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E3 DALI 500 / 750 ADSORBER

GEBRAUCHSANWEISUNG
Bitte lesen Sie die folgenden Anweisungen sorgféltig durch.

/N Achtung
Lesen Sie vor Anwendung des DALI 500 / 750-Adsorbers auch die Gebrauchsanweisungen
der anderen Medizinprodukte, die fiir die DALI-Behandlung verwendet werden (Komponenten
des DALI-Kits, DALI-Primerldsung und jeweiliges aktives Gerdt (Hamoadsorptionsgerat)). Vor
der Behandlung des Patienten hat der Arzt eine individuelle Nutzen-Risiko-Abwagung
vorzunehmen.

ALLGEMEINE INFORMATIONEN

Allgemeine Beschreibung des Produkts

Die DALI-Adsorber sind steril und nur zum einmaligen Gebrauch fir die Lipoproteinentfernung
bei der Vollblutapherese bestimmt. Die DALI-Adsorber miissen zusammen mit den anderen
Komponenten aus dem DALI-Kit, der DALI-Primerlésung und mit einem aktiven Gerét
(Hamoadsorptionsgerat) verwendet werden. Die DALI-Adsorber bestehen aus einem mit
Adsorptionsmaterial gefiillten Polycarbonatgehduse. Das Adsorptionsmaterial besteht aus
porosen Polyacrylamidkiigelchen mit einem Durchmesser von 150 bis 230 pum, die mit negativ
geladener Polyacrylséure beschichtet sind. Diese dient als Ligand, der Uber elektrostatische
Wechselwirkungen Apoprotein B von Low-Density-Lipoprotein (LDL), Lipoprotein(a) (Lp(a)) und
Very-Low-Density-Lipoprotein (VLDL) bindet. Das extrakorporale Volumen der Adsorber
betragt etwa 285 ml fiir DALI 500 und 381 ml fiir DALI 750.

Sterilisationsverfahren: INLINE-Dampf
Beachten Sie, dass sich durch den Einsatz von Dampf im Sterilisationsprozess Wassertropfen
in den Adsorbern bilden kénnen.

ZUSAMMENSETZUNG
Modell [ DALI 500 [ DALI 750
Katalognummer | 9795301 [ 9795311
ADSORPTIONSMATERIAL
Matrix [ Methacrylat
Ligand | Polyacrylséure
GEHAUSE
Korpus, Trichter und Kopfteil Polycarbonat
Siebe Polyester
Membran Acryl-Copolymer

BESTIMMUNGSGEMABER GEBRAUCH UND BEGRIFFSKLARUNG
BestimmungsgemaBer Gebrauch

Entfernung bestimmter Substanzen aus dem Blut im Rahmen einer extrakorporalen
Behandlung.

Medizinische Indikation
Hypercholesterindmie und/oder isoliert erhdhtes Lp(a), die bzw. das zu kardiovaskuldren
und/oder peripheren GefaBerkrankungen fiihrt.

Klinischer Nutzen

Die Lipoprotein-Apherese flihrt unmittelbar zu einer starken Absenkung von LDL-c und Lp(a),
mit einem zusatzlichen Nutzen fiir die Rheologie durch pleiotrope Effekte durch Reduktion
weiterer atherogener Faktoren wie z. B. oxidiertem Low-Density-Lipoprotein (oxLDL). Die
wirksame Absenkung der Lipoproteine durch die Lipoprotein-Apherese fiihrt zu einer
Verringerung der Inzidenzrate kardiovaskuldrer Ereignisse. Insbesondere bei Patienten mit
homozygoter familiérer Hypercholesterindmie ist im Laufe der Zeit ein Riickgang der
Xanthelasmen und Xanthome zu beobachten. Zusammenfassend wird der klinische Nutzen
hoher bewertet als die Risiken der Anwendung.

Vorgesehene Patientengruppe

Der DALI500/ 750-Adsorber ist fir die Anwendung bei Erwachsenen mit einem
Korpergewicht von mindestens 40 kg bestimmt.

Es liegen keine Daten fiir die Anwendung von DALI bei Kindern (auch nicht > 40 kg),
Erwachsenen < 40 kg, Schwangeren und stillenden Mittern vor. Eine Behandlung dieser
Patienten kann daher nicht empfohlen werden.

Die Wahl der Systemkonfiguration und des zu behandelnden Blutvolumens hédngt von der
Klinischen Situation des Patienten und von der Verschreibung des behandelnden Arztes ab.
Zur Wahl der Systemkonfiguration siehe auch die Tabelle mit den empfohlenen
Behandlungsparametern.

Vorgesehene Anwendergruppe und Einsatzumgebung

Die DALI-Adsorber diirfen ausschlieBlich von medizinischem Fachpersonal eingesetzt werden,
das mit aseptischen Techniken vertraut ist und in der ordnungsgemaBen Bedienung und
Handhabung des Medizinprodukts ausgebildet wurde. Das DALI-System, einschlieBlich des
DALI-Adsorbers, darf ausschlieBlich in Einrichtungen des Gesundheitswesens unter &rztlicher
Uberwachung verwendet werden. Das behandelnde Personal muss die Vitalparameter des
Patienten wéhrend der Behandlung (berwachen. Gerdte und Medikamente fir die
Notfallbehandlung von Hypotonie/Schock oder anaphylaktischer/anaphylaktoider Reaktion
mussen vorhanden sein.

NEBENWIRKUNGEN

Die extrakorporale Therapieform selbst stellt eine Belastung fiir den Patienten dar und kann
zu Nebenwirkungen flihren, welche die Behandlung beeintréchtigen und noch fir einige Zeit
danach andauern konnen. Diese Belastung ist fiir jeden Patienten individuell und kann auf
Faktoren zuriickzuflihren sein, die mit dem Zustand des Patienten, den
Behandlungsparametern, den Geraten, der Antikoagulation, der Medikation usw.
zusammenhangen. Die Apheresebehandlung kann sich bei Kontakt von Blut und Plasma mit
extrakorporalen Fremdoberfldchen auf die zelluldren Bestandteile des Blutes auswirken,
beispielsweise durch Aktivierung des Gerinnungs- und Komplementsystems, und potenziell
eine anaphylaktische Reaktion auslosen.

Der Arzt ist verpflichtet den Patienten auf mdgliche Nebenwirkungen und
Leistungseinschrénkungen, die fir einige Zeit nach der Behandlung auftreten konnen,
hinzuweisen.

gﬁsglgﬁ)se Nebenwirkungen

Nervensystem Schwindel, Sprachstérungen, Synkope, Bewegungsstorungen* (Zittern,
Lahmungserscheinungen), Taubheitsgefihl*™

Blut und Lymphsystem Anémie, Leukopenie, Panzytopenie, Thrombozytopenie,
Blutgerinnungsstérungen (Bindung von Gerinnungsfaktoren aus dem
intrinsischen Weg), Hypovoldmie (durch Blutverlust), Hypervoldmie und
Odem, Hamolyse (Symptome siehe Uberempfindlichkeitsreaktionen),
Elektrolytungleichgewicht (insbesondere Hypokalzdmie**)

Immunsystem Uberempfindlichkeits-/allergische Reaktionen (einhergehend mit z. B.
Flush,  Hypotonie, Ubelkeit, ~Kopfschmerzen, Riicken-  und
Abdominalschmerzen, lokale Reaktionen (Pruritus, Erythem, Ekzeme),
Urtikaria, Dyspnoe, Angioddem (Mundbereich, Larynx, Pharynx),
Synkope, Schock), DALI-induzierte  Thrombozytopenie, Heparin-
induzierte Thrombozytopenie (HIT)*

GeféBsystem Blutung/Blutverlust ~ (auch:  zugangsbedingt), ~ Embolie  (Luft-,
Fremdkorper-,  Thromboembolie), ~ Phlebitits*,  kardiovaskulére
Insuffizienz, Himatom*, Thrombose*

Herz Arrhythmie (Bradykardie, Tachykardie), Angina Pectoris

Gastrointestinaltrakt Ubelkeit, Erbrechen, Abdominalschmerz, Diarrhoe

Stoffwechsel Proteinverlust, Eisenverlust, Hypoglykédmie/Hyperglykdmie*

Bewegungsapparat Kribbeln**, Krdmpfe/Muskelspasmen**

Sonstige/Allgemeine Mudigkeit, Unwohlisein, Hypothermie, Hyperthermie (Hitze- oder

Erkrankungen Kaltegefiihl), Schmerzen (Abdominal-, Brust-, Augen-, Zahn-, Glieder-,
Kopfschmerzen), Hypotonie, Hypertonie, verschwommenes Sehen,
Blasse, Schilttelfrost, Schwitzen

* behandlungshedingt ** antikoagulationsbedingt (Citrat) *** International Medical Device Regulators Forum
Weitere Nebenwirkungen kénnen spezifisch fiir andere in der Therapie verwendete Medizinprodukte oder
Arzneimittel sein, z. B. Katheter.

Meldung von schwerwiegenden Vorkommnisse

Ein schwerwiegendes Vorkommnis kann jedes Vorkommnis sein, welches direkt oder indirekt
zu einem der Folgenden flihrt: Tod eines Patienten, Anwenders oder einer anderen Person;
vorilbergehende  oder  dauerhafte  schwerwiegende  Verschlechterung  des
Gesundheitszustands  eines  Patienten, Anwenders oder einer anderen Person;
schwerwiegende Gefahr fir die offentliche Gesundheit. Tritt im Zusammenhang mit dem
Produkt ein schwerwiegendes Vorkommnis auf, so ist der behandelnde Arzt unverziiglich zu

informieren. Ein schwerwiegendes Vorkommnis ist dem Hersteller laut Etikettierung () und,
falls erforderlich, der zusténdigen 6rtlichen Behdrde zu melden. In der EU muss der Anwender
und/oder Patient alle schwerwiegenden Vorkommnisse, die im Zusammenhang mit dem
Produkt aufgetreten sind, dem Hersteller sowie der zustdndigen Behorde des EU-
Mitgliedsstaats, in dem der Anwender und/oder Patient ansdssig ist, melden.

Medizinische Warnhinweise/VorsichtsmaBnahmen (zur Vermeidung von

Nebenwirkungen)

- Um Uberempfindlichkeitsreaktionen oder (iberempfindlichkeitsahnliche Reaktionen zu
vermeiden, ist bei den ersten Behandlungen ein langsamer Einstieg in die DALI-Therapie
erforderlich (siehe Kapitel ,Art der Anwendung/Empfohlene Behandlungsparameter®),
um den Patienten an die extrakorporale Behandlung zu gewdhnen. Diese Reaktionen
klingen in der Regel nach der Anpassungsphase ab. Es sind entsprechende
VorsichtsmaBnahmen (Bereitstellung von Geréten fiir die Notfallbehandlung) zu ergreifen.
Falls erforderlich, muss die Behandlung abgebrochen werden, ohne das Blut aus dem
extrakorporalen  Kreislauf zu reinfundieren, und es miissen entsprechende
SofortmaBnahmen eingeleitet werden.

- Um eine sichere und wirksame Behandlung zu gewahrleisten, beachten Sie die in den
Empfehlungen im Kapitel ,Art der Anwendung/Empfohlene Behandlungsparameter”
aufgefiihrten Variablen (behandeltes Blutvolumen, Blutfluss und Acid-Citrate-Dextrose-
(ACD-A)-Fluss).

- Um schwerwiegenden Veranderungen der Blutzellen vorzubeugen, ist regelméBig ein
vollstdndiges Blutbild zu erstellen. Es wurde Uber akute oder chronische
Thrombozytopenie wahrend der DALI-Behandlung berichtet, daher sind engmaschige
Kontrollen des Blutbildes (vor allem der Thrombozyten) notwendig, insbesondere wenn
die Therapie intensiviert wird, z. B. wenn die Therapiefrequenz erhéht oder eine gréBere
Adsorberkonfiguration gewahlt wird. Das DALI-Aphereseverfahren kann zu einem
voriibergehenden leichten Verlust von Leukozyten und Erythrozyten fiihren. Die
chronische Langzeittherapie kann zur Abnahme der Hdmoglobin- oder Hamatokritwerte
fuhren.

- Eine unzureichende Antikoagulation kann zur Aktivierung der Thrombozyten und in der
Folge zum Verlust von Thrombozyten flihren. Wenn trotz ausreichender Antikoagulation
zwischen zwei Behandlungen zu viele Thrombozyten verloren gehen, muss die
Behandlung mit dem DALI-System eingestellt werden.

- Es kann zu einem voriibergehenden Proteinverlust von bis zu 16 % pro Behandlung
kommen, der durch eine akute Absenkung von Fibrinogen, C-reaktivem Protein (CRP)
und Immunglobulinen (kann eine voriibergehend erhohte Infektanfélligkeit bedingen)
sowie durch den Verdiinnungseffekt aufgrund der Blutreinfusion verursacht wird. Bedingt
durch die Antikoagulation oder die Absenkung von Gerinnungsfaktoren kann es zur
Veranderung der Prothrombinzeit (PT) oder partieller Thromboplastinzeit (PTT) kommen.

- ZurVorbeugung einer leichten An&mie durch Eisen-/Ferritinverlust wird eine regelméBige
Kontrolle des Eisens und/oder anderer Parameter des Eisenmetabolismus (z. B.
Transferrinséttigung, Ferritin) empfohlen. Bei Bedarf kann Eisen nach der Behandlung
erganzt werden.

- Die Haufigkeit der Behandlung kann sich auf die Erreichung der Behandlungsziele
auswirken. Bei einer Erhdhung der Behandlungsfrequenz miissen ein potenziell erhéhter
Blutverlust und der héufigere Kontakt des Blutes mit Fremdmaterial berticksichtigt
werden.

- Bei Patienten mit Koronarintervention ist auf eine Erholungsphase vor der néchsten
Apherese zu achten.
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Spezifisch fiir Citratantikoagulation

Eine bereits bestehende ionisierte Hypokalzdmie muss ggf. vor Beginn des DALI-Verfahrens
behandelt werden, um das Risiko einer Kklinisch relevanten Hypokalzamie in der ersten Stunde
der Behandlung zu reduzieren.

Eine schnelle Infusion von citrathaltigen Antikoagulanzien kann zu Symptomen wie ,Kribbeln*
flihren, gewohnlich im Mundbereich des Patienten. AuBerdem kénnen Muskelverspannungen,
Zittern, L&hmungserscheinungen, Engegefiinl in der Brust oder Kaltegeflihl auftreten. Diese
Art von Reaktion kann durch eine leichte Hypokalzdmie verursacht werden, da freies ionisches
Kalzium durch nicht metabolisiertes Citrat komplexiert wird. Je nach Ausprégung der
klinischen Symptome einer Hypokalzdmie missen MaBnahmen ergriffen werden, um einer
weiteren Dekompensation des Kalziumhaushalts entgegenzuwirken. MaBnahmen sind die
Anpassung der Parameter des aktiven Gerdts gemdB den Empfehlungen in der Tabelle im
Kapitel ,Art der Anwendung/Antikoagulation“ und/oder die Gabe von Kalzium (oral oder in
Form von Kalziumglukonat (10 % i.v.)) unter Aufsicht des Arztes.

KONTRAINDIKATIONEN

Produktspezifische Kontraindikationen

— Patienten, die derzeit ACE-Hemmer (z. B. Enalapril, Ramipril, Lisinopril ...) sowie
Kombinationspréparate, die ACE-Hemmer enthalten, oder andere Arzneimittel, die die
Regulation von Bradykinin beeinflussen (z. B.  Angiotensin-Rezeptor-Neprilysin-
Inhibitoren), einnehmen.

- Patienten, die unter Thrombozytopenie (<40 x 10%/yl) leiden.

— Patienten mit bekannter Uberempfindlichkeit gegeniiber den im DALI 500 / 750-
Adsorber verwendeten Materialien.

— Patienten, die an einer akuten systemischen Infektion, einer akuten Erkéltung oder
Grippeinfektion und/oder schweren akuten Herz-Kreislauf-Erkrankung leiden, die eine
extrakorporale Therapie wie die DALI-Behandlung verbieten.

Behandlungsbedingte Kontraindikationen

- Patienten, die aufgrund ihres kdrperlichen Zustands oder ihrer Klinischen Verfassung
nicht in der Lage sind, die Belastung eines extrakorporalen Therapieverfahrens zu
verkraften.

— Patienten mit anamnestischer schwerer Koagulopathie mit beispielsweise Thrombosen
oder hdmorrhagischer Diathese sind pradisponiert fiir ein erhthtes Blutungsrisiko, das
maglicherweise durch das extrakorporale Aphereseverfahren und die begleitende
Antikoagulation verursacht wird.

— Patienten, bei denen eine angemessene Antikoagulation nicht erreicht werden kann (z. B.
aufgrund einer eingeschrankten Metabolisierung des Citrats, HIT-II).

Relative behandlungsbedingte Kontraindikationen

(erfordern vor Anwendung der Apherese eine besonders sorgfaltige Nutzen-Risiko-

Abwégung):

— Patienten, die an einer Klinisch relevanten Hypotonie leiden, bei der ein weiterer
Blutdruckabfall schadlich sein kann.

— Patienten mit eingeschrénkter Nierenfunktion und verminderter Herzleistung, die
empfindlich auf akute Fllissigkeits- und Elektrolytverschiebungen reagieren kénnen.

- Patienten mit nachgewiesener oder vermuteter intrakranieller Erkrankung, bei denen ein
Fliissigkeitsungleichgewicht oder Verdnderungen des Blutdrucks vermieden werden
sollten.

- Patienten mit ungeklérter Blutungsneigung.

— Patienten, die aufgrund einer Begleiterkrankung zu Hypokalzémie neigen.

Hinweis

Es kdnnen weitere Kontraindikationen im Zusammenhang mit anderen Geraten bestehen, die
bei der Therapie verwendet werden. Beachten Sie die Gebrauchsanweisungen des aktiven
Gerdts, der Schlauchsysteme und Losungen usw.

LEISTUNGSMERKMALE

Die Leistungsdaten hangen von der verwendeten Systemkonfiguration ab. Mehrere Studien
zur Bewertung der Leistung der DALI-Adsorber haben mittlere relative Absenkungswerte von
7. B. 70 % flir LDL-c, 65 % fiir Lp(a) und 15 % fur HDL-Cholesterin ergeben. Diese Werte
wurden mit dem Behandlungssystem nach &rztlicher Verschreibung erzielt.

Beachten Sie, dass die tatséchlichen Absenkungswerte neben der gewahlten
Behandlungskonfiguration auch von der Blutzusammensetzung des Patienten, den klinischen
Einstellungen (siehe auch Abschnitt ,Limitationen des Medizinprodukts®) sowie von der
Messmethode abhdngen. Bei der Behandlung ist zu berticksichtigen , dass es nach der
Behandlung aufgrund der zugrunde liegenden Hyperlipiddmie zu einem Rebound-Effekt
kommt.

Wechselwirkungen

Durch die Adsorption mittels DALI-Apherese kann sich die Konzentration von Arzneimitteln im
Blut verdndern. Sofern medizinisch vertretbar, sollten daher die Applikationszeitpunkte einer
medikamentdsen Begleittherapie an die DALI-Therapie angepasst werden (z. B.
Arzneimittelgabe nach der Apheresebehandlung). Art der Begleittherapie sowie Dosierung und
Zeitpunkt der Arzneimittelgabe miissen vom behandelnden Arzt festgelegt werden.

Alle Medizinprodukte mit negativ geladenen Oberflachen mit Blutkontakt wie DALI 500 / 750-
Adsorber aktivieren die Bradykinin-Synthese. Normalerweise wird Bradykinin durch ACE rasch
abgebaut, wenn jedoch bei einer Therapie ACE-Hemmer eingesetzt werden, wird dieser Abbau
verzbgert. Dies kann zu erhéhten Bradykininspiegeln und anaphylaktischen Reaktionen bis hin
zum Schock flhren, die flir den Patienten lebensbedrohlich sein kénnen (siehe
,Kontraindikationen®). Dies gilt auch fiir andere Arzneimittel, die die Bradykinin-Regulation
beeinflussen (Synthese oder Hemmung des Stoffwechsels). Patienten, die zuvor mit einem
ACE-Hemmer oder anderen Medikamenten, die die Bradykinin-Regulation beeinflussen,
behandelt wurden, missen das Medikament rechtzeitig absetzen. In diesem Fall muss die
terminale Halbwertszeit des Wirkstoffs berlicksichtigt werden (z. B. nach der 5-fachen
Halbwertszeit ist ein Riickgang auf unter 5 % Restkonzentration zu erwarten).

ART DER ANWENDUNG

Vor der Verwendung

Der Adsorber darf erst unmittelbar vor der Verwendung aus der Einzelverpackung entnommen

werden. Entsorgen Sie nicht verbrauchte Produkte ordnungsgemés.

Verwenden Sie die Adsorber nur, wenn:

- sie unbeschddigt sind (d.h. keine Sch&den an Verpackung,
Schutzkappen),

- das Etikett gut leshar und das Verfallsdatum nicht diberschritten ist,

- die Schutzkappen auf den Anschliissen nicht locker und/oder abgefallen sind,

- sie Raumtemperatur (20 — 25 °C) erreicht haben, um eine unnétige Abkiihlung des
Patienten zu vermeiden.

Gehduse inkl.

Antikoagulation

Fiir die DALI-Behandlung ist eine Citratantikoagulation zwingend erforderlich. Die ACD-A-
Lésung enthdlt Citrat, das die Blutgerinnung hemmt. AuBerdem verhindert es die Aktivierung
der Thrombozyten und des Komplementsystems im extrakorporalen Kreislauf. Eine
unzureichende Antikoagulation kann zu einem erhéhten Restblutvolumen im Adsorber (nach
Reinfusion) und zur Aktivierung der Thrombozyten flhren. Dies kann im Laufe der Zeit einen
erhohten Thrombozytenverlust bedingen. Im Falle eines Thrombozytenverlustes sollte eine
Erhéhung des ACD-A-Flusses in Betracht gezogen werden, um eine Thrombozytopenie zu
vermeiden. Der Bedarf an Antikoagulans kann je nach Zustand des Patienten und dem
Behandlungsverfahren variieren. Es muss vom behandelnden Arzt verschrieben werden.

Folgende Antikoagulationsparameter werden empfohlen:

Vorbereitung DALI Standard oder DALI Low Citrate*
(Priming/Spiilung) ACD-A-Verhdltnis 1:20 ACD-A-Verhéltnis 1:40
Vor Start der Initialbolus i.v. mit (unfraktioniertem) Heparin:
Behandlung 20 IE/kg Kdrpergewicht
Wahrend der 1:(Blutfluss/2,7 mi/min)**
Behandlung Hinweis: Wenn Sie den Blutfluss &ndern, passen Sie das ACD-A-
ACD-A-Verhéltnis Verhdltnis gemédB der obigen Formel an.
entsprechend Wird weniger ACD-A (ACD-A-Fluss < 2,7 ml/min) gewahlt, muss der
Blutfluss Initialheparinbolus erhoht werden.

* DALI Low Citrate kann bei der Vorbereitung gewéhit werden, um Uberempfindlichkeiten zu

begrenzen, insbesondere bei der ersten Anwendung von DALI-Adsorbern.
** Manuelle Einstellung durch den Anwender oder (falls verfiighar) automatische Einstellung durch
den ACD-Automatikmodus

Bei Anzeichen einer Hypokalzamie:

Um GegenmaBnahmen einzuleiten, muss der ACD-Automatikmodus, falls ausgewahlt,
ausgeschaltet werden. Zu Beginn sollte der ACD-A-Fluss durch Anpassen des ACD-A-/Blut-
Verhéltnisses reduziert werden.

/N Achtung
Das behandelnde Personal muss in regelmaBigen Abstanden die Antikoagulation und die
Blutflussraten Uberpriifen.

Folgende Behandlungsparameter werden empfohlen:

Erste Behandlungen Routinebehandlungen
Blutfluss 1. bis 3. Behandlung: Mit einem 80 ml/min
niedrigen Fluss starten: 20 —
30 ml/min
Je nach Reaktion des Patienten
kann der Blutfluss langsam um
10 ml/min alle zwei Minuten bis auf
max. 50 ml/min gesteigert werden.
Behandeltes 1. Behandlung: 1/3 des Zielvolumen:
Blutvolumen Zielblutvolumens 1,6-faches Blutvolumen des Patienten
2. Behandlung: 2/3 des
Zielblutvolumens
3. Behandlung: gesamtes
Zielblutvolumen
Konfiguration 1. bis 3. Behandlung: Es muss ein Abhéngig von der klinischen Situation
einzelner Adsorber (DALI 500 oder des Patienten und der Verschreibung
DALI 750) verwendet werden. des behandelnden Arztes. Es wird
empfohlen, die kleinstmdgliche
Konfiguration des DALI-Kits zu
verwenden, die zum Erreichen der
Behandlungsziele erforderlich ist. In
Anbetracht des extrakorporalen
Volumens wird die Konfiguration
DALI 1250 nicht fiir Patienten mit
einem Gewicht von weniger als 50 kg
empfohlen.
Hinweis

Waéhrend der Behandlung mit dem DALI-System kann es bei Patienten zu
Uberempfindlichkeitsreaktionen kommen. Besonders die ersten drei Behandlungen miissen
tberwacht werden.

Bei manchen Patienten kann es ndtig sein, die Behandlung aufgrund von einer Reaktion,
ahnlich einer Uberempfindlichkeit, kurz zu unterbrechen, wenn das erste behandelte Blut
wieder den Patienten erreicht. Starten Sie in diesem Fall erneut wie oben beschrieben mit
einem niedrigen Blutfluss (20— 30 ml/min). Bei manchen Patienten Kklingen die
Uberempfindlichkeitsreaktionen nach Wiederaufnahme der Behandlung nicht ab. In solchen
Fallen muss die Behandlung ohne Riickgabe des Blutes gestoppt werden.

Patienten, die durch den zu Beginn der Behandlung erfolgten Aderlass in den extrakorporalen
Kreislauf zu stark belastet werden, sollten {ber eine am kontralateralen Arm liegende
Venenverweilkanile mit einer Lésung zum Fliissigkeitsersatz versorgt werden.

Blutflisse unterhalb des empfohlenen Bereichs sind mdglich. Die Blutgerinnung muss
Uberwacht werden, und der Riickgang der Clearance-Werte kann steiler als erwartet
ausfallen.
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Vorgesehene Anwendungszeit
Im Allgemeinen héngt die Dauer der Behandlung vom Blutvolumen des Patienten und der
Verschreibung ab. In der Regel wird eine Behandlung pro Woche durchgefiihrt, was rund
50 Behandlungen pro Jahr ergibt.

Handhabung

Fiillen und Anschluss des Patienten

Fiillen Sie den Adsorber mit der Primer-/ACD-A-Lésung, um den Liganden mit Elektrolyten zu
sattigen und den pH-Wert einzustellen. Geben Sie einen Bolus von 25.000 IE unfraktioniertem
Heparin in den ersten Primerbeutel. Uberschiissiges Heparin wird ausgespiilt, wenn der zweite
Primerbeutel angeschlossen wird. Um den Adsorber an die Schlauchleitungen anzuschlieBen,
6ffnen Sie die Kappen der Konnektoren und verbinden Sie diese mit den entsprechenden
DALI-Schlauchleitungen.  Eine detaillierte  Aufbauanleitung  finden Sie in  der
Gebrauchsanweisung des aktiven Geréts. Uberpriifen Sie, ob alle Verbindungen
ordnungsgeméaB angeschlossen sind, um eine versehentliche Trennung und Leckagen zu
vermeiden. Befilllen Sie den Adsorber mit DALI-Primerldsung und schlieBen Sie dann die
Druckleitungsklemme direkt am Druckanschluss des Adsorbers. Schiitteln Sie den Adsorber,
um ein homogenes Gelbett und damit eine gute Adsorptionsleistung zu erzielen. Stellen Sie
den Pegel in der Tropfkammer ein, um den Druck im System abzulassen. Offnen Sie die
Druckleitungsklemme wieder und spiilen Sie den Adsorber mit der DALI-Primerlésung geman
dem Programm des aktiven Geréts inkl. eingestellter Pumpenstopps (Flussrate: 400 ml/min;
Spiilvolumen: 4800 ml).

/N Achtung

Nach dem Primen darf der Adsorber nicht mehr geschiittelt werden, um ein Freisetzen von
Partikeln und eine Beeintrdchtigung des Gelbettes zu verhindern. Da das System sowohl
chemisch als auch physikalisch instabil ist, muss die Behandlung innerhalb von zwei Stunden
nach dem Fillen mit der Primerldsung gestartet werden. Geben gliltige Hygienerichtlinien des
jeweiligen Landes bzw. der Klinik eine kiirzere Hochststandzeit als 2 Stunden nach Aufristen
vor, miissen diese eingehalten werden. Nach dem Primen keinesfalls mit physiologischer
Kochsalzlésung nachspiilen, da sonst die Elektrolyte desorbiert werden kénnten. Dies wiirde
beim Patienten zu einer Hypokalzamie fiihren. In der Riicklaufleitung nach dem/den DALI-
Adsorber(n) ist ein Sieb eingebaut, das als zweite Sicherheitsharriere fiir Partikel dient, falls
das Gehdusesieb reiBt. Es wird die gleiche Siebmaschenweite wie im DALI-Gehduse
verwendet, sodass Partikel iber 40 um zuriickgehalten werden.

Behandlungsende
Informationen (ber das Ende der Behandlung finden Sie in der Gebrauchsanweisung des
aktiven Gerats sowie im Abschnitt ,Entsorgung” der vorliegenden Gebrauchsanweisung.

WARNHINWEISE UND VORSICHTSMASSNAHMEN

Technische Warnhinweise und VorsichtsmaBnahmen

— Aseptische Arbeitstechniken anwenden. Eine unsachgemédBe Handhabung der
Anschlussstellen kann zu Kontamination flihren und Krankheitserreger kénnen in den
extrakorporalen Blutkreislauf gelangen.

- Blut und Plasma kénnen mit Erregern (ibertragbarer Krankheiten kontaminiert sein. Die
Adsorber sind nach Kontakt mit dem Blut oder Plasma des Patienten als potentiell
infektids zu betrachten. Informationen zur ordnungsgemaBen Entsorgung finden Sie im
Abschnitt ,Entsorgung” der vorliegenden Gebrauchsanweisung.

— Die DALI500/750-Adsorber sind fiir den einmaligen Gebrauch bestimmt. Eine
Wiederverwendung kann sowohl fiir den Patienten als auch fiir den Anwender gefahrlich
sein. Reinigungs- und Desinfektionsmittel diirfen nicht mit dem Produkt in Beriihrung
kommen, da sie die Gehdusematerialien beschadigen und somit die Sicherheit und die
Leistungsfahigkeit des Produkts beeintréchtigen kdnnen. Die DALI 500 / 750-Adsorber
sind nicht fir eine erneute Sterilisation vorgesehen. Bei einer erneuten Sterilisation der
Produkte I&sst sich eine biologische Kontamination nicht vollsténdig verhindern. Dartiber
hinaus kdnnen Fehlfunktionen auftreten.

Limitationen des Medizinprodukts

Die im DALI-System verwendeten Adsorber besitzen ein begrenztes Adsorptionsvermdgen. In
Einzelféllen kann die Wirksamkeit bei Patienten mit einem extrem hohen LDL-
Cholesterinspiegel (z. B. Patienten mit homozygoter familidrer Hypercholesterindmie) oder
Lp(a)-Spiegel vor der Apherese eingeschrénkt sein. In diesen Féllen ist es mdglich, eine
groBere Adsorberkonfiguration zu wéhlen, um eine héhere Gesamtkapazitat zu erreichen, z. B.
DALI 1000 oder DALI 1250.

Besondere Hinweise zu Materialien und Substanzen
: SVHC-Informationen gemaB Artikel 33 der Verordnung (EG) Nr. 1907/2006

(,REACH") sind auf folgender Seite zu finden:
www.freseniusmedicalcare.com/de/svhc/

BESONDERE VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DIE AUFBEWAHRUNG

Nicht unter +5 °C und nicht diber +25 °C aufbewahren.

Vor Sonnenlicht schiitzen.

Zerbrechlich, mit Sorgfalt handhaben.

Die Haltbarkeitsdauer betrdgt drei Jahre (siehe auch das Verfalldatum auf dem Produktetikett).

ENTSORGUNG

Es ist eine sichere Entsorgung von unverbrauchtem Produkt oder Reststoffen entsprechend
den lokalen Vorschriften sicherzustellen. Materialien, die in Kontakt mit Blut oder anderem
Material menschlichen Ursprungs gekommen sind, konnen infektids sein. Derartige
Materialien sind unter Beriicksichtigung der notwendigen VorsichtsmaBnahmen und geman
den lokalen Vorschriften fiir (potenziell) infektiose Materialien zu entsorgen.

Enthalt Mikropartikel aus synthetischem Polymer. Vermeiden Sie eine Freisetzung des
Adsorberinhalts in die Umwelt und 6ffnen oder zerstéren Sie das Gehduse auch nach
Gebrauch nicht.

AUF DEN ETIKETTEN VERWENDETE SYMBOLE

S?;ifggﬁﬁg:ﬁnsmhn . 50% e Temperaturgrenzwerte
Sterilbarrieresystem mit duBerer Katalognummer
Schutzverpackung

Chargenbezeichnung Nicht wiederverwenden
Medizinprodukt Eindeutige Produktidentifizierung

Verwendbar bis Hersteller

Herstellungsdatum Gebrauchsanweisung beachten

Internetseite mit

Vor Sonnenlicht schiitzen Patienteninformationen

Zerbrechlich, mit Sorgfalt
handhaben

= -1 AE|=E

Achtung

Nicht verwenden, wenn das Sterilbarrieresystem des Produkts oder seine Verpackung
beschadigt ist

C€0123

Die CE-Kennzeichnung dokumentiert die Einhaltung der geltenden Anforderungen der
européischen Medizinprodukteverordnung und anderer geltender EU-Rechtsvorschriften, die
ihre Anbringung vorsehen.

Benannte Stelle in Bezug auf die
TUV SUD Product Service GmbH (0123)

européische  Medizinprodukteverordnung:

TEXT UBERARBEITET
07/2023

Eine digitale Version dieses Dokuments ist auf folgender Internetseite verflgbar:
http://www.freseniusmedicalcare.com/de/product-information
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INSTRUCTIONS FOR USE
Please read the following instructions carefully.

/\ Caution
Before using the DALI 500 / 750 Adsorber, read also the Instructions for Use (IFU) of the other
medical devices dedicated for DALI treatment (DALI Kit components, DALI Priming Solution
and suitable active device (hemoadsorption system)).Before treating the patient, the physician
must make an individual benefit-risk analysis.

GENERAL INFORMATION

General description of the product

The DALI Adsorbers are sterile and intended for single-use only for lipoprotein removal during
whole blood apheresis. The DALI Adsorbers must be used together with the other components
from the DALI Kit, the DALI Priming Solution and with an active device (hemoadsorption
system). The DALI Adsorbers consist of a polycarbonate housing filled with adsorbent. The
adsorbent is made of porous polyacrylamide beads specified with diameters of 150 — 230 pm
coated with negatively charged polyacrylic acid. This serves as a ligand that binds positively
charged apoprotein B of Low-Density Lipoprotein (LDL), Lipoprotein(a) (Lp(a)) and Very Low-
Density Lipoprotein (VLDL) based on charge interaction. The extracorporeal volume of the
adsorbers is approximately 285 mL for DALI 500 and 381 mL for DALI 750.

Sterilization method: INLINE steam
Be aware, since steam is used in the sterilization process, water drops may be formed in
the adsorbers.

COMPOSITION
Model [ DALI 500 [ DALI 750
Catalogue number | 9795301 [ 9795311
ADSORBENT
Matrix [ Methacrylate
Ligand [ Polyacrylic acid
HOUSING
Corpus, funnel and header Polycarbonate
Sieves Polyester
Membrane Acrylic Copolymer

INTENDED PURPOSE AND RELATED DEFINITIONS
Intended purpose
Removal of specific substances from blood in an extracorporeal treatment.

Medical indication
Hypercholesterolemia and/or isolated increased Lp(a) leading to cardiovascular and/or
peripheral vascular diseases.

Clinical benefits

Lipoprotein apheresis leads immediately to a high reduction of LDL-c and Lp(a) with additional
benefits to rheology by pleiotropic effects through reduction of further atherogenic factors,
e.g. oxidized low-density lipoprotein (oxLDL). The effective reduction of lipoproteins with
lipoprotein apheresis leads to a reduction of the incidence rate of cardiovascular events.
Especially in patients with homozygous familiar hypercholesterolemia, a reduction of their
xanthelasmas and xanthomas can be observed over time. In conclusion, the clinical benefit
has been evaluated to outweigh the risks of use.

Intended patient population

The DALI 500 / 750 Adsorber is intended to be used in adult patients with a minimum weight
of 40 kg.

There is no data for the use of DALI in children (not even > 40 kg), adult patients < 40 kg,
pregnant patients and nursing mothers. Therefore, we cannot recommend treating such
patients.

The choice of the selected system configuration and the blood volume to be treated depend
on the patient’s clinical situation and on the prescription of the treating physician. For the
selection of the system configuration see also the table regarding recommended treatment
parameters.

Intended user group and intended use environment

The DALI Adsorbers must only be used by health care professionals who are familiar with
aseptic techniques and who have been trained in the proper operation and handling of the
medical device. The DALl system including the DALI Adsorbers shall only be used in
professional healthcare institutions under medical supervision. A monitoring of the patient’s
vital parameters during treatment by the attending staff has to occur. Equipment and drugs
for emergency treatment of hypotension/shock or anaphylactic/anaphylactoid reaction must
be available.

SIDE EFFECTS

Extracorporeal treatment modality itself places a burden on the patient and can result in side
effects which may limit the performance of the treatment and may continue for some time
after the treatment. This stress varies from patient to patient and may result from factors
specific to the patient’'s condition, operating parameters, equipment, anticoagulation,
medication, etc. During apheresis treatment, the blood and plasma comes in contact with the
extracorporeal “foreign” surfaces which may result in effects on the blood components, such
as activation of the coagulation and complement system, and could potentially trigger an
anaphylactic reaction.

Physicians have a duty to inform the patient about the possibility of side effects and that the
patient’s capacity may be limited for some time after the treatment.

Organ class
(IMDRF***)
Nervous system

Side effects

Dizziness, speech disorders, loss of consciousness, movement
disorders™ (shivering, paralytic symptoms), numbness**
Anemia, leucopenia, pancytopenia, thrombocytopenia, coagulation

Blood and lymphatic

system disorders (binding of coagulation factors from the intrinsic pathway),
hypovolemia (through blood loss), hypervolemia and oedema, hemolysis
(symptoms see hypersensitivity reactions), electrolyte imbalance
(especially hypocalcemia**)

Immune system Hypersensitivity/allergic reactions (leading to, e.g. flush, hypotension,

nausea, headache, back and abdominal pain, local reaction (pruritus,
erythema, eczemas), urticaria, dyspnea, angioedema (mouth area,
larynx, pharynx), loss of consciousness, shock), DALI-induced
thrombocytopenia, heparin-induced thrombocytopenia (HIT)*
Bleeding/blood loss (also: access-related), embolism (air-, foreign body-,
thrombo-embolism),  phlebitis*,  cardiovascular insufficiency,
hematoma*, thrombosis*

Heart Arrhythmia (bradycardia, tachycardia), angina pectoris

Gastrointestinal system Nausea, vomiting, abdominal pain, diarrhea

Vascular system

Metabolism Protein loss, iron loss, hypoglycemia/hyperglycemia*

Musculoskeletal system | Tingling™, cramps/muscle spasms™*

Other/generalized Fatigue, discomfort, hypothermia, hyperthermia (heat or cold sensation),
disorders pain (abdominal, chest, eye, teeth, extremities, headache), hypotension,

hypertension, blurred vision, pallor, chills, sweating
* Treatment related ** Anticoagulation (Citrate) related *** International Medical Device Regulators Forum
Additional side effects might be specific for other devices or drugs used in the therapy, e.g. catheters.

Reporting of serious incidents

A serious incident means any incident that directly or indirectly leads to any of the following:
the death of a patient, user or other person; the temporary or permanent serious deterioration
of a patient's, user's or other person's state of health; a serious public health threat. If any
serious incident occurs in relation to the device, inform the treating physician immediately.
Report this serious incident to the manufacturer according to labelling (“‘) and if required to
the corresponding local authority. Within the EU the user and/or patient must report any
serious incident that has occurred in relation to the device to the manufacturer and the
competent authority of the EU Member State in which the user and/or patient is established.

Medical warnings/precautions (to prevent side effects)

- To avoid hypersensitivity or hypersensitivity-like reactions, a slow start into the DALI
therapy in the first treatments is necessary (please refer to chapter “Method of
administration/Recommended treatment parameters”) to adapt the patient on the
extracorporeal treatment. These reactions usually disappear after the adaptation phase.
Appropriate precautionary measures (emergency treatment equipment) must be
available. If necessary, the treatment must be discontinued without returning the blood
of the extracorporeal circuit to the patient and medical treatment steps initiated
immediately.

- Toensure a safe and effective treatment, comply with the variables treated blood volume,
blood flow and Acid-Citrate-Dextrose A (ACD-A) flow as summarized in the
recommendation in chapter “Method of Administration/Recommended treatment
parameters”.

- To prevent any severe change in blood cells, take complete blood counts regularly. Acute
or chronic thrombocytopenia during DALI treatment have been reported and therefore
close controls of the blood count (especially from thrombocytes) are necessary, especially
when the therapy is intensified, €.g. when the therapy frequency or the adsorber
configuration is increased. The DALI apheresis procedure may result in temporary mild
leucocyte and erythrocyte loss. Chronic long-term therapy may result in a decrease in
hemoglobin or hematocrit values.

- Use of insufficient anticoagulation can lead to thrombocyte activation and in the
consequence to loss of thrombocytes. Nevertheless, despite sufficient anticoagulation, if
too many thrombocytes are lost between two treatments, the treatment with the DALI
system must be ceased.

- Temporary protein loss of up to 16 % per treatment may occur. This is caused by an
acute reduction in fibrinogen, C-Reactive Protein (CRP) and immunoglobulins (which can
lead to temporary increased susceptibility to infection) and by a dilution effect from the
blood reinfusion process. Anticoagulation or reduced coagulation factors may cause a
change in prothrombin time (PT) or partial thromboplastin time (PTT).

- To prevent mild anemia induced by iron/ferritin loss, regular monitoring of iron and/or
other parameters of the iron metabolism (e.g. transferrin saturation, ferritin) is
recommended. If necessary, iron can be supplemented after the treatment.

- The treatment frequency may influence the achievement of the treatment goals. When
increasing the treatment frequency, a potentially increased blood loss and more frequent
contact of the blood with foreign material must be considered.

- Ensure that patients who underwent coronary intervention are allowed to recover before
the next apheresis.

Specific for citrate-containing anticoagulation

A pre-existing ionized hypocalcemia may have to be treated before initiating the DALI
procedure to reduce the risk of any clinically relevant hypocalcemia during the first hour of
treatment.

Fast infusion of citrate-containing anticoagulants may result in symptoms such as “tingling”,
usually in the patient's mouth area. In addition, muscular tension, shivering, paralytic
symptoms, tightness in the chest or cold sensation may occur. This type of reaction can be
caused by mild hypocalcemia because free ionic calcium has been complexed by non-
metabolized citrate. Depending on the degree of the clinical signs of hypocalcemia, measures
must be taken to counteract further decompensation of the calcium balance. Measures are
adaptation of parameters of the active device according to the recommendations given in the
table in chapter “Method of administration/Anticoagulation”, and/or administration of calcium
(orally or in the form of calcium gluconate (10% i.v.)) under the supervision of the physician.
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CONTRAINDICATIONS

Product-specific contraindications

— Patients who currently take Angiotensin Converting Enzyme (ACE) inhibitors (e.g.
enalapril, ramipril, lisinopril, etc.), as well as combination drugs which contain ACE
inhibitors, or other drugs which influence the regulation of bradykinin (e.g. Angiotensin-
Receptor-Neprilysin-Inhibitors).

- Patients who suffer from thrombocytopenia (<40 x 10%/ul).

— Patients with known hypersensitivity to the
DALI'500 / 750 Adsorbers.

— Patients who suffer from: acute systemic infection, acute cold or influenza infections
and/or severe acute cardiovascular diseases which forbid any extracorporeal therapy like
DALI.

materials  used in the

Treatment-related contraindications

— Patients who are not able to tolerate the stress of an extracorporeal treatment due to
their physical status or their clinical condition.

