AUTORIZATIE DE PUNERE PE PIATA NR. 4899/2012/01 Anexa 2
Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1.  DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

100 ml solutie perfuzabila contine:

Gelatina succinilata (gelatina fluida modificata) 4,009
(Greutate moleculara medie (Mw) 26500 Daltoni)

Clorura de sodiu 701 mg

Electroliti

Sodiu 154 mmol/l

Clorura 120 mmol/l

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA

Solutie perfuzabila.
Solutie apoasa, limpede, incolora pana la slab galbuie.

Proprietati fizico-chimice
pH7,4+03
Osmolaritate 274 mOsm/I

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila este un substituent plasmatic coloidal de volum pentru:
. Tratamentul hipovolemiei relative sau absolute si a socului;
. Profilaxia hipotensiunii arteriale:
o cauzata de hipovolemia relativa din timpul anesteziei epidurale sau spinale;
o cauzata de pierderi semnificative si iminente de sange in context chirurgical;
. Proceduri care implica circulatia extracorporala, ca si component al fluidului de amorsare (primerului),
Tn combinatie cu solutiile cristaloide (de exemplu, aparatul cardio-pulmonar).

4.2 Doze si mod de administrare
Ca in cazul altor coloizi, Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila trebuie utilizat doar daca hipovolemia nu

poate fi suficient ameliorati doar cu terapie pe baza de cristaloizi. In hipovolemie severa, coloizii sunt de
obicei aplicati in asociere cu cristaloizi.




Supraincarcarea circulatorie cauzata de supradozare sau perfuzarea prea rapida trebuie intotdeauna evitata.
Doza trebuie ajustata atent, in special la pacientii cu tulburari pulmonare sau cardiovasculare.

Doze

Doza si ritmul perfuziei se ajusteaza In functie de cantitatea de snge pierduta si de necesitatile individuale
pentru restabilirea si mentinerea unui echilibrul hemodinamic stabil. In medie, doza administrata initial poate
fi cuprinsa intre 500 si 1000 ml, dar se poate creste in cazurile de pierdere severa de sange.

Adulti

La adulti, un volum de 500 ml poate fi administrat intr-un ritm adecvat in functie de statusul hemodinamic al
pacientului. Daca a fost pierduta o cantitate mai mare de 20%, Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila se
va asocia cu sange sau componente sanguine (vezi pct. 4.4).

Doza maxima

Doza maxima zilnica va fi determinata in functie de gradul de hemodilutie. Se vor lua precautii pentru a evita
scaderea hemoglobinei sau hematocritului sub valorile critice.

Daca este necesar, se vor administra transfuzii de sange sau celule rosii.

De asemenea, trebuie acordata atentie si diluarii proteinelor plasmatice (de exemplu, albumine si factorii
coagularii), care se vor substitui adecvat, daca este necesar.

Rata de perfuzare

Primii 20 ml de solutie trebuie administrati incet pentru detectarea timpurie a reactiilor anafilactice/
anafilactoide (vezi pct. 4.4).

Tn situatii acute, severe, Gelofusine 4g/100 ml solutie perfuzabila poate fi administrat rapid prin perfuzare
sub presiune. Poate fi administrata cantitatea de 500 ml Tn 5-10 minute, pana cand semnele de hipovolemie
dispar.

Copii si adolescenti

Siguranta si eficacitatea administrarii Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila la copii si adolescenti nu a
fost stabilita in intregime. Prin urmare, nu poate fi stabilitd o doza exacta. Gelofusine 4 g/100 ml solutie
perfuzabila trebuie administrat copiilor si adolescentilor doar daca beneficiile asteptate depasesc potentialul
risc. In aceste cazuri, se va lua in considerare starea clinicd a pacientului, iar pacientul va fi monitorizat cu
atentie (vezi pct. 4.4).

Pacienti vdrstnici

Trebuie manifestata prudenta la pacientii care sufera de alte tulburari, precum insuficienta cardiaca sau
renald, deseori asociate cu varsta Thaintata (vezi pct. 4.4).

Mod de administrare

Administrare intravenoasa.

