko kvapiek lieku.

e Po aplikacii Tisseelu pockajte asponl 2 minuty, aby sa dosiahla dostato¢na polymerizacia.
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alebo

Podavanie injekénou striekackou AST:

Pre aplikaciu pripojte dvojkomorovi injek¢nt striekacku na okamzité pouzitie s roztokom lepiaceho
proteinu a roztokom trombinu k spojovace;j Casti a k aplikacnej kanyle — obe st sti€ast'ou aplikacnej
stpravy. Spolo¢ny piest dvojkomorovej injekénej striekac¢ky na okamzité pouzitie podobne ako aj
aplika¢né pomdcky pribalené k stprave, zarucuje, ze aplika¢na kanyla sa cez spojovaciu Cast’ plni
rovnakymi objemami oboch zloziek tkanivového lepidla, ktoré sa v nej miesaju a nasledne aplikuju.

Navod na pouZitie pre injekcnu striekacku AST:

upevnovaci pas

aplikacna kanyla

e Pred nasadenim akejkol'vek aplika¢nej pomdcky vytlacte z injekénej striekacky vSetok vzduch.

e Upevnite spojovaciu ¢ast’ a upeviovaci pas k bocnej strane injek¢nej strickaCky pomocou
dierky pre upeviiovaci pas.

e Pripojte dyzy dvojkomorovej injekénej striekacky na okamzité pouzitie k spojovacej Casti a
uistite sa, Ze su pevne nasadené.

O

Podavanie

Zaistite spojovaciu ¢ast’ utiahnutim upevnovacieho pasu k dvojkomorovej injekcnej
strickacke na okamzité pouZitie.

Ak sa upevinovaci pas roztrhne, pouZzite ndhradnt spojovaciu Cast’ pribalent1 k suprave.
Ak nemate ziadnu rezervni spojovaciu Cast’ k dispozicii, stale je mozné systém
pouzit, ale treba zaistit’ pevnost’ spojenia, aby sa predi§lo priesaku.

Zvysny vzduch vo vniitri spojovacej ¢asti NEVYTLACAJTE.

Na spojovaciu ¢ast’ nasad’te aplika¢nii kanylu. NEVYTLACAJTE vzduch, ktory
zostal vo vnutri spojovacej Casti a vo vnutri aplikaénej kanyly, az kym skuto¢ne
nezacnete s aplikaciou, pretoZze moze dojst’ k upchatiu otvoru kanyly.

Pred aplikaciou Tisseelu sa musi §tandardnymi postupmi vysusit’ povrch rany (napr. striedavou
aplikaciou tlakovych obvézov, tampdnov, pouzitim odsadvacich pomocok). Na vysuSenie miesta
nepouzivajte stlaeny vzduch alebo plyn.

e  Naneste zmes roztoku lepiaceho proteinu a trombinu na povrch prijemcu alebo na povrchy Casti,
ktoré chcete zlepit’, pomalym zatlaCanim na zadnu Cast’ spolo¢ného piestu.
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e  Pri chirurgickych zakrokoch, pri ktorych sa vyZaduje pouzitie minimalnych objemov fibrinového

tkanivového lepidla, sa odportca vytlacit’ a zlikvidovat’ prvych niekol’ko kvapiek lieku.

e Po aplikécii Tisseelu pockajte aspon 2 mintty, aby sa dosiahla dostatocna polymerizacia.

Poznamka:

Ak sa aplikacia zloziek fibrinového tkanivového lepidla prerusi, méze dojst’ k upchatiu kanyly. V
takomto pripade vymeiite aplikacnt kanylu za novt bezprostredne pred pokraéovanim v aplikacii. Ak
dojde k upchatiu otvoru spojovacej Casti, pouZzite nahradnt spojovaciu Cast’, ktora je sucastou balenia.

Po zmiesani zloziek tkanivového lepidla dochadza k tuhnutiu fibrinového tkanivového lepidla za
niekol’ko sekind z dovodu vysokej koncentracie trombinu (500 IU/ml).

Fibrinové tkanivové lepidlo mozno aplikovat’ aj pomocou d’alSieho prislusenstva, ktoré dodava
spolocnost BAXTER a ktoré je Specidlne na to urcené napr. na endoskopické pouzitie, pri minimalne
invazivnych chirurgickych zékrokoch alebo pri aplikacii na rozsiahle plochy alebo t'azko pristupné
oblasti. Pri pouZivani tychto aplikacnych pomdcok postupujte pozorne podla ich navodu na pouzitie.

V niektorych pripadoch sa pri aplikacii pouziva biologicky kompatibilny material, napr. kolagénova
hubka, ako nosic alebo na vystuzenie.

Aplikacia rozprasova¢om

Pri aplikacii Tisseelu pomocou rozprasovaca sa uistite, Ze pouzivate tlak a vzdialenost’ od tkaniva v
rozsahu odporuc¢anom vyrobcom nasledovne:

Odporacany tlak, vzdialenost’ a pomocky na aplikaciu Tisseelu rozprasovanim

Supvr ava, Spicky Regulator tlaku, Odporucanz’l Odporucany
L rozpraSovaca, S . , . vzdialenost
Chirurgicky . . aplikatora, ktoré ktory sa ma S tlak
zakrok ktora s ma sa maju pouzit’ pouzit’ od ciel gveho rozprasovaca
pouzit’ tkaniva
Stuprava
rozprasovaca - EasySpray
;'{sseeI/Artlss 15 2.0 bar
Otvorend rana | SoPravd 10-15cm | (21,5-285
rozprasovaca 0si)
Tisseel/Artiss, - EasySpray
balenie po 10
Kusov
Aplikator
Duplospray MIS
20 cm
Aplikator
Duplospray MIS
30cm
Laparoskopické Aplikator Regulator
o Duplospray MIS
/minimalne Duplospray MIS 1,215 bar
. . - 40 cm 2-5cm .
invazivne 1,5 bar (18 — 22 psi)
zakroky Spray Set 360
Endoskopicky
aplikator
S uzaverom
Snaplock
Spray Set 360
Endoskopicky
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aplikator
s popruhom

Vymenitel'na
Spicka

Pri rozprasovani Tisseelu je potrebné monitorovat’ zmeny krvného tlaku, pulzu, saturacie
kyslikom a koncentracie CO; na konci vvdychu vzh’adom na moznost’ vzniku vzduchovej alebo
plynovej embolie (pozri Casti 4.2 a 4.4).

Pri aplikacii Tisseelu v uzavretom hrudnom alebo brusnom priestore sa odporaca pouzit’ systém
aplikatora a regulatora DuploSpray MIS. Postupujte podl'a navodu na pouzivanie pomocky
DuploSpray MIS.

Likvidacia

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z liekov sa ma zlikvidovat’ v sulade s narodnymi
poziadavkami.
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