- Patients with a history of severe coagulopathy issues such as thrombosis or hemorrhagic
diathesis, are predisposed to an increased risk of bleeding potentially caused by the
extracorporeal apheresis procedure and the accompanying anticoagulation.

— Patients in whom adequate anticoagulation cannot be achieved (e.g. due reduced citrate
metabolism, HIT-II).

Relative treatment-related contraindications

(requwe a particularly careful benefit-risk evaluation before the application of apheresis):
Patients who suffer from clinically relevant hypotension where any further drop in blood
pressure may be harmful.

— Patients with impaired kidney function and reduced cardiac capacity, who may react
sensitively to acute fluid and electrolyte shifts.

—  Patients with confirmed or assumed intracranial disease in whom a fluid imbalance or
changes in blood pressure should be avoided.

— Patients with bleeding tendency that has not been clarified.

— Patients tending to hypocalcemia due to a concomitant disease.

Note
Additional contraindications might apply with other devices used in the therapy. Please
observe the Instructions for Use enclosed with the active device, tubings and solutions, etc.

PERFORMANCE CHARACTERISTICS

Performance data depend on the system configuration used. Several studies evaluating the
performance of the DALI Adsorbers have demonstrated mean relative reduction values, e.g.
70 % for LDL-c, 65 % for Lp(a) and 15 % for HDL-c. These levels were obtained with the
treatment system following the physician’s prescription.

Please note that, besides the chosen treatment configuration, the actual reduction values also
depend on the patient's blood composition, clinical settings (refer also to paragraph
“Limitations of the medical device”) as well as on the measurement method. For the treatment,
consider that a rebound effect will occur after treatment due to the underlying hyperlipidemia.

Interactions

The DALI apheresis may alter the blood concentration of drugs by adsorption. If medically
justifiable, the application time of concomitant drug therapy should therefore be adjusted to
the DALI therapy (e.g. administration of drugs after apheresis treatment). The type of
concomitant therapy as well as the dosage and time of drug administration must be
determined by the attending physician.

Al medical devices with blood-contacting, negatively charged surfaces like
DALI 500 / 750 Adsorbers activate the bradykinin synthesis. Normally bradykinin is quickly
degraded by ACE, but if ACE inhibitors are used in a therapy, this degradation is delayed. This
may lead to increased bradykinin levels and anaphylactic reactions and even shock, which
may threaten the patient’s life (see Contraindications). This also applies for other drugs, which
influence bradykinin regulation (synthesis or inhibition of metabolism). Patients who were
previously treated with an ACE inhibitor or other drugs, which influence bradykinin regulation,
must stop taking the drug early enough. In this case, the terminal half-life period of the active
pharmaceutical ingredient must be taken into account (e.g. after 5-fold half-life period, a
reduction to below 5 % residual concentration can be expected).

METHOD OF ADMINISTRATION

Before use

The adsorber must only be taken out of its individual packaging immediately prior to use.

Properly dispose of products that have not been used.

Use the adsorbers only if:
they are undamaged (i.e.no damage to packaging, housing incl. protective caps),

- the label is readable and expiry date not exceeded,

- the protective caps on the connectors have not become loose or dislodged,

- they have reached room temperature (20 — 25°C) to avoid unnecessary cooling down of
the patient.

Anticoagulation

For the DALI treatment, citrate anticoagulation is mandatory. The ACD-A solution contains
citrate, which prevents coagulation. In addition, it prevents thrombocytes and the complement
system from being activated in the extracorporeal circuit. Any insufficient anticoagulation may
result in an increased residual blood volume in the adsorber (after reinfusion) and thrombocyte
activation. This may lead to an increased thrombocytes loss in the course of time. In case of
thrombocytes loss, consider increasing the ACD-A flow to avoid thrombocytopenia. The
anticoagulant requirements may vary with the patient’s condition and treatment modality. It
has to be prescribed by the treating physician.

The following anticoagulation parameters are recommended:

Preparation DALI Standard or DALI Low Citrate*
(priming/rinsing) ACD-A ratio 1:20 ACD-A ratio 1:40
Before starting the Initial i.v. (unfractionated) heparin bolus:
treatment 20 IU/kg BW
1:(blood flow/2.7 mL/min)**
During treatment Note: When changing the blood flow, adjust the ACD-A ratio according
ACD-A ratio acc. to to the formula above.
blood flow If less ACD-A (ACD-A flow < 2.7 mL/min) is chosen, the initial heparin
bolus must be increased.

* DALI Low Citrate can be chosen during preparation to mitigate hypersensitivity, especially during
first uses of DALI Adsorbers
** Set manually by user or (if available) set automatically by ACD-Automatic mode

In case of signs of hypocalcaemia symptoms:
To take countermeasures, the ACD-Automatic mode, if selected, must be switched off.
Initially, the ACD-A flow should be reduced by adapting the ACD-A flow/blood flow ratio.

A\ Caution
The attending staff must check anticoagulation and blood flow rates at regular intervals.

The following treatment parameters are recommended:

First treatments Routine treatments
Blood flow 1510 3“ treatment: start with low 80 mL/min
rates: 20 — 30 mL/min
Depending on the patient’s
response, the blood flow can be
slowly increased by 10 mL/min
every two minutes to a max.
50 mL/min.
Treated blood 1% treatment: 1/3 of target blood Target volume:
volume volume Patient’s 1.6-fold blood volume
2" treatment: 2/3 of target blood
volume
3 treatment: total target blood
volume
Configuration 110 3" treatment: a single Depends on the patient’s clinical
adsorber (DALI 500 or DALI 750) situation and on the prescription of the
must be used. treating physician. It is recommended
to use the smallest DALI Kit
configuration possible required to
achieve the treatment goals. In
consideration of the extracorporeal
volume, we do not recommend the
DALI 1250 configuration for patients
weighing less than 50 kg.
Note

Patients may experience hypersensitivity reactions during treatment with the DALI system. The
first three treatments must be particularly monitored.

In some cases, it might be necessary to shortly interrupt the treatment if the patient shows
reactions similar to hypersensitivity when the first treated blood coming from the adsorber
returns to the patient. In this case, restart using low rates (20 — 30 mL/min) as described
above. In some patients, hypersensitivity reactions are not mitigated after restarting. In such
cases, the treatment must be terminated without returning the blood.

Patients who are excessively stressed by the blood-letting process into the extracorporeal
circuit at the start of the treatment, should be supplied with a solution for fluid volume
replacement through a venous indwelling cannula on their contralateral arm.

Blood flows below the recommended blood flow range can be set. The coagulation must be
monitored, and the decrease in clearance values might be steeper than expected.

Intended application time

In general, the duration of the treatment depends on the blood volume of the patient and the
prescription. Usually one treatment per week is carried out, resulting in approximately
50 treatments per year.

Handling

Priming and patient connection

Pretreat the adsorber with the Priming/ACD-A solution to saturate the ligand with electrolytes
and to set the pH. Add a bolus of 25,000 IU unfractionated heparin to the first primer bag.
Excess heparin is rinsed out when the 2nd primer bag is connected. To connect the adsorber
to the tubing lines, open the caps of the connectors and connect them to the corresponding
DALI tubing lines. Refer to the IFU of the active device for the detailed instruction of the set-
up. Check whether all connections have been properly established to prevent accidental
separation and leaks. Fill the adsorber with DALI Priming Solution and then close the adsorber
pressure line clamp directly at the pressure connector of the adsorber. Shake the adsorber to
achieve a homogeneous gel bed and an adequate adsorption performance. Set the level in
the drip chamber to relieve pressure from the system. Open the pressure line clamp again
and rinse the adsorber with DALI Priming Solution according to the program of the active
device, including set pump stops (flow rate: 400 mL/min; rinsing volume: 4800 mL).

/N Caution

Do not shake the adsorber after priming to avoid the gel bed from being disturbed and to
prevent particles from being released. Since the system is unstable both chemically and
physically, treatment must be started within 2 hours after priming. Any valid hygiene directives
of the country and/or hospital in question that specify a shorter maximum durability below 2
hours after setup must be followed. Do not rinse with physiological saline solution after priming
because, otherwise, the electrolytes may be desorbed. This would result in hypocalcemia in
the patient. A sieve is installed in the return line downstream the DALI Adsorber(s), which
serves as a second safety barrier for particles in case the housing sieve is ruptured. The same
mesh size is used as in the DALI housing, therefore particles above 40 pm are retained.
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Termination A digital version of this document is available on the following website:
Refer to the IFU of the active device for the termination of the treatment and also to the vvww.freseniusmedicalcareE.Icgm/en/product—information

Disposal section of the present IFU. !E
WARNINGS AND PRECAUTIONS
Technical warnings and precautions n

- Use aseptic handling methods. Improper handling of the connection sites can lead to
contamination, and pathogens can enter the extracorporeal blood circuit. INFORMATION ON THE MANUFACTURER
— Blood and plasma may be contaminated with pathogenic agents of transmittable Legal manufacturer
diseases. After having contact with the patient’s blood or plasma, the adsorbers are
considered to be potentially infectious. For proper disposal, please refer to the Disposal v
section of the present IFU. p—_ FRESEN'US
— DALI 500 / 750 Adsorbers are intended for single use only. Re-use may be hazardous to
both the patient and operator. Cleansing solutions and disinfectants should not come into v M EDICAL CARE
contact with the product as they may damage materials employed for the housing and . .
thus impair the product’s safety and performance. DALI 500 / 750 Adsorbers are not Elreselz us MZ‘?'C?I (é?;eszAg d Homb GERMANY
intended for resterilization. If the products are resterilized, biological contamination may se-Kroner-str. 1, ad Homburg,
not be prevented completely. In addition, resterilisation may cause malfunctions. @ +496172609-0

Limitations of the medical device

The adsorbers used in the DALI system possess a limited adsorption capacity. In individual
cases, efficiency may be limited in patients with an extremely high level of LDL cholesterol
(e.g. patients suffering from a homozygous familial hypercholesteraemia) or Lp(a) before
apheresis. In these cases, it is possible to use a larger configuration, having a higher capacity,
€.g. DALI 1000 or DALI 1250.

Particular notes on materials and substances
H -|

For SVHC information according to Article 33 of Regulation (EC) No.
1907/2006 ("REACH") please use this page:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhe

SPECIAL PRECAUTIONS FOR STORAGE

Do not store below +5°C or above +25°C.

Keep away from sunlight.

Fragile, handle with care.

The shelf life is three years (see also use-by date on the product label).

DISPOSAL

Ensure safe disposal of any unused product or waste material in accordance with local
regulations. Materials that have been in contact with blood or other material of human origin
may be infectious. Dispose of such materials by taking the necessary precautionary measures
and in accordance with local regulations for (potentially) infectious materials.

Contains synthetic polymer microparticles. Avoid release of the adsorber content into the
environment; do not open or destroy the housing even after use.

SYMBOLS USED ON LABELS

Sterile fluid path +25°C -
Sterilized using steam +5°C/ﬂ/ Temperature fimit

i

PR S, Sterile barrier system with
» : protective packaging outside
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Do not use if the product sterile barrier system or its packaging is compromised
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C€0123

The CE marking documents compliance with the applicable requirements set out by the
European medical device regulations and other applicable EU legislation providing for its
affixing.

Notified body with regards to the European medical device regulation:
TUV SUD Product Service GmbH (0123)
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8 ANICOPBEP DALI 500 / 750

WHCTPYKLIUU 3A YNOTPEBA
Mons, npoyeTeTe BHUMATEMHO CIIEAHUTE MHCTPYKLMK.

BHumaHue
Mpeov pa w3nonssate apcopbepa DALI 500/750, npoyeTeTe CblUO MHCTpyKUMMTE 3a
ynotpeba (A3Y) Ha apyrute MeauLMHCKM u3genus, npegHasHadeHm 3a nevenue ¢ DALI
(komnoHeHTUTE Ha komnnekta DALI, pastBopa 3a mbpBoHavanHo 3ambneaHe DALI u
NOLXOASLLOTO aKTUBHO W3Aenue (cucTema 3a xemoapcopbums)). Mpeow neyeHneTo Ha
nauueHTa, nekapaT Tpsbsa Aa HanpaBu MHAVBUAYaANeH aHann3 Ha CbOTHOLLEHNETO Non3a-
pUCK.

OBLLA MHOOPMALIKA

06wio onucaHme Ha NpoAyKTa

Ancopbepute DALI ca cTepuntm v ca npegHa3HaveHn camo 3a eAHokpaTHa ynotpeba 3a
OTCTPaHsIBaHe Ha NMMNONpOTenHU Mo BpeMe Ha adepesa Ha Lsina kpbB. Ancopbepute DALI
TpsibBa fia Ce U3non3eat 3aefHo C ApyruTe KOMMoHeHTH oT komnnekta DALI, pastBopa 3a
nbpBOHayanHo 3anbneaHe DALl v ¢ akTuBHO u3genue (cuctema 3a xemoazcopbums).
Ancopbepute DALI ce cbCToAT OT nonukapboHaTEH KOpMycC, 3ambilHEH C afcopOEeHT.
AncopbeHTbT € CbCTaBeH OT MOPecTV MOMMaKkpUnamugHW rpaHynu C  AuameTbp
150 — 230 ym, 06BMTU C OTpULATENHO 3apeseHa MonMakpuUnoBa kucenuHa. Tol Chyxu
KaTo nuraHg, KOTO CBBbP3BA MONOXKUTENHO 3apefieHns anonpoTenH B Ha nunonpoTenHuTe
C Hucka nibTHOCT (LDL), nunonpoTenH(a) (Lp(a)) u nunonpoTenHUTe C MHOTO Hucka
nnbTHOCT (VLDL) upe3 B3aumopencTeme Ha 6a3ata Ha 3apsig. EkctpakopnopanHusT obem
Ha apcopbepuTe e npnbnuantenHo 285 mL 3a DALI 500 1 381 mL 3a DALI 750.

MeTtop Ha crepunu3aums: INLINE napa
VmaiiTe npeaBua, Ye mopagu M3MON3BaHETO Ha napa B MpoLeca Ha CTepunusauus, e
Bb3MOXHO 00pa3yBaHETO Ha BOAHM Kanku B afcopbepurte.

CbCTAB
Mogen [ DALI 500 [ DALI 750
KatanoxeH Homep | 9795301 [ 9795311
AINCOPBEHT
Matpukc [ MeTakpunat
Jlurang | [Nonuakpunosa kucenuHa
KoPnyc
Tsno, dyHUs 1 YenHa yact lMonukapboHat
Cura TMonvectep
MembpaHa AKpUIOB cbronumep

NPEAHA3HAYEHUE U CBBP3AHW ONPEAENEHUA
MpepHasHayeHune
lMpemaxsaHe Ha cneLydnyHN BeLecTBa OT KPbBTa NPY eKCTPAKOPMOPAIHO NeyeHue.

MeaunumMHcKkM nokasanus
Xunepxonecteponemms /mnn n3onMpaHo MoBULLEHO CbAbPXaHue Ha Lp(a), Bogelun Ao
CbPAEYHOCHA0BM W/vnn NepudepHi CbaoBM 3abonsaBaHus.

KnuHnynm nonsm

NunonpoTenHosaTa adepesa Boau HezabaBHO 40 CUHO HamansiBaHe Ha LDL-c u Lp(a) ¢
DOMBIHATENHW MON3N 33 PEONOTUsATa Ype3 MNefoTponHN edekTh Ype3 HamanseaHe Ha
Jpyri ateporeHHu pakTopu, Kato Hanp. OKUCTEHWUTE NMMONPOTENHN C HUCKA MITbTHOCT
(oxLDL). EcbekTBHOTO HamansizaHe Ha NUNONPOTENHUTE Ype3 NMNONPOTenHOBa adepesa
BOOW [0 HamansiBaHe Ha JectoTaTta Ha CbpAeyHOCbAoBUTE CbbUTUS. C TeueHue Ha
BPEMETO MOXe fia ce Habntogasa HamansBaHe Ha KCaHTenasMuTe U KcaHToMuTe, 0cobeHo
MpY NaLMEHTU C XOMO3WTOTHa hamunHa Xunepxonecteponemus. B 3akmioyerme, oleHkara
Ha KNUHWYHATa nonaa HafBuLLAaBa puckoBeTe npy ynotpeba.

LleneBa nonynauus nauueHTu

AncopbepbT DALI 500/750 e npepHasHayeH 3a ynoTpeba npu Bb3pacTHU NauneHTn ¢
MuHUManHo Terno 40 kg.

Nunceat paHHyW 3a ynotpebata Ha DALI npu geua (nopu ¢ Terno > 40 kg), Bb3pacTHu
nayueHTu ¢ Terno < 40 kg, GpemMeHHN naumueHTn n kbpmadki. Mopaan ToBa He MOXeM fia
npenopbYame NeveHneTo Ha Takiea nalyueHTy.

/1360pbT Ha 13bpaHaTa KoHUrypaLus Ha cucTemata u Ha obema KpbB, koiiTo TpsibBa Aa
ce TPeTupa, 3aBuCK OT KNMHUYHATA CUTYaLusi Ha NauMeHTa W OT MpeAnUCaHueTo Ha
nekyBaLus nekap. 3a u3bop Ha KoHUrypauus Ha cuctemata BUXTe Cblyo Tabnuuata ¢
NpenopbYUTENHUTE NapaMeTpy Ha NeyeHmeTo.

MpenBuaeHa rpyna notpebutenu u cpeaa Ha ynotpeda

Ancopbepute DALI Tpsbsa aa ce n3non3saT camo OT 3APAaBHW CreLManueTy, KoUTo ca
3ano3HaTit C acenTuyHUTE TeXHWKM U ca oby4yeHu 3a npaBunHata pabota u BopaseHe ¢
meamuuHekoTo ugenve. Cuctemara DAL, BkniountenHo agcopbepute DALI, ce usnonssa
Camo B 3ApaBHYW 3aBeJEHNs Mo Nexkapcku KOHTpon. MeauuuHekuaT nepcoHan Tpsibsa fa
CNEefM XM3HEHUTE NapaMeTpyu Ha NaLueHTa Nno Bpeme Ha NeyeHneTo. Ha pasnonoxeHue
TpsibBa fa MmMa 0BopyaBaHE M NeKapcTBa 3a CMELIHO NIeYeHUe Ha XMUMOTOHMWS/LLOK UM
aHadunakTYHa/aHadmnakToMaHa peakLms.

HEXENAHW PEAKLIUK

CamusiT ekcTpakopropaneH croco6 Ha NeyeHue HaToBapBa nauveHTa U MoXe fa [oBeae
[0 HEXenaHu peakuuu, KOMUTO fAa OrpaHuyat MpOBEXOaHeTO Ha reyeHneTo ¥ Aa
MPOABITIKAT U3BECTHO BpeMe Cre Hero. Toau CTPEeC Bapupa Npu pasnuyHuTE NaLmMeHTH 1
MOXE [ia Bb3HUKHE B Pe3ynTaT Ha (pakTopu, CneLmtmyHN 3a CbCTOSHUETO Ha MaLyeHTa,
€eKCrNoaTaLyoHHUTe napaMeTpu, 06opyABaHETo, aHTUKoarynauvsTa, MeaukaMeHTuTe 1
gp. Mo Bpeme Ha nedeHneTo ¢ adepesa KpbBTa M MfasMarta BNM3AT B KOHTAKT C
eKCTpaKoprnopanHi ,4yxau* NoBbPXHOCTH, KOETO MOXE Aia A0BEAe A0 Bb3fEiCTBUE BbPXY
KOMMOHEHTUTE Ha KPbBTA, KaTo Hanpumep akTUBMpaHe Ha cuCTeMarta 3a koarynauws u
KOMMNNEMeHTa, U NOTEHLMANHO MOXe Aa Npeau3Buka aHadunakTuiHa peakums.

JlexkapuTe ca AMbXHW Aa MHPOPMUPAT NaLMeHTa 3a Bb3MOXHOCTTA OT HeXenaHn peakuum
1 3a TOBa, Ye KanauuTeTbT Ha NauMeHTa MOXe fa Obae orpaHuyeH 3a U3BECTHO Bpeme
Clef neyeHuerto.
Knac Ha opraHa
(IMDRF*+*+*)
HepBHa cucrema

Hexenanu peakuuu

3amaiiBaHe, HapyleHus Ha roeopa, 3aryba Ha Cb3HaHue,
ABUraTernHM HapyLeHns*™ (noTpenepeaxe, NapanuTyHn CUMNTOMM),
N3TpbNBaHe™*

AHemMWsi,  NeBKOMEHWS,,  MaHLMTONEHUS,  TPOMBOLMTONEHNS,
HapylleHMst Ha kKoarynauusita (CBbp3BaHe Ha (aktopute Ha
Koarynauusita oT BbTPELUHUS MbT), XMnoBonemust (4pe3 3aryba Ha
KPbB), XWNEPBOMEMMSt W OTOK, XEMOnM3a (CUMNTOMM, BUXTE
peakuuMTe Ha CBPbXYYBCTBUTENHOCT), €NEKTPOnUTeH aucbanaHc
(0cobeHo xunokanumemms™)

CBPbX4YBCTBUTENHOCT/aNEPrUYHM  peakum (BoZewy Ao, Hamp.
3a4epesiBaHe, XMNOTOHWS, rafeHe, rmasobonue, Gonku B repba u
Kopema, nokanHu peakLin (Cbpbex, eputema, exksemm), ypTukapms,
AVCTIHes, aHruoesem (B obnactTa Ha ycTaTa, napuHkea, dapuHkea),
saryba Ha cbaHaHue, wwok), DALI-uHayuupaHa TpombouuToneHus,
Xenapuh-uiayumpasa Tpombouutonerus (HIT)*
KbpBeHe/kpbBo3aryba (Cblluo: CBbp3aHO C AoCTbna), embomnus
(Bb3AyLLHa, OT Yyxao Tano, Tpomboembonus), pnebut*, cbpaeyHo-
Cbj0Ba HEAOCTATLYHOCT, XeMaToM*, Tpombo3a*

KpbB 1 numdHa
cucrema

WmyHHa cuctema

CbaoBa cuctema

Cbpue AputMust (bpaavkapaus, Taxukapaus), aHrHa nekTopuc
CToMalHO-4YpeBHa l"aneHe, nospbLLaHe, kopemHa bonka, vapus

cucrema

MeTabonusbm 3aryba Ha NpoTENHU, 3aryba Ha Xensao,

XMNOTIMKEMUSI/XMNEPTIMKEMUST®

V3TpbnBaHe™, kpamnu/MycKynHu cnaamu™

YMmopa, AMCKOMAOPT, XMMOTEPMUS, XUNepTepMus (yceljaHe 3a
TonnuHa wunn cTyn), Bonka (B kopema, rbpauTe, ounte, 3bbuTe,
KpalHuumMTe, rnaBobomnne), XUMOTOHWS, XUNEPTOHWSI, 3aMbITIEHO
3peHue, briejocT, BTpUCaHe, U3MOTsBaHe

* CBbp3aHM ¢ NneyeHneTo ** CBbp3aHN C aHTUKoarynauusita (uutpat) *** MexayHapooeH opym Ha
peryrnaTopHuTe OpraHu 3a MeANLMHCKUTE U3aenus

[lonbnHuTenHUTE HeXenanu peakuum MoraT Aa GbAaT cneumduyHmM 3a ApYIv U3Lennus Unn nekapeTaa,
13MOMN3BaHM B TEPaNnsTa, Hanp. kaTeTpu.

[iBuratenex anapar
Apyru/reHepanu3avpaim
pascTponcTea

[loknagBaHe Ha CepUO3HM MHLIMAGHTU

Cepuo3eH MHLUMAEHT 03HAYaBa BCEKU MHLIMAEHT, KOWTO NPSIKO WNW KOCBEHO BOAM A0 HSIKOe
OT CrIeQHUTE: CMBPT Ha MaLMeHT, NoTpeGuTen U APYro fnLe; BPEMEHHO Uil NOCTOSIHHO
CEPMO3HO BrIOLLIABAHE HA 3PABOCTIOBHOTO CCTOSIHUE HA NALMEHT, NOTPeBUTEN Urn Apyro
NWLe; cepuo3Ha 3anmnaxa 3a ObLYEeCTBEHOTO 3apaBe. AKO Bb3HUKHE CEpPUO3EH UHLMAEHT,
CBbP3aH C u3fenueTo, HeaabasHo MH(OPMUpaiiTe NekysaLyus nekap. [loknagsaite To3u

Cepuo3eH MHLMOGHT Ha npoussopuTens B choteercraie ¢ etvkera (W) u, ako e
HeoBX0aMMO, Ha CLOTBETHWS MeCTeH opraH. B pamkute Ha EC notpebutenat w/vnm
nauueHTsT TpabBa fa 4OKNaaBa BCEKM CEpHO3eH MHLMAEHT, Bb3HUKHAN BbB Bpb3ka C
13[enMeTo, Ha NPOU3BOANTENS U HA KOMNETEHTHUS OpraH Ha ibpxaBaTa uneHka Ha EC, B
KOSITO € YCTaHOBEH NOTPEBUTENST UMMM NaLMEeHTHT.

MeaununHckn npegynpexaeHus/npeanasHu MepKM (3a npeaoTepaTsBaHe Ha HeXenaHu

peakuum)

- 3a fa ce n3berHar peakuum Ha CBPbXHYBCTBUTENHOCT MW peakuun, nofobHu Ha
CBPbXYYBCTBUTENHOCT, NeyeHneto ¢ DALl tpsbBa pa ce 3anouHe 6aBHO mpes
MbpBUTE NpoLieaypy (Mors, BuxTe rnasa ,MeTod Ha npunoxerune/TTpenopbynTenHN
napamMeTpu Ha neyeHneTo®), 3a Aa MOXE NaUMeHTbT fJa ce ajantupa KoM
€eKCTpakopropanHoTo neveHne. Tean peakuy 06MKHOBEHO 34e3Bar creq asata Ha
apanTtauus. TpsibBa Aa ca Hanuue MoAXofsliu npeanasHin Mepku (obopyasaHe 3a
HEeOTNOXHA MeauuuHCKa nomoll). Ako e Heobxoaumo, neyeHueTo Tpsibsa fa ce
npekpaTi, 6€3 fa ce BpblUa KPbBTA OT EKCTPaKopMopanHUs Kpbr Ha nauueHTa, 1
He3abaBHO fia ce NpeanpremMat MEpK 3a MEAULIMHCKO NeYeHue.

— 3a pa ce obesneun Be3onacHo M eeKTMBHO NeyeHue, cnassanTe NPOMEHNUBUTE,
cBbp3aHM C obemMa Ha KpbBTa, KPbBHWS MOTOK W MOTOKA Ha KWCENWHHO-LMTpaT-
pekctposata A (ACD-A), kakto e 0600LeHo B npenopbkaTa B rmaea ,Metog Ha
npunoxerne/NpenopbyUMTENHIN NAapamMeTpu Ha NIeYeHNETO",

- 3a [fa ce NpefoTBPaTAT CEpPUO3HUTE NMPOMEHU B KPBBHUTE KNETKW, PEAOBHO TpsibBa
Ja ce npaBW MbiHa KpbBHa KkapTWHa. CbobluaBa ce 3a OCTpa MMM XPOHMYHA
TpombouuToneHus no Bpeme Ha neyeHueto ¢ DALI, nopagw koeTo kpbBHaTa kapTuHa
(ocobeHo oT TpomboLuTUTE) TPSBBA BHUMATENHO f1a CE KOHTPOMMPa, 0COBEHO KoraTo
TepanusiTa ce MHTeH3UdULMpa, Hamnp. Npu yBeNMYaBaHe Ha YecToTaTa Ha TepanusiTa
Unm KoHurypauusta Ha agcopbepa. Mpoueaypata DALl acepesa moxe Aa goseae
[0 BpEMeHHa neka 3ary6a Ha NeBKOLWTI 1 epUTPoLMTU. XpOHUYHATA NPOABbIKUTENHA
Tepanusi MoXe [a [oBeAe A0 HaMansiBaHe Ha CTOWHOCTUTE Ha XeMOrnobuHa unm
XemaTokpuTa.

- W3non3saHeTo Ha HepocTaTbyHa aHTUKOArynaLus Moxe Aa [OBede A0 aKTUBMpaHe
Ha TpombouuTute M B nocneacTBue Ao 3aryba Ha TpomboumTn. [opu
aHTUKOarynauusTa aa e JocTaTbyHa, ako Mexgy fBe npouemnypu 6baat sarybenu
TBbPAE MHOTO TpOMBOLMTH, neyeHueTo cbe cuctemata DALl tpsbea ga 6bae
npekpaTeHo.

— Bb3MOXHO € Ja Bb3HWKHE BpeMmeHHa 3aryba Ha npoTeuHu - oo 16% Ha egHa
npoueaypa. ToBa ce AbmkM Ha PA3KOTO HaMansBaHe Ha pubpuHoreHa, C-peakTuBHUS
npoteuH (CRP) u nmyHornobynuHute (KoeTo MOxe Aa [oBede A0 BPEMEHHa
MoBULLEHa NMOAATNMBOCT Ha MHAEKLMK) 1 Ha edeKTa Ha paspexaaHe oT npoLeca Ha
MOBTOPHA MH(Y3Msi Ha KPbB. AHTMKOArymauusita WnM HamaneHute aktopu Ha
KPBHBOCHCMPBAHETO MOraT [ja 0BeAaT O NPOMsiHA Ha NpoTpoM6uHoBoTO Bpeme (PT)
N Ha napyuanHoTo TpombonnacTuHoso Bpeme (PTT).

- 3a [fa ce npeaoTepaTi Neka aHemms, NpeamaBikaHa oT 3aryba Ha xensso/depuTuH,
ce MpenopbyBa PefoBHO MPOCNeAsBaHe Ha Xens3oTo Wwnu Apyru napameTpu Ha
MeTabonuama Ha xens3oTo (Hanp. HaCUTEHOCT Ha TpaHcdepuHa, hepuTuH). Ako e
HeobXoaMMOo, Xens30To Moxe Aa ObAe 400aBEHO Cref NeYeHmeTo.



A COPBEP DALI 500 / 750

- YecroTaTa Ha NEYEHMETO MOXe [a MOBMMAE Ha MOCTUrAHETO Ha LenuTe Ha
nedenreto. Korato ce yBenuuasa yectotata Ha rieyeHveto, TpsibBa ga ce uma
npenBuE NOTEHLMANHO YBeNuYeHaTa 3aryGa Ha KpbB W NO-YECTUSIT KOHTAKT Ha KpbBTa
C Uy MaTepuan.

—  YBepeTe ce, Ye NaLUMEHTUTE, KOUTO Ca MPETbPNenu KOpoHapHa MHTEPBEHLMS, Lue
MoraT [ia Ce Bb3CTaHOBAT Npeav criegsalyara adepesa.

CneuunduyHoO 3a UUTPaT-ChAbPXKALLM aHTMKOArynaLum

Moe Aa ce Hanoxu NeYeHre Ha BeYe ChleCcTByBaLLa HOHU3MpaHa Xunokanumemns npeau
3anoyaHe Ha npouepypata DALI, 3a fa ce Hamamu pucKbT OT KIMHUYHO 3HAYMMa
xunokanuuemus npes MbpBUS yac Ha neyeHeTo.
BbpaaTa MHy3ns Ha LMTpaT-ChabpXKaLLM aHTUKOArynaHTU MoXe fja A0BeAE [0 CUMMTOMM
KaTo ,M3TpbNBaHe", 0BMKHOBEHO B 0BnacTTa Ha yctaTa Ha nauueHTa. OcBeH TOBa mMorat
[a ce MosIBAT MyCKYTHO HanpexeHwe, NoTpenepaaxe, NapanuTuiHu CUMNTOMW, CTSraHe B
rbpauTe UK ycelaHe 3a cTyg. Toaw Tun peakuust Moxe Aa Gbae npuumHeHa OT neka
XUNOKanuUMeMUsi, Tbil KaTo CBOBOOHMAT WOHEH Kanuuil e KOMnrekcupaH —oT
HemeTabonuaupaH uuTpaT. B 3aBMCMMOCT OT CTeneHTa Ha KIMHUYHWTE MpuU3HaLu Ha
xunokanuvemms TpsibBa Aa ce B3EMaT MEpKU 3a MPOTUBOLAENCTBUE HA MO-HATaTblUHATA
[eKoMMneHcaLms Ha kanuuesns GanaHc. Mepkute ca ajanTupaHe Ha napameTpute Ha
aKTMBHOTO M3[enve B CbOTBETCTBYUE C NpenopbkuTe, JafeHu B Tabnuuata B rnasa ,Metog
Ha MpURoXeHWe/aHTMKoarynauus', Wvnu npunaraHe Ha kanuuid (nepopanHo unu nog
chopmara Ha kanuues rntokoHat (10% i.v.)) noa HabnioaeHWeTo Ha nekap.

NPOTUBONOKA3AHUA

CneuuchuyHm 3a NpoayKTa NPOTMBONOKa3aHUs

- [laumeHTi, KOUTO B MOMEHTA NpUemMaT MHXMBUTOPY Ha aHrMOTEH3NH KOHBEPTUPALYNS
eHaum (AKE) (Hanp. eHananpun, paMmnpur, IM3MHONPWN 1 p.), KaKTO 1 KOMBMHMUPaHK
nekapcTBa, kouto cbabpxaT ACE uHXxubuTopu, unu fpyrv nekapctea, KouTo BUSAT
BbpXy perynauusata Ha 6pafukvHUHA (Hanp. aHrVOTEH3WH-PeLenTop-HeMpUInanH-
VHXMbUTOPY).

- TMauueHTn, kouto cTpagar ot TpomboumToneHus (<40 x 10%/ul).

— [lauMeHT ¢ M3BECTHA CBPbLXYYBCTBUTENHOCT KbM MaTepuanute, M3norasaHn B
apcopbepute DALI 500/750.

- [laumMeHTn, KOUTO CTPadaT OT: OCTPa CUCTEMHA WH(EKLMS, OCTPa NPOCTyAHa Uiu
TPUMHA WHOEKUMA WMNK TEeXKA OCTPU CbpAEYHO-CbA0BM 3abonsBaHNs, KOUTO
3abpaHsiBaT BCskakBa ekcTpakoprnopanHa Tepanus kato DALI.

MpoTnBONOKa3aHMs, CBbP3aHU C NeYEHNETo

- lauuweHTn, KoMTO He ca B CbCTOSHWE [Aa MOHecaT HaTOBapBaHeTO Mpu
€KCTPaKoproparnHo neyeHne nopagm h1an4eckoTo UK KMMHUYHOTO CU CbCTOSHIE.

- MMauyueHTuTe C aHamMHe3a 3a Cepuo3Hu Npobnemm ¢ koaryrnonaTusTa, kato Hanpumep
TpoMb03a MK xemoparnyHa fmatesa, ca npeapasnonoxXeHin KbM MOBULLEH PUCK OT
KbpBEHe, NOTEHLMaNHo NPUYMHEH OT NpoLieaypaTa no ekcTpakopropanta adepesa u
npuapyxasalyara a1 aHTukoarynauus.

—  [laumueHTH, Npu KOUTO HE MOXE [a Ce MOCTUrHE afjeKBaTHa aHTMKoarynauus (Hanp.
nopaan HamaneH metabonnabm Ha uutpata, XUT-II).

OTHOCMTENHU NPOTNBOMNOKa3aH!sA, CBbP3aHM C NEYEHNETO

(Mancksa ce 0COBEHO BHMMaTeNHa OLieHKa Ha CBOTHOLIEHMETO MNom3a-puck npeau

npunaraHeTo Ha adepesa):

- [laumenTi, KoUTO CTPaAAT OT KNMHUYHO 3HAYNMA XWUMNOTOHMS, MPU KOSTO BCSKO MO-
HaTaTbLLUHO NOHIKaBaHe Ha KPbBHOTO HansraHe Moxe fa 6bae BpeaHo.

- [MaumenTnn ¢ yBpeaeHa 6b0peyHa yHKLUMA 1 HaManeH CbpaeyeH kanauyuTeT, KoUTo
MoraT fja pearupat YyBCTBUTENHO Ha OCTPY MPOMEHI B TEYHOCTUTE W €NEKTPONUTHTE.

- TMauueHTn c NOTBBPAEHO UMM NPeAnoNaraemMo BTPEYepenHo 3abonssaxe, npy KoUTo
TpsibBa Aa ce 130srea AucbanaHc Ha TEYHOCTUTE UMV MPOMEHN B KPBBHOTO HansraHe.

= TaumeHT CbC CKMOHHOCT KbM KbpBEHE, KOSTO He € U3SICHEHa.

— [laUMeHTn CbC CKMOHHOCT KbM XWUMOKanLMeMWs, Abfkalla ce Ha CbMbTCTBALLO
3abonssare.

3abenexka

[Mpu [pyrv M3nenus, U3nomnaeaHu B TepanusTa, MOXe fa Ce MpunaraT AOMbiHUTENHM
npoTuBoNOoKa3aHus. Mons, cnasBsailTe MHCTpyKUMUTE 3a YnoTpeba, MpUNoXKeHW KbM
aKTMBHOTO n3fenve, TpbOUYKUTe, Pa3TBOPUTE U [p.

PABOTHWU XAPAKTEPUCTUKU

[aHHuTe 3a paboTaTa 3aBUCST OT M3Non3BaHaTa koHdUrypaLus Ha cuctemara. Hskomnko
npoyysaHus, oLeHsBalLu paboTata Ha agcopbepute DALI, nokassaT cpefHu CTOMHOCTU
Ha OTHoCuTenHo HamaneHwe, Hanpumep 70% 3a LDL-c, 65% 3a Lp(a) n 15% 3a HDL-c.
Tean HMBa ca NOCTUTHATW CbC CUCTEMATA 3a NeYeHue, crieaBalikv NpeanucaHueTo Ha
nekaps.

Mons, wmaiiTe npefBua, Ye OCBeH OT M30paHaTa KOHMrypauusi Ha neveHueTo,
[EeCTBUTENHUTE CTOMHOCTW Ha HaManeHe 3aBUCST U OT CbCTaBa Ha KPbBTa Ha NaLMeHTa,
KMMHUYHATE  HACTPOWKM (BWXKTE Cblo naparpad ,OrpaHuyeHust Ha MeaMLMHCKOTO
u3fenume”), KakTo 1 0T MeTofa Ha uamepsaxe. Mpu nevenneto Tpsibea Aa ce uMa npeaBsua,
Ye Crief MEYeHMeTo Le HacTbnu ,edeKkTbT Ha puKOWETa® Mopagu OCHOBHAaTa
XMNEPRUNUAEMHUS.

B3saumopenctaus

Adbepesata DALI Moxe Ja MPOMEHM KOHLEHTpaUusTa Ha nekapcTBaTta B KpbBTa upe3
ancopbums. Ako e onpaBfaHo OT MeAULMHCKA rMefHa Touka, BPEMETO 3a MpunaraHe Ha
CbNbTCTBALLATA NekapcTBeHa Tepanus Tpsiba Aa 6bae cbobpaseHo ¢ Tepanusta DALI
(Hanp. mpunaraHe Ha nekapcTBa crief neveHve ¢ acepesa). BugbT Ha cerbTCTBaLLaTa
Tepanus, kakTo 1 A031POBKaTa U BPEMETO Ha NpunaraHe Ha nekapcTeoTo TpsbBa fa Gbaat
onpefeneHy OT nekyBaLLus nekap.

Bewukn MeuUmMHCKM M3genust ¢ oTpuULaTenHo 3apefeHu NOBbPXHOCTM, KOUTO BMK3aT B
KOHTaKT C KpbB, kaTo apcopbepute DALI500/750, akTuBMpaT cuHTE3a Ha GPAZAVKUHMH.
O6ukHOBEHO BpaauKMHMHBLT ce pasrpaxaa 6bp3o oT ACE, Ho ako B Tepanusita ce

W3non3eat uHxuuTopu Ha ACE, ToBa pasrpaxaaHe ce 3abass. ToBa MOXe Aa foBeae A0
MoBULIABaHE Ha HuBaTa Ha GpafnKUHVH 1 aHAPUMAKTUYHI PeaKLynu 1 JOpH LIOK, KOUTO
MoraT fja 3acTpaluar Xu1BoTa Ha nauueHTa (Bx. MpoTusonokasaHus). ToBa ce 0THacs 1 3a
OPYrV nekapcTBa, KOUTO BRMSST BbpXy perynauusita Ha GpagukvHuHa (CUHTES unu
nHxubupaHe Ha meTabonuama). MauueHTuTe, KouTo Npeay ToBa ca dunm nekysanm ¢ ACE
WHXMBMTOP MNK [pYrV NeKapcTBa, KOWTO BIWSIST BbPXY perynauusta Ha GpagukuHuHa,
TpsiGBa fja cnpaT npuema Ha JIekapcTBOTO A0CTaTbYHO paHo. B To3n cryyan TpsiGea fa ce
B3eMe MNpedBua KpalHUST Nepuop Ha nonypasnag Ha akTueHata (papMaLeBTUyHa
CbCTaBKa (Hanp. cnep 5-kpaTeH nepuoa Ha nonypasnag, MoXe Aa ce 04aksa NoHkaBaHe
Ha ocTaTbyHaTa KOHLEHTpauus 4o nog 5%).

METOQ HA NPUNOXEHUE

Mpepw ynotpe6a

AncopbepbT TpsbBa Aa ce U3BaayW OT MHAMBUAYaNHaTa OnakoBka camo HENOCPELCTBEHO

npegu ynotpeba. /3xebpnsiiTe npaBuiHo NPoLyKTUTE, KOUTO He ca 61UnK 3non3Baxm.

V3nonasaitte agcopbepute camo ako:

- He ca noBpeAeHu (T.e. HAMa MOBPeaW MO onakoBKaTa, KOpMyca, BKM. 3aluTHUTE
kanaukw),

= eTUKETbT € YETIIMB W CPOKBT Ha FOAHOCT HE € U3TeKbT,

—  3alUTHUTE Kanayku Ha KOHEKTOPUTE He ca Ce pasxrnabunu unn pasmecTunu,

— Cca [JocturHanu cTaiHa Temnepatypa (20-25°C), 3a ga ce u30erHe HeEHyXHO
OXnaXaaHe Ha nauueHTa.

AnTUKOArynaums

IMpyn nevenneto ¢ DALI uutpaTHaTa aHTUKOarynauus e sagbimxutenHa. Pasreopst ACD-A
CbAbpXa LMTpaT, KOTO NpeaoTBpaTABa Koarynaunsta. OcBeH ToBa T NpefoTapaTsea
aKTUBMPAHETO Ha TPOMBOLMTUTE U CUCTEMATa Ha KOMMIEMEHTa B eKCTPaKoprnopanHus
Kpbr. Bcska HepocTaTbyHa aHTWKkoarynauus Moxe Aa AoBede A0 YBenWyaBaHe Ha
ocTaTbuHUsi 06eM Ha KpbBTa B agcopbepa (cnea NoBTOpHa MHAY3Ns) U A0 aKTUBMpPaHe Ha
TpombouuTuTe. TOBa MOXe Aa JOBEAe A0 NOBULLEHa 3aryba Ha TPOMBOLNTY C TeueHue Ha
BpemeTo. B cnyyait Ha 3aryba Ha TpombouuTh Tpabea fAa ce obmucnu yBennyasaHe Ha
notoka Ha ACD-A, 3a aa ce usberHe TpomboumToneHus. /auckeaHusTa 3a aHTMkoarynaHTm
Morar Aa BapupaT B 3aBUCMMOCT OT CbCTOSIHUETO Ha NaLiMeHTa v HaunHa Ha neyeHue. Tosa
TpsibBa Aa 6bAe NpeannUcaHo oT NekyBaLLus nekap.

MpenopbyBaT ce CrefHUTe NapaMeTpu Ha aHTUKoarynaums:

MogrotoBka
(MbpBOHAYanHo CranpapteH DALI nm DALI ¢ HuCBbK umTpar®
3anbnBaHe/vsnnak | CwotHowwenue 1:20 3a ACD-A CwoTHoweHve 1:40 3a ACD-A
BaHe)
Mpeau MbpBOHayYanHo i.v. 6onyc ot (HedpaKLUMOHMPaH) XenapuH:
3anoyBaHe Ha

20 IU/kg BW
neyeHneTo
Mo Bpeme Ha 1:(kpbBeH notok/2,7 mL/min)**
neyeHueTo 3abenexka: Korato npoMeHsiTe KpbBHUS NOTOK, perynupainTe
CboTHoWeHne 3a | cboTHoweHueTo 3a ACD-A cbrnacHo dopmynara no-rope.
ACD-A cnopeg Ako n3bepete no-marbk notok Ha ACD-A (notok Ha ACD-A < 2,7 mL/min),
KPbBHUS NOTOK TpsibBa Aa yBenUuMTe HavanHus 6onyc ot xenapuH.