Inaintea perfuzarii rapide, Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabili nu trebuie incilzit la o temperatura mai
mare de 37°C. Tnainte de utilizarea perfuzarii sub presiune in cazuri de urgent vitala, tot aerul trebuie
eliminat din container si din setul de administrare. In acest fel este evitat riscul de embolism gazos, care ar
putea fi asociat cu perfuzia.

4.3 Contraindicatii

e Hipersensibilitate la solutii de gelatind sau la orice excipient mentionat la pct. 6.1;
e Hipersensibilitate la galactoza-a-1,3-galactoza (alfa-Gal) sau alergie cunoscuta la carne rosie (carne
de mamifere) sau organe (vezi pct. 4.4);



o Hipervolemie;
e Hiperhidratare;
e Insuficienta cardiaca acuta congestiva.

4.4  Atentioniri si precautii speciale pentru utilizare
Reactii anafilactice/anafilactoide

Solutiile de gelatina fluida modificata trebuie administrate cu precautie la pacientii cu un istoric de boli
alergice (de exemplu astm bronsic).

Solutiile de gelatina fluida modificata cauzeaza rar reactii alergice (anafilactice/anafilactoide) de severitate
variabila. Pentru detectarea timpurie a unei reactii alergice, primii 20 ml trebuie administrati incet, iar
pacientul trebuie monitorizat atent, in special la inceputul perfuzarii. Pentru simptomele reactiilor
anafilactoide, vezi pct. 4.8.

Din cauza posibilelor reactii incrucisate cu alergenul galactozi-a-1,3-galactoza (alfa-Gal), riscul
sensibilizarii si a reactiilor anafilactice consecutive la solutiile care contin gelatina poate fi crescut in cazul
pacientilor cu alergie la carnea rosie (carnea de mamifere) Sau organe si/sau testati pozitiv cu anticorpi IgE
anti-alfa-Gal. Solutiile coloidale de gelatina nu trebuie utilizate la acesti pacienti (vezi pct. 4.3).

In cazurile unei reactii alergice, se va intrerupe perfuzarea si se va administra tratament adecvat.
Riscuri asociate administrarii de fluide si electroliti

Gelofusine 4 g/100ml solutie perfuzabila trebuie administrat cu precautie la pacientii cu:

e Risc din cauza supraincarcarii circulatorii (de exemplu, pacientii cu insuficienta ventriculara dreapta
sau stanga, hipertensiune arteriala, edem pulmonar sau insuficienta renald cu oligo- sau anurie);
Functie renala afectata sever,

Hipernatremie severa,

Hipercloremie severa,

Edem cu retentie de apa/sare;

Tulburari majore de coagulare a sangelui;

Varsta inaintata (pacienti varstnici) deoarece sunt predispusi dezvoltarii de tulburari precum
insuficienta renala sau cardiaca.

Monitorizarea clinica trebuie sa includa verificari regulate ale concentratiilor de electroliti serici, balantei
acido-bazice si echilibrului apei n organism, n special la pacientii cu hipernatremie, hipercloremie sau
afectare a functiei renale. Gelofusine 4 g/100ml solutie perfuzabila contine concentratii mai mari decat cele
fiziologice de sodiu (154 mmol/l) si clorura (120 mmol/l).

O atentie speciala trebuie acordata aparitiei simptomelor de hipocalcemie (de exemplu, tetanie, parestezie).
Daca apar aceste simptome, trebuie luate masuri corective.

Influenta asupra hemodilutiei si coagularii sangelui
Sistemul hemodinamic, hematologic si de coagulare trebuie monitorizat.

In timpul compensirii pierderilor severe de singe prin perfuzarea unor cantititi mari de Gelofusine 4 g/100
ml solutie perfuzabild, electrolitii si hematocritul trebuie monitorizati. Hematocritul nu trebuie sa scada sub
25%. La pacientii varstnici sau bolnavii critici, hematocritul nu trebuie sa scada sub 30%.

De asemenea, in aceste situatii, efectul de dilutie asupra factorilor coagularii trebuie luat in considerare, in
special la pacientii cu tulburari de hemostazie.

Deoarece produsul nu inlocuieste proteinele plasmatice pierdute, este recomandata verificarea concentratiilor
acestora. Vezi pct. 4.2, ,,Doza maxima”.



Copii si adolescenti

Nu exista suficiente experiente de utilizare a Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila la copii si adolescenti.
Prin urmare, Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila trebuie administrat doar in cazurile Tn care beneficiile
asteptate depdsesc riscurile potentiale (vezi pct. 4.2).