* 3a ja HamanuTe CBPbXYYBCTBUTENHOCTTA, 0COBEHO Npu MbpBUTe YnoTpebu Ha aacopbepute DAL,
moxeTe fia u3bepe DALI ¢ HUCBK LMTPaT Mo BpeMe Ha noarotoekata

** Hactpoiia ce pbyHO OT NOTpeBUTENS (aKO & HAMMYHO) UK @BTOMATUYHO OT aBTOMATUYHUS PEXUAM
Ha ACD-A

B cnyyait Ha CMMNTOMM Ha XMNOKanuueMus:

3a fia npefnpyemeTe KOHTpamMepku, aBToMaTIHUSAT pexum Ha ACD-A TpsioBa aa ce
U3KMIoYK, ako e n3bpaH. MbpaoHavanHo notokbT Ha ACD-A Tpsibea Aa ce Hamanu, kato
Ce afanTupa CbOTHOLLEHNETO Mexay noToka Ha ACD-A 1 KpbBHWS NOTOK.

/N BHumaHue
TNekyBalmsT nepcoHan Tpsibea Aa NPOBEPSIBA Ha PEOBHM MHTEPBANM aHTUKOArynaLmsTa
11 CKOPOCTTa Ha KPbBHWS MOTOK.

[MpenopbyBaT ce CrneaHNUTE NapamMeTpy Ha NeYeHue:
MbpBeu npoueaypu

182 0o 3™ npouenypa: 3anoyHeTe
C Hucku HuBa: 20 — 30 mL/min

B 3aBucuMOcCT 0T peakumsiTa Ha
naLmeHTa KpbBHUAT NOTOK MOXe
[a ce yBennyasa 6aBHo ¢

10 mL/min Ha BCeku [iBe MUHYTY
[10 MakcumarnHa CTOMHOCT

50 mL/min.

182 npouenypa: 1/3 ot uenesns
obem Ha kpbBTa

23 npouepypa: 2/3 oT Uuenesust
06eMm Ha kpbBTa

37 npouenypa: 06wy Lenesu obem
Ha KpbBTa

18 no 3™ npouenypa: Tpsibea Aa
ce nanonasa enH apcopbep
(DALI 500 unm DALI 750).

PyTunHm npoueaypu
80 mL/min

KpbBeH notok

O6paboteH
06eMm Ha KpbBTa

Llenesu obem:
1,6-kpaTeH o6em Ha kpbBTa Ha
nauueHTa

3aBWCH OT KIIMHYHATA CUTYaLMS Ha
naLueHTa v T Npefn1caHneTo Ha
nekysaLms nekap. Mpenopbysa ce
[1a Ce M3nonaBa Bb3MOXHO Hait-
MankaTa KoHdurypaums Ha
komnnekTa DALI, kosiTo e
HeoBxoauMa 3a nocTuraHe Ha
LienuTe Ha nevenmeto. C ormnes Ha
ekcTpakopnopanHus obem He
npenopbyBame KoHUrypauusTa
DALI 1250 3a nauueHTy ¢ Terno nog
50 kg.

KoHdmrypauus
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3abenexka

MauyueHTTe MoratT Aa nonyyaT peakuun Ha CBPBXYYBCTBUTENHOCT MO BpeMme Ha
nevenueTo cbe cuctemara DALI. Mbpeute Tpu npouenypu Tpsibsa ga ce Habniogasar
0C06EHO BHUMATENHO.

B HAkou cnyyau MOxe fa Ce HanoXu KpaTKOTpalHO MpekbCBaHe Ha MeYeHWeTo, ako
NauyneHTbT MNPOSBM peakuun, NopdobHM Ha CBPbXYYBCTBUTENHOCT, KOrato MbpBaTa
TpeTMpaHa KpwB, WABalla oT aacopbepa, ce BbpHe Npyu naumeHta. B To3n cnyvai
3anoyHeTe OTHOBO da M3non3sate Hucka ckopocT (20 — 30 mi/min), kakTo € onucaHo no-
rope. [Mpn HAKOW NaLWeHTH peakLunTe Ha CBPBXYYBCTBUTENHOCT HE Ce CMekyaBaT cnep
MOBTOPHO 3anoyBaHe Ha NeyeHneTo. B Tak1Ba cnyyan neveHneTo TpsbBa aa ce npekpaTy,
6e3 pa ce BpbLLUA KPbB.

MauueHTuTe, KOUTO Ca MPEKOMEpPHO CTPEeCUpaHM OT Mpoueca Ha MyckaHe Ha KpbB B
€KCTpaKkoprnopanHus Kpbr B Ha4anoTo Ha neveHueto, Tpsbea ga 6bgar cHabaewn ¢
pa3TBOp 3a 3amecTBaHe Ha obemMa Ha TEYHOCTM Ype3 BEHO3Ha KaHiona Ha TAXHaTa
KOHTpanaTepanHa pbka.

Morat pa ce 3aaaBaT CTOMHOCTW Ha KPbBHWUS MOTOK NOA MPENOpbYMTENHNS AvanasoH.
KoarynauusTa TpsibBa fa ce cneau, a HaMansBaHeTo Ha CTOAHOCTUTE Ha KNUPBHCA MOXe
[ia € NMo-CTPBbMHO OT 04aKBaHOTO.

MNpenHasHayeHo BpeMe 3a npunaraHe

Mo NPUHLMN NPOABIKUTENHOCTTA HA NEYEHNETO 3aBUCH OT 0GEMa Ha KPbBTa Ha naLueHTa
1 0T npeanucanneTo. OBMKHOBEHO CE M3BBLPLLBA MO efHa MpoLeypa CEAMUYHO, KOETO
npaey NpubnMauTenHo 50 NpoLeaypy rofuLLIHo.

BopaBene

MbpBOHaYanHo 3anbnBaHe U CBbp3BaHe Ha nauueHTa

MpepBaputentHo obpaboteTe agcopbepa ¢ pa3Teopa 3a MbpBOHAYanHo 3ambnsaHe/ACD-
A, 3a fja HacuTUTe nuraHga C enekTponuTh W Aa yctaHosute pH. [lobasete Gonyc ot
25000 IU HedhpaKLmoHMpaH xenapuH KbM mbpBaTa Topbuyka ¢ pa3TBop 3a MbPBOHAYarnHo
3ambnBaHe. M3nuWHWAT xenapuH Ce w3nnakea, Korato ce CBbp3ea 2-Ta Topbuyka C
pa3TBOp 3a MbPBOHAYamNHO 3ambniaHe. 3a fja cBbpKeTe aacopbepa kbM TpBOONPOBOAA,
OTBOpETE Kanauk1Te Ha KOHEKTOPUTE U M CBbpXeTe kbM CboTBeTHNA DALI Tppbonposoa.
3a noppobHN MHCTPYKLKM 33 HAcTpoiikaTa ce 0bbpHeTe KbM MY Ha akTMBHOTO uapenve.
lpoBepeTe Aanmy BCWYKM BPb3KA Ca MPaBUIHO YCTAHOBEHW, 33 Aa Ce NpedoTBpaT
cnyyaiHo oTaensHe u Tevose. HambnHeTe apcopbepa ¢ pasTBOp 3a MbpBOHAYAMHO
sanbnBaHe DALI 1 cnep ToBa 3aTBopeTe ckobaTa Ha NMHMSATA 3a HansraHe Ha aacopbepa
IMPEKTHO BbpXY KOHEKTOpa 3a HansraHe Ha agcopbepa. Pasknatete apcopbepa, 3a fa
MOCTUTHETE XOMOTEHEH renoB Cnoi W apeksaTHa apcopbuws. HacTpoitTe HuBOTO B
kankoBaTa kamepa, 3a fa ocBoboguTe HansraHeTo B cucTemara. OTBOpeTe OTHOBO
ckobata Ha TpbbonpoBoga 3a HanaraHe W W3nnakHeTe aacopbepa C pasTeop 3a
MbpBOHaYanHo 3anbneaHe DALI B CbOTBETCTBUE C Nporpamata Ha akTMBHOTO M3fenue,
BKIMIOYATENHO 3afjafeHnTe cruMpaHus Ha nomnata (pebwt: 400 mL/min; obem 3a
u3nnakeaHe: 4800 mL).

/N BuumaHue
He pasknawjaiite agcopbepa criefi MbpBOHAYanHoOTO 3ambiBaHe, 3a Aa He CE Hapyluu
LienocTTa Ha renoBus Croil 1 Aa He ce OTAenaT vacTuyn. Tbii kato cucTemara €
HecTabunHa KakTo XUMUYEecKM, Taka W dmandecku, neyeHneTo Tpsbea Aa 3anoyHe B
pamkuTe Ha 2 4aca cref MbpBOHAYaNHOTO 3ambnBaHe. TpsbBa Aa ce cnasBaT BCMYKM
BanuaHN XWUrMeHHN SUPEKTUBM Ha CbOTBETHATA CTpaHa v BonHuua, KouTo onpeaensT
no-kpaTka MakcumanHa NpoAb/KMTENHOCT Ha XWBOTa NOf, 2 Yaca cref nocTassHeTo. He
u3nnakeanTe C (M3MOMOrMYEH PasTBOp Cref MbPBOHAYaNHOTO 3ambriBaHe, 3alloTo B
MpOTMBEH Cryyail enekTponuTUTe MoraT fa ce Aecopbupar. ToBa 6u foseno Ao
Xvnokanuuemms npu nauueHta. B Tpbbonposoante 3a 06paTHO BpbluaHe Hajony B
ancopbepa(ute) DALI e MOHTMpaHO cUTO, KOETO CITYXM KaTo BTOpa npeanasHa bapuepa 3a
YacTuLuTe, B CMyyail Ye CUTOTO Ha Kopnyca Ce Ckbca. Manonasa ce CbLMAT pasmep Ha
0TBOpa KaTo To3u B kopnyca Ha DALI, nopagu koeto yactuuute Hag 40 um ce 3agbpxar.

MpekpaTaBaHe
3a npekpaTABAHETO Ha Nle4eHneTo BIKTe MY Ha akTMBHOTO M3Lenue, KakTo W pasgena 3a
M3XBbPNSHE Ha HacTosAwuTe LY.

NPEQYNPEXAEHUA U NPEANA3HU MEPKU

TexHu4ecku npeaynpexaeHus U npeanasHu Mepku

- W3nonsgaitte acentuyHn metogu Ha pabota. HenpaBunHoTo GopaBeHe ¢ MecTaTa Ha
CBbp3BaHe MOXE fAa fAoBede A0 3aMbpcsiBaHe W MaToreHM Aa nonagHat B
€KCTPaKopnopanH1s KPbBEH KPbr.

- KpbBra u nnasvata moraT fga ObAaT 3aMbpCeHM C MATOTEHHW areHT Ha
TpaHCMUCMBHY 3abonsBaHns. Cnep KOHTaKT C KpbBTA WNM Nnia3MaTa Ha nauueHTa
apcopbepuTe Ce cuuTaT 3a NOTEHLMANHO MHEKLMO3HM. 3a NPaBUIHOTO U3XBBPASHE,
MONSl, BIXTE pa3aena 3a U3xebprsiHe Ha HacTosimte LY.

- Ancopbepute DALI500/750 ca npepgHasHayeHn camo 3a efHokpaTHa ynotpeba.
MosTopHata ynotpeba moxe Aa ObAe OnacHa KakTo 3a MauueHTa, Taka W 3a
onepatopa. C npoaykta He TpsbBa fa BNM3AT B KOHTAKT MOYMCTBALLM Pa3TBOPM W
[e3NH(EKTaHTU, Tbii KaTo TOBA MOXE [a MOBpeaW MaTepuanute, M3non3saHu 3a
Kopryca, 1 Mo To31 HauMH Aa ce Hapylun 6esonacHocTTa u pabotata Ha npopykTa.
Ancopbepute DALI 500/750 He ca npeaHa3Ha4YeHu 3a MOBTOPHA cTepunu3aums. Ako
NpOoJYKTUTE CE CTEPUNM3UPaHN MOBTOPHO, GUOMOMMYHOTO 3aMbpCsiBaHe BEPOSITHO
Hama fa 6bae HambnHO mpepoTepateHo. OcBeH ToBa MOBTOpPHAaTa CTepURM3aLNs
MOXe Aa [10Befe 10 HEN3NPaBHOCTU.

OrpaHuyeHNs Ha MeANLIMHCKOTO n3aenue

Ancopbepute, usnonssanu B cuctemata DALI, nputexasat orpaHudyeH apfcopOuvoHeH
kanauuTeT. B otAenHu cnyyan eekTMBHOCTTa MOXe Aa ObAe orpaHuyeHa npu naLmueHTn
C W3KMIOYMTENHO BUCOKO HMBO Ha LDL xomnecTepon (Hamp. naupeHTW, cTpajawin ot
XOMO3WroTHa hammunHa xvnepxonecteponemmust) v Lp(a) npean adepesata. B tesun
Cryyan € Bb3MOXHO Aa Ce M3Monasa no-ronsmMa KoHAUrypaums v no-ronsim kanauuter,
Hanpumep DALI 1000 nnm DALI 1250.
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Benexku 3a KOHKpeTHX MaTepuanu v BelecTsa

3a uHopmauus 3a BellecTBa, MOpaxhaly Cepuo3Ho 6e3nokoncTBo
(SVHC) cwrnacHo unen 33 ot Pernament (EO) Ne 1907/2006 (,REACH),
MONSi, M3Non3BaiiTe Taan CTpaHuLa:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

CMNEUMANHWU NPEQNA3HU MEPKU 3A CbXPAHEHUE

He cbxpansBaiite npu Temnepartypa nog +5 °C n Hag +25 °C.

[la ce nasu OT cTbHYeBa CBETNNHA.

Yynnueo, fja ce 60paBu BHUMATENHO.

CpoKbT Ha FOAHOCT € TpW TrOfAMHU (BUXTE CHLUO CPOKA Ha TOAHOCT BbpXY €TUKETA Ha
npoaykTa).

U3XBBPNAHE

Ocurypete 6e30nacHo U3xbprsHe Ha HEM3Non3BaH NPOAYKT UK OTNafbyeH MaTepuan B
CbOTBETCTBUE C MECTHUTE pa3nopeadn. Matepuanu, KouTo ca 61N B KOHTAKT C KPBB Ui
ApYrv MaTepuany oT YoBeLLKM Npou3xXop, MoraT Aa 6baat 3apasHu. Maxebpnsiite Takuea
maTepuani, kato B3eMeTe HeobXoANMUTE NPEANa3HN MEPKN 1 B CbOTBETCTBIE C MECTHUTE
pa3nopenbu 3a (NoTeHLmanHo) MHAEKLMO3HN MaTepuani.

Cbobpka MUKPOYACTULM OT CUHTETUYEH nonuMep. W3bsrsaiite uM3nyckaHeTo Ha
CbAbPXaHWeTo Ha aacopbepa B OkOMHATa cpefa; He OTBapANTe W He YHULLOXaBaiTe
kopnyca gopv creq ynotpe6a.

CUMBOJIW, U3NON3BAHU BLPXY ETUKETUTE

srence] [ o5

CTepurneH MbT Ha TeYHOCTTa

CrepunuaupaH 4pe3 napa Temneparypra rpakuua

CrepunHa 6apuepHa cuctema ¢

KaranoxeH Homep
BbHLUHA 3alLMTHA OnaKoBKa

Koa Ha naptupata He n3nonassaiite noBTOpPHO

YHuKaneH naeHTudukaTop Ha

MeauumHeko nspenve
An A 13[enveTo

®
[uny]

[ata Ha rogHocT Mpoussoguten

CrieqBaiiTe MHCTPYKLMHUTE 3a
ynotpe6a

wl
(1]

I Yynnueo, aa ce Gopasu

[laTa Ha Npou3BoACTBO

[a ce nasu ot crbHYeBa
CBeTnuHa

YeGcaitt 3a MHopMaLms 3a
naumeHTi

BHumatue
BHUMATENHO

[la He ce n3nonaea, ako crepunHata bapuepHa cucTema Ha npoaykTa Unn Herosata
OnakoBKa Ca HapyLeHn

C€0123

Mapkuposkata ,CE“ [oKyMeHTUpa CbOTBETCTBMETO C MPUNOXAMUTE M3NUCKBAHWS,
OonpefeneHn OT €BPOMENCKUTE pernameHTV 3a MefuLMHCKMTE u3genus W pyro
MPUNOXMMO 3akoHoaaTencTeo Ha EC, npeaBikaalLo NoOCTaBAHETO Ha TakaBa MapKMPOBKa.
HoTudmumpaH opraH no OTHOLIEHWE Ha E€BPOMENCKUs pernameHT 3a MeAULMHCKUTE
n3penva:

TUV SUD Product Service GmbH (0123)

OATA HA PEQAKUWA HA TEKCTA
07.2023 1.

[urutanHa Bepcust Ha TO3M AOKYMEHT € AOCTbMHA Ha cneaHus yebcanT:
www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information

WH®OPMALUA 3A NMPOU3BOAUTENA
3akoHeH npousBoanTen
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DALI 500 / 750 ADSORBER

UPUTSTVO ZA UPOTREBU
PaZljivo procitajte sljedec¢a uputstva.

N\ Oprez
Prije upotrebe Adsorbera DALI 500 / 750, takoder proCitajte Uputstva za upotrebu (IFU) drugih
medicinskih uredaja namijenjenih DALI lijecenju (komponente DALI kompleta, DALI Priming
Solution i odgovarajuci aktivni uredaj (hemoadsorpcijski sistem)). Prije tretmana pacijenta,
lijieénik mora izvrsiti individualnu analizu prednosti i rizika.

OPSTE INFORMACIJE

Opsti opis proizvoda

DALI adsorberi su sterilni i namijenjeni su za jednokratnu upotrebu samo za uklanjanje
lipoproteina tokom afereze kompletne krvi. DALl adsorberi se moraju koristiti zajedno sa
ostalim komponentama iz DALI kompleta, DALI Priming Solution i sa aktivnim uredajem
(sistem hemoadsorpcije). DALI adsorberi se sastoje od kuciSta od polikarbonata, koje je
napunjeno adsorbentom. Adsorbent je izraden od poroznih poliakrilamidnih zrnaca, sa
specificiranim precénicima od 150 — 230 pm presvucenih poliakrilnom kiselinom sa negativnim
nabojem. To sluzi kao ligand koji povezuje apoprotein B sa pozitivnim nabojem lipoproteina
niske gustine (LDL), lipoproteina(a) (Lp(a)) i lipoproteina veoma niske gustine (VLDL) na temelju
interakcije naboja. Vantjelesna zapremina adsorbera je otprilike 285 mL za DALI 500 i 381 mL
za DALI 750.

Metod sterilizacije: INLINE para
Imajte na umu da se, obzirom da se koristi para u procesu sterilizacije, u adsorberima mogu
formirati kapljice vode.

SASTAV
Model [ DALI 500 [ DALI 750
Kataloski broj | 9795301 [ 9795311
ADSORBER
Matrica [ Metakrilat
Ligand [ Poliakrilna kiselina
KUCISTE
Trup, lijevak i éelo Polikarbonat
Sita Poliester
Membrana Akrilni kopolimer

NAMJENA | POVEZANE DEFINICIJE
Namjena
Uklanjanje odredenih supstanci iz krvi putem vantjelesnog tretmana.

Medicinska indikacija
Hiperholesterolemija i/ili izolovani poviSeni nivoi Lp(a) Sto dovodi do kardiovaskularnih /il
perifernih vaskularnih oboljenja.

Klini¢ke prednosti

Lipoproteinska afereza odmah dovodi do velikog smanjenja LDL- i Lp(a) uz dodatne prednosti
u reologiji putem pleiotropnih efekata kroz smanjenje dodatnih aterogenskih faktora kao §to
su npr. oksidirani lipoprotein niske gustine (oxLDL). Efektivno smanjenje lipoproteina putem
lipoproteinske afereze dovodi do smanjenja stope udestalosti kardiovaskularnih sluGajeva.
Posebno kod pacijenata sa homozigotskom porodi¢nom hiperholesterolemijom se moze
zapaziti smanjenje ksantelazme i ksantoma tokom vremena. U zakljucku procjene je da su
klinicke prednosti ve¢e u odnosu na rizik upotrebe.

Ciljana populacija pacijenata

DALI 500 / 750 adsorber je namijenjen za upotrebu kod odraslih pacijenata minimalne tezine
od 40 kg.

Ne postoje podaci vezano za upotrebu sistema DALI kod djece (Cak ni sa tjelesnom teZinom >
40 kg), odraslih pacijenata < 40 kg, trudnica i dojilja. 1z tog razloga ne mozemo preporuditi
lijeCenje takvih pacijenata.

Izbor konfiguracije odabranog sistema i zapremina krvi koja e se tretirati ovisi o klinickom
stanju pacijenta i o onome $to je propisao tretirajuci lijeCnik. Za odabir konfiguracije sistema
takode pogledajte tabelu sa preporucenim parametrima tretmana.

Ciljna grupa korisnika i ciljno okruZenje za primjenu

DALI adsorbere smiju koristiti samo stru¢njaci iz oblasti zdravstvene zastite koji dobro poznaju
aseptiéne tehnike i koji su obuceni za pravilan rad i rukovanje medicinskim proizvodom. DAL
sistem, ukljuCuju¢i DALl adsorbere smiju se koristiti samo u strucnim zdravstvenim
ustanovama uz medicinski nadzor. Tokom tretmana nadlezno osoblje mora vrSiti nadzor
vitalnih parametara pacijenta. Oprema i lijekovi za hitno lijeCenje hipotenzije/Soka ili
anafilakticke/anafilaktoidne reakcije moraju biti na raspolaganju.

NUSPOJAVE

Model vantjelesnog tretmana sam po sebi predstavlja opterecenje za pacijenta i moze dovesti
do nuspojava koje mogu ograniciti ucinkovitost tretmana i mogu se nastaviti odredeni period
nakon tretmana. Ovaj stres varira od pacijenta do pacijenta i moze biti posljedica faktora
karakteristicnih za stanje pacijenta, operativnih parametara, opreme, antikoagulacije, lijekova,
itd. Tokom tretmana afereze, krv i plazma dolaze u kontakt sa vantjelesnim ,stranim”
povrSinama, Sto za posljedicu moZe imati utjecaj na komponente krvi, kao §to je aktiviranje
sistema koagulacije i komplementarnog sistema, te potencijaino moZe dovesti do anafilakticke
reakcije.

LijeCnici imaju obavezu da informiSu pacijenta 0 mogucnosti nuspojava i da ¢e sposobnosti
pacijenta eventualno biti ograni¢ene odredeni period nakon tretmana.

Kategorija organa
(IMDRF***)
Nervni sistem

Nuspojave

Vrtoglavica, poremecaji govora, gubitak svijesti, poremecaji kretanja*™*
(drhtavica, paraliticki simptomi), utrnulost**

Anemija, leukopenija, pancitopenija, trombocitopenija, poremecaji
koagulacije (vezivanje faktora koagulacije iz unutraSnjeg puta),
hipovolemija (uslied gubitka krvi), hipervolemija i edem, hemoliza (za
simptome pogledati hipersenzitivne reakcije), disbalans elektrolita
(posebno hipokalcemija*™)

Hipersenzitivnost/alergijske reakcije (koje dovode do npr.crvenila,
hipotenzije, mucnine, glavobolje, bola u ledima i abdomenu, lokalnih
reakcija (pruritus, eritem, ekcem), urtikarije, dispneje, angioedema
(podrucje oko usta, grkljan, Zdrijelo), gubitka svijesti, Soka),
trombocitopenija izazvana DALI sistemom, trombocitopenija izazvana
heparinom (HIM)*

Krvarenje/gubitak krvi (takode: povezano sa pristupom), embolija zraéna,
embolija izazvana stranim  tijelima, tromboembolija,  flebitis*,
kardiovaskularna insuficijencija, hematomi*, tromboza*

Srce Aritmija (bradikardija, tahikardija), angina pektoris

Krv i limfni sistem

Imunoloki sistem

Vaskularni sistem

Gastrointestinalni Mucnina, povracanje, bol u stomaku, dijareja
sistem
Metabolizam Gubitak proteina, gubitak Zeljeza, hipoglikemija/hiperglikemija*

MiZiéno-ko3tani sistem
Ostali/op&ti poremedaji

Bockanje**, gréevi/misicni spazam**

Umor, nelagoda, hipotermija, hipertermija (pojava vrucine ili hladnoce),
bol (abdomen, prsa, oci, zubi, ekstremiteti, glavobolja), hipotenzija,
hipertenzija, zamagljen vid, blijedilo, hladnoéa, znojenje

* Povezano sa tretmanom ** Povezano sa antikoagulacijom (citrat) *** Medunarodni forum regulatora
medicinskih uredaja

Dodatne nuspojave mogu biti specificne za druge uredaje ili lijekove koji se koriste u terapiji, npr. kateteri.

Prijava ozbiljnih incidenata

Ozbiljni incident znadi bilo koja situacija koja direktno ili indirektno dovodi neke od slijedecih
situacija: smrti pacijenta, korisnika ili drugog lica; do priviemenog ili trajnog pogor$anja
zdravstvenog stanja pacijenta, korisnika ili drugog lica; ili do ozbiljne prijetnje za javno zdravlje.
Ukoliko se pojavi hilo kakva situacija u vezi sa uredajem, odmah obavijestite nadleznog
lije¢nika. Prijavite ozbilini incident proizvodacu oznaCenom na naljepnici (d) i, ako je
potrebno, nadleznoj lokalnoj sluzbi. Unutar EU, korisnik i/ili pacijent mora prijaviti proizvodacu
svaki ozbiljni incident koji se dogodi u vezi sa uredajem i nadleznoj sluzbi drzave Clanice EU u
kojoj se nalazi korisnik i/ili pacijent.

Medicinska upozorenja/mjere predostroznosti (za sprieCavanje nuspojava)

- Kako hi se izbjegla hipersenzitivnost ili reakcije slicne hipersenzitivnosti, neophodan je
lagani poCetni ulazak u DALI terapiju tokom prvih tretmana (pogledajte poglavlje ,Nacin
davanja/Preporuceni parametri tretmana”) u cilju adaptacije pacijenta za vantjelesni
tretman. Ove reakcije obi¢no nestanu nakon faze prilagodavanja. Moraju biti dostupne
odgovarajuée mjere predostroznosti (oprema za tretman u hitnom slucaju). Ako je
potrebno, tretman se mora prekinuti bez vracanja krvi pacijentu iz vantjelesne cirkulacije
i odmah se moraju preduzeti koraci medicinskog tretmana.

- Kako bi se osigurao bezbjedan i efikasan tretman, uvazite promjenljive vrijednosti koje
tretiraju volumen krvi, protok krvi i protok otopine limunske kiseling, natrijevog citrata i
dekstroze A (ACD-A), $to je sazeto prikazano u preporuci u poglaviju ,Nacin
davanja/Preporuceni parametri tretmana”.

- Za sprjeCavanje svake ozbiline promjene u krvnim celijama, redovno kontroliSite krvnu
sliku. Tokom DALI tretmana su prijavljene akutna ili hroniCna trombocitopenija i, zbog
toga, su neophodne detaljne kontrole krvne slike (narogito trombocita), posebno ako se
terapija intenzivira, npr. ako se poveca ucestalost terapije ili konfiguracija adsorbera. DALI
postupak afereze moze za posliedicu imati priviemeni blagi gubitak leukocita i eritrocita.
Hroni¢na dugoro¢na terapija moZe za posljedicu imati smanjenje vrijednosti hemoglobina
ili hematokrita.

- Koristenje nedovoljne antikoagulacije moZe dovesti do aktivacije trombocita i, posljedicno,
do gubitka trombocita. Ipak, uprkos dovoljnoj antikoagulaciji, ukoliko dode do gubitka
prevelikog broja trombocita izmedu dva tretmana, tretman sa DALI sistemom se mora
prekinuti.

- MoZe dodi do priviemenog gubitka proteina do 16% po tretmanu. To je izazvano akutnim
smanjenjem fibrinogena, C-reaktivnog proteina (CRP) i imunoglobulina (Sto moZe dovesti
do priviremeno povecane osjetljivosti na infekcije) i efektom razrjedivanja kao posliedica
procesa ponovne infuzije krvi. Faktori antikoagulacije ili smanjene koagulacije mogu
izazvati promjenu u protrombinskom vremenu (PT) ili parcijalnom tromboplastinskom
vremenu (PTT).

- ZasprijeCavanie blage anemije izazvane gubitkom Zeljeza/feritina, preporucuje se redovan
nadzor Zeljeza i/ili drugih parametara iz metabolizma Zeljeza (npr. saturacija transferina,
feritin). Po potrebi se Zeljezo moZe dodati kao suplement nakon tretmana.

- Ugestalost tretmana moZe uticati na ostvarenje ciljeva tretmana. Prilikom poveéanja
ucestalosti tretmana, treba uzeti u obzir potencijalno povecani gubitak krvi i ¢eS¢i kontakt
krvi sa stranim materijalom.

- Osigurajte da se pacijentima koji su bili izlozeni koronarnoj intervenciji omoguci oporavak
prije sliedece afereze.

Specifi¢nosti antikoagulacije koja sadrzi citrat

Ako ve¢ postoji jonizovana hipokalcemija, ona se mora tretirati prije pocetka DALI postupka
kako bi se smanjio rizik od svake klinicki relevantne hipokalcemije u toku prvog sata tretmana.
Brza infuzija antikoagulanata koji sadrZe citrat moze za posljedicu imati simptome, kao $to je
L,bockanje”, obi¢no u podrucju usta pacijenta. Osim toga, moZe se pojaviti zatezanje misica,
drhtanje, paraliticki simptomi, stezanje u prsima ili pojava hladnoce. Ovakva vrsta reakcije
moZe biti izazvana blagom hipokalcemijom, jer je slobodni jonski kalcijum usloZnjen zbog
nemetabolikog citrata. Ovisno o stepenu Klinickih znakova hipokalcemije, moraju se preduzeti
mjere za suzbijanje dalje dekompenzacije ravnoteZe kalcijuma. Mjere su prilagodavanje
parametara aktivnog uredaja u skladu sa preporukama datim u tabeli u poglavlju ,Nacin
davanja/Antikoagulacija” i/ili davanje kalcijuma (oralno ili u obliku kalcijum glukonata (10%
intravenozno)) pod nazorom lijecnika.
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KONTRAINDIKACIJE

Kontraindikacije specifi¢ne za proizvod

- Pacijenti koji trenutno uzimaju inhibitore (npr. enalapril, ramipril, lisinopril, itd.) enzima za
konverziju angiotenzina (ACE), kao i kombinaciju lijekova koji sadrze ACE inhibitore ili
druge lijekove koji uticu na regulaciju bradikinina (npr. inhibitori angiotenzinskog
receptora neprilizina).

- Pacijenti koji boluju od trombocitopenije (<40 x 10%/pl).

- Pacijenti sa poznatom hipersenzitivnosti na materijale koriStene u DALI 500/ 750
adsorberima.

- Pacijenti koji boluju od: akutne sistemske infekcije, akutnu prehladu ili gripu i/ili ozbiljnih
akutnih kardiovaskularnih oboljenja koja zabranjuju vantjelesnu terapiju kao Sto je DALI.

Kontraindikacije povezane sa tretmanom

- Pacijenti koji ne mogu tolerisati napor izazvan vantjelesnim tretmanom zbog svog fizickog
stanja ili klinickog stanja.

— Pacijenti sa historijom ozbiljnih problema koagulopatije, kao Sto je tromboza ili
hemoragijska dijateza imaju preduslove za povecan rizik od krvarenja potencijalno
izazvanog vantjelesnom procedurom afereze i prate¢om antikoagulacijom.

- Pacijenti kod kojih se ne moZe posti¢i odgovaraju¢a antikoagulacija (npr. usljed
smanjenog metabolizma citrata, HIT-1I).

Kontraindikacije relativho povezane sa tretmanom

(kOJe zahtijevaju narocito pazljivu procjenu prednosti i rizika prue primjene afereze):
Pacijenti kou boluju od klini¢ki relevantne hipotenzije, pri ¢emu svaki dodatni pad krvnog
pritiska moZe biti Stetan.

- Pacijenti sa smanjenom bubreznom funkcijom i smanjenim sréanim kapacitetom, koji bi
mogli reagovati osjetljivo na akutne promjene tekucine i elektrolita.

— Pacijenti sa potvrdenim ili potencijalnim intrakranijainim oboljenjem kod kojih se
neravnoteza tekucine ili promjene krvnog pritiska trebaju izbjegavati.

- Pacijenti sa tendencijom krvarenja koje nije razjasnjeno.

- Pacijenti skloni hipokalcemiji usljed prateceg oboljenja.

Napomena
Dodatne kontraindikacije mogu biti zbog drugih uredaja koriStenih u terapiji. Obratite paznju
na uputstva za upotrebu prilozena uz aktivni uredaj, cijevi i otopine, itd.

KARAKTERISTIKE UCINKA

Podaci o ucinku zavise od koriStene konfiguracije sistema. Nekoliko studija za procjenu u¢inka
DALI adsorbera je pokazalo srednje relativne vrijednosti smanjenja npr. 70% za LDL-c, 65%
zalp(a) i 15% za HDL-c. Qvi nivoi su dobijeni sa sistemom za lijeGenje prema uputama ljekara.
Napominjemo da, pored odabrane konfiguracije tretmana, stvarne vrijednosti smanjenja
takode zavise od krvne slike pacijenta, klinickih postavki (pogledajte i paragraf ,Ogranicenja
medicinskog uredaja”), kao i nacina mjerenja. Za tretman uzmite u obzir ponovnu pojavu
simptoma nakon tretmana zbog postojece hiperlipidemije.

Interakcije

DALI afereza moZe promijeniti krvnu koncentraciju lijekova putem adsorpcije. Ako je to
medicinski opravdano, vrijeme primjene prateée terapije se, zbog toga, treba prilagoditi DALI
terapiji (npr. davanje lijekova nakon tretmana afereze). Vrstu pratece terapije, kao i doziranje i
vrijeme davanja lijeka mora definisati nadlezni lijecnik.

Svi medicinski proizvodi sa negativno optere¢enim povrSinama koje dolaze u kontakt sa krvlju,
kao $to su DALI 500 / 750 adsorberi aktiviraju sintezu bradikinina. Uobi¢ajeno se bradikinin
brzo razgraduje putem ACE, ali ako se u terapiji koriste inhibitori za ACE, onda je ova
razgradnja odloZena. To moZe dovesti do pove¢anog nivoa bradikinina i anafilakticke reakcije,
pa ¢ak i Soka, Sto moZe ugroziti Zivot pacijenta (pogledati Kontraindikacije). To vrijedi i za druge
lijekove koji utiéu na regulaciju bradikinina (sinteza ili inhibicija metabolizma). Pacijenti koji su
ranije tretirani sa ACE inhibitorom ili drugim lijekovima koji uticu na regulaciju bradikinina,
moraju blagovremeno prestati sa uzimanjem lijeka. U tom slu€aju se mora uzeti u obzir krajnje
vrijeme poluraspada aktivnog farmaceutskog sastojka (npr. nakon 5-strukog vremena
poluraspada se moZe ocekivati smanjenje na manje od 5% preostale koncentracije).

NACIN PRIMJENE

Prije upotrebe

Adsorber se smije vaditi iz pojedinatnog pakovanja tek neposredno prije upotrebe. Pravilno

odloZite proizvode koji nisu koriteni.

Koristite adsorbere samo ako:

- nisu oSteceni (tj. nema oStecenja na pakovanju, kucistu uklj. zastitne kapice),

— etiketa je Gitljiva i nije prekoraCen rok upotrebe,

- zaStitne kapice na spojnicama nisu olabavljene ili pomjerene,

- dostigli su sobnu temperaturu (20 — 25 °C) kako bi se izbjeglo nepotrebno rashladivanje
pacijenta.

Antikoagulacija

Za DALI tretman je obavezna citratna antikoagulacija. ACD-A rastvor sadrZi citrat koji sprje¢ava
koagulaciju. Osim toga, on sprie¢ava aktiviranje trombocita i komplementarnog sistema u
vantjelesnoj cirkulaciji. Svaka nedovoljna antikoagulacija moZe za posljedicu imati poveéanje
rezidualne zapremine krvi u adsorberu (nakon ponovne infuzije) i aktiviranje trombocita. Tokom
vremena, to moZe dovesti do povecanog gubitka trombocita. U slucaju gubitka trombocita,
razmotrite povecanje ACD-A protoka u cilju sprieCavanja trombocitopenije. Zahtjevi za
antlkoagulacuu mogu varirati u zavisnoisti od stanja pacijenta i modaliteta tretmana. Mora ih
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Preporuduju se sljiede¢i parametri antikoagulacije:
Priprema DALI standard DALI nizak citrat*
(punjenje/ispiranje) ACD-A udio 1:20 ACD-A udio 1:40

Po&etni intravenozni (nefrakcionirani) heparin bolus:

Prije pocetka

tretmana 20 IU/kg BW
1:(protok krvi/2,7 mL/min)**
Tokom tretmana Napomena: Prilikom promjene protoka krvi, prilagodite ACD-A udio u

ACD-A udio u skladu
sa protokom Krvi

skladu sa prethodno navedenom formulom.

Ako je odabrano manje ACD-A (ACD-A protok <2,7 mL/min), mora se
povecati pocetni heparin bolus.

* DALI nizak citrat se moze odabrati tokom pripreme u cilju ublazavanja hipersenzitivnosti, posebno
tokom prvih upotreba DALI adsorbera

** Podesiti manuelno od strane korisnika ili (ako je raspoloZivo) podesiti automatski preko ACD
automatskog rezima

U sluéaju pojave simptoma hipokalcemije:

Za preduzimanje kontra-mjera, ACD-A automatski rezim, ukoliko je odabran, mora biti
iskljuCen. Na poCetku, ACD-A protok se treba smanjiti prilagodavanjem odnosa ACD-A
protoka/protoka krvi.

/N Oprez
Nadlezno osoblje mora vrsiti provjeru antikoalugacije i stope protoka krvi u redovnim
intervalima.

Preporucuju se sliedeci parametri tretmana:

Prvi tretmani Redovni tretmani
Protok krvi Prvi do treci tretman: poceti sa niskim 80 mL/min
stopama: 20 — 30 mL/min
Ovisno o reakciji pacijenta, protok krvi se
moze polako povecavati za 10 mL/min
na svaka dva minuta do maks.
50 mL/min.
Tretirani Prvi tretman: 1/3 cilinog volumena krvi Ciljni volumen:
volumen krvi Drugi tretman: 2/3 ciljnog volumena krvi 1,6-struki volumen krvi pacijenta
Treci tretman: ukupan ciljni volumen Krvi
Konfiguracija Prvi do treci tretman: mora se koristiti Zavisi od klinickog stanja
pojedinacni adsorber (DALI 500 ili pacijenta i od onoga Sto je
DALI 750). propisao nadlezni lijecnik.
Preporucuije se koriStenje
najmanje moguce konfiguracije
DALI seta, koja je neophodna za
postizanje ciljeva tretmana.
Uzimajugi u obzir vantjelesni
volumen, ne preporucujemo
konfiguraciju DALI 1250 za
pacijente Cija je tjelesna tezina
ispod 50 kg.
Napomena

Pacijenti mogu imati hipersenzitivne reakcije tokom tretmana sa DALI sistemom. Posebno se
moraju pratiti prva tri tretmana.

U nekim sluCajevima moZe biti neophodan kratak prekid tretmana, ukoliko pacijent pokazuje
reakcije slicne hipersenzitivnosti, kada se prva obradena krv koja dolazi iz adsorbera vrati
pacijentu. U tom slucaju, ponovo zapocnite sa koriStenjem niskih stopa (20 — 30 mL/min), kao
Sto je opisano iznad. Kod nekih pacijenata reakcije hipersenzitivnosti se ne smanjuju nakon
ponovnog pocetka. U takvim slucajevima se tretman mora zavrsiti bez vracanja krvi.
Pacijenti, koji su pod izuzetnim stresom zbog procesa pustanja krvi u vantjelesnu cirkulaciju
na pocetku tretmana, trebaju dobiti otopinu za nadoknadu volumena tekucine putem
intravenske kanile na kontralateralnoj ruci.

Mogu se podesiti stope protoka krvi ispod preporu¢enog opsega protoka krvi. Koagulacija se
mora pratiti, a smanjenje vrijednosti klirensa moze biti vece od ocekivanog.

Predvideno vrijeme primjene
UopSteno, trajanje tretmana zavisi od volumena krvi pacijenta i od onoga $to je propisano.
Obicno se provodi jedan tretman sedmicno, Sto podrazumijeva oko 50 tretmana godiSnje.

Rukovanje

Priprema i povezivanje pacijenta

Prethodno tretirajte adsorber sa otopinom za pripremu / otopina ACD-A zbog saturacije liganda
elektrolitima i podeSavanja pH vrijednosti. Dodajte bolus od 25.000 I.U. nefrakcioniranog
heparina u prvu vrecicu za pripremu. ViSak heparina ¢e se isprati kada se poveze druga
pripremna vrecdica. Za povezivanje adsorbera na cijevi, otvorite kapice na prikljuccima i
poveZite ih sa pripadajucim DALI cijevima. Pogledajte uputstvo za upotrebu aktivnog uredaja
za detaline smijernice o podeSavanju. Provjerite da li su svi prikljucci pravilno uspostavljeni
kako biste sprije¢ili nenamjerna odvajanja i curenja. Napunite adsorber sa DALI pripremnim
rastvorom, a zatim zatvorite kopfu za pritisak adsorbera direktno na prikljucku pritiska
adsorbera. Protresite adsorber kako biste dobili ujednacenu smjesu gela i odgovarajuci uginak
adsorpcije. Podesite nivo u komori za kapanje kako biste rasteretili pritisak u sistemu. Ponovo
otvorite kopCu pritiska i isperite adsorber sa DALl pripremnim rastvorom u skladu sa
programom aktivnog uredaja, ukljucujuci podeSena zaustavljanja pumpe (stopa protoka:
400 mL/min; volumen ispiranja: 4800 mL).
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/N Oprez

Nemojte tresti adsorber nakon punjenja kako biste izbjegli da povrSina od gela bude
poremecena i sprijecili otpustanje Cestica. Obzirom da je sistem nestabilan kako hemijski tako
i fizicki, tretman se mora zapoceti u roku od 2 sata nakon pripreme. Sve vazece higijenske
smjernice relevantne zemlje i/ili bolnice koje ukazuju na kra¢i maksimalni period trajanja ispod
2 sata nakon podeSavanja se moraju poStovati. Nemojte ispirati fizioloSkom otopinom nakon
pripreme, jer u protivnom moZe doci do otpustanja elektrolita sa povrSine. To bi za posljedicu
imalo hipokalcemiju kod pacijenta. Sito je postavljeno u povratni vod DALI adsorbera i ono
sluzi kao druga sigurnosna prepreka za Cestice u slucaju da dode do pucanja sita na kucistu.
Koristi se ista veli¢ina mreZice kao u DALI kucitu, zbog toga se zadrZavaju ¢estice vede od
40 pm.

ZavrSetak
Pogledajte uputstvo za upotrebu aktivnog uredaja za zavrSetak tretmana, kao i odjeljak o
Zbrinjavanju otpada postojeceg uputstva za upotrebu.

UPOZORENJA | MJERE OPREZA

Tehni¢ka upozorenja i mjere opreza

- Primjenjujte asepticke metode rukovanja. Nepravilno rukovanje mjestima prikljucaka
moze dovesti do kontaminacije, a patogeni mogu uci u vantjelesnu cirkulaciju krvi.

= Krv i plazma mogu biti kontaminirani patogenim agentima prenosivih bolesti. Nakon
kontakta sa krvi ili plazmom pacijenta, adsorberi se trebaju posmatrati kao potencijalno
zarazni. Za pravilno odlaganje u otpad, pogledajte odjeljak za zbrinjavanje u postoje¢em
uputstvu za upotrebu.

- DALI 500/ 750 adsorberi su namijenjeni samo iskljucivo za jednokratnu upotrebu.
Ponovna upotreba moZe hiti opasna kako za pacijenta tako i za operatera. Rastvori za
CiScenje i sredstva za dezinfekciju ne smiju doci u kontakt sa proizvodom, jer mogu
oStetiti materijale koriStene za kuciSte i na taj nacin ugroziti sigurnost i uéinkovitost
proizvoda. DALI 500 / 750 adsorberi nisu namijenjeni za ponovnu sterilizaciju. Ako se
proizvodi ponovo steriliSu, ne moze se u potpunosti sprijeciti bioloSka kontaminacija.
Osim toga, ponovna sterilizacija mozZe uzrokovati neispravnost.

Ograni¢enja medicinskog uredaja

Adsorberi koriSteni u DALI sistemu posjeduju ogranicen kapacitet adsorpcije. U pojedinacnim
sluCajevima, efikasnost moze biti ograniCena kod pacijenata sa ekstremno visokim nivoom
LDL holesterola (npr. pacijenti koji boluju od homozigotske porodi¢ne hiperholesterolemije) ili
Lp(a) prije afereze. U ovim sluCajevima je moguca upotreba vece konfiguracije sa veéim
kapacitetom, npr. DALI 1000 ili DALI 1250.

Posebne napomene za materijale i supstance
: Za informacije 0 supstancama posebno zabrinjavajucih svojstava u ¢lanu 33

Regulative (EC) br. 1907/2006 (,REACH") koristite ovu stranicu:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

POSEBNE MJERE OPREZA TOKOM SKLADISTENJA

Nemojte skladistiti ispod +5 °C ili iznad +25 °C.

Cuvati dalje od sunéeve svjetlosti.

Lomljivo, rukujte paZljivo.

Rok trajanja je tri godine (pogledajte i oznaku rok upotrebe na proizvodu i naljepnici).

ZBRINJAVANJE

Postarajte se za sigurno odlaganje neiskoriStenog proizvoda ili otpadnog materijala u otpad u
skladu sa lokalnim propisima. Materijali koji su bili u kontaktu sa krviju ili drugim materijalom
ljudskog porijekla mogu biti zarazni. OdloZite ovaj materijal u otpad uvazavajuci potrebne mijere
predostroznosti i u skladu sa lokalnim propisima za (potencijalno) zarazne materijale.

Sadrzi mikro Cestice od sintetiCkog polimera. Izbjegavajte ispustanje sadrZaja adsorbera u
okoli§, nemojte otvarati ili uniStavati kuéiste, ¢ak i nakon upotrebe.

SIMBOLI KORISTENI NA 0ZNAKAMA

Put sterilne tekucine

- ogranicenje temperature
Sterilizovano parom 9 ) P

b

+25°C
+5°C

O Sistem sterilne prepreke sa

R 2 vanjskim zastitnim pakovanjem Kataloki broj

Serijski broj Nije za ponovnu upotrebu

Medicinsko sredstvo Jedinstveni identifikator proizvoda

Upotrijebiti do datuma Proizvodac

Datum proizvodnje Pogledati uputstvo za upotrebu

Stranica sa informacijama za

Cuvati dalje od sunceve svjetlosti pacijenta

Lomljivo, rukujte paZljivo

~abE 2k [§®| 3]

Nemojte koristiti ako je sistem sterilne prepreke proizvoda ili njegovo pakovanje oste¢eno

N
®

C€0123

CE oznaka oznacava uskladenost sa vaze¢im zahtjevima definisanim u Evropskoj regulativi za
medicinske uredaje i drugim vazec¢im zakonodavstvom EU koje je dato kao dodatak.

Nadlezno tijelo za pitanja iz oblasti Evropske regulative za medicinske uredaje:
TUV SUD Product Service GmbH (0123)

DATUM REVIZIJE TEKSTA
07/2023

Digitalna verzija ovog dokumenta je dostupna na sljedecoj stranici:
www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information

INFORMACIJE 0 PROIZVODACU
Zakonski proizvodaé

A\ 4
ww FRESENIUS

v  MEDICAL CARE

Fresenius Medical Care AG
Else-Kroéner-Str. 1, 61352 Bad Homburg, GERMANY
& +496172609-0

13



I3 ADSORBER DALI 500 / 750

NAVOD K POUZITi
Peclivé si prectéte nasledujici pokyny.

/N Upozornéni
Pred pouzitim adsorbéru DALl 500/750 si prectéte také navod k pouZiti (IFU) ostatnich
zdravotnickych prostiedk uréenych pro terapii DALI (soucasti sady DAL, pinici roztok DALI
Priming Solution a vhodny aktivni prostfedek (hemoadsorpcni systém)). Pfed zahdjenim lécby
musi lékar provést individudini analyzu pfinost a rizik.

OBECNE INFORMACE

Vseobecny popis produktu

Adsorbéry DALI jsou sterilni ajsou uréeny pouze k jednorazovému pouziti k odstranéni
lipoproteind béhem aferézy piné krve. Adsorbéry DALI museji byt pouZity spolecné s ostatnimi
soucastmi ze sady DAL, s plnicim roztokem DALI Priming Solution a s aktivnim prostredkem
(hemoadsorpéni  systém). Adsorbéry DALl se skladaji z polykarbondtového pouzdra
naplnéného adsorbentem. Adsorbent je vyroben z poréznich polyakrylamidovych kulicek
o prliméru 150-230 um potaZenych zaporné nabitou kyselinou polyakrylovou. Slouzi jako
ligand, ktery véze kladné nabity apoprotein B lipoproteinu s nizkou hustotou (LDL), lipoproteinu
(@) (Lp(@)) a lipoproteinu s velmi nizkou hustotou (VLDL) na zakladé interakce ndboje. Mimotélni
objem adsorbérdi je piiblizné 285 ml u DALI 500 a 381 ml u DALI 750.

Metoda sterilizace : INLINE péra
JelikoZ se pfi sterilizaci pouZiva para, mohou se v adsorbérech tvorit kapky vody.

SLOZENI
Model [ DALI 500 [ DALI 750
Katalogové &islo | 9795301 [ 9795311
ADSORBENT
Matrice [ Metakrylat
Ligand [ Kyselina polyakrylova
POUZDRO
Korpus, ndlevka a shérat Polykarbonat
Sita Polyester
Membrana Akrylovy kopolymer

ZAMYSLENY UCEL A SOUVISEJICi DEFINICE
Zamysleny ucel
Odstranéni specifickych latek z krve pifi mimotélni [6¢hé.

Lékarska indikace
Hypercholesterolemie a/nebo izolované zvySeni Lp(a) vedouci ke kardiovaskuldrnim a/nebo
perifernim cévnim onemocnénim.

Klinické p¥inosy

Aferéza lipoprotein(i vede okamZité k vysoké redukci LDL-c a Lp(a) s dal$im pfinosem pro
reologii pleiotropnimi tcinky diky redukci dalsich aterogennich faktord, jako je napf. oxidovany
lipoprotein o nizké hustoté (oxLDL). Ucinna redukce lipoproteind pomoci lipoproteinové aferézy
vede ke snizeni vyskytu kardiovaskuldrnich pfihod. Zejména u pacientdl s homozygotni
familiarni hypercholesterolemii Ize v prilbéhu Casu pozorovat zmenseni jejich xantelasmat
a xantomd. Zavérem Ize fici, Ze klinicky prinos byl hodnocen jako prevazuiici rizika pouZiti.

Uréena populace pacientd

Adsorbér DALI 500/750 je uréen k pouZiti u dospélych pacientti s minimalni hmotnosti 40 kg.
Nejsou k dispozici Zadné Udaje pro pouZiti pripravku DALI u déti (ani u pacientli s hmotnosti
> 40 kg), dospélych pacientli s hmotnosti < 40 kg, téhotnych pacientek a kojicich matek.
Lécbu techto pacientil proto nemizeme doporudit.

Volba zvolené konfigurace systému a objemu krve, ktery se ma Iégit, zavisi na klinické situaci
pacienta a na predpisu oSetfujiciho lékafe. Pro vybér konfigurace systému viz také tabulka
doporucenych parametr(l oSetren.

Uréena skupina uzivatelti a uréené prostredi pouziti

Adsorbéry DALl sméji pouzivat pouze zdravotnicti pracovnici, ktefi jsou obezndmeni
s aseptickymi technikami a ktefi byli vySkoleni ve spravné obsluze azachazeni se
zdravotnickym prostiedkem. Systém DALI, véetné adsorbérdl DALI, se smi pouzivat pouze
v odbornych zdravotnickych zafizenich pod Iékarskym dohledem. OSetfujici persondl musi
béhem Iécby sledovat vitalni parametry pacienta. Musi byt k dispozici vybaveni a léky pro
nouzovou lécbu hypotenze/Soku nebo anafylaktické/anafylaktoidni reakce.

NEZADOUCI UCINKY

Samotna mimotélni metoda Iécby predstavuje pro pacienta zaté7 a miize mit za nasledek
nezadouci ucinky, které mohou omezit vykon IéEby a mohou pretrvavat jeSté néjakou dobu po
I6¢hé. Tento stres se u jednotlivych pacientt lisi a miZe byt zpdsoben faktory specifickymi pro
stav pacienta, provoznimi parametry, vybavenim, antikoagulaci, Iéky atd. Béhem aferézy
piichazi krev a plazma do kontaktu s mimotélnimi ,cizimi povrchy, coz mize mit za nasledek
Ucinky na krevni slozky, jako je aktivace koagulacniho a komplementového systému,
a potencialng miiZze vyvolat anafylaktickou reakci.

Lékari maji povinnost informovat pacienta o moznosti nezadoucich Ucink( a o tom, Ze
pacientovy schopnosti mohou byt po urcitou dobu po 16bé omezeny.
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Organova trida
(IMDRF***)
Nervov4 soustava

Nezadouci G&inky

Zavraté, poruchy fedi, ztrata védomi, poruchy hybnosti** (tfes,
paralytické priznaky), necitlivost™

Anémie, leukopenie, pancytopenie, trombocytopenie, poruchy koagulace
(vazba koagulacnich faktor(i z vnitfni cesty), hypovolemie (ztratou krve),
hypervolemie a edém, hemolyza (pfiznaky viz reakce z precitlivélosti),
nerovnovaha elektrolytli (zejména hypokalcemie**)

Precitlivélost / alergické reakce (vedouci napf. k navallim, hypotenzi,
nevolnosti, bolesti hlavy, bolesti zad a bficha, lokalni reakci (pruritus,
erytém, ekzémy), kopfivce, duSnosti, angioedému (oblast Ust, hrtanu,
hitanu), ztraté vedomi, Soku), systémem DALl indukované
trombocytopenii, heparinem indukované trombocytopenii (HIT)*
Krvaceni / ztrata krve (také: v souvislosti s pfistupem), embolie
(vzduchovd, cizi télesa, tromboembolie), flebitida*, kardiovaskuldrni
nedostate¢nost, hematom*, trombéza*

Krevni a lymfaticka
soustava

Imunitni soustava

Vaskuldrnf soustava

Srdce Arytmie (bradykardie, tachykardie), angina pectoris

Gastrointestinalni Nevolnost, zvraceni, bolest bficha, prijem

soustava

Metabolismus Ztrata bilkovin, ztrdta Zeleza, hypoglykémie/hyperglykémie*
Muskuloskeletalnf Brnéni**, ki'ede / svalové kfece™

soustava

Dal$i/generalizované Unava, nepohodli, hypotermie, hypertermie (pocit horka nebo chladu),
poruchy bolest (bficha, hrudniku, oci, zubd, koncetin, hlavy), hypotenze,

hypertenze, rozmazané vidéni, bledost, zimnice, poceni

* Souvisgjici s 16¢hou ** Souvisejici s antikoagulaci (citrdtem) *** Mezinarodni forum  reguldtor(
zdravotnickych prostredkil

Dalsi neZadouci tcinky mohou byt specifické pro jiné prostfedky nebo I6ky pouZité v rdmci terapie, napf.
katetry.

Hlaseni zavaznych udalosti

Zé&vazna udalost znamena jakoukoli uddlost, kterd pfimo nebo nepfimo vede kjedné
z nasledujicich situaci: Umrti pacienta, uZivatele nebo jiné osoby, do¢asné nebo trvalé zavazné
zhoreni zdravotniho stavu pacienta, uZivatele nebo jiné osoby, zavazné ohrozZeni vefejného
zdravi. Pokud v souvislosti se zdravotnickym prostfedkem dojde k jakékoli zdvazné udalosti,
neprodlené informujte oSetfujiciho Iékare. Tento vazny pfipad nahlaste vyrobci v souladu se
znacenim (W) a v pripads potfeby i prislusnému mistnimu organu. V ramei EU musf uivatel
a/nebo pacient jakoukoli zdvaZnou uddlost, ke které doSlo v souvislosti se
zdravotnickym prostfedkem, nahlésit vyrobci a kompetentnimu organu ¢lenského statu EU,
v némZ uzivatel a/nebo pacient sidli.

Zdravotnicka upozornéni a opatreni (k zabranéni nezadoucim Gcink(im)

- Aby se predeslo precitlivélosti nebo reakcim podobnym precitlivélosti, je nutné pfi prvnich
léchach zacit s terapii DALI pomalu (viz kapitola ,Zptisob podani / doporucené parametry
|6cby"), aby se pacient adaptoval na mimotéini I6cbu. Tyto reakce obvykle po adaptacni
fazi vymizi. Museji byt kdispozici vhodna preventivni opatfeni (nouzové lécebné
prostfedky). V pfipadé potfeby je tfeba IéCbu prerusit, aniz by se pacientovi vrdtila krev
z mimotéIniho obéhu, a okamZité zahdjit Iékarské kroky.

- Pro zajiSténi bezpe¢né a ucinné léCby dodrZujte proménné IéCeného objemu krve,
pritoku krve apriitoku roztoku Acid-Citrate-Dextrose A (ACD-A), jak je shmuto
v doporuceni v kapitole ,Zplisob podani / doporucené parametry lécby“.

— Abyste predeSli zdvaznym zmeénam v krevnich burikach, pravidelné nechte udélat
kompletni krevni obraz. Béhem léby DALl byla hlaSena akutni nebo chronicka
trombocytopenie, a proto je nutné peclivé kontrolovat krevni obraz (zejména z hlediska
trombocytll), zejména pfi zintenzivnéni terapie, napr. pii zvy$eni frekvence terapie nebo
konfigurace adsorbéru. Pi procedure aferézy DALl mlze dojit k docasné mimé ztraté
leukocytd a erytrocytl. Chronicka dlouhodoba terapie mize vést ke snizeni hodnot
hemoglobinu nebo hematokritu.

- Nedostatecna antikoagulace miize vést k aktivaci trombocytli a nasledné ke ztraté
trombocyttl. Nicméné i pies dostatecnou antikoagulaci, pokud se mezi dvéma léchami
ztrati piili§ mnoho trombocytli, musi byt 1écba systémem DALI ukoncena.

- MuZe dojit k docasnému Ubytku bilkovin az 0 16 % pfi jedné léché. To je zplisobeno
akutnim snizenim fibrinogenu, C-reaktivniho proteinu (CRP) a imunoglobulinti (coz mize
vést k doCasné zvySené nachylnosti k infekcim) a Fedicim dcinkem procesu reinfuze krve.
Antikoagulace nebo snizeni koagulacnich faktor(i miize zplisobit zménu protrombinového
¢asu (PT) nebo parcialniho tromboplastinového ¢asu (PTT).

- Kprevenci mirmé anémie vyvolané ztratou Zeleza/feritinu se doporuduje pravidelné
sledovani Zeleza a/nebo dalich parametrdi metabolismu Zeleza (napf. saturace
transferinu, feritinu). V pfipadé potteby Ize po I6¢bé doplnit Zelezo.

- Frekvence lécby mizZe ovlivnit dosazeni cili IéCby. Pri zvySeni frekvence IéCby je tfeba
vzit v (vahu potencidlné zvySenou ztratu krve a Castéjsi kontakt krve s cizim materidlem.

- Zajistéte, aby se pacienti, ktefi podstoupili korondrni intervenci, mohli pfed dal$i aferézou
zotavit.

Specifika pro antikoagulaci zahrnuijici citrat

Aby se snizilo riziko jakékoliv klinicky vyznamné hypokalcémie béhem prvni hodiny 16¢by, mize
byt pred zahdjenim procedury DALl nutné IéCit jiZ existujici ionizovanou hypokalcémie.
Rychld infuze antikoagulancii obsahuijicich citrdt mize mit za nasledek priznaky, jako je
,brnéni, obvykle v oblasti st pacienta. Kromé toho se mliZze objevit svalové napéti, tres,
paralytické priznaky, svirani na hrudi nebo pocit chladu. Tento typ reakce mize byt zplsoben
mirnou hypokalcemii, protoZe volny iontovy vapnik byl komplexovdn nemetabolizovanym
citratem. V zavislosti na stupni klinickych priznak( hypokalcemie je tfeba piijmout opatfeni
proti dal$i dekompenzaci vapnikové bilance. Opatfenim je Uprava parametril aktivniho
zdravotnického prostfedku podle doporuceni uvedenych v tabulce v kapitole ,Zplisob
podani/antikoagulace” a/nebo podavani kalcia (perordiné nebo ve formé glukonatu
vapenatého (10 % IV)) pod dohledem lékare.



ADSORBER DALI 500 / 750

KONTRAINDIKACE

Kontraindikace specifické pro dany produkt

- Pacienti, ktefi v sou¢asné dobé uzivaji inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu (ACE)
(napf. enalapril, ramipril, lisinopril atd.), stejné jako kombinované léky, které obsahuji
inhibitory ACE, nebo jiné léky, které ovliviuji regulaci bradykininu (napf. inhibitory
angiotenzinového receptoru a neprilysinu).

- Pacienti, ktefi trpi trombocytopenii (< 40 x 10%l).

- Pacienti se zndmou precitlivélosti na materialy pouzité v adsorbéru DALI 500/750.

—  Pacienti, kteff trpi: akutni systémovou infekci, akutni infekci z nachlazeni nebo chfipky
a/nebo zévaznymi akutnimi kardiovaskularnimi onemocnénimi, kterd zakazuiji jakoukoli
mimotéIni terapii, jako je DALI.

Kontraindikace souvisejici s Ié¢bou

- Pacienti, ktefi vzhledem ke svému fyzickému nebo Klinickému stavu nejsou schopni
snaset zatéz pfi mimotélni terapii.

— Pacienti s anamnézou zavaznych koagulopatii, jako je trombdza nebo hemoragicka
diatéza, jsou nachyini ke zvySenému riziku krvaceni potenciainé zpdsobenému mimotélni
aferézni procedurou a doprovodnou antikoagulaci.

- Pacienti, u kterych nelze dosahnout adekvatni antikoagulace (napf. v disledku snizeného
metabolismu citratti, HIT-Il).

Kontraindikace souvisejici s relativni terapii

(vyZadujici zvIaSté peclivé zhodnoceni pinosu a rizika pfed aplikaci aferézy):

- Pacienti, kteff trpi klinicky vyznamnou hypotenzi, u niz by dal$i pokles krevniho tlaku mohl
byt Skodlivy.

- Pacienti s poruchou funkce ledvin a snizenou srde¢ni kapacitou, ktefi mohou citlivé
reagovat na akutni zmény tekutin a elektrolytd.

- Pacienti s potvrzenym nebo predpokladanym nitrolebnim onemocnénim, u nichZ je tfeba
se vyhnout nerovnovaze tekutin nebo zménam tlaku.

— Pacienti s neobjasnénou tendenci ke krvacen.

- Pacienti se sklonem k hypokalcemii v diisledku soubézného onemocnénti.

Poznamka

Dalsi kontraindikace se mohou tykat jinych zdravotnickych prostfedkd pouZitych v ramci
terapie. DodrZujte névod k pouZiti prilozeny k aktivnimu prostedku, soustavé setli a roztokdm
atd.

VLASTNOSTI PROSTREDKU Z HLEDISKA UCINNOSTI

Udaje o vykonu zavisi na pouZzité konfiguraci systému. Neékolik studii hodnoticich vykonnost
adsorbérti DALI prokdzalo primémé relativni hodnoty redukce napf. u LDL-c 0 70 %, u Lp(a)
065 % a uHDL-c 0 15 %. Téchto hodnot bylo dosazeno pfi pouZiti I6Cebného systému podle
predpisu lékare.

Upozoriiujeme, Ze kromé zvolené konfigurace 16Cby zavisi skutené hodnoty redukce také na
sloZeni krve pacienta, Klinickych nastavenich (viz také odstavec ,Omezeni zdravotnického
prostfedku*) a na metodé méfeni. Pfi I6Ché je tfeba vzit v tvahu, Ze po IéEbé dojde k rebound
efektu v dlisledku zakladni hyperlipidemie.

Interakce

Aferéza DALl miiZe adsorpci ménit koncentraci I8Civ v krvi. Pokud je to z Iékarského hlediska
odtivodnéné, méla by byt doba aplikace soubézné farmakoterapie piizplisobena terapii DALI
(napr. podani lékil po léché aferézou). Typ soubézné terapie, stejné jako davkovani a dobu
podavani Iéku, musi urcit oSetfujici lékar.

Vechny zdravotnické prostfedky se zaporngé nabitym povrchem, které pfichdzeji do styku
s krvi, jako jsou adsorbéry DALI 500/750, aktivuji syntézu bradykininu. Za normalnich
okolnosti je bradykinin rychle odbourdvan ACE, ale pokud jsou v terapii pouZzity inhibitory ACE,
je toto odbouravani zpozdéno. To mize vést ke zvySeni hladiny bradykininu a anafylaktickym
reakcim, a dokonce k Soku, ktery miize pacienta ohrozit na Zivoté (viz Kontraindikace). To plati
ipro dalSi léky, které ovliviiuji regulaci bradykininu (syntézu nebo inhibici metabolismu).
Pacienti, ktefi byli dfive léeni inhibitorem ACE nebo jinymi Iéky, které ovliviiuji regulaci
bradykininu, musi uZivani Iéku ukonCit dostatecné brzy. V tomto pripadé je tfeba vzit v Gvahu
konecnou dobu polo¢asu rozpadu Ucinné IéCivé latky, (napf. po 5ndsobné dobé poloCasu Ize
oCekavat snizeni zbytkové koncentrace pod 5 %).

ZPUSOB PODANI

Pred pouzitim

Adsorbér se smi vyjmout ze samostatného obalu pouze bezprostfedné pred pouZitim.
NepouZité produkty radné zlikviduijte.

Adsorbéry pouZivejte pouze v piipadé, Ze:

- jsou neposkozené (tj. bez poskozeni obalu, pouzdra, a to véetné ochrannych kryt),

— etiketa je Gitelnd a neni pfekroCena doba pouZitelnosti,

- ochranné krytky na konektorech se neuvolnily a/nebo nevysunuly,

- dosahly pokojové teploty (2025 °C), aby se zabranilo zbytecnému ochlazovani pacienta.

Antikoagulace

Pri 1écbé DALI je povinnd citrdtovd antikoagulace. Roztok ACD-A obsahuje citrét, ktery
zabrariuje koagulaci. Kromé toho zabranuje aktivaci trombocytli a komplementového systému
v mimotélnim obéhu. Jakakoli nedostatend antikoagulace mize mit za nasledek zvySeni
rezidualniho objemu krve v adsorbéru (po reinfuzi) a aktivaci trombocyttl. To miZe v priibéhu
Casu vést ke zvySenému Ubytku trombocytll. V pfipadé ztraty trombocytll zvazte zvySeni
pritoku ACD-A, aby se zabranilo trombocytopenii. PoZadavky na antikoagulancia se mohou
li$it podle stavu pacienta a zplisobu &by Musi ji predepsat oSetrujici Iékar.

Doporuduiji se nasledujici parametry antikoagulace:

Priprava .
Y . DALI Standard DALI Low Citrate*
g’rg‘sg'cﬁz\s,‘:n'gu/ Pomér ACD-A 1 : 20 nebo pomer ACD-A 1 : 40

Pred zahajenim Poc4tednl i.v. (nefrakcionovany) heparinovy bolus:

lécby 20 IU/kg t&lesné hmotnosti
1 : (priitok krve / 2,7 ml/min)**
Béhem lécby Poznamka: Pii zméné pritoku krve upravte pomér ACD-A podie vyse

uvedeného vzorce.

Pokud je zvoleno men$i mnoZstvi ACD-A (priitok ACD-A < 2,7 mi/min),
musi byt poéatecni heparinovy bolus zvysen.

* DALI Low Citrate Ize zvolit béhem pFipravy, aby se zmirnila precitlivélost, zejména p¥i prvnim
pouZiti adsorbérd DALI

** Nastaveno rugné uZivatelem nebo (pokud je k dispozici) automaticky v automatickém rezimu ACD

Pomér ACD-A podle
pratoku krve

V pfipadé pfiznaka hypokalcemie:
Chcete-li provést protiopatieni, je nutné vypnout automaticky rezim ACD-A, pokud je zvolen.
Zpocatku by mél byt pritok ACD-A snizen Upravou poméru pritoku ACD-A a priitoku krve.

/N Upozornéni
Osetfujici personal musi v pravidelnych intervalech kontrolovat antikoagulaci a pritok krve.

Doporuguji se nasledujici parametry lécby:

Prvni lé¢by

1. az 3. lécha: zacnéte s nizkymi
rychlostmi: 20-30 ml/min

V zavislosti na reakci pacienta Ize
priitok krve pomalu zvySovat

0 10 ml/min kazdé dvé minuty aZ
na maximdlni hodnotu 50 ml/min.
Léceny objem 1. 1écba: 1/3 cilového objemu krve
krve 2. lécba: 2/3 cilového objemu krve
3. 18¢ba: celkovy cilovy objem krve
1. az 3. lécba: musi byt pouzit
jeden adsorbér (DALI 500 nebo
DALI 750).

Rutinni lé¢by
80 ml/min

Pritok krve

Cilovy objem:
1,6nésobny objem krve pacienta

Zalezi na klinické situaci pacienta a na
predpisu oSetfujiciho lékare.
Doporucuje se pouZit co nejmensi
konfiguraci, kterd je nutna k dosazeni
cildl 1écby. Vzhledem k mimotélnimu
objemu nedoporucujeme konfiguraci
DALI 1250 pro pacienty s hmotnosti
nizsi nez 50 kg.

Konfigurace

Poznamka

Béhem Iécby systémem DALI se u pacienti mohou vyskytnout reakce precitlivélosti. Prvni ti
Ié¢hy je tfeba obzviasté sledovat.

V nékterych pripadech mlize byt nutné IéCbu kratce prerusit, pokud se u pacienta projevi
reakce podobné precitlivélosti, kdyZ se mu vrati prvni oSetfend krev pochazejici z adsorbéru.
V' takovém pfipadé znovu zaCnéte pouZzivat nizké rychlosti (20-30 ml/min), jak je popsano
vySe. U nékterych pacientll se reakce precitlivélosti po opétovném zahdjeni [é¢by nezmimni.
V takovych piipadech musi byt I6Cba ukonCena bez vraceni krve.

Pacienttim, ktefi jsou procesem pousténi krve do mimotéiniho obéhu na zadatku léchy
nadmérngé zatizeni, by mél byt roztok pro ndhradu objemu tekutin poddvan prostfednictvim
Zilni kanyly na kontralateraini pazi.

Lze nastavit priitok krve pod doporuenym rozsahem. Je tfeba sledovat koagulaci a pokles
hodnot clearance miZe byt strmejsi, nez se oCekavalo.

Uréena doba pouziti
Obecné plati, Ze délka |échy zavisi na objemu krve pacienta a na predpisu. Obvykle se provadi
jedna Iécba tydng, coZ predstavuije pfiblizné 50 Iéceb rocné.

Manipulace

PInéni systému a pfipojeni pacienta

PfedbéZné oSetfete adsorbér plnicim roztokem / roztokem ACD-A, abyste nasytili ligand
elektrolyty a nastavili pH. Pfidejte do prvniho vaku s plnicim roztokem bolus 25 000 IU
nefrakcionovaného heparinu. PiebyteCny heparin se vypléchne po pfipojeni 2. vaku s plnicim
roztokem. Chcete-li pripojit adsorbér k soustavé setti, oteviete krytky konektor( a pfipojte je
k prislusnym setlm DALI. Podrobné pokyny k nastaveni naleznete v IFU aktivniho
zdravotnického prostfedku. Zkontrolujte, zda jsou vSechny spoje spravné vytvoreny, aby
nedoSlo k nahodnému oddéleni a tniku. Naplite adsorbér plnicim roztokem DALI Priming
Solution a poté uzaviete svorku tlakového setu adsorbéru pfimo na tlakovém konektoru
adsorbéru. Protfepejte adsorbér, abyste dosahli homogenniho gelového loZe a odpovidajiciho
adsorpéniho vykonu. Nastavte hladinu v kapkové komrce tak, aby se snizl tlak v systému.
Znovu oteviete svorku tlakového setu a proplachnéte adsorbér plnicim roztokem DALI Priming
Solution podle programu aktivniho zdravotnického prostfedku, véetné nastaveného zastaveni
pumpy (pritok: 400 ml/min; objem proplachovéni: 4 800 ml).

/N Upozornéni

S adsorbérem po naplnéni systému netfepejte, aby nedoSlo k naruSeni gelového loze
a k uvolnéni ¢astic. Vzhledem k tomu, Ze systém je chemicky i fyzikalng nestabilni, musi byt
|é¢ba zahajena do 2 hodin po napinéni. Je tfeba dodrZovat platné hygienické smérnice dané
zemé a/nebo nemocnice, které stanovuji kratSi maximalni trvanlivost nez 2 hodiny po
nasetovani. Po naplnéni neproplachuite fyziologickym roztokem, protoZe jinak by mohlo dojit
k desorpci elektrolytli. To by u pacienta vedlo k hypokalcemii. V navratovém krevnim setu DALI
se nachdzi zachycova€ bublin, ktery slouZi jako druhd bezpeénostni bariéra pro Castice
v pifpadé, Ze dojde k protrZeni sita v pouzdre. Pouziva se stejnd velikost sita jako v pouzdre
DAL, proto jsou ¢astice nad 40 um zachyceny.
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I3 ADSORBER DALI 500 / 750

Ukonéeni
Informace o ukonceni lé¢by naleznete v pfirucéee IFU aktivniho zdravotnického prostfedku
a takeé v Casti Likvidace této prirucky IFU.

UPOZORNENI A BEZPECNOSTNI OPATRENI

Technicka upozornéni a bezpeénostni opatieni

- Pouzivejte aseptické metody manipulace. Nespravna manipulace s misty pfipojeni mlize
vést ke kontaminaci a do mimotéiniho krevniho obéhu se mohou dostat patogeny.

- Krev a plazma mohou byt kontaminovéany plivodci pfenosnych chorob. Po kontaktu s krvi
nebo plazmou pacienta jsou adsorbenty povazovany za potencidlng infekéni. Informace
0 spravné likvidaci naleznete v ¢asti Likvidace této pfirucky IFU.

- Adsorbéry DALI 500/750 jsou urCeny pouze pro jednordzove pouZiti. Opakované pouZiti
miize byt nebezpetné pro pacienta i oSetiujiciho lékare. Cistici roztoky a dezinfekéni
pfipravky nemaji pfijit do kontaktu s produktem, nebot mohou poSkodit materidly pouzité
na krytu a tim ohrozit bezpecnost a vykon produktu. Adsorbéry DALI 500/750 nejsou
uréeny Kk resterilizaci. Pokud jsou produkty resterilizovdny, nemusi byt biologické
kontaminaci zcela zabranéno. Kromé toho miize resterilizace zpdsobit poruchy.

Omezeni zdravotnického prostiedku

Adsorbéry pouzivané v systému DALI maji omezenou adsorpéni kapacitu. V jednotlivych
piipadech miiZe byt tcinnost omezena u pacientd s extrémné vysokou hladinou cholesterolu
LDL (napf. u pacientli trpicich homozygotni familidrni hypercholesteremii) nebo Lp(a) pred
aferézou. Vtéchto pfipadech je mozné pouzit vétSi konfiguraci s vySSi kapacitou, napf.
DALI 1000 nebo DALI 1250.

Konkrétni poznamky k materialim a latkam
Pro informace SVHC podle ¢lanku 33 nafizeni (ES) ¢. 1907/2006 (,REACH®)

vyuZijte tuto stranku:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

Chrarite pred slune¢nim zarenim.
Krehké, manipulujte opatrng.
Doba pouZitelnosti je tfi roky (viz také datum spotfeby na Stitku na produktu).

LIKVIDACE

Zajistéte bezpecnou likvidaci nepouZitého produktu nebo odpadového materidlu v souladu
s mistnimi pfedpisy. Materidly, které pfiSly do styku s krvi nebo jinym materidlem lidského
plivodu, mohou byt infekéni. Takové materidly likvidujte za pouZiti nezbytnych preventivnich
opatfeni a v souladu s mistnimi predpisy pro (potencialng) infek¢ni materidly.

Obsahuije syntetické polymerni mikrocéstice. Zabrarte uvolnéni obsahu adsorbéru do Zivotniho
prostedi; neotvirejte ani nenicte pouzdro ani po pouZiti.

SYMBOLY POUZITE NA STITCICH
Sterilni cesta tekutiny +25°C T
i Sterilizovéno pomoci pary *5°C/¥ Teplotnf imit

O Sterilni bariérovy systém s vnéjsim
N ochrannym obalem

Katalogové &islo

LOT Nazev Sarze

Zdravotnicky prostfedek

NepouZivejte opakované

Jedinecny identifikétor
zdravotnického prostredku

Datum spotfeby

& Datum vyroby

\iyrobce

Postupuijte podle ndvodu k pouZit

Sl . . .

e Chrafite b PP Webové stranky s informacemi pro
raifte pfed slune¢nim zarenim ;

//.\' P pacienty

Krehké, manipulujte opatrné

~alE 5 [§ @) 3]

NepouZivejte, pokud je porusen sterilni bariérovy systém prostfedku nebo jeho obal

/l\ Upozomeni

C€0123

OznaCeni CE dokladd shodu s platnymi pozadavky evropskych predpisti tykajicich se
zdravotnickych prostredkil a dalsich platnych predpist EU zajistujicich jejich implementaci.
0znémeny subjekt podle evropského nafizeni o zdravotnickych prostredcich:

TUV SUD Product Service GmbH (0123)

DATUM REVIZE TEXTU
07/2023

Digitalni verze tohoto dokumentu je k dispozici na nasleduijici webové strance:
www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information
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DALI 500 / 750 ADSORBER

BRUGERVEJLEDNING
Lees venligst felgende instruktioner omhyggeligt.

A\ Advarsel
Fer du bruger DALI 500 / 750 Adsorber, skal du ogsa leese brugsanvisningen (IFU) for det
gvrige medicinske udstyr til DALI-behandling (DALI Kit-komponenter, DALI Priming Solution
0g en egnet aktiv enhed (heemoadsorptionssystem)). Fer patienten behandles, skal leegen
foretage en individuel analyse af fordele og risici.

GENERELLE OPLYSNINGER

Generel produktbeskrivelse

DALI Adsorberne er sterile og er udelukkende til engangsbrug. De bruges til fiernelse af
lipoproteiner under fuldblodsaferese DALI Adsorberne skal anvendes sammen med de andre
komponenter fra DALIl-saettet DALl Priming Soluton og med en aktiv enhed
(heemoadsorptionssystem). DALl Adsorberne bestér af et polycarbonathus fyldt med
adsorbent. Adsorbentet er fremstillet af porgse polyacrylamidperler med en diameter p& 150-
230 pm, der er belagt med negativt ladet polyakrylsyre. Dette tjener som ligand, der binder
positivt ladet apoprotein B af Low-Density Lipoprotein (LDL), Lipoprotein(a) (Lp(@)) og Very
Low-Density Lipoprotein (VLDL) baseret pa ladningsinteraktion. Det ekstrakorporale volumen
af adsorberne er ca. 285 ml for DALI 500 og 381 ml for DALI 750.

Steriliseringsmetode: INLINE-damp
Vaer opmaerksom pa, at der kan dannes vanddraber i adsorberne, da der anvendes damp i
sterilisationsprocessen.

SAMMENSZATNING
Model [ DALI 500 [ DALI 750
Katalognummer | 9795301 [ 9795311
ADSORBENT
Matrix [ Methacrylat
| Ligand [ Polyakrylsyre
HUSE
Korpus, tragt og hoved Polycarbonat
Si Polyester
Membran Akryl copolymer

HENSIGTSM/SSIGE FORMAL 0G TILHORENDE DEFINITIONER
Hensigtsmassige formal
Fjernelse af specifikke stoffer fra blodet i en ekstrakorporal behandling.

Medicinsk indikation
Hyperkolesteroleemi og/eller isoleret forhgjet Lp(a), der ferer til kardiovaskuleere og/eller
perifere vaskuleere sygdomme.

Kliniske fordele

Lipoproteinaferese fgrer umiddelbart til en hgj reduktion af LDL-c og Lp(a) med yderligere
fordele for reologien ved plejotropiske virkninger gennem reduktion af andre atherogene
faktorer, f.eks. oxideret low-density lipoprotein (oxLDL). Den effektive reduktion af
lipoproteiner ved hjeelp af lipoproteinaferese forer til en reduktion af forekomsten af
kardiovaskuleere haendelser. Iser hos patienter med homozygot familieer hyperkolesteroleemi
kan der observeres en reduktion af deres xanthelasmer og xanthomer over tid. Det kan
konkluderes, at de kliniske fordele er blevet vurderet til at opveje risiciene ved brugen.

Pataenkt patientgruppe

DALI 500 / 750 Adsorber er beregnet til brug til voksne patienter med en vaegt pa mindst
40 kg.

Der er ingen data for brugen af DALI til barn (heller ikke > 40 kg), voksne patienter < 40 kg,
gravide patienter og ammende mgdre. Derfor kan vi ikke anbefale behandling af disse
patienter.

Valget af den valgte systemkonfiguration og den blodmangde, der skal behandles, afhaenger
af patientens kliniske situation og af den behandlende leeges ordination. Ved valg af
systemkonfiguration henvises ogsa til tabellen over anbefalede behandlingsparametre.

Pataenkt brugergruppe og patankt anvendelsesmiljo

DALI Adsorberne ma kun anvendes af sundhedspersonale, der er bekendt med aseptiske
teknikker, og som er blevet uddannet i korrekt betjening og héndtering af det medicinske
udstyr. DALI-systemet, inklusive DALl Adsorberne, ma kun anvendes i professionelle
sundhedsinstitutioner under laegeligt tilsyn. Det behandlende personale skal overvage
patientens vitale parametre under behandlingen. Der skal veere udstyr og legemidler til
ngdbehandling af hypotension/chok eller anafylaktisk/anafylaktoid reaktion til radighed.

BIVIRKNINGER

Ekstrakorporale behandlingsmetoder er i sig selv en belastning for patienten og kan medfare
bivirkninger, som kan begraense behandlingen og kan fortsatte i nogen tid efter behandlingen.
Denne belastning varierer fra patient til patient og kan skyldes faktorer, der er specifikke for
patientens tilstand, behandlingsparametre, udstyr, antikoagulation, medicinering osv. Under
aferesebehandlingen kommer blodet og plasmaet i kontakt med de ekstrakorporale
"fremmede" overflader, hvilket kan medfere virkninger pad blodkomponenterne, f.eks.
aktivering af koagulations- og komplementsystemet, og kan potentielt udigse en anafylaktisk
reaktion.

Leeger har pligt til at informere patienten om risikoen for bivirkninger og om, at patientens
forméen kan vasre begraenset i et stykke tid efter behandlingen.

Organklasse

(IMDRF*) Bivirkninger

Nervesystemet Svimmelhed, taleforstyrrelser, bevidsthedstab,
bevaegelsesforstyrrelser (rysten, lammelsessymptomer),
folelseslgshed*™

Blod og lymfesystem Anzmi, leukopeni, pancytopeni, trombocytopeni,

koagulationsforstyrrelser (binding af koagulationsfaktorer fra den
intrinsiske vej), hypovolemi (gennem blodtab), hypervoleemi og @dem,
haemolyse (symptomer se overfglsomhedsreaktioner),
elektrolytforstyrrelser (is&r hypokalceemi**)

Overfglsomhed/allergiske reaktioner (farer til f.eks. redme, hypotension,
kvalme, hovedpine, ryg- og mavesmerter, lokal reaktion (pruritus,
erytem, eksem), urticaria, dyspng, angiogdem (mundomradet, larynx,
sveelg), bevidstlashed, chok), DALI-induceret trombocytopeni, heparin-
induceret trombocytopeni (HIT)*
Blodning/blodtab  (0gsé:
fremmedlegeme-,  tromboemboli),
hamatom*, trombose*

Immunforsvaret

Vaskuleert system adgangsrelateret),

flebititter*,

emboli  (luft-,
hjerte-kar-svigt,

Hjerte Arytmi (bradykardi, takykardi), angina pectoris

Mave-tarmsystemet Kvalme, opkastning, mavesmerter, diarré

Metabolisme Proteintab, jerntab, hypoglykami/hyperglykaemi*

Muskel- og | Prikken*, kramper/muskelspasmer**

skeletapparatet

Andre/generaliserede Treethed,  ubehag,  hypotermi,  hypertermi ~ (varme-  eller
lidelser kuldefornemmelse), smerter (mave, bryst, gjne, teender, ekstremiteter,

hovedpine), hypotension,
kuldegysninger, svedtendens
* Behandlingsrelateret ** Antikoagulationsrelateret (citrat) *** International Medical Device Regulators
Forum

Yderligere bivirkninger kan veere specifikke for andet udstyr eller legemidler, der anvendes i behandlingen,
f.eks. katetre.

hypertension,  slgret  syn,  bleghed,

Indberetning af alvorlige handelser

En alvorlig haendelse betyder enhver haendelse, der direkte eller indirekte forer til et eller flere
af felgende: en patients, brugers eller anden persons dad; en midlertidig eller permanent
alvorlig forveerring af en patients, brugers eller anden persons sundhedstilstand; en alvorlig
trussel mod den offentlige sundhedstilstand. Séfremt der opstar en alvorlig heaendelse i
forbindelse med udstyret, skal den behandlende leege straks informeres. Den alvolige

handelse skal rapporteres videre til producenten i henhold til meerkning (#) og om
ngdvendigt til den tilsvarende lokale myndighed. Inden for EU skal brugeren og/eller patienten
indberette enhver alvorlig handelse, der er opstéet i forbindelse med udstyret, til producenten
og til den kompetente myndighed i den EU-medlemsstat, hvor brugeren og/eller patienten er
etableret.

Medicinske advarsler/forsigtighedsregler (for at forebygge bivirkninger)

- For at forebygge overfglsomhed eller overfglsomhedslignende reaktioner er det
ngdvendigt at starte langsomt op med DALI-behandlingen i de forste behandlinger (se
kapitlet "Administrationsmetode/anbefalede behandlingsparametre”) for at veenne
patienten til den ekstrakorporale behandling. Disse reaktioner forsvinder normalt efter
tilpasningsfasen. Der skal vere passende forholdsregler (udstyr til ngdbehandling) til
radighed. Om ngdvendigt skal behandlingen afbrydes, uden at blodet fra det
ekstrakorporale kredslgb returneres til patienten, og der skal straks iveerksattes
medicinske foranstaltninger.

- For at sikre en sikker og effektiv behandling skal man overholde de behandlede variabler
blodvolumen, blodflow og ACD-A-flow (Acid-Citrate-Dextrose A) som opsummeret i
anbefalingen i kapitlet "Administrationsmetode/anbefalede behandlingsparametre”.

- For at forhindre alvorlige andringer i blodcellerne skal der foretages regelmaessige
blodprgver. Der er rapporteret om akut eller kronisk trombocytopeni under DALI-
behandling, og derfor er det ngdvendigt med ngje kontrol af blodtallet (iseer af
trombocytter), iseer nér behandlingen intensiveres, f.eks. nar behandlingsfrekvensen eller
adsorberkonfigurationen @ges. DALI aferesebehandling kan resultere i et midlertidigt
mindre tab af leukocytter og erytrocytter. Kronisk langtidsbehandling kan resultere i et
fald i haeemoglobin- eller haematokritveerdierne.

- Utilstreekkelig antikoagulation kan fgre til aktivering af trombocytter og som fglge heraf til
tab af trombocytter. Hvis der, trods tilstreekkelig antikoagulation, mistes for mange
trombocytter mellem to behandlinger, skal behandlingen med DALI-systemet ophare.