Influenta asupra testelor de laborator
Testele de sange (grupa sangvina sau anticorpi neregulati) sunt posibile dupa perfuzarea de Gelofusine 4
9/100 ml solutie perfuzabila.
Cu toate acestea, este recomandata prelevarea de probe anterioara perfuzarii Gelofusine 4 g/100 ml solutie
pefuzabild pentru a evita interpretarea ihgreunata a rezultatelor.
Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila poate influenta urmatoarele teste chimico-clinice, conducand la
rezultate fals crescute:

e Rata de sedimentare a eritrocitelor;

e Greutatea specifica urinara;

e Analiza proteinelor nespecifice, de exemplu metoda biuret.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Trebuie luate precautii la pacientii carora li se administreaza/care isi administreazd medicamente cauzatoare
de retentie de sodiu (de exemplu, corticosteroizi, antiinflamatoare nesteroidiene), deoarece administrarea
concomitenta poate conduce la edeme.

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina

Nu exista date sau existd o cantitate limitatd de date privind utilizarea Gelofusine 4 g/100 ml la femeile
insarcinate. Studiile pe animale sunt insuficiente pentru stabilirea toxicitatii reproductive (vezi pct. 5.3). Din

neonatale consecutive din cauza hipotensiunii maternale, utilizarea solutiilor de gelatina fluida modificata in
timpul sarcinii trebuie limitata doar la situatii de urgenta.

Alaptarea

Nu exista date sau exista o cantitate limitatd de date privind excretia gelatinei succinilate in laptele matern,
dar eliminarea unei cantitati relevante nu este asteptata din cauza masei moleculare mari. Sodiul si clorul
sunt constituenti normali ai corpului uman si ai alimentelor. Nu sunt asteptate cresteri insemnate ale
concentratiilor acestor electroliti in laptele matern in urma utilizarii Gelofusine 4 g/100 ml solutie
perfuzabila.

Fertilitatea

Nu exista date privind efectul utilizarii Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila asupra fertilitatii umane sau
animale. Totusi, datoritd naturii constituentilor, este putin probabil ca Gelofusine 4 g/100 ml solutie
perfuzabila sa afecteze fertilitatea.

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila nu are sau are efecte neglijabile asupra capacitatii de a conduce
vehicule si de a folosi utilaje.

4.8 Reactii adverse

Reactiile adverse sunt clasificate Tn functie de frecventa, dupa cum urmeaza:

Foarte frecvente (>1/10)
Frecvente (>1/100 si <1/10)
Mai putin frecvente (>1/1000 si <1/100)



Rare (>1/10000 si <1/1000)
Foarte rare (<1/10000)
Cu frecventa necunoscuta (care nu poate fi estimata din date disponibile)

Rezumatul profilului de siguranta

Reactiile adverse pot aparea in timpul sau dupa administrarea de Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila.
De obicei, acestea vor implica reactii anafilactoide/anafilactice de severitate variabila (vezi pct. 4.3 si 4.4, in
special pentru hipersensibilitatea la galactoza-a-1,3-galactoza (alfa-Gal) si alergia la carne rosie si organe).

Lista reactiilor adverse:

Tulburari hematologice si /imfatice

Foarte frecvente: scaderea hematocritului si a concentratiei de proteine plasmatice.

Frecvente (in functie de doza administrata):

Dozele relativ mari de Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila pot provoca o diluare a factorilor coagularii
si pot afecta, prin urmare, coagularea sangelui. Timpul de protrombina poate fi marit si timpul de
tromboplastina partial activata (aPTT) poate fi prelungit dupa administrarea dozelor mari de Gelofusine 4
9/100 ml solutie perfuzabila (vezi pct. 4.4).

Tulburari ale sistemului imunitar
Rare: reactii anafilactice/anafilactoide pana la soc (vezi pct. 4.4).

Tulburari cardiace
Foarte rare: tahicardie.

Tulburari vasculare
Foarte rare: hipotensiune.

Tulburari gastro-intestinale
Cu frecventa necunoscuta: greatd, voma, durere abdominala.

Tulburari generale si la nivelul locului de administrare
Foarte rare: febra, frisoane.

Investigatii diagnostice
Cu frecvena necunoscuta: scaderea concentratiei de oxigen.

Informatii despre anumite reactii adverse

Reactiile anafilactoide usoare includ:
eritem generalizat, urticarie, edem periorbital, angioedem.

Reactiile anafilactoide moderate includ:

dispnee, stridor, wheezing, greata, varsaturi, ameteala (presincopa), diaforeza, senzatie de constrictie la
nivelul pieptului sau gatului, durere abdominala.

Reactiile anafilactoide severe includ:

cianoza sau Sa0; < 92% in orice stadiu, hipotensiune arteriala (tensiunea sistolica <90 mmHg la adulti),
confuzie, colaps, pierderea cunostintei, incontinenta.

Daca apar reactii anafilactoide, perfuzarea trebuie oprita imediat si tratamentul uzual acut trebuie instituit.

Copii si adolescenti

Nu exista date privind un tipar special sau incidenta reactiilor adverse la copii si adolescenti.



Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupd autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continua a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din domeniul
sanatatii sunt rugati sd raporteze orice reactie adversa suspectata la

Agentia Nationald a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roméania

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478 - RO

e-mail: adr@anm.ro

Website: www.anm.ro

4.9 Supradozaj

Supradozajul cu Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila poate cauza hipervolemie si supraincarcare
circulatorie, cu o scadere marcata a hematocritului si a proteinelor plasmatice, acompaniata de dezechilibre
electrolitice si acido-bazice. Acestea pot fi asociate cu afectarea consecutiva a functiilor cardiace si
pulmonare (edem pulmonar). Simptomele supraincarcarii circulatorii sunt durere de cap, dispnee, congestia
venei jugulare.

Tratament

Tn cazul survenirii supraincircirii circulatorii, perfuzarea trebuie intrerupti si trebuie administrate diuretice
cu efect rapid. Daca apare supradozajul, pacientul trebuie tratat simptomatic cu monitorizarea electrolitilor.
5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: sdnge si substituenti de sange, substituenti de sange si solutii perfuzabile,
substituenti de sdnge si fractiuni proteice plasmatice, medicamente cu gelatina, codul ATC: BO5SAAQ6

Mecanism de actiune

Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila este o solutie de gelatina succinilata in concentratie de 40 mg/ml
(cunoscuta ca si gelatina fluida modificata), cu o masa moleculara medie de 26500 Daltoni.

Sarcinile negative introduse prin succinilare cauzeaza o expansiune a moleculei. Prin urmare, volumul
molecular este mai mare decét cel al gelatine nesuccinilate cu aceeasi masa moleculara.

La voluntarii sanatosi, efectul de volum al Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila masurat initial a fost
determinat a fi intre 80% si 100% din volumul perfuzat, cu un efect de volum pe o durata de 4-5 ore.

Presiunea coloid-osmotica a solutiei determina efectul de extindere a volumului initial. Durata efectului
depinde de clearence-ul coloidului, in special prin excretie. Efectul de volum al Gelofusine 4 g/100 ml
solutie perfuzabila este echivalent cu volumul de solutie administrat.

Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila este un substituent de plasma si nu un Tnlocuitor.

De asemenea, solutia restabileste compartimentul extravascular si nu perturba balanta electrolitica a acestui
spatiu.

Efecte farmacodinamice

Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabild substituie deficitele intra- si extravasculare cauzate de pierderi de
sange, plasma sau fluid interstitial. Astfel presiunea arteriala medie, presiunea telediastolica ventriculara
stangd, volumul de bataie cardiaca, indicele cardiac, aportul de oxigen, microcirculatia si diureza sunt
crescute, fara deshidratarea spatiului extravascular.


mailto:adr@anm.ro
http://www.anm.ro/

Copii si adolescenti

Sunt disponibile doar putine studii clinice la copii si adolescenti. La 222 copii si adolescenti cu sindrom de
soc Dengue, cu varsta cuprinsa intre 1 si 15 ani, Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabild, dextran 70,
Ringer lactat si serul fiziologic izoton au avut performante la fel de bune 1n ceea ce priveste timpul initial de
recuperare a presiunii pulsului, episoadele ulterioare de soc si dezvoltarea oricarei complicatii. Dintre cei 56
copii si adolescenti carora li s-a administrat Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila, 5 (9%) au prezentat o
reactie alergica, dar s-au recuperat fara sechele (Ngo et al 2001).