- Der kan forekomme et midlertidigt proteintab pa op til 16 % pr. behandling. Dette skyldes
et akut fald i fibrinogen, C-reaktivt protein (CRP) og immunoglobuliner (hvilket kan fere til
midlertidig @get modtagelighed for infektioner) og af fortyndingseffekt som fglge af
blodgennemstremningsprocessen. Antikoagulation eller nedsatte koagulationsfaktorer
kan forarsage en &ndring i protrombintiden (PT) eller den delvise tromboplastintid (PTT).

- For at forebygge mild anaemi fordrsaget af jern-/ferritintab anbefales regelmaessig
overvagning af jern og/eller andre parametre for jernmetabolismen (f.eks.
transferrinmeetning, ferritin). Om ngdvendigt kan der suppleres med jern efter
behandlingen.

- Behandlingsfrekvensen kan pavirke opfyldelsen af behandlingsmélene.  Nér
behandlingshyppigheden @ges, skal der tages hensyn til et potentielt gget blodtab og
hyppigere kontakt mellem blodet og fremmediegemer.

- Sikre, at patienter, der har gennemgéet et koronarindgreb, far mulighed for at komme
sig inden den naeste aferese.

Specifik for citratholdig antikoagulation

Det kan veere ngdvendigt at behandle en allerede eksisterende ioniseret hypokalcaemi, inden
DALI behandlingen pabegyndes, for at reducere risikoen for Klinisk relevant hypokalcemi i
lgbet af den forste times behandling.

Hurtig infusion af citratholdige antikoagulantia kan medfgre symptomer som f.eks. "prikken",
normalt i patientens mundomréde. Desuden kan der forekomme muskelspandinger, rysten,
lammelse, teethed i brystet eller kuldefornemmelse. Denne type reaktion kan vaere forarsaget
af let hypokalcaemi, fordi frit ionisk calcium er blevet komplekseret af ikke-metaboliseret citrat.
Afhaengigt af graden af de kliniske tegn pa hypokalcaemi skal der traffes foranstaltninger for
at modvirke yderligere dekompensation af calciumbalancen. Foranstaltningerne er justering
af parametrene pa det anvendte udstyr i henhold til anbefalingerne i tabellen i kapitlet
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EA DALI 500 / 750 ADSORBER

"Administrationsmetode/Antikoagulation" og/eller administration af calcium (oralt eller i form
af calciumgluconat (10% i.v.)) under laegens tilsyn.

KONTRAINDIKATIONER

Produktspecifikke kontraindikationer

— Patienter, der aktuelt tager Angiotensin Converting Enzyme (ACE)-haemmere (f.eks.
enalapril, ramipril, lisinopril osv.), samt kombinationsmedicin, der indeholder ACE-
haeemmere, eller andre leegemidler, der pévirker reguleringen af bradykininin (f.eks.
Angiotensin-Receptor-Neprilysin-hammere).

- Patienter, der lider af trombocytopeni (<40 x 10%/ul).

— Patienter med kendt overfalsomhed over for de materialer,
DALI 500 / 750 Adsorberne.

— Patienter, der lider af: akut systemisk infektion, akut forkglelse eller influenzainfektioner
og/eller alvorlige akutte kardiovaskuleere sygdomme, som forbyder ekstrakorporal
behandling som DALI.

der anvendes i

Behandlingsrelaterede kontraindikationer

- Patienter, der ikke kan téle belastningen ved en ekstrakorporal behandling pa grund af
deres fysiske tilstand eller deres Kliniske tilstand.

—  Patienter med en historie med alvorlige koagulopatiproblemer som f.eks. trombose eller
haemoragisk diatese er disponeret for en gget risiko for bladning, der kan veere forérsaget
af den ekstrakorporale afereseprocedure og den ledsagende antikoagulation.

- Patienter, hos hvem der ikke kan opnés tilstraekkelig antikoagulation (f.eks. pa grund af
nedsat citratmetabolisme, HIT-II).

Relative behandlingsrelaterede kontraindikationer

(kraever en seerlig omhyggelig vurdering af fordele og risici, fer der anvendes aferese):
Patienter, der lider af klinisk relevant hypotension, hvor ethvert yderligere fald i
blodtrykket kan veere skadeligt.

— Patienter med nedsat nyrefunktion og nedsat hjertekapacitet, som kan reagere fglsomt
pa akutte vaeske- og elektrolytforskydninger.

— Patienter med bekraftet eller formodet intrakraniel sygdom, hos hvem veaskeubalance
eller endringer i blodtrykket ber undgés.

- Patienter med blgdningstendens, som ikke er blevet afklaret.

- Patienter med tendens til hypokalceemi p& grund af en ledsagende sygdom.

Bemark

Der kan veere yderligere kontraindikationer i forbindelse med andre apparater, der anvendes i
behandlingen. Overhold den brugervejledning, der er vedlagt det anvendte apparat, slanger
0g oplgsninger osv.

YDELSESKARAKTERISTIKA

Ydelsesdata afhanger af den anvendte systemkonfiguration. Flere undersggelser, der
evaluerer DALI Adsorbernes ydeevne, har vist gennemsnitlige relative reduktionsverdier,
f.eks. 70 % for LDL-c, 65 % for Lp(a) og 15 % for HDL-c. Disse niveauer blev opnéet med
behandlingssystemet efter leegens ordination.

Bemaerk venligst, at ud over den valgte behandlingskonfiguration afhanger de faktiske
reduktionsveerdier ogsa af patientens blodsammensatning, kliniske indstillinger (se ogsa
afsnittet "Begraensninger af det medicinske udstyr") samt af malemetoden. Ved behandlingen
skal det tages med i overvejelserne, at der vil opsta en rebound-effekt efter behandlingen pé
grund af den underliggende hyperlipidaemi.

Interaktioner

DALI aferesen kan @ndre blodkoncentrationen af legemidler ved adsorption. Hvis det er
medicinsk forsvarligt, ber anvendelsestidspunktet for sidelgbende medicinsk behandling
derfor tilpasses til DALI-behandlingen (f.eks. indgivelse af leegemidler efter
aferesebehandling). Typen af sidelgbende behandling samt dosering og tidspunkt for
indgivelse af legemidlet skal bestemmes af den behandlende lege.

Alle medicinske anordninger med negativt ladede overflader som DALI 500/750 Adsorber, der
kommer i kontakt med blodet, vil aktivere bradykininsyntesen. Normalt nedbrydes bradykinin
hurtigt af ACE, men hvis der anvendes ACE-hammere i behandlingen, forsinkes denne
nedbrydning. Dette kan fgre til forhgjede bradykininniveauer og anafylaktiske reaktioner og
endda chok, hvilket kan true patientens liv (se Kontraindikationer). Dette geelder ogsa for andre
leegemidler, som pavirker bradykininreguleringen (syntese eller hamning af metabolisme).
Patienter, der tidligere er blevet behandlet med en ACE-ha@mmer eller andre leegemidler, som
pavirker bradykininreguleringen, skal stoppe med at tage leegemidlet i god tid. | dette tilfaelde
skal der tages hensyn til den aktive farmaceutiske bestanddels halveringstid (f.eks. kan der
forventes en reduktion til under 5 % restkoncentration efter 5 gange halveringstiden).

METODE TIL ADMINISTRATION

Fer brug

Adsorberen mé kun tages ud af dens individuelle emballage umiddelbart fer brug. Bortskaf
produkter, der ikke er blevet brugt, pa korrekt vis.

Brug kun adsorberne, hvis:

- de er ubeskadigede (dvs. ingen skader pa emballage, kabinet inkl. beskyttelseshastter),
— etiketten er leshar og udlgbsdatoen ikke er overskredet,

- at beskyttelseshatterne pé konnektorerne ikke er Igse og ikke er blevet Igsnet,

- de har ndet stuetemperatur (20-25 °C) for at undgé unedig nedkeling af patienten.

Antikoagulation

Ved DALI-behandling er antikoagulation med citrat obligatorisk. ACD-A-oplgsningen
indeholder citrat, som forhindrer koagulation. Desuden forhindrer det, at trombocytter og
komplementsystemet aktiveres i det ekstrakorporale kredslgb. Enhver utilstraeekkelig
antikoagulation kan resultere i et gget restblodvolumen i adsorberen (efter reinfusion) og
trombocytaktivering. Dette kan fore til et pget tab af trombocytter over tid. | tilfeelde af tab af
trombocytter skal man overveje at gge ACD-A-flowet for at undga trombocytopeni. Kravene til
antikoagulantia kan variere alt efter patientens tilstand og behandlingsform. Det skal ordineres
af den behandlende lege.
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Falgende parametre for antikoagulation anbefales:
Forberedelse DALI-standard DALI Low Citrate*
(priming/skylning) ACD-A-ratio 1:20 ACD-A-ratio 1:40

Indledende intravengs (ufraktioneret) heparinbolus:
20 |.E./kg kropsvaegt

1:(blodflow/2,7 ml/min)**
Bemrk: Nar blodflowet endres, justeres ACD-A-ratioet i henhold til
ovenstaende formel.
Hvis der veelges mindre ACD-A (ACD-A-flow < 2,7 ml/min), skal den
indledende heparinbolus gges.
* DALI Low Citrate kan veelges under forberedelsen for at mindske overfglsomhed, iseer under de
farste anvendelser af DALI Adsorberne
** Indstilles manuelt af brugeren eller (hvis tilgeengelig) automatisk af ACD-Automatic mode

eller

For behandlingen
pabegyndes

Under behandlingen
ACD-A-ratio i
henhold til blodflowet

| tilfzelde af tegn pa symptomer pa hypokalcami:

For at kunne traeffe modforanstaltninger skalACD-Automatic mode, slés fra, hvis den er
valgt. | ferste omgang bgr ACD-A-flowet reduceres ved at justere forholdet mellem ACD-A-
flowet og blodflowet.

N\ Advarsel
Det behandlende personale skal kontrollere antikoagulationen og blodflow med
regelmassige mellemrum.

Falgende behandlingsparametre anbefales:

Farste behandlinger Rutinemassige behandlinger
Blodflow 1. il 3. behandling: Start med lave 80 mi/min
flow: 20-30 ml/min
Athaengigt af patientens reaktion
kan blodflowet langsomt eges med
10 ml/min hvert andet minut til
maksimum 50 ml/min.
Behandlet 1. behandling: 1/3 af mal for Mal for volumen:
blodvolumen blodvolumen 1,6 gange patientens blodvolumen
2. behandling: 2/3 af mél for
blodvolumen
3. behandling: total mél for
blodvolumen
Konfiguration 1. 1il 3. behandling: Der skal Afhanger af patientens Kliniske
anvendes en enkelt adsorber situation og af den behandlende
(DALI' 500 eller DALI 750). leges ordination. Det anbefales at
bruge den mindst mulige DALI
konfiguration, der er ngdvendig for at
na behandlingsmalene. P& grund af
det ekstrakorporale volumen anbefaler
vi ikke DALI 1250-konfigurationen til
patienter, der vejer mindre end 50 kg.
Bemaerk

Patienter kan opleve overfglsomhedsreaktioner under behandling med DALI-systemet. De tre
farste behandlinger skal overvages ngje.

I nogle tilfeelde kan det veere ngdvendigt at afbryde behandlingen kortvarigt, hvis patienten
viser tegn péa overfelsomhed, nar det farst behandlede blod fra adsorberingsanleegget vender
tilbage til patienten. | s tilfeelde ber behandlingen genoptages med lave flow (20-30 mi/min)
som beskrevet ovenfor. Hos nogle patienter er overfglsomhedsreaktioner ikke afbadet efter
genoptagelse af behandlingen. | sadanne tilfeelde skal behandlingen afbrydes uden at blodet
returneres.

Patienter, der er overdrevent stressede af blodudtemningsprocessen til det ekstrakorporale
kredslgb under opstarten, skal gives intravengs vaske i modsatte arm.

Blodflowet kan indstilles under det anbefalede interval. Koagulationen skal overvéges, og
faldet i clearanceveerdierne kan vere stejlere end forventet.

Anbefalet behandlingshyppighed
Generelt afhanger behandlingens varighed af patientens blodvolumen og ordinationen. Der
foretages normalt en behandling om ugen, hvilket giver ca. 50 behandlinger om aret.

Héndtering af

Priming og patienttilkobling

Forbehandl adsorberen med priming/ACD-A-oplgsningen for at matte liganden med
elektrolytter og indstille pH-veerdien. Tilsat en bolus af 25.000 I.E. ufraktioneret heparin til
den forste primerpose. Overskydende heparin skylles ud, nér den anden primerpose tilsluttes.
For at tilslutte adsorberen til slangerne skal du abne hetterne pé konnektorerne og forbinde
dem til de tilsvarende DALI-slanger. Se IFU'en for den aktive enhed for at fa detaljerede
instruktioner om opsetning. Kontroller, om alle forbindelser er korrekt forbundet for at
forhindre utilsigtet adskillelse og leekager. Fyld adsorberen med DALI Priming Solution, og luk
derefter adsorberens trykslange direkte ved adsorberens tryktilslutning. Ryst adsorberen for
at opnd et homogent gelbed og en passende adsorpt|onsydelse Indstil niveauet i
drabekammeret for at lette trykket fra systemet. Abn igen klemmen pa trykslangen, og skyl
adsorberen med DALI Priming Solution i henhold til programmet for den aktive enhed, inkl.
indstillede pumpestop (flowhastighed: 400 ml/min; skyllevolumen: 4800 ml).



DALI 500 / 750 ADSORBER

/N Advarsel

Ryst ikke adsorberen efter priming, da det forhindrer, at partikler frigares, og at gelbedet bliver
forstyrret. Da systemet er ustabilt bade kemisk og fysisk, skal behandlingen pabegyndes inden
for 2 timer efter priming. Eventuelle geeldende hygiejniske retningslinjer i det pageeldende land
og/eller hospital, der angiver en kortere maksimal holdbarhed p& under 2 timer efter
opsetning, skal falges. Skyl ikke med fysiologisk saltoplsning efter priming, da elektrolytterne
ellers kan desorberes. Dette ville resultere i hypokalcaemi hos patienten. Der er monteret en
boblefanger i DALI returslangen som en sekundaer sikkerhedsbarriere for partikler i tilfeelde af
ruptur pa adsorberen. Der anvendes samme filter som i DALI huset, og derfor tilbageholdes
partikler p& over 40 pm.

Afslutning
Se IFU'en for den aktive enhed for afslutning af behandlingen og ogsé afsnittet om
bortskaffelse i denne IFU.

ADVARSLER 0G FORHOLDSREGLER

Tekniske advarsler og forholdsregler

- Anvend aseptisk teknik under handteringen. Ukorrekt handtering af konnektorerne kan
medfare kontaminering, og patogener kan treenge ind i det ekstrakorporale blodkredslgb.

- Blod og plasma kan vere kontamineret med patogene agenser for overfgrbare
sygdomme. Nar adsorberne har varet i kontakt med patientens blod eller plasma, skal
de anses for at vaere potentielt smitsomme. For korrekt bortskaffelse henvises til afsnittet
om bortskaffelse i denne IFU.

- DALI 500/ 750 Adsorberne er kun beregnet til engangsbrug. Genbrug kan veere farligt
for bade patient og operater. Rengeringsmidler og desinfektionsmidler ma ikke komme i
kontakt med produktet, da de kan beskadige de materialer, der er anvendt til huset, og
dermed forringe produktets sikkerhed og ydeevne. DALI 500 / 750 Adsorberne er ikke
beregnet til resterilisering. Hvis produkterne bliver steriliseret igen, vil biologisk
kontaminering muligvis ikke blive forhindret fuldstendigt. Desuden kan resterilisering
forarsage funktionsfejl.

Begransninger ved det medicinske udstyr

De adsorbere, der anvendes i DALI-systemet, har en begrenset adsorptionskapacitet.
| enkelte tilfeelde kan effektiviteten vaere begraenset hos patienter med et ekstremt hgjt niveau
af LDL-kolesterol (f.eks. patienter, der lider af homozygot familieer hyperkolestereemi) eller
Lp(a) for aferese. | disse tilfeelde er det muligt at anvende en starre konfiguration og sterre
kapacitet, f.eks. DALI 1000 eller DALI 1250.

Sarlige bemarkninger om materialer og stoffer
: For oplysninger om SVHC-stoffer i henhold til artikel 33 i forordning (EF) nr.

1907/2006 ("REACH") skal du bruge denne side:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

SZRLIGE FORHOLDSREGLER FOR OPBEVARING

M4 ikke opbevares under +5 °C eller over +25 °C.

Holdes vaek fra sollys.

Skrgbelig, handteres med omhu.

Holdbarheden er tre &r (se ogsa sidste anvendelsesdato pa etiketten).

BORTSKAFFELSE

Serg for sikker bortskaffelse af ubrugte produkter eller affaldsmateriale i overensstemmelse
med de lokale bestemmelser. Materialer, der har veeret i kontakt med blod eller andet
materiale af menneskelig oprindelse, kan veere smittefarlige. Bortskaf sadanne materialer ved
at treeffe de ngdvendige forholdsregler og i overensstemmelse med de lokale bestemmelser
for (potentielt) smitsomme materialer.

Indeholder syntetiske polymermikropartikler. Undgé, at adsorberens indhold frigives i miljget;
abn eller gdelaeg ikke huset, selv efter brug.

SYMBOLER, DER ANVENDES PA ETIKETTER

Steril vaeskesti +25°C
Steriliseret ved hjeelp af damp *5°C/i[ Temperaturgraznse
Sterilt barrieresystem med

Katalognummer

beskyttende emballage udenfor

Batch-kode M& ikke genbruges

Medicinsk udstyr Unik identifikator for enheden

Sidste anvendelsesdato Producent

Fremstillingsdato Se brugsanvisning

/,
o<
\

\
N
2

Holdes vek fra sollys Websted med patientinformation

Skrabelig, handteres med
forsigtighed

-alE = [§ @) 3]

Advarsel

M& ikke anvendes, hvis produktets sterile barrieresystem eller dets emballage er
beskadiget

@>

C€0123

CE-markningen dokumenterer, at produktet opfylder de geldende krav i de europeiske
forordninger om medicinsk udstyr og anden geeldende EU-lovgivning, der fastsatter, at den
skal anbringes.

Bemyndiget organ med hensyn til den europaiske forordning om medicinsk udstyr:

TUV SUD Product Service GmbH (0123)

REVISIONSDATO FOR TEKST
07/2023

En digital udgave af dette dokument findes pé falgende websted:
www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information

OPLYSNINGER OM PRODUCENTEN
Juridisk producent
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Fresenius Medical Care AG
Else-Kroner-Str. 1, 61352 Bad Homburg, GERMANY
& +496172609-0
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Kl DALI 500 / 750 MPOXZPO®HT HX

OAHIMIEZ XP'HEZHE
AiaBaaTe TPOTEKTIKA TIG akOGAouBeg 0dnyieg.
/AN Npoooxi

Mpiv amé T xprion Tou mpoapoenth DALI 500 / 750, SiaBaaTe emiong Tig 0dnyieg XpHong
(IFU) Twv GMwv 10TpIKWY OUCKEUWY TTou gival €181KEG yia T Bepareia DALI (Eapthuarta
Tou kit DALI, didAupa mAfpwaong DALl kai kat@AAnAn evepyry ouokeun (ouoTnua
aigotrpoapoenang)). Mpiv amé 1 Bepameia Tou aaBevi, o 1aTpdg Tpémel va Tpofei o€
€CATOPIKEUPEVN avAAUGT OPEAOUG-KIVOUVOU.

FENIKEZ NAHPO®OPIEX

FeviKA TEPIYPAQPR TOU TTPOIOVTOG

O1 mpoapopntég DALI eival amoaTelpwpévol kal Tpoopidoval yia epdmag xpron, pévo yia
NV amopdkpuvon AIoTTpwreiviv Kata Tnv agaipean oAikoU aiparog. Or TpoaponTég
DALI mpémel va xpnaipotroiotvtal padi pe 1a aAha egaptipara Tou kit DALI, 1o SiéAupa
mApwong DALl kai pe pa evepyy ouokeur (oUotnupa  aipomrpoopdgnong). Oi
mpoopopntég DALI amotehoUval amd  éva ToAukapBovikG TepiBAnpa yepaTo e
TPOoPOPNTIKG UAIKG. To mpoapopnTikd UAIKG amoteAcital amd mopwdn c@aipidia
ToAuakpuAapidiou pe SidpeTpo 150 — 230 um, emikaAuppéva pe apvnTika QOPTITUEVO
ToAuaKkpUAIKG 080. Autd Xpnoiuelel wg auvdéTng, Tou Seapelel BETIKA QopTIOuEVN
amotpwteivn B g Amompwreivng xaunAdg ukvétntag (LDL), g Aimompwreivng(a)
(Lp(a)) kar g Aimompwreivng oAU xapnAig Tukvotntag (VLDL) pe Paon mv
aMnAettidpacn eopTiou. O e§wowpaTikag 6yKog Twv TTPoapoenTwy eival Trepitou 285 mL
yia 1o DALI 500 kai 381 mL yia To DALI 750.

MéBodog amooTeipwaong: Atpdg INLINE
Exere umdyn oag 61, €meidn atn diadikagia amooTeipwang XpnoluoTolEiTal aTpdg,
evOEKETAI VO OXNHOTIOTOUV OTaYOVEG VEPOU OTOUG TIPOTPOPNTEG.

LYNOEZH
Movrého [ DALI 500 | DALI 750
Ap1Bpog kataAdyou | 9795301 [ 9795311
MPOXPOPHTIKO YAIKO
MiTpal [ MeBakpuAikd
Yuvdétng (Ligand) [ TMoAuakpuAikd o0&y
MEPIBAHMA
ZWHa, XWvi Kal KEQAAR TNoAuavBpakiké
QiNrpa MoAueaTépag
MepBpavn AKpUAIKS gupTIoAupEPEG
MPOBEAIMOMENOZ £KOMOZX KAI ZXETIKO'l OPIZMO'l
MpoBAemopevog okoTog

ATTOUAKPUVON GUYKEKPIPEVWY OUCIWY aTTd TO Aila GE Ia EEWoWUATIKA BepaTeia.

laTpikn évdeign
YmepyoAnaTepohaipia fi/kal pepovwpévn augnpévn Lp(a) mou odnyei oc kapdiayyelakég
f/kal TEPIPEPIKEG ayyeIakEG TABATEIG.

KAvikd o@éAn

H Aimompwreivikr agaipean odnyei dueoa ae uwnAn peiwon g LDL-c kai g Lp(a) pe
TP6oBETa 0QEAN TN peohoyia amd TAEIOTPOTTIKEG €MOPACEIS péCW TNG HEiwong
TepaiTépw aBnpoyovwy TTapayoviwy, T.X. TG ogeidwuévng Aimomrpwreivng xaunAng
mukvoTnTag (oxLDL). H amoteAeoparik peiwan Twv AIToTmpwteiviv pe T AITToTTpwEivIKA
agaipean odnyei O¢ peiwon Tou TTOTOOTOU GUXVOTNTOS EUPAVIONG KAPSIAYYEIOKWY
emeloodiwv. IS1aitepa o€ aoBeveig e opdguyn oIKoyevr utrepXoAnaTepoAaiia propei va
mapatnenBei peiwon Tou avBehaopol Kar Twv {avBwudtwy Toug pe v Tdpodo Tou
XPOvou. ZupTTepaauaTikd, To KAIVIKO 6@eAog Exel agiohoynBei 6T uTTepKaAUTITEl TOUG
KIvdUvoug xpriong.

MpoPAemopevog TAnBua oG aoBeviv

0 mpoopoenThg DALI 500 / 750 rpoopidetal yia xpron o€ evAAIKEG aoBeveig ue eAdyioTo
Bapog 40 kg.

Aev uTrapyouv dedopéva yia T xprion Tou DALI o raudid (akdun kai 6x1 >40 kg), eviAikeg
aoBeveig <40 kg, éykueg aoBeveig kal BnAalouaeg untépeg. Qg ek ToUToU, dev UTTOPOUHE Va
OUGTAOOUE TN BepaTeia AUTWY TwV AoBEVWY.

H emAoyry Tng emAeypévng dlapdpWONG TOU CUCTAKATOS KAl O GYKOG QiuaTog TTPOg
emegepyaaia eGaptwvtal amd Ty KAIVIKF KaTaaTaon Tou agBevolg kai eGapTaTal amé Tn
auvTayn Tou BepamovTog IatpoU. Na v emAoyn TG SIaudpewang Tou CUCTAPATOG, dEiTe
ETMIONG TOV TIVOKA OXETIKA WE TIG TUVIOTWHEVES TTAPAUETPOUS BepaTTEiag.

Evdedeiypévn opada xpnoTwy kai evdedelypévo mepifdAdov Xpiong

Or1 mpoapoenTég DALI TpéTrel va Xpno1HOTIoIoUvVTal HOVO aTtd ETTayyeAATIEG UyEiag TTou
eival eCOIKEIWPEVOI PE TIG AONTITIKEG TEXVIKEG KA OI OTToi0I £XOUV EKTTAIBEUTET GTNV 0pBA
Aeitoupyia kar  TO XeIpIopO TG 10TPIKAG  ouokeung. To  aloTnua  DALI,
oupmepiAapBavopévwy Twy Tpoapoentwv DALI, Tpémel va xpnoiuotoleital Povo ae
emayyeAuatikG 19pipata uyelovopikng TepiBaAyng umé 1atpiki emiBAeyn. Mpémel va
yivetal TapakoAoUBnan Twv {WTIKWY TTApapéTpwy Tou aoBevols Katd T SIGpKeia TG
Bepameiag amo 10 Bepammov TPOoWTIKG. TMpémel va umrapyel diaBéaipog eoAioudg kal
@QAPUOKA  yIo TNV ETEYOUCO  QVTIYETWTTIION TG UTOTAONG/TOU  GOK /NG
ava@uAakTIKAG/avaguAakToeidols avtidpaang.

NAPENEPTEIEX

H id1a n péBodog efwowparikhg Bepameiag empBapuvel Tov acBevh kal Pmopei va odnyAoel
0€ TIOPEVEPYEIEG TTOU UTTOPEI va Tieplopigouv Tnv ektéAean g Bepameiag kar va
TUVEXIOTOUV YIa KATTOI0 XPOVIKG diaaTnua perd T Beparreia. H miean auth oikiAAel amd
aoBeviy oe aoBevr kal prmopei va o@eiletal o€ TTApAyovTeg TTOU OXETICovTal pe TNV
kardoTaan Tou acbevolg, TI TTAPAUETPOUG AEIToUpYiag, Tov eE0TTAIGHO, TNV QVTITINKTIKA
aywyn, T eappakeuTiky aywyn KA. Kata 1 didpkeia g Bepateiag agaipeang, 1o aipa
Kal 1o TAGoua épyovtal g€ ETaQR e TIG EwowpaTIKEG "EEveS" EMIQAVEIES, YEYOVOG TTOU
pmopei va éxel wg amoTéAeopa €mMOPACEI OTA OUOTATIKA TOU aiuatog, OTTwWG
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€VEPYOTIOINGN TOU GUCTAKATOG TMENG Kall GUUTTANPWUATOG, Kal Ba uTTopolae evOEXOPEVWIG
va TIPOKOAEDEI avaQUAAKTIKA avTidpaan.

Or 1aTpoi opeilouv va evnUEPWVOUV TOV aTBEVN YIa TO EVOEXOUEVO TIAPEVEPYEILV Kal OTI N
IkavoTNTa Tou aoBevolg PTTopEi va gival TrepIopITUEVN YIa KATTOIO XPOVIKO OIACTNUA PETA

T Bepameia.

Katnyopia opyavou .

(IMDRF**) Mapevépyeieg

Neupiké guoTnpa ZaAn, diatapaxéc  opiNiag, amwAela  ouveidnong,  KIVATIKEG

dlarapaxéc™ (piyog, MapaAuTIKa gupTITwaTa), poUdlagua™
Avaiyia, Aeukomevia, TravkuTtapoTevia, BpopBorevia, diatapayég Tg
meng (Géopeuon Tapayéviwy TMENG amd v evdoyevh 000),
uTrooykaipia (uéow amwAelag aiuatog), umepPolaipia kai oidnua,
aipéduon  (oupmwpara BA. avmidpdoelg  uTepeuaiodnaiag),
diarapayr g nAekTpoAuTIkg Igoppotriag (1I8iwg uTracBeaTiaipio™)
Avtidpdoeig umepeuaioBnoiag/alepyiag (Tou odnyolv T.X. Ot
¢¢ayn, umoéTaon, vauria, TIOVOKEQaAO, TTGVO TNV TTAGTN Kal aTnVv
koINig, TOTrIKA avtidpaaon (Kvnopog, epubnua, €kdepa), Kvidwon,
duoTvola, ayyelooidnua (Tepioyr) atéuatog, Adpuyya, @dpuyya),
amwAela ouveidnang, ook), BpopBomevia Tou TpokaAeital amd DAL,
Bpoppomevia mou TpokaAeital amé nmapivn (HIT)*
Aipgoppayia/amwAeia  aipatog  (emiong:  oxem{éuevn pe TV
TpéoBacn-), eupoAi (amd aépa-, fEvo owua-, BpopBoeuBoAn),
QAeBiTIdA*, KapSlayyelaKr AvETAPKEIa, aipaTwya®, BpopBwon®

Aipa Kol AEp@IKO
ouoThpa

AvoootroinTikd
olotnua

Ayyeiako guoThpa

Kapdia Appubpia (Bpadukapdia, Taxukapdia), aTnBayxn

FaoTpevTEPIKO Nauria, £ueTog, Kolhiakd GAyog, didppoia

oloTnua

MeraBoAiopog AmAeia TPWTEIVY, amwAeia 019ApoU,
utroyAukaipia/utrepyAukaipia®

MyooKsAsTlKé Mupprykiaopa*, kpdumeg/uuikoi oTraguoi*™*

olotnpa

AMeglyevikeupéveg Kémwan, duogopia, umoBepyia, umepBeppia (aiobnua Eotng

SlaTapayég Kpuou), Tovog  (kolAiakdg, Bwpakag, pdma, dovtia, dKkpa,

Trovoké@aAog), umrétaan, uméptaan, BoAr dpaan, wxpdrnta, piyn,
£Qidpwon

* ZXeTICOpEVEG e T Bepareia ** LXETICOPEVEG PE TNV QVTITINKTIKA aywyr (KITPIkG GAag) *** AigBvég
QOPOUY YIa Ta IATPOTEXVOAOYIKG TIpOIGVTa

MMp6obeteg Tapevépyeleg evOEXETal va aXeTi(ovTal Pe GAAEG CUTKEUEG I} APUAKA TTOU XPNaIuoTTolodvTal
oTn Bepameia, .. KABETAPES.

Ava@popd coBapwV TEPIGTATIKWV

Q¢ oofapd oupPav voeitar omolodATote ouUBAv Tou dueca f €upeca odnyei o€
omol0dAToTE aTd Ta TapakdTw: Tov Bavaro evag aabevoug, evog xpRaTn 1 dAAou aréuou,
TNV TIPOCWPIVA A Woviun goBapr) emdeiviwan g uyeiag acBevoug, xpatn f Ghhou
aréuou, ot oofapn amelAf yia T dnudoia uyeia. EGv mpoklyer otmoiodroTe oofapd
ouuBav o oxéan e T GUOKEUR, EVNHEPWOTE aPECWS Tov BepATTovTa IaTPG. AVagépeTe
autd 10 coBapd aupBAv OTOV KATAOKEUADTH OUPQWVA [E TNV ETTIgTiavan ("‘) Kal, £av
amaieital, oty avriaToixn TomkA apxf. Evidg mg EE, o xpAaTng fi/kal o aaBevrg
ogeilouv va avagépouv 0TToI0dATTOTE COPAPO TIEPITTATIKG EXEI TTPOKUWEI € OXETN E T
OUCKEUN OTOV KOTAOKEUODTH TIOU QVOGEPETAl OTNV EMCAUAVON Kal TNV appodia apxn
TOU KpaToug péhoug Tng EE dmou diapévouv o XpaTng f/kai 0 aoBevig.

Iarpu(sg TPOEIBOTIOINCEIS/TPOQUAGSEIS (Via TNV TPOANYN TIAPEVEPYEIWV)
lNa v amoguyn avnépacewv unspsualcer]olag i avTIdpAcEWY TToU pom(ouv pE
utrepeuaioBnaia, eivar amapaitntn n apyn évapgn tng Bepameiag DALI aTig TpwTEG
Bepaeieg (avatpégre aTo ke@dAalo "MEBodOG XoprynonG/ZuVIOTWHEVES TTAPAUETPOI
Bepameiag”) yia Tnv mpocapuoyr Tou acBevoug oty eEwowuatik Bepameia. O1
avTidpaoeig autég ouvABuwg eapavifovtal Perd T gdaon mpocapuoyng. Mpémer va
uTrpyouv kataAnAa TTpoAnTITIkG péTpa (CoTmAiopdg emeiyoucag Bepateiag). Eav
eival amapaitnTo, n Beparmeia TPETEN va dIOKOTIE Xwpig va EMIOTPEWE! TO Aipa Tou
eCwowpaTikol KukAwparog atov acBevry kai va dpopoAoynbolv apéowg 1atpiké
ETPA.

- Ta va dlaopalioete pia ac@ahn kar amoteAeopaTiky Bepateia, va GUPPOPPWVEDTE
pe TIG peTaBAnTég Oykou emeCEpyaopévou aipaTog, Pong aiaTog Kal pong offog-
KITpIKoU-0e§Tpolng A (ACD-A), 6mwg cuvowilovial 0T oUOTAON OTO KEQAAAIO
"MéBodog Xoprynong/ZuvIoTWHEVES TIAPAPETPOI BepaTreiag”.

- Tia va amoglyere omoladAmote cofapr) petaBoA oTa KUTTOpA  dipaTog,
TpaypartoToleite TakTIkG TTAAEN aigatoloyikd éAeyxo. Exer avagepBei ofeia A xpdvia
BpopPotevia katd Tn GlGpkela TG Bepameiag pe DALI kai, emopévwg, eival
amapaitntol o1 oTevoi €Aeyxol Tou apiBol Twv  aipoo@aipiwy  (18iwg Twv
BpoppokuTTapwy), I18iwg 61av n Bepameia eviatikomolgiTal, T.X. 6tav augaverar n
ouyvoTnTa g Bepameiag A n Siapdpewan Tou Tpoopo@nTr. H Siadikacia agaipeang
DALI pmopei va odnyfoel oe Tpoowpivi ATMA OTTWAEIQ AEUKOKUTTAPWY  Kal
epuBpokuTTdpwy. H xpdvia pakpoxpdvia Bepatreia umopei va 0dnynaoel o€ peiwon
TWV TIHWV TNG AIMOCPAIPIVAG A TOU QILATOKPITN.

= Hxpron avemmapkoUg avTITIKTIKAG aywyng UTTopei va 0dnynoel o€ evepyoTroincn Twv
BpoppokuTTapwy Kai, kard ouvémela, o€ amwAeia BpopBokuttapwy. Qotéoo, Tapd
TNV ETOPKN QVTITINKTIKA aywyn, v xaBolv Tdpa moAAd BpopBokuTtapa petatl d0o
Bepameitv, n Beparmeia pe 1o oloTua DALI pétel va diakoTrei.

= Mropei va TpokUyel TpoowpIvh aTrwAsia TpwTeiviv éwg kai 16% ava Bepateia.
Autd TpokaAeital amd pia ofgia peiwon Tou Ivwdoybvou, Tng C-avTidpwoag
mpwreivng (CRP) kai Twv avoocooaipiviwv (n omoia ptmopei va odnynoel o€
TpoowpIvél auénuévn euaiobnaia ot Aolpweeig) kal amd éva paivéuevo apaiwong
amé 1 Gladikacia emavéyxuong aipatog. H avrimmkTiky aywyf 1 ol pelwpévol
TIapAyovTeg TAENG pTTopei va pokaAéaouv HeTaBoAr Tou xpdvou TrpobpopBivng (PT)
) Tou Xpovou pepIKng BpoppomAacTivng (PTT).

- TNa mv mpeéAnyn TG Ama¢ avaigiog Tou TPOKaAEiTal amd  amwAeia
013rPoU/PePPITIVIG, CUVITTATAI 1) TAKTIKF TIApakoAoUBnan Tou o1drpou fi/kal GAAwv
TIapaPéTpwY Tou PETaBOMIOHOU Tou GOIOAPOU (TT.X. KOPEOHOG TPAVOPEPPIVNG,
@eppiTivn). Edv eival amapaimTo, o aidnpog pmopei va gupmAnpwoei pETa TN
Bepameia.



DALI 500 / 750 MPOZPO®HT HX

- H ouyvomnta g Bepameiag pTopei va eTNPeAoEl TV EMITEUEN Twv OTOXWV NG
Beparmeiag. Otav augdverar n ouxvétnTa g Bepameiag, Tpémel va AauBaverar urrdyn
n SuvnTikG augnuévn aTTwAEIa aipaTog kai n auyvoTepn €TaQr Tou aipaTog e &va
UAIKA.

- Efaogahiote 61 o1 aoBeveig mou umoBABnkav ae oTepaviaia TapépBaacn Exouv T
duvaréTnTa va avappwaoouy TIPIV aTd TNV ETTOPEVN a@aipean.

EI8IKd yio avTITINKTIKA aywyr TTOU TEPIEXE! KITPIKO GAag

Mia TpoUTépyouaa Ioviopévn UTTAoRECTIQIYIO PTTOPET VOl TIPETTEN VOl QVTIPETWTTIOTE! TIPIV
amé v évapgn g diadikaaiag DALI, yia va peiwbei o kivduvog omroiaadnmoTe KAIVIKG
oxeTkAg  umaoPeoTiaiiag  Katad TV TPWT wpa TG Bepareiag.
H Tayeio éyxuon QvTITINKTIKWY TTOU TTEPIEXOUV KITPIKG GAAG WTTOPEi va 0dnynoel o€
GUUTITWHATA, OTTWG "YUpprAyKIaoua”, cuviBwg aTnV TTEPIOKR TOU OTOUATOG TOU aGBEVOU.
EmimAéov, ymopei va eppaviaTei puiki éviaon, piyog, TTapaAuTIKa GUPTITWUATA, GQigIO
070 0ThB0¢ i aioBnua wixoug. AuTdg o TUTTOG avTidpacng UTmopei va TPokAnBEi atd Atia
utraoBeaTiaipia, emeIdn 10 EAEUBEPO 10VTIKG aOREDTIO EXEl OXNUATIOEI CUUTTAOKO HE Wn
peraBoliopévo KITpIKG. Avahoya pe Tov Babud Twv KAIVIKWV GUPTITWPATWY NG
utracBeaTiaipiog, TPEMEl va AapBavovTal PETpa yia TV QVTILETWTTION TNG TTEPAITEPW
avemrapkoUg avTippdTnang Tou 1cofuyiou aaBeaTiou. Ta péTpa eival n Tpooappoyh Twv
TApapETPWY TNG BPACTIKAG CUOKEURG OUNPWvVa PE TIG OUOTACEIG TTou BivovTal aTov
mivaka oTo Kepahaio "MEBodog xopriynong/AvrimnkTiky aywyn" Kai/ff n xopAynon
aofeaTiou (amd T0 OTéUA i pe TN Hop®n YAukovikoU acfeatiou (10% iv.)) umo Tnv
emiBAeyn Tou ylaTpoU.

ANTENAEIZEIX

Avrevdeigeig 161K yio To TPOIGY

- Aobeveig Tou AapBavouv ETTi Tou TTAPOVTOG AVACTTOAEIG TOU PETATPETITIKOU EVEUMOU
NG ayyeiotevaivng (MEA) (1r.x. evahatrpiAn, papimmpiAn, NigivotrpiAn K.ATr.), KaBuwg kal
ouvduUaOoTIKA papuaka Tou TrepiExouv avacToheic MEA 1 GMa @dpuaka Trou
emnpedlouv T puBuion TG Bpadukivivng (T.X. QVAOTOAEIC Twv UTTODOKEWV
ayyelotevaivng-vempiAuaivng).

- Acbeveig ou Taoouv amé Bpopfotevia (<40 x 103/pl).

— Aocbeveig pe yvwoTr uTepeuaioBnoia oTa UAIKG Tou XpnoluoTrololvial OTOUg
mpoapoenté DALI 500/750.

- Aobeveig ou mdaoyouv amod: ofgia ouoTnuaTIK Aoipwén, ofgia Aoiuwén amd
KpuoAdynua 1/ ypitn f/kar coPapé ofeieg kapdiayyelakég TabrAaelg TTou
amayopelouv otmoladhToTe e§wawparikr Bepareia 6mwg n DALI.

Avrevdeigeig Tou axetifovral pe T Bepareia

- Aocbeveig Tou dev eival ae Béon va avtéouv TV KOTATIOVNON MIAG EEWOWUATIKAG
Beparmeiag Adyw TG CwUATIKAG TOUG KATaaTaong A TG KAIVIKAG Toug KatdoTaaong.

- Aobeveig pe 10TopIkG goPapwy TPoRANUATWY TINKTIKGTNTAG, OTTWG BpdpPwan A
aigoppayikr d1a0ean, éxouv TPodIABeon yia autnuévo Kivduvo aipoppayiag Tou
umropei va pokAn6ei amé T diadikagia EEWoWUATIKAG aYaipeang Kal T GUVODEUTIKI
QVTITINKTIKA aywyr.

- Aobeveig oToug oTroioug dev PTTOPE] va ETITEUXBET ETAPKNAG AVTITINKTIK aywyr (T.X.
Moyw peiwpévou peraBoAiopol Twv KiTpikwy, HIT-I1).

IxeTIkEG avTevOeifeig Tou oxerifovTal pe T BepaTreia

(TTou xpn(ouv 1D10iTEPA TIPOTEKTIKAG  agloAdynang oéAouG-KIvBUVOU TIpIV amd TNV

€<PGPU0VH mne GQDGIPEGHQ)
Aoeevmg TIou Trucrxouv amé KAIVIKG GXETIKI] uTréTao, Tou oTToIadATIOTE TEPAITEPW
TITWAT TG APTNPICKAG TTiEANG HTTOpET va givar mPAaBAg.

= Aobeveig e pelwpévn VEPPIKA AeToupyia kal Peiwpévn Kapdiakr IkavotnTa, ol oTroiol
uTropei va avtidpdoouy uaiodnTa aTIG Ogieg PETATOTTIOEIG UYPWVY KAl NAEKTPOAUTWV.

= Aobeveig pe empBeBaiwpévn A mBavoAoyolpevn EVOOKPAVIAKK VOO0, GTOUG OTT0I0UG
TIPETTEl VO ATTOPEUYETAI N AVICOPPOTTIa UYPWV I oI PETABOAEG TNG apTnpIaKAG TTETNG.

- AoBeveig pe aigoppayikr TGO Tou eV EXEI ATTOCAPNVIOTEI.

- Aobeveig Tou Teivouv o€ uaaBeaTiaipia Adyw ouvodou VooRuaToG.

Inueiwon

MpbdoBeteg  avtevdeifelg  evdéxetal va  TTPOKUTITOUV aTmd  GAAEG  OUOKEUEG  TTOU
xpnoipotololvTal aTn Bepareia. AdRete umown Tig Odnyieg xpriong Tou cuvodelouv TNV
EVEPYN TUOKEUN, TIC GWANVWOEIS KAl Ta SIGAULATA K.ATT.

XAPAKTHPIZTIKA ANOAOZHE

Ta Oedopéva emdooEWy €CapTvtal amd Tn Slapdpewon Tou CUCTAUATOG TIOU
Xpnoipotroleital. AIQopeg eAETEG TTOU agloAoyolv TV amddoon Twv TTpoapo@ntwv DALI
éxouv katadeitel péaeg TIEG axeTikAG peiwang, T.x. 70% yia v LDL-c, 65% yia v Lp(a)
ka 15% yia nv HDL-c. Ta emimeda autd emitelxBnkav pe 1o cUoTNHa BepaTreiag oUMPWVa
JE TN GUVTAYA TOU 1aTPOU.

NaBete uTrown 611, EKTOG aTI6 TNV EMAYpEVN SIauOPPWON BePATIEIAg, Of TIPAYMATIKEG TIHES
peiwong egaptwvtal emiong amé T clvBeon Tou aipatog Tou aoBevoUg, TIG KAIVIKEG
puBpioeig (avarpégre emiong atnv Tapdypago "Tepiopiguoi TG 10TPIKAG GUTKEUNG")
kaBwg kai amé ™ uéBodo pétpnang. NNa n Bepareia, AdBete utdwn 611 peta T Bepameia
Ba epgaviotei éva @aivéuevo emavakapywng (rebound effect) Adyw Tng uTokeipevng
umepAimdaipio.

AMnAemdpdoeig

H agaipeon DALl prropei va petaBaAel T OuykEVIpwOn QAPUAKWY OTO aipa péow
mpoapdenang. Eav auté dikaiohoyeitar iatpikd, 0 xpdvog Epappoyng KIS PapPUOKEUTIKAG
TauTodXpovng Bepameiag Ba Tpétel emopévwg va Tpocappdletal ot Bepareia DALI (1r.x.
xopfiynan @apuakwv Perd Tn Beparmeia agaipeang). O 100G TG TaUTOXPOVNG Bepameiag
kaBwg kai n dogoloyia kail 0 XpGvog Xoprynang Tou gpapudakou TpEmel va kabopidovral
amoé Tov BepammovTa 1aTpd.

'OAeg 01 1aTPIKEG GUOKEUEG PE OPVNTIKG QOPTICUEVEG ETTIPAVEIEG TIOU EPXOVTAI OF ETIAQK UE
aipa, 6mwg ol Tpoapoentés DALI 500/750, evepyotroiolv T alOvBean Tng Bpadukivivng.
Kavovika n Bpadukivivn amoikodopeital ypryopa amé Tov MEA, aAd av xpnaigomoinBolv

avaoToAeig Tou MEA ot pia Bepameia, n amoikodéunan autr kabuoTepei. Autd popei va
odnynoel o augnuéva emimeda Bpadukivivng Kal g€ avaQUAAKTIKEG QVTIOPATEIG, aKOuN
ka1 g€ oK, TTou ptropei va amelAfjaouv T {wr Tou acBevoug (BA. AvTevoeieig). Autd 1oy Uel
emiong Kal yia GMa @apuaka, Ta otoia emnpeddouv Tn pUBUIon TG Ppadukivivng
(o0vBean 1 avaoTohr) Tou petaBoAiopol). O1 acBeveic Tou éhaBav TTponyoupévwg
Bepameia pe avaaTodéa MEA fi GMa @dpuaka, Ta omoia emnpealouv ™ pUBUIoN Tng
Bpadukivivng, TpéTel va SlakOWouV eyKaipwg T Afyn Tou Qappdkou. ZTnv TEPITTwaon
aut, TpEmEl va AapBavetar uméwn n TeAikh Tepiodog nuiwng Tou BpacTikoU
(POPUOKEUTIKOU  OUOTATIKOU (TT.Y. WETA amd SmAdaia Tepiodo nuidwng, WTopei va
QVOEVETAI JEIWAT) TNG UTIOAEIPATIKAG GUYKEVTPWAONG KATW atté 5%).

MEO®OAOZ XOPHIHZHE

Mpiv amé ™ xprion

0 ﬂpoopO(pr]mg TpEMEl val a(palpehal QT TNV ATOUIKA CUCKEUATa TOU HOVO auéTWG TTpIV

amo T XprHon. AToppiyTe cwoTd Ta npo'iovm rou OeV £X0UV XpnaloToInBeEi.

Xpnmuonomcns TOUG TIPOCPOQNTES OV €GV:
Oev £XOUV UTTOOTEI (npla (dnA. dev éxouv uTroaTei {nuIG n cuakeuaaia, To TEPiBANua
Kal TOl TIPOCTATEUTIKG KATTAKIA),

- nemkéra eivar euavayvwaTn kai n npepopnvia Agng 8ev Exel TapéABel,

= T TIPOOTATEUTIKA KOTIAKIA Twv ouvdEoHwV dev €xouv xaAapwael Kal dev £xouv
petakivnBei,

- éyouv @1doel ot Beppokpacia dwyariou (20 - 25°C), yia va amogeuyBei n dokotn
Wign Tou agBevoug.

Avrimniia

l'a mn Bepameia DALI, n avrimnkTiki aywyn pe KiTpikd AAag eival uTroxpewTikn. To didAupa
ACD-A mepiéxel KITpIkG GAag 1o omoio epmmodidel v TASN. EmmAéov, amotpémer v
gvepyotroinan  Twv  BpoufokuTTapwY KAl TOU OUCTAMOTOS CUUTTANPWHATOS  OTO
eCwowpatikd KOKAwpa. TuxOv QVETTOPKAG QVTITINKTIKY Qywyr UTTopei va odnynoel o€
auénuévo UTIOAEITTOUEVO OYKO QilaTOG OTOV TTPOCPOPNTH (METG TNV ETTAVEYXUON) Kal
evepyorroinan Twv BpopBokuttépwy. Autd pmopei va odnynoel oe aunuévn amwAeia
BpOopPOKUTTAPWY UE TNV TTAPOBO TOU XPOVOU. Z€ TIEPITITWAN ATTWAEING BPOPBOKUTTAPWY,
eGeTaoTe T0 evdexOpEvo algnang Tng porig ACD-A yia v amoguyr BpopBoteviag. O
QTTQITACEIG QVTITINKTIKWY UTTOPE] va TToIKiAouv avahoya e TV katdoTacn Tou acBevoug
ka1 Tov TpoTTo Beparreiag. Mpémel va guvtayoypageital amé Tov BepatmovTa 1aTpo.

YuvigTwvTal ol akdAoubeg TTapdpeTpol avtimméiag:
MpoeToipacia MpéTumo DALI

XapnAod kitpik6 aAag DALI*

(TpoeToiyaaia/ékmAuan) Ndyog ACD-A 1:20 Noyog ACD-A 1:40
NIV aTmé TV évapen T ApxIKA axéotp)\apm xopfiynon 500|:|g b.olus (un
fepameiag kAaoparotroinuévng) nTrapivng:

20 U/kg BW

1:(pon aiparog/2,7 mL/min)*
Znueiwon: Otav aAadete ™ por Tou aiparog, pubpioTe Tov Adyo
ACD-A gUugwva pe Tov TrapaTévw T0TI0.
Edv emikeyei pikpdrepn Tiu ACD-A (pory ACD-A <2,7 mL/min), n
apxikA 86an bolus nmapivng mpémel va augnBei.
* To XaunAd kitpiké dAag DALI prmopei va emiAeyei kaTé TV TTPOETOINACIA YIa TOV PETPIACHO TNG
uTrepeualabnaiag, €101k KaTé TIG TPWTEG XPAOEIG Twv Tpoapo@nTwy DALI
** Mn autéparn puBuion amé Tov XpARoTn 1 (€Gv UTIAPXEN) auTépaTn pUBYICN aTTd TNV QUTOMATN
Aeitoupyia ACD

Karé T didipkeia g
Bepameiog

Noyog ACD-A oUpguva pe
TN pori Tou aiparog

Le MePITTWON EPPAVIONG CUNTITWHATWY UTTAOBETTIAINIOG:

T'a ™ Aqyn avipeTpwy, Tpémel va amevepyotroinBei n autduarn Asiroupyia ACD, edv
gxel emiheyei. Apxika, n pory ACD-A Ba Tpémel va pelwbei e Tpoaappoyn Tou Adyou pong
ACD-A Trpog por aiparog.

A\ Mpoooxn
To BepdTov TPOCWTTIKG TTPETTEN va EAEYXEI TNV QVTITINKTIKY aywyh Kai Tov puBpoé pong
TOU AipaTog O€ TaKTA XPOVIKA SlacThuara.

ZuvioTwvTal ol akdAouBeg rapdueTpol Bepameiag:
Mpwreg Bepareieg

Oeparreieg poutivag
80 mL/min

1n €éwg 3n Bepameia: EekivioTe e
XaunAd mooootd: 20 — 30 mL/min
Avéloya e TV avTamokpion Tou
aoBevoug, n pon Tou aiuaTog
utmopei va augaverar apyd katd
10 mL/min k&6Be 300 AeTrtd €wg T0
péyiaro 50 mL/min.

1n Beparmeia: 1/3 Tou dykou
aiparog-aToxou

2n Bepameia: 2/3 Tou dykou
aiparog-atdxou

3n Beparmeia: auvoAIkdg Gykog
aiparog-aTéxog

1 éwg 3n Sepaﬂeia: I'Ipéﬂa va
xpn0|u0n0|s|m| évag povo kaTaoTaon Tou aoBevols Kail aTmé T
mpoapopnTAg (DALI 500 A ouvtayn Tou BepdmovTog 1aTpoU.
DALI 750). ZuvioTdmal n xpion TG PIKPOTEPNG
duvarhg diapdpewang Tou kit DALI
TIOU QTTQTEITAI YIO TNV ETTITEUEN TwV
oToxwv TnG Bepareiag. AapBavovTag
uTroYn ToV EWowaTIKG 6yko, dev
ouVIOTOULE TN SlapdpEwan

DALI 1250 yia agBeveig Trou
Quyicouv Aiy6repo amd 50 kg.

Pon aiparog

‘Oykog 0TX0G:
1,6-0 GyKOG aiparog Tou aoBevols

Emegepyaapévo
G OYKOG aipaTog

Alopopowon E¢aprérar amé v KAvikn
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Kl DALI 500 / 750 MPOXZPO®HT HX

Inpeiwon

Or aoBeveig evdéxetal va eppavigouv avTidpAcelg utepeuaiodbnaiag katd T didipkeia Tng
Bepameiag pe To aloTnua DAL Or Tpeig Tpwreg Bepareieg mpéTel va TrapakoAoubouvral
1B1aitepa.

X OpIOUEVEG TIEPITITWAEIG, UTTOPE Val Eival aTrapaitTo va dlakotei guvToua n Bepareia
€Gv 0 aobevig eupavioel avtidPAaElG TAPOPOIES JE UTTepeuaiobnaia 6Tav To TTPWTo
€TMECEPYOOEVO QPO TIOU TIPOEPXETAI OTTO TOV TTIPOCPOPNTH ETICTPEPEI OTOV A0BEVH. Z€
aut TV TEPITTWaON, EEKIVATTE €K VEOU XpnoloTrolwvTag XaunAolg puBuolg (20 - 30
mL/min) 6mwg TepIypageTal Tapamdvw. Xe opiopévoug acBeveig oI avTIOPATEIS
uTiepeualoBnaiag dev peTpIddovTal PETa TV emavévapgn. e autég TIG TEPITITWOEIG, N
Bepareia TPETTEN va TEPPATIOTE] XWPIG va ETIOTPAPET TO aipa.

Or aobeveig, o1 omoiol katamovolvTal uTepBoAika amd T Siadikaagia aipoAnyiag aTo
eCwowpaTikd KUkAwpa katd Ty évapgn g Bepareiag, Ba Tpémel va TpopodoTolvTal pE
SiGAupa yia TV avTikaraoTaon Tou Oykou Twv Uypwv péow QAERIKAG KAvouhag aTov
avtiAeupo Bpayiova Toug.

Mmopolv va puBuioTolv puBpoi porig aiparog KATw amd T0 CUVIOTWHEVO €UPOG PONG
aiparog. H Agn mpémel va TapakoAouBeiTal kal n peiwan Twv TIHwY KaBapang evoExeTal
va gival o amoToun AT TNV AVAUEVOUEVN.

MpoBAemopevog Xpovog epappoyng

levikd, n SiGpkela TG Bepameiag eEaptdtal amoé Tov dyko aipaTog Tou acBevolg Kai Tn
ouvtayr. Zuvibwg, Tpayuarotoleital pia Bepameio ava efdopada, pe amotéAeopa
mepimou 50 Bepaeieg ava £rog.

Xeipiopog

MARpwon kai gOvdEoN Pe TOV A0V

MpoemegepyaaTeite Tov Mpoopo@nTh e To didhupa TARpwang/ACD-A, yia va KopeaTei o
oUVOETNG PE TOUG NAEKTPOAUTES, kai va puBpiaTei To pH. MpoaBéaTe wia d6on bolus un
kAaoparoroinuévng nmapivng 25.000 IU otov mpwro aockd ulikolu TARpwong. H
Tepioaeia nmapivng emAévetal kard T oOvdean Tou 20u ackol UAikoU TTAfpwaong. lNa va
OUVOEDETE TOV TIPOCPOPNTA OTIG OWANVWOEIG-YPaUpEG, avoiTe T KaTaKia  Twv
OUVBETUWY KaI CUVOEDTE TOUG OTIG avTioToIKEG CwANVWOEIg-ypappég DALL Avarpétre ato
IFU Tng evepyng ouokeung yia Aetrropepeig odnyieg axeTikd We T puBuion. EAEyETe av OAeg
01 GUVBECEIG Exouv dnpioupynOei cwaTd yia va amogeuyBei o Tuxaiog diaxwpIoH6S Kal ol
diappoég. Mepiate Tov poopo@nTh e 10 didAupa TARpwaong DALI kai, oTn cuvéxela,
KAEiaTe TO OQIYKTAPA TNG YpauPAg TTieang Tou Tpoapo@nTr ameubeiag atov alvdeapo
TTiEaNG TOU TTPOTPOPNTH. AVaKIVAGTE TOV TIPOGPOPNTH YIa Va ETTITUXETE OPOIOYEVT) KAivn
TINKTAG Kal €TTapkr amddoan mpoopdenang. PubuioTe T aTaBun atov 6aAauo ataiadng
YIO VO EKTOVWOETE TNV TTiEGN a6 T0 0UTNMA. AVOigTe Eava ToV OQIYKTAPA TG YPOUMAS
Trieong kai EemAOveTe Tov TTpoopo®nTr pe 1o didAupa TARpwaong DALI alpewva pe 1o
TIPAYPOPUA TNG EVEPYNG GUOKEUNG, CUNTTEPIAAUBAVOEVWY TWV PUBHICPEVWY OTACEWV TNG
avTAiag (puBudg pong: 400 mL/min, dykog ékmhuong: 4800 mL).

A\ Mpoooxn

Mnv avakiveite Tov Tpoapo@nT) PETG TNV TTARPWON, yia va amo@Uyete Tn diatapayn g
kAivng Tmkmig kai v ameAeuBépwon cwpamdiwv. Aedopévou 611 To guoTnua Eival
aoTabég 1600 XnuIkG 600 Kal QuUaIKA, N eeSepyaaia TTRETTEN va apYXioEl EVIOG 2 wPWwV PETA
v TARpwan. Mpémel va npolvTal TUXOV EYKUPES 0dnyieg UYIEIVAG TG EKATTOTE XWPag
fi/kal vooOKopEioU TToU OpiCouv MIKPOTEPN PEYITTN avToxr KATW TwV 2 WPWV WETA TV
eykaraoTaon. Mnv EemAévere pe gualoloyiké ahatolyo didAupa petd Tnv TARpwarn, 16Tl
OIOQOPETIKA, 01 NAeKTPOAUTEG UTTOpEl  va  ekpopnBolv. Autd Ba odnyoloe o€
utracfeaTiaipia oTov acbevh. EykaBiatarar éva @iATpo OTn ypappn EMOTPOPAG KATAVTH
Tou(Twv) TTpoapo@nT(-wv) DALI, To otroio Xpnaiuedel wg éva deUTepo Qpayua aopaAeiag
yla 710 owyatidia, Of TEPITTWON TOU TO @iATPO Tou TePIBARUATOG OTIACEI.
Xpnaoipomoieital 1o {610 péyeBog TAéypaTog 6w kai aTo TepiBAnua DALI, emopévwg, Ta
owpartidia dvw Twv 40 pm KatakparouvTal.

Teppariopog
Avarpégre aTig Odnyieg xpriong TG EVEPYNG GUCKEUNS yia ToV TEpPATIoNG Tng Bepateiag,
KaBwg kai atnv evotnTa Adppiwn Twv TapovTwy Odnyiwv Xprong.

MPOEIAOMNOIHZEIZ KAI MPO®YAAZEIX

Texvikég TPOEIBOTTOINCEIG KOl TTPOQUAASEIS

= XpnolyomoioTe aonmTikéG peBOdoug XelpiopoU. O akatdAAnAog XEIPIOHOG Twv
onueiwv ouvdeong pmopei va 0dnynoel e POAuvon, Kal Ptopei va elgéABouv
mraBoyéva oTo e§wowuaTikG KUKAWUA aiuaTog.

- To aipa kar 70 TAGopa prmopei va eival pohucpéva pe TTaBoyovoug TTapayovTeg
peTadidopevwy aoBevelwy. Agol épBouv Oe emmagr e To aipa fi To TAGoUa Tou
acBevolg, o1 TpooponTég TTPETEl va Bewpouvtal duvnTikd poAucparikoi. Ma
oWwaTH amoppIyn, avatpéfre oty evotnTa AmoppIyn Twv Tapéviwv Odnyiwv
xpnaong.

- O mpoopogntég  DALI500/750 mpoopifovtar  pévo  yia  pia  xphon. H
€TavaypnaIoTIoinan pmopei va eivar emikivouvn 1600 yia Tov agbeviy 600 kai yia
Tov XeIp1oTh. Ta kaBapiaTika diaAdpara Kal Ta amoAupavTika dev Tpémel va épyovTal
g€ ETAQR e TO TIPOidV, kaBwG evOExeTal va TTpokahégouv {nuid oTa UAIKG Trou
XPNOILOTIOI0UVTA YIa TO TIEPIBANUA KO, GUVETTWIG, VO JEIWOOUV TNV aC@AAEIa Kal ThV
amédoon Tou Tpoioviog. O1 mpoapopntég DALI500/750 dev Tpoopidovial yia
emavamoaTeipwon. Edv Ta mpoidvra emavamooTeipwBoly, n BloAoyikr péAuvon
evOEOUEVWG va unv amoTpatiei TAfpwg. EmmA¢ov, n emavamooTeipwon Wtopei va
TIPOKAAETEI BUTAEITOUPYiEG.

Mepiopiopoi Tou 1aTpoTEXVOAOYIKOU TTPOIOVTOG

O1 mpocpo@nTég TTou XpnaipotrololvTal ato aUoTnua DALI £xouv Tiepiopiapévn ikavotnTa
TPOTPOPNONG. ZE HEMOVWUEVEG TIEPITITWOEIS, N OTTOTEAEGUATIKOTTA UTTOPE va gival
TIEpIOPIoUEVN O€ aoBeveig pe eGaPETIKA uwnAd emmieda LDL xoAnaTtepdAng (1r.x. aoBeveig
TIOU TIAgXOUV amd oudluyn oikoyevh umepxoAnaTepivaiyia) i Lp(a) mpiv amd v
aQaipean. Ze auTéG TIG TIEPITITWOEIG, €ival duvarr n XpARoN HEYaAUTEPNG dIAUGPPWONG, UE
peyaAUTepn xwpntikétTa, .. DALI 1000 i DALI 1250.
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Ei6ikég anpeiwoeig yia UMK Kal ouaieg
e i1

MNa mAnpogopicg oxeTikd pe 10 SVHC olpgwva pe 10 ApBpo 33 Tou
KavoviopoU (EK) Ap. 1907/2006 («REACH»), xpnoipomoiote tnv
TapakdaTw oeAida:

www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

EIAIKEZ MPOOYAAZ=EIZ KATA THN AMOGHKEYZH

Mnv To amoBnkeUeTe o€ Bepuokpaaia katw amd +5 °C fj mavw amd +25 °C.

KpatAoTe T0 pakpid amo 1o nAIakd guig.

EUBpauaTo, XEIPIOTEITE TO PE TIPOTOXNA.

H diapkeia {wng eivar Tpia xpdvia (BA. emmiong Tnv nuepopnvia AjnNG oTnv €TIKETA TOu
TIPOIGVTOG).

AMOPPIYH

E¢aopaliote v ac@aly améppiyn OTOIOUSATIOTE aXPENCIMOTIOINTOU TIPOIGVTOG N
amdpAnTou UAIKOU GUP@WVA e TOUG TOTTIKOUG KavoviopoUg. Ta uAIka TTou éxouv £pBel o€
EMaQR e aipa 1 Mo UAik6é avBpwivng TPoéAeuong pTopei va eival yoAuoparikd.
AmoppiwTe Ta UAIKG autd AapRavovtag Ta amapaitnta TPoANTITIKG PETpa kal aUP@WVa Pe
TOUG TOTTIKOUG KavoviapoUg yia Ta (duvnTikd) poAuauatika UAIKA.

Mepiéxel auvBeTIKG MIKpoowHaTIdIA aTTd TTOAULEPR. ATTOQUYETE TV aTTeAeUBéPWAON Tou
TIEPIEXOMEVOU TOU TIPOOPOPNTH aTo TEPIBAAOV. Mnv avoiyete Kai Pnv KaTaoTpEQPeTe TO
TEPiBANPA aKOUN Kal PETA TN XPAOM.

LYMBOAA MOY XPHZIMOMNOIOYNTAI XTI ETIKETEZ

AmooTelpwpévn Siadpopn uypwv h25°C | .
STERILE “ | ATIOOTEIPWVETA PE ATPO +5°C Opio Beppokpaciag
_____ ATooTelpwpévo aloTnua
@payuoU pe eEWTEPIKN Ap1Budg KataAdyou

TIPOCTATEUTIKA GUOKEUATTa

Ap1Bpdg Taptidag Mnv emavaypnolipoToleire
| . i Movadikéd avayvwpioTikd
aTpIKr) OUOKEUR UOKEURC

Huepopnvia Aqgng KaraokeuaoTrig

Hyepopnvia kataokeurg TupBouheureite TI 0dnyieg Xpriong

dulaoaere pakpid amo 1o nAiako

e AIKTUaKOG TOTTOG EVNUEPWONG
AN Qwg

aoBevav

EUBpauaTo, xeIpIoTeiTe pe
TTPOCOXH

= -1 AE|=E

Mpoooxn

Na pnv xpnoipoToigitar v 10 GUOTNHA ATTOCTEIPWHEVOU GPAYHOU TOU TIPOI6VTOG fi N
OUOKeUaaia Tou éxouv ekTeBei a€ Kivuvo

C€0123

Ta éyypaga arjpavang CE cuppoppwvovTal pe Ti IoXUouoEg amaiThaEI§ TTou opidovTal
amd Toug EUPWTTAIKOUG KAVOVIOUOUG IO Ta 10TPOTEXVOAOYIKA TTPOIGVTA Kal e GAAN
10x0ouga vopobBeaia Tng EE Tou mpoBAETel Ty ToTroBETNOT TNG.

Koivotroinuévog  opyaviopdg doov  agopd Tov  eUpwTiaikd  kavovioud yia  Ta
1ATPOTEXVOAOYIKA TTPOIOVTL:

TUV SUD Product Service GmbH (0123)

HMEPOMHNIA ANAGEQPHZHZ KEIMENOY
07/2023

Mia wneiakr ékdoan Tou TapdvTog eyypdgou eival diabéaiun oTov akéAoubo dIKTUaKO
16T10:
www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information

NMAHPO®OPIEZ IXETIKA ME TON KATAZKEYAZTH
NOpIHOG KATAOOKEVAOTAS

A\ 4
ww FRESENIUS
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Fresenius Medical Care AG
Else-Kréner-Str. 1, 61352 Bad Homburg, GERMANY
@& +496172609-0



ADSORBENTE DALI 500 / 750

INSTRUCCIONES DE USO
Lea atentamente las siguientes instrucciones.

A\ Precaucion
Antes de utilizar el adsorbente DALI 500/750, lea también las instrucciones de uso (IFU) de
los demas productos sanitarios dedicados al tratamiento DALI (componentes del kit DALI,
solucion de imprimacién DALI y dispositivo activo adecuado [sistema de hemoadsorcion]).
Antes de tratar al paciente, el médico debe analizar individualmente los beneficios y riesgos.

INFORMACION GENERAL

Descripcion general del producto

Los adsorbentes DALI son estériles y estan destinados a un solo uso para la eliminacion de
lipoproteinas durante la aféresis de sangre total. Los adsorbentes DALI deben utilizarse con
los demas componentes del kit DALI, la solucién de imprimacion DALI'y con un dispositivo
activo (sistema de hemoadsorcion). Los adsorbentes DALI consisten en una carcasa de
policarbonato rellena de adsorbente. El adsorbente estd compuesto por perlas porosas de
poliacrilamida especificadas con didmetros de 150-230 um recubiertas con acido poliacrilico
de carga negativa. Este sirve como ligando que se une a la apoproteina B de carga positiva
de la lipoproteina de baja densidad (LDL), la lipoproteina (a) (Lp(a)) y la lipoproteina de muy
baja densidad (VLDL) basada en la interaccion de carga. El volumen extracorpdreo de los
adsorbentes equivale a aproximadamente 285 mL para DALI 500 y 381 mL para DALI 750.

Método de esterilizacion: Vapor en linea
Dado que se utiliza vapor en el proceso de esterilizacion, tenga en cuenta que pueden
formarse gotas de agua en los adsorbentes.

COMPOSICION
Modelo [ DALI 500 [ DALI 750
Numero de catalogo | 9795301 [ 9795311
ADSORBENTE
Matriz [ Metacrilato
Ligando [ Acido poliacrilico
CARCASA
Cuerpo, embudo y encabezado Policarbonato
Tamices Poliéster
Membrana Copolimero acrilico

OBJETIVO PREVISTO Y DEFINICIONES RELACIONADAS
Objetivo previsto
Eliminacion de sustancias especificas de la sangre durante un tratamiento extracorpdreo.

Indicacion médica
Hipercolesterolemia y/o aumento aislado de Lp(a)
cardiovasculares y/o vasculares periféricas.

que provoca enfermedades

Beneficios clinicos

La aféresis de lipoproteinas provoca inmediatamente a una alta reduccion de LDL-c y Lp(a)
con un beneficio adicional para la reologia por efectos pleiotrépicos a través de la reduccion
de otros factores aterogénicos, como la lipoproteina de baja densidad oxidada (oxLDL). La
reduccion efectiva de las lipoproteinas con la aféresis lipoproteica provoca una reduccion de
la tasa de incidencia de los accidentes cardiovasculares. Especialmente en los pacientes con
hipercolesterolemia familiar homocigédtica puede observarse una reduccion de su xantelasma
y xantomas, a lo largo del tiempo. En conclusion, se ha evaluado que el beneficio clinico
supera los riesgos de uso.

Poblacion de pacientes prevista

El adsorbente DALI 500/750 estd destinado a pacientes adultos con un peso minimo de
40 kg.

No hay datos sobre el uso de DALI en nifios (incluso no >40 kg), pacientes adultos <40 kg,
embarazadas y madres lactantes. Por lo tanto, no podemos recomendar el tratamiento para
estos pacientes.

La eleccion de la configuracion del sistema y el volumen de sangre que se debe tratar
dependen de la situacion clinica del paciente y de la prescripcion del médico encargado del
tratamiento. Para la seleccion de la configuracion del sistema, véase también la tabla
relacionada con los pardmetros de tratamiento recomendados.

Grupo de usuarios previsto y entorno de uso previsto

Unicamente profesionales sanitarios que estén familiarizados con las técnicas asépticas y que
hayan recibido formacion sobre el correcto funcionamiento y manejo del dispositivo médico
pueden utilizar los adsorbentes DALI. El sistema DALI, incluidos los adsorbentes DALI, solo
debe utilizarse en instituciones sanitarias profesionales bajo supervision médica. El personal
que atiende al paciente debe controlar sus parametros vitales durante el tratamiento. Se debe
disponer de equipos y farmacos para el tratamiento de emergencia de la hipotensién/el shock
0 la reaccién anafildctica/anafilactoide.

EFECTOS SECUNDARIOS

La propia modalidad de tratamiento extracorpéreo supone una carga para el paciente y puede
dar lugar a efectos secundarios que pueden limitar la ejecucion del tratamiento y pueden
prolongarse algun tiempo después del mismo. Este estrés varia de un paciente a otro y puede
producirse por factores especificos del estado del paciente, los parametros de
funcionamiento, el equipo, la anticoagulacion, la medicacion, etc. Durante el tratamiento de
aféresis, la sangre y el plasma entran en contacto con las superficies extracorpéreas
«gxtrafias», lo que puede afectar a los componentes sanguineos, como la activacion del
sistema de coagulacion y del sistema del complemento, y podria desencadenar una reaccion
anafildctica.

Los médicos tienen el deber de informar al paciente sobre posibles efectos secundarios y
sobre una posible limitacion temporal en la capacidad del paciente después del tratamiento.

Clase de organo

(IMDRF*) Efectos secundarios

Sistema nervioso Mareos, trastornos del habla, pérdida de conciencia, trastornos del
movimiento** (escalofrios, sintomas de pardlisis), entumecimiento™*

Sistema sanguineo y Anemia, leucopenia, pancitopenia, trombocitopenia, trastornos de la

linfatico coagulacion (union de factores de coagulacion de la via intrinseca),

hipovolemia (por pérdida de sangre), hipervolemia y edema, hemdlisis
(sintomas, ver reacciones de hipersensibilidad), desequilibrio
electrolitico (especialmente hipocalcemia*™)

Reacciones de hipersensibilidad/alergia (que provocan, por ejemplo,
rubor, hipotension, nduseas, dolor de cabeza, dolor de espalda y
abdominal, reaccién local [prurito, eritema, eczemas), urticaria, disnea,
angioedema [zona de la boca, laringe, faringe], pérdida de conciencia,
shock], trombocitopenia inducida por DALI, trombocitopenia inducida
por heparina [HIT]*)

Hemorragia/pérdida de sangre (también: relacionada con el-acceso),
embolia (aire-, cuerpo extrano-, tromboembolia), flebitis*, insuficiencia
cardiovascular, hematoma*, trombosis*

Sistema inmunitario

Sistema vascular

Corazén Arritmia (bradicardia, taquicardia), angina de pecho

Sistema gastrointestinal | Nduseas, vémitos, dolor abdominal, diarrea

Metabolismo Pérdida de proteinas, pérdida de hierro, hipoglucemia/hiperglucemia*
Sistema Hormigueo™, calambres/espasmos musculares™

musculoesquelético

Otros/trastornos Fatiga, malestar, hipotermia, hipertermia (sensacion de calor o frio),

generalizados dolor (abdominal, torécico, ocular, dental, en las extremidades, dolor de
cabeza), hipotension, hipertension, vision borrosa, palidez, escalofrios,
sudoracion

* Relacionado con el tratamiento ** Relacionado con la anticoagulacion (citrato) *** Foro internacional de
reguladores de dispositivos médicos

Los efectos adversos adicionales pueden ser especificos de otros dispositivos 0 medicamentos utilizados

durante el tratamiento, p. €j., catéteres.

Notificacion de incidencias graves

Se entiende por incidencia grave cualquier incidencia que provoque, directa o indirectamente:
la muerte de un paciente, usuario u otra persona; el deterioro grave temporal 0 permanente
del estado de salud de un paciente, usuario u otra persona; una amenaza grave para la salud
pdblica. Si se produce alguna incidencia grave en relacién con el producto, informe
inmediatamente al médico. Notifique dicha incidencia grave al fabricante de acuerdo con el

etiquetado (l‘) y, en caso necesario, a la autoridad local correspondiente. Dentro de la UE,
el usuario o el paciente debe notificar cualquier incidencia grave que haya ocurrido en relacion
con el equipo al fabricante y a la autoridad competente del Estado miembro de la UE en el
que se encuentre el usuario o el paciente.

Advertencias/precauciones médicas (para prevenir efectos secundarios)

- Para evitar reacciones de hipersensibilidad o similares a la hipersensibilidad, se requiere
un inicio lento de la terapia DALI en los primeros tratamientos (consulte el capitulo
«Método de administracion/parametros de tratamiento recomendados») para adaptar al
paciente al tratamiento extracorpdreo. Dichas reacciones suelen desaparecer tras la fase
de adaptacion. Debe haber medidas de precaucion apropiadas (equipo de tratamiento
de emergencia). En caso necesario, se debe interrumpir el tratamiento sin devolver la
sangre del circuito extracorpdreo al paciente e iniciar inmediatamente el tratamiento
médico.

- Para garantizar un tratamiento seguro y eficaz, respete las variables de volumen
sanguineo tratado, flujo sanguineo y flujo de Acido-Citrato-Dextrosa A (ACD-A), tal y
como se resume en la recomendacion del capitulo «Método de
administracion/pardametros de tratamiento recomendados».

- Para prevenir cualquier alteracion grave en las células sanguineas, realice recuentos
sanguineos completos con regularidad. Se han notificado casos de trombocitopenia
aguda o cronica durante el tratamiento con DALI, por lo que resulta necesario realizar
controles minuciosos del recuento sanguineo (especialmente de los trombocitos),
especialmente cuando se intensifica la terapia, por ejemplo, cuando se aumenta la
frecuencia de la terapia o la configuracion del adsorbente. El procedimiento de aféresis
DALI puede provocar una leve pérdida temporal de leucocitos y eritrocitos. El tratamiento
crénico a largo plazo puede provocar una disminucion de los valores de hemoglobina o
hematocrito.

- El uso de una anticoagulacion insuficiente puede conducir a la activacion de los
trombocitos y, en consecuencia, a su pérdida. No obstante, debe interrumpirse el
tratamiento con el sistema DALI, a pesar de una anticoagulacion suficiente, si se pierden
demasiados trombocitos entre dos tratamientos.

- Puede producirse una pérdida temporal de proteinas de hasta un 16 % por tratamiento.
Esto se debe a una reduccion aguda del fibrinégeno, la proteina C reactiva (PCR) y las
inmunoglobulinas (que puede provocar un aumento temporal de la susceptibilidad a las
infecciones) y a un efecto de dilucién derivado del proceso de reinfusion sanguinea. La
anticoagulacion o la reduccion de los factores de coagulacion pueden provocar una
modificacion del tiempo de protrombina (TP) o del tiempo parcial de tromboplastina (TPT).

- Para prevenir la anemia leve provocada por la pérdida de hierro/ferritina, se recomienda
comprobar regularmente el hierro y/o otros parametros del metabolismo del hierro (por
ejemplo, saturacion de transferrina, ferritina). En caso necesario, se puede
complementar el hierro después del tratamiento.

- La frecuencia del tratamiento puede influir en la consecucion de sus objetivos. Al
aumentar la frecuencia del tratamiento, se debe esperar un posible aumento de la
pérdida de sangre y un contacto mas frecuente de la sangre con el material extrafio.

- Asegurarse de que los pacientes sometidos a una intervencién coronaria puedan
recuperarse antes de la siguiente aféresis.
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E3 ADSORBENTE DALI 500 / 750

Especifico para la anticoagulacion con citrato

Puede resultar necesario tratar una hipocalcemia ionizada preexistente antes de iniciar el
procedimiento DALI para reducir el riesgo de cualquier hipocalcemia clinicamente relevante
durante la primera hora de tratamiento.

La infusién répida de anticoagulantes con citrato puede dar lugar a sintomas, como
«hormigueo», normalmente en la zona de la boca del paciente. Ademas, pueden aparecer
tensiones musculares, escalofrios, sintomas de paralisis, opresién en el pecho o sensacion
de frio. Este tipo de reaccion puede deberse a una hipocalcemia leve porgue el calcio iénico
libre es acomplejar por el citrato no metabolizado. Dependiendo del grado de signos clinicos
de hipocalcemia, deben tomarse medidas para contrarrestar una mayor descompensacion
del equilibrio del calcio. Las medidas son la adaptacion de los pardmetros del dispositivo
activo segin las recomendaciones dadas en la tabla del capitulo «Método de
administracion/anticoagulacién» o la administracion de calcio (por via oral o en forma de
gluconato de calcio [10 % IV]) bajo la supervision del médico.

CONTRAINDICACIONES

Contraindicaciones especificas del producto

— Pacientes que actualmente toman inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina
(ECA) (por ejemplo, enalapril, ramipril, lisinopril, etc.), asi como farmacos combinados
que contienen inhibidores de la ECA u otros farmacos que influyan en la regulacion de
la bradiquinina (por ejemplo, inhibidores del receptor de angiotensina-neprilisina).

- Pacientes que sufren trombocitopenia (<40 x 10°/yl).

— Pacientes con hipersensibilidad conocida a los materiales utilizados en los adsorbentes
DALI 500/750.

- Pacientes que padecen: infeccion sistémica aguda, resfriado agudo o infecciones
gripales o enfermedades cardiovasculares agudas graves que impiden cualquier terapia
extracorpdrea como DALI.

Contraindicaciones relacionadas con el tratamiento

—  Pacientes que no pueden soportar el estrés de un tratamiento extracorpéreo debido a su
estado fisico o estado clinico.

- Los pacientes con antecedentes de problemas graves de coagulopatia, como trombosis
o diatesis hemorrdgica, estdn predispuestos a un mayor riesgo de hemorragia
potencialmente causado por el procedimiento de aféresis extracorpdrea y la
anticoagulacion que lo acompana.

- Pacientes en los que no se puede conseguir una anticoagulacion adecuada (por ejemplo,
debido a un metabolismo reducido del citrato, HIT-II).

Contraindicaciones relativas relacionadas con el tratamiento

(requiere una evaluacion especialmente exhaustiva de los beneficios y os riesgos antes de la

aplicacion de la aféresis):

— Pacientes que sufren una hipotension clinicamente relevante en la que cualquier
descenso adicional de la presion arterial puede ser perjudicial.

— Pacientes con funcion renal alterada y capacidad cardiaca reducida, que pueden
reaccionar de forma sensible a grandes cambios de liquidos y electrolitos.

- Pacientes con enfermedad intracraneal confirmada o supuesta en los que se debe evitar
un desequilibrio de fluidos o cambios en la presion arterial.

- Pacientes con tendencia a la hemorragia no aclarada.

— Pacientes con tendencia a la hipocalcemia debido a una enfermedad concomitante.

Nota

Es posible que se apliquen otras contraindicaciones adicionales como resultado de la
utilizacion de otros dispositivos en la terapia. Tenga en cuenta las instrucciones de uso que
se adjuntan con el dispositivo activo, 10s tubos y las soluciones, etc.

CARACTERISTICAS DE RENDIMIENTO

Los datos de rendimiento dependen de la configuracion del sistema utilizado. Varios estudios
que evalian el rendimiento de los adsorbentes DALl han demostrado valores medios de
reduccion relativa, por ejemplo, el 70 % para LDL-c, el 65 % para Lp(a) y el 15 % para HDL-
¢. Estos niveles se obtuvieron con el sistema de tratamiento conforme a la prescripcion del
médico.

Tenga en cuenta que, ademéas de la configuracion de tratamiento elegida, los valores reales
de reduccion dependen de la composicion de la sangre del paciente, de los ajustes clinicos
(consulte también el parrafo «Limitaciones del dispositivo médico») y del método de medicion.
Para el tratamiento, tenga en cuenta que se producird un efecto rebote después del
tratamiento debido a la hiperlipidemia subyacente.

Interacciones

La aféresis DALI puede alterar la concentracion sanguinea de los farmacos por adsorcion. Si
estd médicamente justificado, el tiempo de aplicacion de una terapia concomitante debe
ajustarse a la terapia DALI (por ejemplo, la administracion de farmacos después del
tratamiento de aféresis). El médico encargado del tratamiento debe determinar el tipo de
terapia concomitante, asi como la dosis y el momento de la administracion del farmaco.

Todos los dispositivos médicos con superficies de carga negativa en contacto con la sangre,
como los adsorbentes DALI 500/750, activan la sintesis de la bradiquinina. Normalmente, la
ECA degrada rapidamente la bradiquinina, pero esta degradacion se retrasa si se utilizan
inhibidores de la ECA durante una terapia. Esto puede provocar un aumento de los niveles de
bradiquinina y reacciones anafildcticas e incluso a un shock, que puede poner en peligro la
vida del paciente (véase Contraindicaciones). Esto también se aplica a otros farmacos que
influyen en la regulacion de la bradiquinina (sintesis o inhibicion del metabolismo). Los
pacientes tratados previamente con un inhibidor de la ECA u otros farmacos que influyan en
la regulacion de la bradiquinina deben dejar de tomar el farmaco con suficiente antelacion.
En este caso, debe tenerse en cuenta el periodo de semivida terminal del principio activo
farmacéutico (por ejemplo, tras 5 veces el periodo de semivida, cabe esperar una reduccion
por debajo del 5 % de la concentracion residual).
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METODO DE ADMINISTRACION

Antes del uso

El adsorbente solo debe retirarse de su embalaje individual inmediatamente antes de su uso.

Deseche adecuadamente los productos que no se hayan utilizado.

Unicamente utilice los adsorbentes si:

- no estan dafiados (es decir, no hay dafios en el embalaje ni en la carcasa, incluidas las
tapas de proteccion),

— laetiqueta es legible y no se supera la fecha de caducidad,

- las tapas de proteccion de los conectores no se han aflojado o desprendido,

— han alcanzado la temperatura ambiente (20-25°C) para evitar el enfriamiento
innecesario del paciente.

Anticoagulacion

Para el tratamiento DALI, se requiere la anticoagulacién con citrato. La solucién ACD-A
contiene citrato que impide la coagulacion. Ademas, evita que los trombocitos y el sistema
del complemento se activen en el circuito extracorpdreo. Cualquier anticoagulacion
insuficiente puede provocar un aumento del volumen de sangre residual en el adsorbente
(tras la reinfusion) y la activacion de los trombocitos. Esto puede conducir a una mayor pérdida
de trombocitos en el tiempo. En caso de pérdida de trombocitos, debe considerarse un
aumento del flujo de ACD-A para evitar la trombocitopenia. Las necesidades de
anticoagulantes pueden variar segun el estado del paciente y la modalidad de tratamiento.
Debe estar prescrito por el médico encargado del tratamiento.

Se recomiendan los siguientes parametros de anticoagulacion:
Preparacion DALI estandar DALI bajo en citrato*
(imprimacién/enjuague) | Relacion ACD-A 1:20 Relacién ACD-A 1:40

Antes de iniciar el
tratamiento

Bolo inicial IV de heparina (no fraccionada):
20 Ul/kg de peso corporal

1:(flujo sanguineo/2,7 mL/min)**
Nota: Cuando cambie el flujo sanguineo, ajuste la relacion ACD-A
segun la formula anterior.
Si se elige menos ACD-A (flujo de ACD-A <2,7 mL/min), debe
aumentarse el bolo inicial de heparina.
*Se puede elegir DALI bajo en citrato durante la preparacion para mitigar la hipersensibilidad,
especialmente durante los primeros usos de los adsorbentes DALI
** Ajustado manualmente por el usuario o (si esta disponible) ajustado automaticamente por el modo
ACD-Automético

Durante el tratamiento
Relacion ACD-A en
funcion del flujo
sanguineo

En caso de sintomas de hipocalcemia:

Para tomar contramedidas, se debe desactivar el modo ACD-Automético si esta
seleccionado. Inicialmente, el flujo del ACD-A debe reducirse adaptando la relacion del flujo
ACD-A con flujo sanguineo.

/N Precaucion
El personal encargado debe comprobar regularmente la anticoagulacion y la tasa de flujo
sanguineo.

Se recomiendan los siguientes parametros de tratamiento:

Primeros tratamientos Tratamientos rutinarios
Flujo sanguineo Del primer al tercer tratamiento: 80 mL/min
empezar con tasas bajas:
20 — 30 mL/min
Dependiendo de la respuesta del
paciente, el flujo sanguineo puede
aumentarse lentamente en
10 mL/min cada dos minutos hasta
un maximo de 50 mL/min.
Volumen de Primer tratamiento: 1/3 del Volumen objetivo:
sangre tratada volumen sanguineo objetivo El volumen de sangre del paciente es
Segundo tratamiento: 2/3 del 1,6-veces mayor
volumen sanguineo objetivo
Tercer tratamiento: volumen
sanguineo total objetivo
Configuracion Del primer al tercer tratamiento: Depende de la situacion clinica del
debe utilizarse un tnico adsorbente | paciente y de la prescripcion del
(DALI 500 o DALI 750). médico encargado del tratamiento. Se
recomienda utilizar la menor
configuracion posible del kit DALI
necesaria para alcanzar los objetivos
del tratamiento. Teniendo en cuenta el
volumen extracorpéreo, no
recomendamos la configuracion
DALI 1250 para pacientes que pesen
menos de 50 kg.
Nota

Los pacientes pueden experimentar reacciones de hipersensibilidad durante el tratamiento
con el sistema DALI. Los tres primeros tratamientos deben ser especialmente vigilados.

En algunos casos, puede ser necesario interrumpir brevemente el tratamiento si el paciente
muestra reacciones similares a la hipersensibilidad cuando la primera sangre tratada
procedente del adsorbente vuelve al paciente. En este caso, reinicie utilizando tasas bajas
(20-30 mL/min) como se ha descrito anteriormente. En algunos pacientes, las reacciones de
hipersensibilidad no se mitigan tras la reanudacion. En estos casos, el tratamiento debe
finalizar sin devolver la sangre.