La 14 copii (varsta medie 10 luni), la care s-a efectuat o interventie chirurgicala, carora li s-a administrat
Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabild 15 ml/kg greutate corporala in prima ora a interventiei chirurgicale
pentru mentinerea normovolemiei (Haas et al, 2007), si la 25 copii cu varsta cuprinsa Intre 0 si 12 ani, carora
li s-a administrat Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila pentru substitutie volemica in urma unei
interventii chirurgicale (10 ml/kg greutate corporald), valorile mediane ale parametrilor de coagulare s-au
pastrat in intervalul valorilor normale (Osthaus et al, 2009). Nu au aparut evenimente adverse in cadrul
acestor studii.

La 776 sugari prematuri carora li s-a administrat plasma proaspata congelatd, Gelofusine 4 g/100 ml solutie
perfuzabild sau glucoza in doza de 20 ml/kg greutate corporald dupa nastere, si o doza suplimentara de 10
ml/kg greutate corporala dupa 24 ore, nu s-au observat dovezi de rezultate adverse pe termen scurt asociate
cu utilizarea gelatinei. Rezultatul, din punctul de vedere al dezvoltarii, dupa doi ani a fost similar in cele trei
grupuri (Northern Neonatal Nursing Initiative Trial Group 1996a, 1996b si Bailey et al 2010).

La 100 copii cianotici (cu varsta cuprinsa intre 6 luni si 3 ani) la care s-a efectuat o interventie chirurgicala
cardiaca cu bypass cardiopulmonar, Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila 10-20 ml/kg (n = 50)
administrat in solutia de amorsare a fost sigur si eficace. Nu au fost raportate evenimente adverse (Miao et al
2014).

Tn general, datele disponibile pentru Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila sunt prea limitate pentru a
permite evaluarea completa a eficacitatii si a sigurantei la copii si adolescenti (vezi pct. 4.2 si 4.4).

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Distributie
Dupa perfuzie, Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila se distribuie rapid Th compartimentul intravascular.

Metabolizare/eliminare

Eliminarea gelatinei modificate are loc h doua faze, cu un timp de injumatatire de aproximativ 8 ore pentru
prima faza si un timp de injumatatire de cateva zile pentru a doua faza. Cea mai mare cantitate perfuzata de
Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila este eliminata prin rinichi. Doar o cantitate mica este excretata in
excremente si nu mai mult de aproximativ 1% este metabolizat. Moleculele mai mici sunt excretate direct
prin filtrare glomerulara, in timp ce moleculele mai mari sunt prima data degradate proteolitic in ficat si apoi
sunt excretate prin rinichi.

Proprietati farmacocinetice in conditii clinice speciale

Timpul de injumatatire plasmatic al Gelofusine 4 g/100 ml solutie perfuzabila poate fi prelungit la pacientii
care efectueaza sedinte de hemodializa (rata de filtrare glomerulara < 0,5 ml/min), insa nu se observa o
acumulare de gelatina.

5.3 Date preclinice de siguranta

Nu au fost identificate date suplimentare.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor
Hidroxid de sodiu



Apa pentru preparate injectabile
6.2 Incompatibilitati

In absenta studiilor de compatibilitate, acest produs nu trebuie perfuzat in amestec alaturi de alte
medicamente.

6.3 Perioada de valabilitate

Dupa ambalarea pentru comercializare - 3 ani
Dupa prima deschidere - se utilizeaza imediat

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pastra la temperaturi sub 25°C, Tn ambalajul original.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Cutie cu 10 flacoane monobloc din PEJD a cate 500 ml solutie perfuzabila.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare
Nu sunt necesare precautii speciale la eliminare.

Produsul este furnizat in recipiente de unica folosinta. Solutia perfuzabila ramasa neutilizata dintr-un flacon
trebuie aruncata si nu trebuie pastrata pentru o utilizare ulterioara. Nu reconectati flacoanele partial utilizate.

Se va utiliza numai daca solutia este limpede, incolora sau slab galbuie, iar flaconul si sistemul de inchidere
sunt intacte.

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile locale.
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