Los pacientes que se estresan demasiado por el proceso de sangrado en el circuito
extracorpdreo al inicio del tratamiento deben recibir una solucién para recuperar el volumen
de liquido a través de una canula venosa permanente en su brazo contralateral.

Se pueden establecer flujos sanguineos por debajo del rango de flujo sanguineo
recomendado. Se debe vigilar la coagulacion y la disminucion de los valores de aclaramiento
puede ser mas pronunciada de o esperado.
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Tiempo de aplicacion previsto

En general, la duracion del tratamiento depende del volumen de sangre del paciente y de la
prescripcion médica. Por lo general, se realiza un tratamiento por semana, lo que supone
aproximadamente 50 tratamientos al afio.

Manejo

Imprimacién y conexion con el paciente

Trate previamente el adsorbente con la solucién de imprimacion/ACD-A para saturar el ligando
con electrolitos y fijar el pH. Afiadir un bolo de 25 000 Ul de heparina no fraccionada a la
primera bolsa de imprimacion. El exceso de heparina se enjuaga cuando se conecta la
segunda bolsa de imprimacion. Para conectar el adsorbente a las lineas de tuberias, abra los
tapones de los conectores y conéctelos a las lineas de tuberias DALI correspondientes.
Consulte las instrucciones de uso del dispositivo activo para obtener indicaciones detalladas
sobre la configuracion. Compruebe si todas las conexiones se han establecido correctamente
para evitar la separacion accidental y las fugas. Llene el adsorbente con la solucion de
imprimacién DALI'y, a continuacion, cierre la abrazadera de la linea de presion del adsorbente
directamente en el conector de presion del adsorbente. Agite el adsorbente para conseguir
un lecho de gel homogéneo y un rendimiento de adsorcion adecuado. Ajuste el nivel en la
cémara de goteo para aliviar la presion del sistema. Vuelva a abrir la abrazadera de la linea
de presion y enjuague el adsorbente con la solucion de imprimacién DALI de acuerdo con el
programa del dispositivo activo, incluidas las paradas de la bomba ajustadas (caudal:
400 mL/min; volumen de enjuague: 4800 mL).

/N Precaucién

No agite el adsorbente tras la imprimacion para evitar que se altere el lecho de gel y que se
desprendan particulas. Dado que el sistema es inestable tanto quimica como fisicamente, el
tratamiento debe iniciarse en un plazo de 2 horas tras la imprimacion. Debe respetar todas
las indicaciones de higiene validas del pais u hospital en cuestion que especifiquen una
duracion maxima mds breve, inferior a 2 horas después del ajuste. No enjuague con solucion
salina fisioldgica después de la imprimacion porque, de lo contrario, los electrolitos podrian
desorberse. Esto provocaria una hipocalcemia en el paciente. Se instala un tamiz en la linea
de retorno posterior del adsorbente DALI, que actia como segunda barrera de seguridad para
las particulas en caso de rotura del tamiz de la carcasa. Se utiliza el mismo tamafio de rejilla
que en la carcasa del DALI, por lo que se retienen las particulas superiores a 40 pm.

Terminacion
Consulte las instrucciones de uso del dispositivo activo para terminar el tratamiento y también
la seccion de eliminacion de las presentes instrucciones.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Advertencias y precauciones técnicas

- Usar métodos de manipulacion aséptica. Una manipulacion inadecuada de los puntos de
conexion puede provocar contaminacion y los agentes patégenos pueden entrar en el
circuito sanguineo extracorporeo.

- La sangre y el plasma pueden estar contaminados con agentes patdgenos de
enfermedades transmisibles. Tras entrar en contacto con la sangre o el plasma del
paciente, los adsorbentes se consideran potencialmente infecciosos. Para la eliminacion
adecuada, consulte la seccion de eliminacion de las presentes instrucciones.

- Los adsorbentes DALI 500/750 se han concebido para un dnico uso. La reutilizacion del
producto puede ser peligrosa tanto para el paciente como para el operador. Las
soluciones de limpieza y los desinfectantes no deberian entrar en contacto con el
producto, ya que podrian dafiar los materiales empleados para la carcasa y, por lo tanto,
comprometer la seguridad y el rendimiento del producto. Los adsorbentes DALI 500/750
no estéan destinados a la reesterilizacion. Si se reesterilizan los productos, posiblemente
no se evite por completo la contaminacion bioldgica. Ademas, la reesterilizacién puede
provocar fallos de funcionamiento.

Limitaciones del dispositivo médico

Los adsorbentes utilizados en el sistema DALI poseen una capacidad de adsorcion limitada.
En casos individuales, la eficacia puede verse limitada en pacientes con un nivel
extremadamente alto de colesterol LDL (por ejemplo, pacientes que padecen una
hipercolesterolemia familiar homocigdtica) o de Lp(a) antes de la aféresis. En estos casos, es
posible utilizar una configuracion superior, que tenga una mayor capacidad, por ejemplo,
DALI 1000 o DALI 1250.

Notas particulares sobre materiales y sustancias
g
' apse  Para obtener informacion sobre SEP de acuerdo con el articulo 33 del
:':th# Reglamento (CE) n.° 1907/2006 (<REACH») se debe visitar esta pagina:
. www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

-

PRECAUCIONES ESPECIALES DE ALMACENAMIENTO

No almacenar por debajo de +5 °C ni por encima de +25 °C.

Mantener alejado de la luz solar.

Fragil, manipular con cuidado.

La vida Util es de tres afios (véase también la fecha de caducidad en el producto y en la
etiqueta).

ELIMINACION

Garantizar la eliminacion segura de cualquier producto no utilizado o desecho de acuerdo con
las regulaciones locales. Los materiales que han estado en contacto con sangre u otro
material de origen humano pueden ser infecciosos. Se deben eliminar dichos materiales
tomando las medidas de precaucion necesarias y de acuerdo con las regulaciones locales
para materiales (potencialmente) infecciosos.

Contiene microparticulas de polimeros sintéticos. Evite la liberacion del contenido del
adsorbente al medioambiente; no abra ni destruya la carcasa incluso después de su uso.

SiMBOLOS UTILIZADOS EN LAS ETIQUETAS

Ruta de fluidos estéril
Esterilizado con vapor

| Limite de temperatura

+

:

<o
5
>

Sistema de barrera estéril con

embalaje protector exterior Namero de catdlogo

Designacion de lote No reutilizar

Dispositivo médico Identificador de dispositivo tnico

Fecha de caducidad Fabricante

Fecha de fabricacion Consultar las instrucciones de uso

Mantener alejado de la Iuz solar Sitio web de informacion al paciente

Precaucion Fragil, manipular con cuidado

=12 S|

No utilizar si el sistema de barrera estéril del producto o su envase estan dafiados

C€0123

La marca CE documenta el cumplimiento de los requisitos aplicables establecidos por las
normas europeas sobre dispositivos médicos y otras legislaciones de la UE aplicables que
estipulan su implantacion.

Organismo notificado con respecto a la regulacion europea de dispositivos médicos:
TUV SUD Product Service GmbH (0123)

FECHA DE REVISION DEL TEXTO
07/2023

La version digital del presente documento esté disponible en el siguiente sitio web:
www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information

INFORMACION SOBRE EL FABRICANTE
Fabricante legal
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Fresenius Medical Care AG
Else-Kréner-Str. 1, 61352 Bad Homburg, GERMANY
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B3 DALI 500 / 750 ADSORBER

KASUTUSJUHEND
Palun lugege hoolikalt jargmisi juhiseid.

A\ Hoiatus
Lugege enne DALI 500 / 750 adsorberi kasutamist ka teiste DALI-raviks ette néhtud
meditsiiniseadmete (DALl komplekti komponendid, DALI praimimislahus ja sobiv aktiivne
seade (hemoadsorptsioonisiisteem)) kasutusjuhendeid. Enne patsiendi ravimist peab arst
tegema individuaalse kasu ja riski analiitisi.

ULDINE TEAVE

Toote iildine kirjeldus

DALI adsorberid on steriilsed ja mdeldud ainult ihekordseks kasutamiseks lipoproteiinide
eemaldamiseks téisvere afereesi kdigus. DALI adsorbereid tuleb kasutada koos teiste DALI
komplekti  kuuluvate komponentidega praimimislahusega ja aktiivse seadmega
(hemoadsorptsioonisiisteem). DALl adsorberid  koosnevad — adsorbendiga  téidetud
poliikarbonaadist korpusest. Adsorbent on valmistatud poorsetest poliiakriitilamiidhelmedest,
mille 1dbim66t on 150-230 um ja mis on kaetud negatiivselt laetud poliiakriiiilhappega. See
toimib ligandina, mis seob positiivselt laetud madala tihedusega lipoproteiiniga (LDL)
apoproteiin B-d, lipoproteiini(@) (Lp(a)) ja vdga madala tihedusega lipoproteiini (VLDL), mis
pohineb laengu interaktsioonil. Adsorberite kehavéline maht on DALI 500 puhul ligikaudu
285 ml ja DALI 750 puhul 381 ml.

Steriliseerimismeetod: INLINE aur
Olge teadlik, et kuna steriliseerimisprotsessis on kasutatud auru, voivad adsorberites olla
tekkinud veepiisad.

KOOSNEB
Mudel [ DALI 500 [ DALI 750
Kataloogi number | 9795301 [ 9795311
ADSORBENT
Maatriks [ Metakriilaat
Ligand [ Polliakriitilhape
KORPUS
Korpus, lehter ja pdis Pollkarbonaat
Soelad Poliiester
Membraan Akriltil-kopoliimeer

KAVANDATUD EESMARK JA SELLEGA SEOTUD MOISTED
Kavandatud eesmérk
Konkreetsete ainete eemaldamine verest kehavalise ravi kéigus.

Meditsiiniline ndidustus
Hiiperkolesteroleemia ja/voi isoleeritud suurenenud Lp(a), mis viib kardiovaskulaarsete ja/voi
perifeersete veresoonkonna haiguste tekkeni.

Kliinilised eelised

Lipoproteiinide aferees toob kohe kaasa LDL-c ja Lp(a) suure vahenemise, mis toob téiendavat
kasu reoloogiale pleiotroopse moju kaudu, vahendades muid aterogeenseid tegureid, nagu
nditeks oksldeeritud madala tihedusega lipoproteiini (oxLDL). Lipoproteiinide tohus
vahendamine lipoproteiinide  afereesi abil viib  kardiovaskulaarsete  stindmuste
esinemissageduse véhenemiseni. Eriti  homostigootse périliku hiperkolesteroleemiaga
patsientidel voib aja jooksul tdheldada nende ksantelasmide ja ksantoomide vdhenemist.
Kokkuvdtteks voib Gelda, et kliiniline kasu kaalub hinnangu alusel ile kasutamisega seotud
riskid.

Kavandatud patsientide populatsioon

DALI 500/ 750 adsorber on ette nihtud kasutamiseks tdiskasvanud patsientidel, kelle
minimaalne kaal on 40 kg.

Puuduvad andmed DALI kasutamise kohta lastel (isegi mitte > 40 kg), taiskasvanud
patsientidel < 40 kg, rasedatel patsientidel ja imetavatel emadel. Seet6ttu ei saa me soovitada
selliste patsientide ravi.

Valitud siisteemi konfiguratsiooni ja td0deldava veremahu valik soltub patsiendi Kliinilisest
olukorrast ja raviarsti ettekirjutusest. Stisteemi konfiguratsiooni valimiseks vt ka soovitatud
té6tlemisparameetrite tabelit.

Ettendhtud kasutajad ja ettendhtud kasutuskeskkond

DALI adsorberit tohivad kasutada ainult tervishoiutdétajad, kes on kursis aseptiliste
tehnikatega ja kes on saanud véljadppe meditsiiniseadme nduetekohaseks kasutamiseks ja
késitsemiseks.  DALI-siisteemi  koos DALI-adsorberitega  tohib  kasutada ainult
professionaalsetes tervishoiuasutustes meditsiinilise jarelevalve all. Ravipersonal peab ravi ajal
jalgima patsiendi elutdhtsaid parameetreid. HUpotensiooni/Soki voi  anafiilaktilise /
anafiilaktoidse reaktsiooni erakorraliseks raviks vajalikud vahendid ja ravimid peavad olema
kattesaadavad.

KORVALTOIMED

Kehavdline ravimeetod iseenesest koormab patsienti ja voib pohjustada kérvaltoimeid, mis
voivad piirata ravi tulemuslikkust ja mis voivad jatkuda veel monda aega pérast ravi. See pinge
on patsienditi erinev ja voib tuleneda patsiendi seisundist, téoparameetritest, seadmetest,
antikoagulatsioonist, ravimitest jne tulenevatest teguritest. Afereesiravi ajal puutuvad veri ja
plasma kokku kehavalise ,vdraste” pindadega, mis voib avaldada mdju verekomponentidele,
nditeks aktiveerida hitbimis- ja komplemendististeemi, ning voib potentsiaalselt vallandada
anafiilaktilise reaktsiooni.

Arstidel on kohustus teavitada patsienti kérvaltoimete vdimalikkusest ja sellest, et patsiendi
té6voime voib olla pérast ravi mdnda aega piiratud.
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Orgaaniline klass

(IMDRF*) Korvaltoimed

Narvisiisteem Pearinglus, konehaired, teadvusekaotus, likumishdired™ (varisemine,
halvatusnahud), tuimus**

Veri ja limfislisteem Aneemia,  leukopeenia,  pantsiitopeenia,  trombotsiitopeenia,
hiidbimishaired  (hutibimisfaktorite ~ sidumine  sisemisest ~ rajast),

hiipovoleemia (verekaotusest), hipervoleemia ja 6deem, hemoliiis
(stimptomeid vt Ulitundlikkusreaktsioonide ~ alt),  elektroliitide
tasakaaluhdired (eriti hiipokaltseemia**)

Ulitundlikkus-/allergilised  reaktsioonid (pOhjustavad nt punetust,
hiipotensiooni, iiveldust, peavalu, selja- ja k6huvalu, kohalikke
reaktsioone (stigelus, erliteem, ekseemid), urtikaariat, hingeldust,
angioddeemi (suu piirkond, kori, neel), teadvusekaotust, Sokki), DALI
poolt  pbhjustatud  trombotsiitopeenia,  hepariinist ~ pdhjustatud
trombotsiitopeenia (HIT)*

Verejooks/verekaotus (ka: juurdepédsuga-seotud), emboolia (Bhk-,
vodrkeha-, trombemboolia), flebiit*, kardiovaskulaarne puudulikkus,
hematoom*, tromboos*

Siida Ariitmia (bradikardia, tahhtikardia), mtiokardi infarkt

Seedetrakti siisteem liveldus, oksendamine, kBhuvalu, kdhulahtisus

Immuunsiisteem

Vaskulaarsiisteem

Ainevahetus Valgukadu, rauakadu, hiipoglilkeemia/hiiperglikeemia*
Luu- ja lihaskond Surisemine™*, krambid/lihasspasmid**
Muud/iildised héired Vasimus, ebamugavustunne, hlpotermia, hipertermia (kuuma- voi

kiilmatunne), valu (k6hu-, rinna-, silma-, hamba-, jaseme-, peavalu),
hiipotensioon,  hilpertensioon,  h&gune  ndgemine,  kahvatus,
kiilmavarinad, higistamine

*Raviga seotud **Antikoagulatsiooniga (tsitraat) seotud ***Rahvusvaheline meditsiiniseadmete
reguleerivate asutuste foorum

Taiendavad korvaltoimed véivad olla spetsiifilised, seoses muude raviks kasutatavate seadmete voi
ravimitega, nt kateetrid.

Tosistest vahejuhtumitest teatamine

Tosine vahejuhtum on mis tahes vahejuhtum, mis pdhjustab otseselt véi kaudselt mis tahes
jargmist: patsiendi, kasutaja voi muu isiku surm; patsiendi, kasutaja voi muu isiku tervisliku
seisundi ajutine vdi psiv tosine halvenemine; tdsine oht rahvatervisele. Kui seadmega seoses
tekib moni tdsine vahejuhtum, teavitage sellest viivitamatult raviarsti. Teavitage sellisest

tosisest vahejuhtumist tootjat vastavalt margistusele (d) ja vajaduse korral vastavat kohalikku
asutust. ELis peab kasutaja ja/voi patsient teavitama tootjat igast seadmega toimunud tdsisest
ohujuhtumist ja vastavat ametit ELi likmesriigis, kus kasutaja ja/voi patsient asub.

Meditsiinilised hoiatused/ettevaatusabindud (korvaltoimete valtimiseks)

- Ulitundlikkuse voi dlitundlikkusele sarnaste reaktsioonide véltimiseks on vajalik DALI-ravi
aeglane alustamine esimestel ravikordadel (vt peatlikki ,Manustamisviis / soovitatavad
raviparameetrid”), et patsient kohaneks kehavélise raviga. Need reaktsioonid kaovad
tavaliselt parast kohanemisfaasi. Asjakohased ettevaatusabinbud (hddaabitehnika)
peavad olema kéttesaadavad. Vajaduse korral tuleb ravi katkestada ilma kehavélise
vereringe verd patsiendile tagastamata ja alustada kohe meditsiinilisi ravimeetmeid.

- Ohutu ja téhusa ravi tagamiseks jargige ravitud veremahtu, verevoolu ja happe-tsitraadi-
dekstroosi A (ACD-A) voolu muutujaid, mis on kokkuvotlikult esitatud soovituses peatiikis
,Manustamisviis / soovitatavad raviparameetrid“.

- Et vdltida vererakkude tdsiseid muutusi, votke regulaarselt téielikku verepilti. DALI-ravi
ajal on teatatud akuutsest voi kroonilisest trombotstitopeeniast, mistottu on vajalikud
verepildi (eriti trombotsiilitide) hoolikad kontrollid, eriti kui ravi intensiivistatakse, nt kui
suurendatakse ravisagedust v6i adsorberi konfiguratsiooni. DALI afereesi protseduur voib
pohjustada ajutist kerget leukotsiilitide ja erltrotsiilitide kaotust. Krooniline pikaajaline
ravi voib pdhjustada hemoglobiini voi hematokriti vaértuste vahenemist.

- Ebapiisava antikoagulatsiooni kasutamine voib viia trombotstiltide aktiveerumiseni ja
selle tagajérjel trombotstitide kadumiseni. Siiski tuleb vaatamata piisavale
antikoagulatsioonile DALI-slisteemiga ravi 1dpetada, kui kahe ravikuuri vahel 1aheb liiga
palju trombotsiiiite kaduma.

- Voib esineda ajutine valgukadu kuni 16% ravi kohta. Selle pohjuseks on fibrinogeeni, C-
reaktiivse valgu (CRP) ja immunoglobuliinide (mis vdib pohjustada ajutiselt suurenenud
vastuvttlikkust infektsioonidele) akuutne vahenemine ning vere reinfusiooniprotsessi
lahjendusmdgju. Antikoagulatsioon voi vahenenud hutibimisfaktorid voivad pohjustada
protrombiini aja (PT) voi osalise tromboplastiini aja (PTT) muutust.

- Raua/ferritiini kadu p6hjustatud kerge aneemia valtimiseks on soovitatav regulaarselt
jdlgida rauda ja/vdi teisi raua ainevahetuse parameetreid (nt transferriini kiillastust,
ferritiini). Vajaduse korral voib rauda pérast ravi tdiendada.

- Ravi sagedus voib mojutada ravi eesmérkide saavutamist. Ravi sageduse suurendamisel
tuleb arvestada voimalikku suuremat verekaotust ja sagedasemat kokkupuudet vere ja
vorkehade vahel.

- Tagage, et patsientidel, kellele on tehtud koronaarinterventsioon, voimaldatakse enne
jargmist afereesi taastuda.

Tsitraati sisaldavale antikoagulatsioonile omane

Enne DALI protseduuri alustamist voib tekkida vajadus ravida olemasolevat ioniseeritud
hiipokaltseemiat, et véhendada Kliiniliselt olulise hlipokaltseemia riski esimese ravitunni
jooksul.

Tsitraati sisaldavate antikoagulantide kiire infusioon véib pdhjustada selliseid simptomeid
nagu surinat, tavaliselt patsiendi suu piirkonnas. Lisaks voivad tekkida lihaspinged,
vérisemine, halvatus, pigistustunne rinnus voi kiilmatunne. Seda tiilipi reaktsiooni voib
pohjustada kerge hilpokaltseemia, sest vaba ioonne kaltsium on kompleksselt seotud
mittemetaboliseerunud tsitraadiga. Soltuvalt hiipokaltseemia Kliiniliste tunnuste ulatusest
tuleb votta meetmeid kaltsiumitasakaalu edasise dekompenseerimise vastu. Meetmed on
aktiivse seadme parameetrite kohandamine vastavalt peatiikis
,Manustamisviis/antikoagulatsioon“ toodud tabelis toodud soovitustele ja/vdi kaltsiumi
manustamine (suukaudselt voi kaltsiumglikonaadi (10% i.v.) kujul) arsti jarelevalve all.



DALI 500 / 750 ADSORBER

VASTUNAIDUSTUSED

Tootespetsiifilised vastundidustused

— Patsiendid, kes praegu votavad angiotensiini konverteeriva ensiitimi (ACE) inhibiitoreid
(nt enalapriil, ramipriil, lisinopriil jne), samuti kombinatsioonravimeid, mis sisaldavad ACE
inhibiitoreid, voi teisi ravimeid, mis mojutavad bradikiniini regulatsiooni (nt
angiotensiiniretseptor-neprillisiin-inhibiitorid).

- Patsiendid, kes kannatavad trombotstitopeenia all (<40 x 10%/l).

- Patsiendid, kellel on teadaolev Clitundlikkus DALI 500 / 750 adsorberites kasutatavate
materjalide vastu.

- Patsiendid, kes pdevad dgedat slisteemset infektsiooni, dgedat kiilmetushaigust voi
gripiviirust ja/voi raskeid dgedaid kardiovaskulaarseid haigusi, mis keelavad igasuguse
kehavalise ravi, nagu DALI.

Raviga seotud vastundidustused

- Patsiendid, kes oma fiilisilise véi kliinilise seisundi tottu ei suuda taluda kehavélise ravi
koormust.

— Patsiendidel, kellel on anamneesis raske koagulopaatia, nditeks tromboos Voi
hemorraagiline diatees, on suurenenud veritsusrisk, mida voib pohjustada kehavaline
afereesi protseduur ja sellega kaasnev antikoagulatsioon.

— Patsiendid, kellel ei ole voimalik saavutada adekvaatset antikoagulatsiooni (nt vahenenud
tsitraatmetabolismi, HIT-I tottu).

Suhtelised raviga seotud vastuniidustused

(vajavad eriti hoolikat kasu ja riski hindamist enne afereesi kohaldamist):

- patsiendid, kes kannatavad Kliiniliselt olulise hiipotensiooni all, mille puhul iga edasine
vererdhu langus voib olla kahjulik.

- patsiendid, kellel on kahjustatud neerufunktsioon ja vdhenenud stidametalitlusvéime, kes
voivad reageerida tundlikult Agedatele vedeliku- ja elektroliiitide vahetustele.

— patsiendid, kellel on kinnitatud voi oletatav intrakraniaalne haigus, mille puhul tuleb
valtida vedeliku tasakaalustamatust voi rohu muutusi.

— patsiendid, kellel on verejooksu kalduvus, mida ei ole veel selgitatud.

— patsiendid, kellel on kalduvus hiipokaltseemiale mdne kaasneva haiguse tottu.

Markus
Muud vastundidustused voivad olla seotud ravi kdigus kasutatud muude seadmetega. Palun
jargige aktiivse seadme, voolikute ja lahuste jms kaasasolevat kasutusjuhendit.

TOIMIVUSOMADUSED

Toimivusnditajad soltuvad kasutatavast stisteemikonfiguratsioonist. Mitmed uuringud, milles
hinnati DALI adsorberite tohusust, on ndidanud, et keskmine suhteline vhenemine on nditeks
LDL-c puhul 70%, Lp(a) puhul 65% ja HDL-c puhul 15%. Need tasemed saavutati arsti
ettekirjutuse jargse ravististeemiga.

Pange téhele, et lisaks valitud ravikonfiguratsioonile s6ltuvad tegelikud vahendamisvéaartused
ka patsiendi vere koostisest, Kliinilistest seadistustest (vt ka punkti ,Meditsiiniseadme
piirangud“) ja mootmismeetodist. Arvestage ravi puhul, et pérast ravi I6ppu tekib
hiiperlipideemia tottu tagasilddgiefekt.

Interaktsioonid

DALI aferees voib muuta ravimite kontsentratsiooni veres adsorptsiooni teel. Kui see on
meditsiiniliselt pdhjendatud, tuleks seega samaaegse ravimravi manustamise aeg kohandada
DALI-raviga (nt ravimite manustamine pérast afereesravi). Samaaegse ravi liigi, samuti ravimi
annuse ja manustamise aja peab kindlaks médrama raviarst.

Koik meditsiiniseadmed, millel on verega kokkupuutuvad, negatiivselt laetud pinnad, nagu
DALI 500 / 750 adsorberid, aktiveerivad bradukiniini stinteesi. Tavaliselt lagundab AKE
bradUikiniini kiiresti, kuid kui raviks kasutatakse AKE-inhibiitoreid, siis lagunemine viibib. See
voib pdhjustada bradUikiniini taseme tousu ja anaftilaktilisi reaktsioone ning isegi Sokki, mis
voib ohustada patsiendi elu (vt vastundidustused). See kehtib ka teiste ravimite kohta, mis
mojutavad bradikiniini regulatsiooni (siintees voi metabolismi inhibeerimine). Patsiendid, kes
on varem saanud ravi AKE-inhibiitoriga voi teiste bradikiniini regulatsiooni méjutavate
ravimitega, peavad Idpetama ravimi kasutamise piisavalt varakult. Sellisel juhul tuleb arvesse
votta toimeaine terminaalset poolvddrtusaega (nt pérast 5-kordset poolvaértusaega voib
eeldada, et jadkkontsentratsioon vaheneb alla 5%).

MANUSTAMISVIIS

Enne kasutamist

Adsorber tuleb (ksikpakendist vélja votta alles vahetult enne kasutamist. Hévitage
nouetekohaselt kasutamata jaénud tooted.

Kasutage adsorberit ainult juhul, kui

— need on kahjustamata (st pakend, korpus, sh kaitsekorgid ei ole kahjustatud),

— etikett on loetav ja séilivusaega ei ole Uletatud,

- pistikutel olevad kaitsekorgid ei ole lahti ega paigast nihkunud,

- need on saavutanud toatemperatuuri (2025 °C), et véltida patsiendi tarbetut jahutamist.

Antikoagulatsioon

DALI-ravi puhul on tsitraatantikoagulatsioon kohustuslik. ACD-A lahus sisaldab tsitraati, mis
takistab koagulatsiooni. Lisaks takistab see trombotsiiltide ja komplemendisiisteemi
aktiveerimist kehavlises ringluses. Ebapiisav antikoagulatsioon voib pohjustada vere
ja&kmahu suurenemist adsorberis (pérast reinfusiooni) ja trombotsiiitide aktiveerumist. See
voib aja jooksul pdhjustada trombotsiilitide suurenenud kadu. Trombotsiilitide kadumise
korral kaaluge ACD-A voolu suurendamist, et véltida trombotsiitopeeniat. Antikoagulantide
nouded vdivad erineda sGltuvalt patsiendi seisundist ja ravimeetodist. Selle peab vdlja
kirjutama raviarst.

Soovitatatavad on jargmised antikoagulatsiooni parameetrid:
Ettevalmistamine DALI standard - DALI madal tsitraadisisaldus*
(praimimine/loputamine) ACD-A suhe 1:20 ACD-A suhe 1:40

Esialgne i.v. (fraktsioneerimata) hepariini boolus:
20 IU/kg kehamassi kohta

1:(verevool/2,7 mi/min)**

Enne ravi alustamist

Ravi ajal Mérkus: Verevoolu muutmisel kohandage ACD-A suhet vastavalt
ACD-A suhe vastavalt Ulaltoodud valemile.
verevoolule Kui valitakse véiksem ACD-A (ACD-A vooluhulk < 2,7 mi/min), tuleb

suurendada esialgset hepariini boolust.

* DALI madala tsitraadisisalduse voib valida ettevalmistuse ajal, et leevendada tlitundlikkust, eriti
DALI adsorbentide esmakordsel kasutamisel

** Kasutaja poolt késitsi madratud voi (kui on olemas) ACD automaatreziimi abil automaatselt
maératud

Hiipokaltseemia siimptomite ilmnemisel
Vastumeetmete votmiseks tuleb ACD automaatreziim, kui see on valitud, valja lilitada.
Esialgu tuleks ACD-A voolu vahendada, kohandades ACD-A voolu ja verevoolu suhet.

A\ Hoiatus
Hoolduspersonal peab regulaarselt kontrollima antikoagulatsiooni ja verevoolu Kiirust.

Soovitatavad on jargmised raviparameetrid:

Esimesed ravikorrad Rutiinne ravi
Verevool 1.-3. ravikord: alustage madalate 80 ml/min
maaradega: 20-30 mi/min
Soltuvalt patsiendi reaktsioonist
voib verevoolu aeglaselt
suurendada 10 mi/min iga kahe
minuti tagant kuni maksimumini
50 ml/min.
Toodeldud vere 1. ravikord: 1/3 vere sihtmahust Sihtmaht:
maht 2. ravikord: 2/3 vere sihtmahust patsiendi 1,6-kordne veremaht
3. ravikord: kogu sihtverekogus
Konfiguratsioon 1.-3. t66tlus: tuleb kasutada tihte Soltub patsiendi Kliinilisest olukorrast
adsorberit (DALI 500 vdi DALI 750). | ja raviarsti ettekirjutusest. Soovitatav
on kasutada voimalikult vdikest DALI
komplekti konfiguratsiooni, mis on
vajalik ravi eesmarkide
saavutamiseks. Arvestades kehavdlise
mahu suurust, ei soovita me
DALI 1250 konfiguratsiooni alla 50 kg
kaaluvatele patsientidele.
Markus

Patsientidel voivad DALI slisteemiga ravi ajal tekkida dlitundlikkusreaktsioonid. Esimest kolme
ravikorda tuleb eriti jalgida.

Monel juhul voib olla vajalik ravi liihiajaliselt katkestada, kui patsiendil ilmnevad
tlitundlikkusele sarnased reaktsioonid, kui esimene adsorberist périt tdodeldud veri jouab
patsienti tagasi. Sellisel juhul alustage uuesti, kasutades madalat kiirust (20-30 ml/min), nagu
on eespool kirjeldatud. Monedel patsientidel ei leevendu Ulitundlikkusreaktsioonid pérast
uuesti alustamist. Sellisel juhul tuleb ravi I6petada ilma verd tagastamata.

Patsientidele, kes on ravi alguses kehavélise vereringe verevarustuse tottu liigselt koormatud,
tuleb manustada vedeliku mahu asendamise lahust keha vastaskiiljel oleva kée veeni
paigaldatud kantili kaudu.

Verevoolu saab seadistada alla soovitatud verevoolu vahemiku. Koagulatsiooni tuleb jlgida
ning Kliirensi vaértuste langus voib olla oodatust jarsem.

Kavandatav rakendusaeg
Uldiselt soltub ravi kestus patsiendi veremahust ja retseptist. Tavaliselt tehakse (ks ravi
nédalas, mis teeb umbes 50 ravi aastas.

Tootlemine

Praimimine ja patsiendi ihendus

Eeltdodelge adsorber praimeri / ACD-A lahusega, et kiillastada ligand elektrolliiitidega ja
seada pH-tase. Lisage esimesse praimerkotti 25 000 U fraktsioneerimata hepariini boolust.
Ulemadrane hepariin loputatakse vélja, kui 2. praimerkott on (hendatud. Adsorberi
hendamiseks _toruliinidega avage pistmike korgid ja (ihendage need vastavate DALI-
toruliinidega. Uksikasjalikud seadistamisjuhised leiate aktiivse seadme kasutusjuhendist.
Kontrollige, kas kdik ihendused on korralikult paigaldatud, et valtida juhuslikku eraldumist ja
lekkeid. Taitke adsorber DALI praimimislahusega ja sulgege seejdrel adsorberi survetoru
klamber otse adsorberi réhuliitmiku juures. Loksutage adsorberit, et saavutada homogeenne
geelikint ja piisav adsorptsioonivoime. Seadke tilgakambris olev tase, et stisteemist rohk vélja
lasta. Avage uuesti rohuliini Klamber ja loputage adsorber DALI praimimislahusega vastavalt
aktiivse seadme programmile, sh seadistatud pumba seiskamine (vooluhulk: 400 ml/min;
loputusmaht; 4800 ml).

/N Hoiatus

Arge raputage adsorberit pérast praimimist, et valtida geelikihi segunemist ja osakeste
eraldumist. Kuna siisteem on nii keemiliselt kui ka fliisiliselt ebastabiilne, tuleb to6tlemist
alustada 2 tunni jooksul parast praimimist. Tuleb jdrgida kdiki asjaomase riigi ja/vdi haigla
kehtivaid hiigieenindudeid, mis n&evad ette lihema maksimaalse séilivusaja alla 2 tunni
pdrast seadistamist. Arge loputage fisioloogilise soolalahusega pérast praimimist, sest
vastasel juhul voivad elektroliilidid desorbeeruda. Selle tagajérjeks oleks patsiendi
hiipokaltseemia. DALI adsorberi(de)st allavoolu tagasivooluliinile on paigaldatud séel, mis
toimib teise ohutusbarjdérina osakeste jaoks juhul, kui korpuse sdel puruneb. Kasutatakse
sama vorgusilma suurust kui DALI korpuses, seega peetakse kinni dle 40 pm suurused
osakesed.
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Lopetamine
Vaadake aktiivse seadme kasutusjuhendit ravi IGpetamise kohta ja samuti kdesoleva
kasutusjuhendi jaotist ,Jadtmekéitlus”.

HOIATUSED JA ETTEVAATUSABINOUD

Tehnilised hoiatused ja ettevaatusabindud

— Kasutage aseptilisi kasitsusmeetodeid. Uhenduskohtade vale késitsemine voib
pohjustada saastumist ja patogeenid voivad sattuda kehavélisesse vereringesse.

— Veri ja vereplasma voivad olla saastunud nakkuslike haiguste tekitajatega. Pérast
kokkupuudet patsiendi vere vOi plasmaga loetakse adsorbendid potentsiaalselt
nakkusohtlikuks. Nouetekohase korvaldamise kohta vaadake kdesoleva kasutusjuhendi
jaotist ,Jadtmekéitlus”.

- DALI500/750 adsorberid on moeldud ainult (hekordseks —kasutamiseks.
Taaskasutamine vib olla ohtlik nii patsiendile kui ka kasutajale. Puhastuslahused ja
desinfitseerimisvahendid ei tohi tootega kokku puutuda, kuna need voivad kahjustada
korpuse jaoks kasutatud materjale ja seega kahjustada toote ohutust ja toimivust.
DALI500/750 adsorberid ei ole mdeldud resteriliseerimiseks. Kui tooteid
resteriliseeritakse, ei pruugi bioloogiline saastumine olla tdielikult valistatud. Lisaks voib
resteriliseerimine pohjustada talitlushéireid.

Meditsiiniseadme piirangud .

DALI-slisteemis kasutatavate adsorberite adsorptsioonivoime on piiratud. Uksikutel juhtudel
voib tohusus olla piiratud patsientidel, kellel on enne afereesi armiselt kdrge LDL-kolesterooli
tase (nt homostigootne parilik hiperkolesteroleemia) voi Lp(a) tase. Sellistel juhtudel on
voimalik kasutada suuremat konfiguratsiooni, millel on suurem voimsus, nt DALI 1000 voi
DALI 1250.

Erimédrkused materjalide ja ainete kohta
x 1 N
Maaruse (EU) nr 1907/2006 (,REACH") artikli 33 kohase SVHC-teabe

saamiseks kasutage palun seda lehekillge:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Mitte séilitada temperatuuril alla +5°C vdi Ule +25°C.
Hoidke péikesevalgusest eemal.

Habras, késitsege ettevaatlikult.

Séilivusaeg on kolm aastat (vt ka séilivusaega toote etiketilt).

JAATMEKAITLUS

Tagage kasutamata toote voi jadtmematerjali ohutu korvaldamine vastavalt kohalikele
eeskirjadele. Materjalid, mis on kokku puutunud vere voi muu inimpéritolu materjaliga, voivad
olla  nakkusohtlikud.  Kérvaldage sellised materjalid, vottes selleks  vastavaid
ettevaatusabindusid, ja vastavalt kohalikele eeskirjadele (vdimalike) nakkusohtlike materjalide
kohta.

Sisaldab slinteetilisi polimeermikroosakesi. Véltige adsorberi sisu sattumist keskkonda, &rge
avage ega hévitage korpust ka pdrast kasutamist.

ETIKETTIDEL KASUTATAVAD SUMBOLID

Steriilne vedeliku rada %25C | Tomooratuur piivdis
Auruga steriliseeritud +5°%C, p p

i

O Steriilne barjaérisiisteem koos
- 2 kaitsva valispakendiga

Partii kood
Meditsiiniseade

Kataloogi number

Arge kasutage uuesti

Unikaalne seadme identifikaator

g Kasutamise téhtaeg
& Valmistamise kuupaev

N Hoidke péikesevalgusest eemal

A Hoiatus

Tootja

Tutvuge kasutusjuhendiga

Patsiendiinfo veebileht

Habras, kasitsege ettevaatlikult

~abE 5| [§ @] 3]

Mitte kasutada, kui toote steriilne barjdarisiisteem véi selle pakend on kahjustatud

C€0123

CE-vastavusmérgis dokumenteerib vastavust Euroopa meditsiiniseadmeid kasitlevates
madrustes ja muudes kohaldatavates ELi digusaktides satestatud néuetele, mis ndevad ette
selle kinnitamise.

Euroopa meditsiiniseadmete mééaruse kohaselt teavitatud asutus:

TUV SUD Product Service GmbH (0123)

TEKSTI ULEVAATAMISE KUUPAEV
07/2023
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Kaesoleva dokumendi digitaalne versioon on kéttesaadav jargmisel veebisaidil:
www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information

TEAVE TOOTJA KOHTA
Oiguslik tootja

=" FRESENIUS
Y MEDICAL CARE

Fresenius Medical Care AG
Else-Kroner-Str. 1, 61352 Bad Homburg, GERMANY
@& +496172609-0



DALI 500 / 750 ADSORBENTTI

KAYTTOOHJEET
Lue seuraavat ohjeet huolellisesti.

N\ Huomio
Lue ennen DALI 500 / 750 -adsorbentin kdyttéd myés muiden DALI-hoitoon tarkoitettujen
la&kinnallisten laitteiden (DALI -pakkauksen komponentit, DALI Priming Solution -liuos ja
sopiva aktiivinen laite (hemoadsorptiojarjestelmd)) kayttdohjeet. Ennen potilaan hoitoa la&karin
on tehtdva yksilollinen hydty-riskianalyysi.

YLEISET TIEDOT

Tuotteen yleinen kuvaus

DALI-adsorbentit ovat steriilejd ja tarkoitettu vain kertakdyttéon lipoproteiinien poistoon
kokoveren afereesin aikana DALI-adsorbentteja on kéytettdvd yhdessd muiden DALI-
pakkauksen komponenttien, DALl Priming Solution -liuoksen ja aktiivisen laitteen
(hemoadsorptiojérjestelmé) kanssa. DALI-adsorbentit koostuvat polykarbonaattikotelosta, joka
on téytetty adsorbentilla. Adsorbentti on valmistettu huokoisista polyakryyliamidihelmista,
joiden halkaisija on 150-230 pm ja jotka on pdéallystetty negatiivisesti varautuneella
polyakryylihapolla. Tdmd toimii ligandina, joka sitoutuu positiivisesti varautuneeseen
apoproteiini B:hen matalatineyksisessé lipoproteiinissa (LDL), lipoproteiini(a):ssa (Lp(a)) ja
erittdin matalatiheyksisessd lipoproteiinissa (VLDL) varausvuorovaikutuksen perusteella.
Adsorbenttien kehon ulkopuolinen tilavuus on noin 285 ml DALl 500:ssa ja 381 ml
DALI 750:ss4.

Sterilointimenetelma: INLINE-hoyry
Huomaa, ettd koska sterilointiprosessissa kéytetddn hdyryd, adsorbenttiin voi muodostua
vesipisaroita.

KOOSTUMUS
Malli [ DALI 500 [ DALI 750
Luettelonumero | 9795301 [ 9795311
ADSORBENTTI
Matriisi [ Metakrylaatti
Ligandi | Polyakryylihappo
KOTELO
Kotelo, suppilo ja paétyosa Polykarbonaatti
Seulat Polyesteri
Kalvo Akryylikopolymeeri

KAYTTOTARKOITUS JA SIIHEN LITTYVAT MAARITELMAT
Kéyttotarkoitus
Tiettyjen aineiden poistaminen veresté kehon ulkopuolisessa hoidossa.

Ladketieteellinen indikaatio
Hyperkolesterolemia ja/tai eristetty lisééntynyt Lp(a), joka johtaa sydan- ja verisuonitauteihin
ja/tai &éreisverenkierron sairauksiin.

Kliiniset edut

Lipoproteiinifereesi johtaa valittémasti LDL-c:n ja Lp(a):n suureen vahenemiseen ja lisaksi se
vaikuttaa reologiaan pleiotrooppisten vaikutusten kautta vahentdméalld muita aterogeenisia
tekijoitd, kuten hapettunutta matalatineyksista lipoproteiinia (oxLDL). Lipoproteiinien tehokas
vahentdminen lipoproteiinifereesilld johtaa syddn- ja verisuonitapahtumien esiintyvyyden
vahenemiseen. Etenkin potilailla, joilla on homotsygoottinen familiaalinen hyperkolesterolemia,
voidaan ajan my6td havaita ksantelasmien ja ksantoomien vahenemistd. Yhteenvetona
voidaan todeta, etté kliinisen hyddyn on arvioitu olevan suurempi kuin kayton riskit.

Tarkoitettu potilasryhma

DALI 500/ 750 -adsorbentti on tarkoitettu kéytettavéksi aikuispotilailla, joiden paino on
vahintaén 40 kg.

DALL:n kéytosta lapsilla (ei edes > 40 kg), aikuispotilailla < 40 kg, raskaana olevilla potilailla
ja imettévilla dideill ei ole tietoja. Siksi emme voi suositella tllaisten potilaiden hoitoa.

Valitun jérjestelmakokoonpanon ja késiteltdvan verimaéran valinta riippuu potilaan Kliinisesta
tilanteesta ja hoitavan laakarin maérdyksestd. Jarjestelmékokoonpanon valintaa varten katso
my0s taulukko suositelluista kasittelyparametreista.

Kohdekayttijaryhma ja tarkoitettu kayttoymparistd

DALI-adsorbentteja saavat kéyttdd vain terveydenhuollon ammattilaiset, jotka hallitsevat
aseptiset tekniikat ja jotka on koulutettu ladkinndllisen laitteen asianmukaiseen kdyttéon ja
késittelyyn. DALI-jérjestelmdd, mukaan lukien DALI-adsorbentit, saa kdyttd4 ainoastaan
ammattilaisterveydenhuollon laitoksissa 1a&kérin - valvonnassa. Hoitohenkilékunnan on
seurattava  potilaan  elintoimintoja  hoidon  aikana.  Hypotension/shokin  tai
anafylaktisen/anafylaktoidisen reaktion ensihoitoon tarvittavien laitteiden ja ld@kkeiden on
oltava saatavilla.

HAITTAVAIKUTUKSET

Kehon ulkopuolinen hoitomuoto itsessddn kuormittaa potilasta ja voi aiheuttaa
haittavaikutuksia, jotka saattavat rajoittaa hoidon tehokkuutta ja jotka voivat jatkua jonkin aikaa
hoidon jéalkeen. Tama rasitus vaihtelee potilaasta toiseen ja voi johtua potilaan tilaan,
kéyttoparametreihin, laitteisiin, antikoagulaatioon, la&kitykseen jne. liittyvistd tekijoista.
Afereesihoidon aikana veri ja plasma joutuvat kosketuksiin kehonulkoisten "vieraiden" pintojen
kanssa, mik& voi aiheuttaa vaikutuksia veren komponentteihin, kuten hyytymis- ja
komplementtijérjestelmén aktivoitumisen, ja se voi mahdollisesti aiheuttaa anafylaktisen
reaktion.

La8kareilld on velvollisuus kertoa potilaalle sivuvaikutusten mahdollisuudesta ja siitd, etta
potilaan toimintakyky voi olla rajoitettu jonkin aikaa hoidon jélkeen.

Elinluokka (IMDRF***) Haittavaikutukset

Hermosto Huimaus, puhehdiriot, tajunnan menetys, liikehairiot™ (vapina,
halvausoireet), tunnottomuus**

Veri ja imusuonisto Anemia, leukopenia, pansytopenia, trombosytopenia, hyytymishairiot
(hyytymistekijéiden  sitoutuminen  sisdiseltd reitiltd), hypovolemia
(verenhukan kautta), hypervolemia ja 6deema, hemolyysi (oireet ks.
yliherkkyysreaktiot), elektrolyyttiepatasapaino (erityisesti
hypokalsemia™™)

Immuunijrjestelma Yliherkkyys-/allergiset ~ reaktiot ~ (aiheuttavat esim.  punoitusta,
hypotensiota, pahoinvointia, paansarkyd, selkd- ja vatsakipua, paikallisia
reaktioita  (kutina,  punoitus,  ekseema),  nokkosihottumaa,
hengenahdistusta, angioedeemaa (suun alueella, kurkunpdassé,
nielussa), tajunnan  menetystd, shokkia), DALLn aiheuttama
trombosytopenia, hepariinin aiheuttama trombosytopenia (HIT)*

Verisuonisto Verenvuoto/verenhukka (myds: pédsyyn-liittyvd), embolia (ilma-,
vierasesine-,  tromboembolia),  laskimotulehdus®,  sydan- ja
verisuonitauti, hematooma*, tromboosi*

Sydén Rytmihéiriot (bradykardia, takykardia), angina pectoris

Ruoansulatuskanava Pahoinvointi, oksentelu, vatsakipu, ripuli

Aineenvaihdunta Proteiinikato, rautakato, hypoglykemia/hyperglykemia*

Tuki- ja liikuntaelimistd Pistely**, krampit/lihaskouristukset™

Muut/yleiset hairiét Vasymys, epdmukavuus, hypotermia, hypertermia (lammdén tai kylméan
tunne), kipu (vatsa, rinta, silmdt, hampaat, raajat, péadnsarky),
hypotensio, hypertensio, n&dn hdmartyminen, kalpeus, vilunvristykset,
hikoilu

* Hoitoon liittyvat ** Antikoagulaatioon (sitraatti) liittyvat *** Kansainvélinen I&8kinnéllisten laitteiden
sadntelyviranomaisten foorumi (International Medical Device Regulators Forum)

Muita haittavaikutuksia voi esiintyd muista hoidossa kdytettévisté laitteista tai 1a4kkeistd, kuten katetreista,
johtuen.

Vakavista vaaratilanteista ilmoittaminen

Vakavalla vaaratilanteella tarkoitetaan vaaratilanteita, jotka suoraan tai vélillisesti johtavat
johonkin seuraavista: potilaan, kdyttdjan tai muun henkilén kuolema, potilaan, kayttdjan tai
muun henkilén terveydentilan tilapdinen tai pysyva vakava heikkeneminen, vakava uhka
kansanterveydelle. Jos laitteeseen liittyy vakavia vaaratilanteita, ilmoita niistd valittémasti
hoitavalle l&8karille. llmoita tdstd vakavasta vaaratilanteesta valmistajalle merkintojen

mukaisesti (ﬂ) ja tarvittaessa vastaavalle paikalliselle viranomaiselle. EU:n alueella kéyttajan
ja/tai potilaan on ilmoitettava kaikista laitteeseen liittyvistd vakavista vaaratilanteista
valmistajalle ja sen EU:n jsenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle, jossa kéyttdjd ja/tai potilas
sijaitsee.

Ladketieteelliset varoitukset/varotoimet (haittavaikutusten ehkéisemiseksi)

- VYliherkkyyden tai yliherkkyyden kaltaisten reaktioiden valttdmiseksi DALI-hoito on
aloitettava hitaasti ensimmaisten hoitojen aikana (katso luku "Antotapa/suositellut
hoitoparametrit”), jotta potilas sopeutuu kehonulkoiseen hoitoon. Nama reaktiot hdvidvat
yleensd  sopeutumisvaiheen  jélkeen.  Asianmukaisten  varotoimenpiteiden
(ensiapuvalineet) on oltava kéytettavissé. Tarvittaessa hoito on lopetettava palauttamatta
kehonulkoisen piirin verta potilaaseen ja lddketieteelliset hoitotoimenpiteet on aloitettava
vélittdmasti.

- Turvallisen ja tehokkaan hoidon varmistamiseksi on noudatettava kasitellyn veren
tilavuuden, virtauksen ja happo-sitraatti-dekstroosi A:n (ACD-A) virtauksen muuttujia,
kuten ne on esitetty luvun "Antotapa/suositellut hoitoparametrit” suosituksessa.

- Verisolujen vakavien muutosten estimiseksi ota tdydellinen verenkuva saénnollisesti.
DALI-hoidon aikana on raportoitu akuuttia tai kroonista trombosytopeniaa, mink& vuoksi
verenkuvan (erityisesti trombosyyttien) tarkat kontrollit ovat valttmattomia, erityisesti kun
hoitoa tehostetaan, esimerkiksi hoitotiheyden tai adsorbenttikokoonpanon liséyksen
yhteydessd. DALI-afereesimenetelmd voi aiheuttaa tilapdistd lievdd leukosyytti- ja
erytrosyyttikatoa. ~ Krooninen  pitk&aikaishoito  voi  johtaa  hemoglobiini-  tai
hematokriittiarvojen pienenemiseen.

- Riittdmé&ton antikoagulaatio voi johtaa trombosyyttien aktivoitumiseen ja sen seurauksena
trombosyyttien hévidmiseen. Jos kuitenkin riittdvastd antikoagulaatiosta huolimatta
kahden hoidon valilld menetetdén liikaa trombosyytteja, DALI-jarjestelmalld annettava
hoito on lopetettava.

- Tilapéista proteiinikatoa voi esiintyd enintdén 16 % hoitokertaa kohden. Tdmé& johtuu
fibrinogeenin,  C-reaktiivisen proteiinin - (CRP) ja immunoglobuliinien akuutista
véhenemisesta (mikd voi johtaa tilapdisesti lisdéntyneeseen infektioalttiuteen) sekd veren
uudelleeninfuusion  laimennusvaikutuksesta.  Antikoagulaatio  tai  véhentyneet
hyytymistekijat voivat aiheuttaa muutoksia protrombiiniajassa (PT) tai osittaisessa
tromboplastiiniajassa (PTT).

- Raudan/ferritiinin laskun aiheuttaman lievdn anemian ehkaisemiseksi suositellaan
raudan ja/tai muiden rauta-aineenvaihdunnan parametrien (esim. transferriinisaturaatio,
ferritiini) sd@nnollistd seurantaa. Tarvittaessa rautaa voidaan lisata hoidon jalkeen.

- Hoitotiheys voi vaikuttaa hoitotavoitteiden saavuttamiseen. Kun hoitotiheyttd lisdtéén, on
otettava huomioon mahdollisesti lisédntynyt verenhukka ja veren tihedmpi kosketus
vieraaseen materiaaliin.

- Varmista, ettd sepelvaltimotoimenpiteen |dpikdyneet potilaat saavat toipua ennen
seuraavaa afereesia.

Sitraattipitoisen antikoagulaation erityispiirre

Jo olemassa oleva ionisoitunut hypokalsemia on ehké hoidettava ennen DALI-menetelméan
aloittamista, jotta voidaan vahentd4 kliinisesti merkittdvan hypokalsemian riskid ensimméisen
hoitotunnin aikana.

Sitraattia siséltdvien antikoagulanttien nopea infuusio voi aiheuttaa oireita, kuten pistelyd,
yleensd potilaan suun alueella. Lisdksi voi esiintyd lihasjannitystd, vapinaa, halvausoireita,
rintakehdn ahtautta tai kylmyyden tunnetta. Tdmantyyppinen reaktio voi johtua lievasta
hypokalsemiasta, koska vapaa ioninen kalsium on kompleksoitunut metaboloitumattomaan
sitraattiin. Hypokalsemian Kliinisten oireiden asteesta riippuen on ryhdyttavé toimenpiteisiin
kalsiumtasapainon heikkenemisen estamiseksi. Toimenpiteitd ovat aktiivisen laitteen
parametrien mukauttaminen luvun “Antotapa/antikoagulaatio” taulukossa annettujen
suositusten mukaisesti ja/tai kalsiumin antaminen (suun kautta tai kalsiumglukonaattina (10
% i.v.)) 148kérin valvonnassa.
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Kl DALI 500 / 750 ADSORBENTTI

VASTA-AIHEET

Tuotekohtaiset vasta-aiheet

— Potilaat, jotka kéyttavét talld hetkelld angiotensiinikonvertaasientsyymin (ACE) estdjid
(esim.  enalapriili, ramipriili, lisinopriili jne.) sekd ACE:n estdjid siséltavid
yhdistelmaladkkeitd tai muita bradykiniinin sdételyyn vaikuttavia ladkkeitd (esim.
angiotensiinireseptori-neprilysiini-estajat).

- Potilaat, joilla on trombosytopenia (<40 x 10%/).

— Potilaat, joilla on tunnettu yliherkkyys DALI 500/ 750 -adsorbenteissa kéytetyille
materiaaleille.

- Potilaat, joilla on akuutti systeeminen infektio, akuutti vilustuminen tai influenssainfektio
ja/tai vakavat akuutit syddn- ja verisuonisairaudet, jotka estdvdt kaiken kehon
ulkopuolisen hoidon, kuten DALI-hoidon.

Hoitoon liittyvét vasta-aiheet

— Potilaat, jotka eivat fyysisen tilansa tai kliinisen tilansa vuoksi pysty sietdmadn
kehonulkoisen hoidon aiheuttamaa rasitusta.

— Potilaat, joilla on aiemmin ollut vakavia hyytymishairioitd, kuten tromboosi tai
verenvuototauti, ovat alttiita lisdéntyneelle verenvuotoriskille, joka saattaa johtua
kehonulkoisesta afereesimenetelméstd ja siihen liittyvasta antikoagulaatiosta.

— Potilaat, joilla riittdvdd antikoagulaatiota ei voida saavuttaa (esim. heikentyneen
sitraattiaineenvaihdunnan tai HIT-l:n vuoksi).

Hoitoon liittyvét suhteelliset vasta-aiheet

(Edellyttavét erityisen huolellista hyGty-riskiarviointia ennen afereesin kéyttoa):

— Potilaat, jotka kérsivdt Kliinisesti merkityksellisestd hypotensiosta, jossa kaikki
verenpaineen lasku voi olla haitallista.

— Potilaat, joiden munuaisten toiminta on heikentynyt ja joiden sydamen kapasiteetti on
alentunut ja jotka saattavat reagoida herkdsti akuutteihin  neste- ja
elektrolyyttimuutoksiin.

— Potilaat, joilla on vahvistettu tai oletettu kallonsisdinen sairaus ja joilla on véltettava neste-
epdtasapainoa tai verenpaineen muutoksia.

- Potilaat, joilla on verenvuototaipumus, jota ei ole selvitetty.

— Potilaat, joilla on taipumus hypokalsemiaan samanaikaisen sairauden vuoksi.

Huomautus
Muita vasta-aiheita saattaa esiintyd muiden hoidossa kaytettivien laitteiden yhteydessé.
Noudata aktiivisen laitteen, letkujen ja liuosten jne. mukana toimitettuja kayttéohjeita.

SUORITUSARVOVAATIMUKSET

Suorituskykyyn liittyvat tiedot riippuvat kéytetystd jérjestelmékokoonpanosta. Useissa
tutkimuksissa, joissa on arvioitu DALI-adsorbenttien  suorituskykyd, on osoitettu
keskiméaaréisid suhteellisia vdhennysarvoja, esimerkiksi 70 % LDL-c:n, 65 % Lp(@):nja 15 %
HDL-c:n osalta. Ndma tasot saavutettiin 1adkarin madrdyksen mukaisella hoitojarjestelmalld.
Huomaa, ettd valitun hoitokokoonpanon lisaksi todelliset vahennysarvot riippuvat myds
potilaan veren koostumuksesta, Kliinisistd asetuksista (katso myds kohta "Laakinnallisen
laitteen rajoitukset”) sekd mittausmenetelmdstd. Hoidon yhteydessa on otettava huomioon,
ettd hoidon jalkeen esiintyy rebound-vaikutusta, joka johtuu taustalla olevasta
hyperlipidemiasta.

Yhteisvaikutukset

DALI-afereesi voi muuttaa ladkkeaineiden pitoisuutta veressa adsorption avulla. Jos se on
|adketieteellisesti perusteltua, samanaikaisen ladkehoidon antoaika olisi siksi sovitettava DALI-
hoitoon  (esim. l&ékkeiden antaminen afereesihoidon jélkeen). Hoitavan |&&karin on
méériteltdvd samanaikaisen hoidon tyyppi sekd ldékkeen annostus ja antoajankohta.

Kaikki 1adkinndlliset laitteet, joissa on verenkosketuksessa olevia, negatiivisesti varautuneita
pintoja, kuten DALI 500 / 750 -adsorbentit, aktivoivat bradykiniinisynteesid. Tavallisesti ACE
hajottaa bradykiniinin nopeasti, mutta jos hoidossa kéytetdan ACE:n estéjid, tdméa hajoaminen
viivastyy. Tdma voi johtaa kohonneisiin bradykiniinitasojen nousuun ja anafylaktisiin reaktioihin
ja jopa sokkiin, miké voi uhata potilaan henkeé (ks. vasta-aiheet). Tdméa koskee myds muita
ladkkeitd, joilla on vaikutusta bradykiniinin saételyyn (synteesi tai aineenvaihdunnan esto).
Potilaiden, joita on aiemmin hoidettu ACE:n estdjalld tai muilla bradykiniinin sé&ételyyn
vaikuttavilla 1&8kkeilld, on lopetettava ladkkeen kaytto riittdvén ajoissa. Talloin on otettava
huomioon vaikuttavan farmaseuttisen ainesosan terminaalinen puolintumisaika (esim. 5-
kertaisen puoliintumisajan jalkeen voidaan odottaa, ettd ja&dnndspitoisuus pienenee alle 5
prosenttiin).

ANNOSTELUTAPA

Ennen kayttoa

Adsorbentin saa ottaa ulos yksittaispakkauksestaan vasta vélittdméasti ennen kdyttod. Havita

kayttamattdmat tuotteet asianmukaisesti.

Kéyté adsorbentteja vain, jos:

- ne ovat vahingoittumattomia (ts. pakkaus, kotelo ja suojakorkit eivét ole vahingoittuneet)

— etiketti on luettavissa ja viimeinen kéyttdpdiva ei ole ylittynyt

- liittimien suojakorkit eivét ole 16ystyneet tai irronneet

- ne ovat saavuttaneet huoneenldmmén (2025 °C), jotta véltetddn potilaan tarpeeton
jaéhdyttdminen.

Antikoagulaatio

DALI-hoidossa sitraattiantikoagulaatio on pakollinen. ACD-A-liuos siséltdd sitraattia, joka
estad hyytymista. Lisaksi se estdé trombosyyttien ja komplementtijérjestelmén aktivoitumisen
kehon ulkopuolisessa piirissd.  Riittdmaton antikoagulaatio voi johtaa adsorbentin
jaénndsveritilavuuden lisd&ntymiseen (reinfuusion jalkeen) ja trombosyyttien aktivoitumiseen.
Téama voi johtaa ajan myotéd lisdantyneeseen trombosyyttien laskuun. Jos trombosyytteja
menetetddn, harkitse ACD-A-virtauksen lisd&mistd trombosytopenian  valttdmiseksi.
Antikoagulanttivaatimukset voivat vaihdella potilaan tilan ja hoitomuodon mukaan. Hoitavan
|&8karin on maarattava se.
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Seuraavia antikoagulaatioparametreja suositellaan:

Valmistelu DALI Standard tai DALI Low Citrate*
(esitdyttd/huuhtelu) ACD-A-suhde 1:20 ACD-A-suhde 1:40

Ennen hoidon Alkuvaiheen i.v. (fraktioimaton) hepariinibolus:
aloittamista 20 IU/kg painokiloa

1:(verenkierto/2,7 ml/min)**
Huomautus: Kun verenkiertoa muutetaan, séada ACD-A-suhdetta ylla
olevan kaavan mukaisesti.
Jos ACD-A:ta kéytetddn vahemman (ACD-A:n virtaus < 2,7 ml/min),
hepariinin aloitusholusta on lisdttava.
* DALI Low Citrate voidaan valita valmistelun aikana yliherkkyyden lieventdmiseksi, erityisesti DALI-
adsorbenttien ensimmaisten kayttokertojen aikana
** Kayttaja asettaa manuaalisesti tai (jos kéytettdvissd) automaattisesti ACD-automaattitilassa

Hoidon aikana
ACD-A-suhde
verenkierron mukaan

Jos hypokalsemian oireita ilmenee:

Vastatoimien toteuttamiseksi ACD-automaattitila, jos se on valittu, on kytkettdvé pois paalta.
Aluksi ACD-A-virtausta tulisi pienentdd mukauttamalla ACD-A-virtauksen ja verenkierron
suhdetta.

/A Huomio
Hoitohenkilokunnan on tarkistettava antikoagulaatio ja veren virtausnopeus séannéllisin
véliajoin.

Seuraavia hoitoparametreja suositellaan:

Ensimmaiset hoidot Rutiinihoidot
Verenkierto 1-3. hoito: aloita alhaisilla arvoilla: 80 ml/min
20-30 ml/min
Potilaan vasteesta riippuen
verenkiertoa voidaan liséta hitaasti
10 mi/min kahden minuutin valein
enintddn arvoon 50 ml/min.
Kasitelty veren 1. hoito: 1/3 veren Tavoitevolyymi:
maara tavoitevolyymisté Potilaan 1,6-kertainen veren tilavuus
2. hoito: 2/3 veren
tavoitevolyymista
3. hoito: veren
kokonaistavoitevolyymi
Konfigurointi 1-3. késittely: on kéytettdva yhtd Riippuu potilaan Kliinisesta tilanteesta
adsorbenttia (DALI 500 tai ja hoitavan ld8kérin maaréyksestd. On
DALI 750). suositeltavaa kaytta pienintd
mahdollista DALI Kit -maéritystd, joka
on tarpeen hoitotavoitteiden
saavuttamiseksi. Ottaen huomioon
kehon ulkopuolisen tilavuuden emme
suosittele DALI 1250 -konfiguraatiota
alle 50 kg painaville patilaille.
Huomautus

Potilailla voi esiintyd yliherkkyysreaktioita DALI-jarjestelmélld tapahtuvan hoidon aikana.
Kolmea ensimmdistd hoitokertaa on seurattava erityisen tarkasti.

Joissakin tapauksissa hoito on ehkd keskeytettévé lyhyeksi ajaksi, jos potilaalla iimenee
yliherkkyyttd muistuttavia reaktioita, kun ensimmdinen kasitelty veri palaa adsorbentista
potilaaseen. Tassd tapauksessa aloitetaan uudelleen pienilld nopeuksilla (20—30 mi/min),
kuten edelld on kuvattu. Joillakin potilailla yliherkkyysreaktiot eivédt lievene uudelleen
aloittamisen jélkeen. Tallaisissa tapauksissa hoito on lopetettava verta palauttamatta.
Potilaille, jotka rasittuvat liikaa kehonulkoiseen kiertoon paéstettdvén veren vuoksi hoidon
alussa, on annettava nestemddradn korvaavaa liuosta kontralateraaliseen késivarteen
asennettavan laskimokanyylin kautta.

Suositellun verenkiertovélin alapuolelle jddvia verenkiertoarvoja voidaan asettaa. Hyytymista
on seurattava ja puhdistuma-arvojen lasku saattaa olla odotettua jyrkempi.

Tarkoituksenmukainen kéyttoaika
Yleensa hoidon kesto riippuu potilaan verimadrasté ja 1adkemaérayksestd. Tavallisesti tehddan
yksi hoito viikossa, jolloin hoitoja tehd&én noin 50 vuodessa.

Késittely

Esitdyttdminen ja potilaan liittdminen

Adsorbenttia esikasitellddn Priming/ACD-A-liuoksella ligandin kyllastamiseksi elektrolyytteilld
ja pH:n sditédmiseksi. Lisdd ensimméiseen esitdyttdpussin 25 000 U fraktioimatonta
hepariinia boluksena. Ylim&&rdinen hepariini huuhdellaan pois, kun toinen k&ynnistyspussi
liitetddn. Jos haluat liittd& adsorbentin letkujohtoihin, avaa liittimien tulpat ja liité liittimet
vastaaviin  DALI-letkujohtoihin. Katso aktiivisen laitteen kéyttdohjeista yksityiskohtaiset
asennusohjeet. Tarkista, ettd kaikki litnnat on asetettu asianmukaisesti, jotta estetddn
tahaton irtoaminen ja vuodot. Téyt& adsorbentti DALI Priming Solution -liuoksella ja sulje sitten
adsorbentin paineletkun kiinnitin suoraan adsorbentin paineliitinnidn kohdalta. Ravista
adsorbenttia homogeenisen geelikerroksen ja riittdvan adsorptiokyvyn saavuttamiseksi. Aseta
tipputuskammion taso niin, ettd paine poistuu jarjestelméstd. Avaa painelinjan puristin
uudelleen ja huuhtele adsorbentti DALI Priming Solution -liuoksella aktiivisen laitteen ohjelman
mukaisesti, mukaan lukien asetetut pumpun pysdytykset (virtausnopeus: 400 ml/min;
huuhtelutilavuus: 4 800 ml).
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/A" Huomio

Ald ravista adsorbenttia esitéyton jélkeen, jotta geelipeti ei héiriintyisi ja jotta hiukkaset eivét
padsisi irtoamaan. Koska jérjestelmd on sekd kemiallisesti ettd fysikaalisesti epdvakaa,
késittely on aloitettava 2 tunnin kuluessa valmistelusta. On noudatettava kaikkia kyseisen
maan ja/tai sairaalan voimassa olevia hygieniamaéréyksid, joissa séédetéén lyhyemmastd
enimmaiskestoajasta alle 2 tuntia asennuksen jdlkeen. Ald huuhtele fysiologisella
keittosuolaliuoksella valmistelun jalkeen, koska muuten elektrolyytit voivat desorboitua. Tdmé
johtaisi potilaan hypokalsemiaan. DALI-adsorbentin (-adsorbenttien) jélkeiseen paluulinjaan on
asennettu seula, joka toimii toisena hiukkasten turvaesteend, jos kotelon seula rikkoutuu. Siind
kéytetddn samaa silmédkokoa kuin DALI-kotelossa, joten yli 40 pm:n kokoiset hiukkaset
pysyvat mukana.

Lopetus
Katso aktiivisen laitteen kdyttdohjeesta ja lisaksi tdmén kayttéohjeen kohdasta Havittdminen,
miten hoito lopetetaan.

VAROITUKSET JA VAROTOIMET

Tekniset varoitukset ja varotoimet

— Kéytd aseptisia k8sittelymenetelmid. Liitdntikohtien epdasianmukainen késittely voi
johtaa kontaminaatioon ja taudinaiheuttajia voi paésta kehonulkoiseen verenkiertoon.

— Veri ja veriplasma voivat olla saastuneet tarttuvien tautien taudinaiheuttajilla. Kun
adsorbentit ovat joutuneet kosketuksiin potilaan veren tai plasman kanssa, niiden
katsotaan olevan mahdollisesti tartuntavaarallisia. Asianmukaista havittdmistd varten
katso tdmén kdyttdohjeen kohta Havittdminen.

—  DALI500 / 750 -adsorbentit on tarkoitettu vain kertakayttéon. Uudelleen kéayttdminen voi
aiheuttaa vaaratilanteita sekd potilaalle ettd kéyttdjalle. Puhdistusliuokset ja
desinfiointiaineet eivat saa joutua kosketuksiin tuotteen kanssa, koska ne voivat
vahingoittaa kotelossa kaytettyja materiaaleja ja siten heikentdd tuotteen turvallisuutta ja
suorituskykya. DALI 500 / 750 -adsorbentteja ei ole tarkoitettu uudelleensterilointiin. Jos
tuotteet steriloidaan uudelleen, biologista kontaminaatiota ei vélttdmattd voida estad
kokonaan. Liséksi uudelleensterilointi voi aiheuttaa toimintahairioita.

Laékinndllisen laitteen rajoitukset

DALI-jdrjestelmassé  kaytettavien adsorbenttien — adsorptiokapasiteetti on rajallinen.
Yksittaistapauksissa tehokkuus voi olla rajallinen potilailla, joilla on erittdin korkea LDL-
kolesterolitaso (esim. potilaat, joilla on homotsygoottinen perinndllinen hyperkolesteremia) tai
Lp(a) ennen afereesié. Naissé tapauksissa on mahdollista kdyttd4 suurempaa konfiguraatiota,
jossa on suurempi kapasiteetti, esim. DALI 1000 tai DALI 1250.

Materiaaleihin ja aineisiin liittyvid erityisid huomautuksia
' Asetuksen (EY) N:o 1907/2006 ("REACH") 33 artiklan mukaiset SVHC-tiedot

[6ydat talta sivulta:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

SAILYTYSTA KOSKEVAT ERITYISET VAROTOIMET

Ei saa séilyttaa alle +5 °C tai yli +25 °C lampdtilassa.

Séilyta suojattuna auringonvalolta.

Sérkyv, kasittele varoen.

Séilyvyysaika on kolme vuotta (ks. myds viimeinen kdyttépdivimaara tuoteselosteessa).

HAVITTAMINEN

Huolehdi k&yttdméattéman tuotteen tai jatemateriaalin turvallisesta havittdmisestd paikallisten
méadraysten mukaisesti. Materiaalit, jotka ovat olleet kosketuksissa veren tai muun
ihmisperdisen materiaalin kanssa, voivat olla tartuntavaarallisia. Havitd téllaiset materiaalit
ryhtymalla tarvittaviin varotoimenpiteisiin ja noudattaen (mahdollisesti) tartuntavaarallisia
materiaaleja koskevia paikallisia madrayksid.

Sisaltda synteettisia polymeerimikrohiukkasia. Valtd adsorbentin siséllon joutumista
ympéristoon, &ld avaa tai tuhoa koteloa edes kayton jalkeen.

+25°C
+5°C

MERKINNOISSA KAYTETYTSYMBOLIT

Steriili nesteenkuljetus

Steriloitu hoyryll Lampdtilarajoitus

i

O Steriili sulkujérjestelmé, jossa on

Nt d suojapakkaus ulkopuolella Luettelonumero

Erakoodi Ei saa kayttad uudelleen

Laakinnallinen laite Yksil8llinen laitetunniste

Viimeinen kdyttopdiva Valmistaja

Valmistuspaiviméaara Katso kéyttoohjeet

Pidettévé poissa auringonvalolta Potilastietosivusto

Huomio Sarkyva, kasittele varoen

= -1 AE=HE

Ei saa kdyttaa, jos tuotteen steriili suojajérjestelma tai pakkaus on vahingoittunut

C€0123

CE-merkinndlld osoitetaan, ettd laite tayttdd Euroopan ldakinnallisia laitteita koskevissa
asetuksissa ja muussa sovellettavassa EU:n lainsdddanndssé asetetut vaatimukset, jotka
koskevat merkinndn kiinnittamista.

llmoitettu laitos Euroopan unionin 14&kinnéllisia laitteita koskevan asetuksen mukaisesti:
TUV SUD Product Service GmbH (0123)

TEKSTIN MUOKKAUSPAIVAMAARA
07/2023

Témén asiakirjan digitaalinen versio on saatavilla seuraavalla verkkosivustolla:
www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information

VALMISTAJAN TIEDOT
Laillinen valmistaja

A\ 4
ww FRESENIUS

v MEDICAL CARE

Fresenius Medical Care AG
Else-Kroner-Str. 1, 61352 Bad Homburg, GERMANY
& +496172609-0
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INSTRUCTIONS D’UTILISATION
Merci de lire attentivement les instructions d’utilisation suivantes.

/\  Attention
Avant d'utiliser I'adsorbeur DALl 500 / 750, merci de lire également les instructions
d’utilisation (IFU) des autres appareils dédiés au traitement DALI (composants du kit DALI,
solution d’amorgage DALI et dispositif actif approprié (systeme d’hémadsorption)). Avant de
traiter le patient, le médecin doit faire une analyse individuelle des bénéfices et des risques.

INFORMATIONS GENERALES

Description générale du produit

Les adsorbeurs DALI sont stériles et destinés a un usage unique pour I'élimination des
lipoprotéines pendant I'aphérese du sang total. Les adsorbeurs DALI doivent étre utilisés avec
les autres composants du kit DALI, la solution d’amorcage DALI et avec un dispositif actif
(systeme d’hémadsorption). Les adsorbeurs DALl sont constitués d’un boitier en
polycarbonate rempli d’adsorbant. L’adsorbant est constitu¢ de billes poreuses de
polyacrylamide spécifiées avec des diametres de 150 a 230 um recouvertes d’acide
polyacrylique chargé négativement. Il sert de ligand qui se lie a I'apolipoprotéine B chargée
positivement des lipoprotéines de basse densité (LDL), de la lipoprotéine(a) (Lp(a)) et des
lipoprotéines de trés basse densité (VLDL) par interaction de charge. Le volume extracorporel
des adsorbeurs est d’environ 285 ml pour le DALI 500 et 381 ml pour le DALI 750.

Méthode de stérilisation : Vapeur INLINE
Attention, comme la vapeur est utilisée dans le processus de stérilisation, des gouttes d’eau
peuvent se former dans les adsorbeurs.

COMPOSITION
Modeéle [ DALI 500 [ DALI 750
Numéro de catalogue | 9795301 [ 9795311
ADSORBANT
Matrice [ Méthacrylate
Ligand [ Acide polyacrylique
BOITIER
Corps, trémie et téte Polycarbonate
Filtres Polyester
Membrane Copolymere acryligue

AFFECTATION ET DEFINITIONS CONNEXES
Affectation
Elimination de substances spécifiques du sang lors d’un traitement extracorporel.

Indication médicale
Hypercholestérolémie et/ou Lp(a) augmentée de maniere isolée entrainant des maladies
cardiovasculaires et/ou vasculaires périphériques.

Avantages cliniques

L"aphérese des lipoprotéines entraine immédiatement une forte réduction du LDL-c et de la
Lp(a), avec des hénéfices supplémentaires sur la rhéologie grace a des effets pléiotropes par
la réduction d’autres facteurs athérogénes, par ex. les lipoprotéines de basse densité oxydées
(LDLox). La réduction efficace des lipoprotéines par aphérése lipoprotéique entraine une
diminution du taux d'incidence des événements cardiovasculaires. En particulier chez les
patients atteints d’hypercholestérolémie familiale homozygote, on peut observer une réduction
de leurs xanthélasmas et xanthomes au fil du temps. En conclusion, le bénéfice clinique a été
évalué comme étant supérieur aux risques d’utilisation.

Population de patients visée

L"adsorbeur DALI 500 / 750 est destiné a étre utilisé chez les patients adultes ayant un poids
minimum de 40 kg.

Il nexiste pas de données concernant I'utilisation du DALI chez les enfants (méme pas >
40 kg), les patients adultes < 40 kg, les patientes enceintes et les méres allaitantes. Par
conséquent, nous ne pouvons pas recommander le traitement de ces patients.

Le choix de la configuration du systeme sélectionné et du volume sanguin a traiter dépend de
la situation clinique du patient et de la prescription du médecin traitant. Pour la sélection de
la configuration du systéme, voir également le tableau concernant les paramétres de
traitement recommandgs.

Groupe d’utilisateurs et environnement d’utilisation visés

Les adsorbeurs DALI doivent uniquement étre utilisés par des professionnels de la santé
familiarisés avec les techniques aseptiques et formés au fonctionnement et a la manipulation
conformes du dispositif médical. Le systeme DALI, y compris les adsorbeurs DALI, doit
uniquement étre utilisé dans des établissements de santé professionnels sous surveillance
médicale. Le personnel traitant doit effectuer une surveillance des parametres vitaux du
patient pendant le traitement. Des équipements et des médicaments pour le traitement
d’urgence de I'hypotension/du choc ou de la réaction anaphylactique/anaphylactoide doivent
étre disponibles.

EFFETS SECONDAIRES

Les modalités d’un traitement extracorporel pésent une lourde charge sur le patient et peuvent
entrainer des effets secondaires qui peuvent limiter la performance du traitement et se
prolonger pendant une certaine durée apreés le traitement. Ce stress varie d’un patient a I'autre
et peut résulter de facteurs propres a I'état du patient, aux parametres de fonctionnement, a
I'équipement, a I'anticoagulation, aux médicaments, etc. Pendant le traitement d’aphérese,
le sang et le plasma entrent en contact avec les surfaces « étrangeres » extracorporelles qui
peuvent avoir des effets sur les composants sanguins, tels que I'activation du systeme de
coagulation et du systéme du complément, et qui peuvent éventuellement déclencher une
réaction anaphylactique.

Les médecins ont le devoir d’informer le patient de la possibilité d’effets secondaires et du
fait que les capacités du patient peuvent étre limitées pendant un certain temps aprés le
traitement.
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Classe d’organe
(IMDRF***)
Systéme nerveux

Effets secondaires

Vertiges, troubles du langage, perte de conscience, troubles du
mouvement** (frissons, symptomes paralytiques), engourdissement™
Anémie, leucopénie, pancytopénie, thrombopénie, troubles de la
coagulation (fixation des facteurs de coagulation de la voie intrinseque),
hypovolémie (par perte de sang), hypervolémie et cedéme, hémolyse
(symptdmes voir réactions d’hypersensibilité), déséquilibre électrolytique
(en particulier hypocalcémie™*)

Réactions  d’hypersensibilité/allergiques  (entrainant, par exemple,
bouffées de chaleur, hypotension, nausée, maux de téte, douleurs
dorsales et abdominales, réaction locale (prurit, érytheme, eczéma),
urticaire, dyspnée, cedeme de Quincke (région buccale, larynx, pharynx),
perte de conscience, choc), thrombopénie induite par le DALI,
thrombopénie induite par I'héparine (TIH)*

Hémorragie/perte de sang (également lige a I'acces), embolie (gazeuse,
corps  étranger,  thromboembolie),  phlébite*,  insuffisance
cardiovasculaire, hématome*, thrombose*

Coeur Arythmie (bradycardie, tachycardie), angine de poitrine

Systéme sanguin et
lymphatique

Systéme immunitaire

Systéme vasculaire

Systéme gastro- | Nausée, vomissements, douleurs abdominales, diarrhée
intestinal
Métabolisme Perte de protéines, perte de fer, hypoglycémie/hyperglycémie*

Appareil locomoteur
Autres troubles/troubles
généralisés

Picotements**, crampes/spasmes musculaires™*

Fatigue, inconfort, hypothermie, hyperthermie (sensation de chaud ou de
froid), douleur (abdominale, thoracique, oculaire, dentaire, des
extrémités, céphalées), hypotension, hypertension, vision trouble,
péleur, frissons, transpiration

* |i¢ au traitement, ** li¢ & I'anticoagulation (au citrate) *** International Medical Device Regulators Forum
D'autres effets secondaires peuvent étre spécifiques a d’autres dispositifs ou médicaments utilisés dans le
cadre du traitement, par ex. cathéters.

Signalisation d’incidents graves

Un incident grave peut étre n'importe quel incident qui entraine directement ou indirectement
I'un des événements suivants: le décés d'un patient, d'un utilisateur ou d’une autre
personne ; la détérioration grave temporaire ou permanente de I'état de santé d’un patient,
d’un utilisateur ou d’une autre personne ; ou une menace grave pour la santé publique. En
cas d'incident grave survenant en relation avec le dispositif, en informer immédiatement le

médecin traitant. Signaler cet incident grave au fabricant, conformément a I'étiquetage (w)
et, au besoin, a I'autorité locale correspondante. Au sein de I'UE, I'utilisateur et/ou le patient
doivent signaler tout incident grave survenu en rapport avec le dispositif, au fabricant et &
I'autorité compétente de I'Etat membre de I'UE dans lequel se trouvent I'utilisateur et/ou le
patient.

Mises en garde/précautions médicales (pour prévenir les effets secondaires)

- Afin d'éviter les réactions d’hypersensibilité ou de type hypersensibilité, il est nécessaire
de commencer lentement le traitement DALI lors des premiers traitements (se référer au
chapitre « Méthode d'administration/Parametres de traitement recommandés ») afin
d'adapter le patient au traitement extracorporel. Ces réactions disparaissent
généralement apres la phase d’adaptation. Des mesures de précaution appropriées
(équipement de traitement d’urgence) doivent étre disponibles. Si nécessaire, le
traitement doit &tre interrompu sans réinfusion du sang du circuit extracorporel au patient
et des mesures médicales doivent étre immédiatement prises.

- Pour garantir un traitement sir et efficace, il convient de respecter les variables de
volume sanguin traité, de débit sanguin et de débit d’acide-citrate-dextrose A (ACD-A),
telles que résumées dans les recommandations du chapite « Mode
d’administration/Parametres de traitement recommandés ».

- Pour éviter toute modification grave des cellules sanguines, il convient de procéder
régulierement a une numeération globulaire compléte. Une thrombopénie aigué ou
chronique a été signalée pendant le traitement par DALI et, par conséquent, des
controles étroits de la numération globulaire (en particulier des thrombocytes) sont
nécessaires, surtout lorsque le traitement est intensifié, par ex. lorsque la fréquence du
traitement ou la configuration de I'adsorbeur est augmentée. La procédure d'aphérese
DALI peut entrainer une légére perte temporaire de leucocytes et d’érythrocytes. Un
traitement chronique a long terme peut entrainer une diminution des valeurs
d’hémoglobine ou d’hématocrite.

- L'utilisation d’une anticoagulation insuffisante peut conduire a I'activation des
thrombocytes et, par conséquent, a la perte des thrombocytes. Néanmoins, malgré une
anticoagulation suffisante, si trop de thrombocytes sont perdus entre deux traitements,
le traitement avec le systeme DALI doit étre interrompu.

- Une perte temporaire de protéines pouvant aller jusqu’a 16 % par traitement peut se
produire. Cela est dii a une réduction aigué du fibrinogene, de la protéine C-réactive
(CRP) et des immunoglobulines (qui peut entrainer une augmentation temporaire de la
sensibilité aux infections) et a un effet de dilution dii au processus de réinfusion sanguine.
["anticoagulation ou la réduction des facteurs de coagulation peuvent entrainer une
modification du temps de prothrombine (PT) ou du temps de céphaline activée (TCA).

- Afin d’éviter une anémie légere induite par une perte de fer/ferritine, une surveillance
réguliere du fer et/ou d’autres paramétres du métabolisme du fer (par ex. saturation de
la transferrine, ferriting) est recommandée. Si nécessaire, un complément de fer peut
étre apporté apres le traitement.

- Lafréquence du traitement peut influencer la réalisation des objectifs du traitement. En
cas d’augmentation de la fréquence du traitement, il faut tenir compte d’une perte de
sang potentiellement accrue et d’un contact plus fréquent du sang avec des matieres
étrangeres.

- Sassurer que les patients ayant subi une intervention coronarienne pourront récupérer
avant la prochaine aphérese.

Spécifique pour I’anticoagulation contenant du citrate

Une hypocalcémie ionisée préexistante peut devoir étre traitée avant d'initier la procédure
DALI afin de réduire le risque de toute hypocalcémie cliniquement pertinente pendant la
premiere heure de traitement.

La perfusion rapide d’anticoagulants contenant du citrate peut entrainer des symptomes, tels
que des « picotements », généralement au niveau de la bouche du patient. En outre, une
tension musculaire, des frissons, des symptomes paralytiques, une oppression thoracique ou
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une sensation de froid peuvent apparaitre. Ce type de réaction peut étre provoqué par une
Iégere hypocalcémie car le calcium ionique libre a été complexé par du citrate non métabolisé.
En fonction du degré des signes cliniques d’hypocalcémie, des mesures doivent étre prises
pour empécher une nouvelle décompensation de I'équilibre calcique. Les mesures sont
I'adaptation des parametres du dispositif actif selon les recommandations données dans le
tableau du chapitre « Mode d’administration/Anticoagulation », et/ou I'administration de
calcium (par voie orale ou sous forme de gluconate de calcium (10 % IV)) sous la supervision
du médecin.

CONTRE-INDICATIONS

Contre-indications spécifiques au produit

— Les patients qui prennent actuellement des inhibiteurs de I'enzyme de conversion de
I'angiotensine (ECA) (par ex. énalapril, ramipril, lisinopril, etc.), ainsi que des
médicaments combinés qui contiennent des inhibiteurs de I'ECA, ou d'autres
médicaments qui influencent la régulation de la bradykinine (par ex. inhibiteurs des
récepteurs de I'angiotensine et de la néprilysine).

- Les patients qui souffrent de thrombopénie (<40 x10%/yl).

- Les patients présentant une hypersensibilité connue aux matériaux utilisés dans les
adsorbeurs DALI 500 / 750.

—  Les patients qui souffrent d’une infection systémique aigué, d’un rhume ou d’une grippe
aigué et/ou de maladies cardiovasculaires aigués graves qui interdisent toute thérapie
extracorporelle comme le DALI.

Contre-indications liées au traitement

— Les patients qui ne sont pas en mesure de supporter le stress d'un traitement
extracorporel en raison de leur état physique ou de leur état clinique.

- Les patients ayant des antécédents de coagulopathie grave, comme une thrombose ou
une diathése hémorragique, qui sont prédisposés a un risque accru de saignement
potentiellement causé par la procédure d’aphérese extracorporelle et I'anticoagulation
qui I'accompagne.

- Les patients chez qui une anticoagulation adéquate ne peut étre obtenue (par ex. en
raison d’un métabolisme réduit du citrate, TIH-II).

Contre-indications relatives au traitement

(nécessitant une évaluation des bénéfices et des risques particulierement attentive avant

I"application de I'aphérése) :

- Les patients qui souffrent d’une hypotension cliniquement pertinente ol toute baisse
supplémentaire de la tension artérielle peut étre nuisible.

- Les patients présentant une altération de la fonction rénale et une capacité cardiaque
réduite, qui peuvent réagir de maniere sensible aux variations aigués de la teneur en
liquides et en électrolytes.

- Les patients atteints d’'une maladie intracranienne confirmée ou supposée chez qui un
déséquilibre des fluides ou des changements de pression artérielle doivent étre évités.

- Les patients ayant une tendance aux saignements qui n'a pas été clarifiée.

-  Les patients présentant une tendance a I'hypocalcémie due a une maladie concomitante.

Remarque

D’autres contre-indications peuvent s’appliquer aux autres dispositifs utilisés dans le cadre
du traitement. Respecter les instructions d'utilisation jointes au dispositif actif, aux tubulures
et aux solutions, etc.

PERFORMANCES

Les données de performance dépendent de la configuration du systeme utilisé. Plusieurs
études évaluant la performance des adsorbeurs DALI ont démontré des valeurs moyennes de
réduction relative, par ex. de 70 % pour le LDL-c, de 65 % pour la Lp(a) et de 15 % pour le
HDL-c. Ces niveaux ont été obtenus avec le systéme de traitement suivant la prescription du
médecin.

Noter que, outre la configuration de traitement choisie, les valeurs de réduction réelles
dépendent également de la composition sanguine du patient, des paramétres cliniques (voir
également le paragraphe « Limites du dispositif médical ») ainsi que de la méthode de mesure.
Pour le traitement, il faut tenir compte du fait qu'un effet rebond se produira aprés le
traitement en raison de I'hyperlipidémie sous-jacente.

Interactions

L"aphérese DALI peut modifier la concentration sanguine des médicaments par adsorption. Si
cela est médicalement justifiable, le temps d’application d’un traitement médicamenteux
concomitant doit donc étre adapté au traitement DALl (par exemple, administration des
médicaments apres le traitement par aphérese). Le type de traitement concomitant ainsi que
la dose et le moment de I'administration du médicament doivent étre déterminés par le
médecin traitant.

Tous les dispositifs médicaux dont les surfaces en contact avec le sang sont chargées
négativement, comme les adsorbeurs DALI 500 / 750 activent la synthese de la bradykinine.
Normalement, la bradykinine est rapidement dégradée par I'ECA, mais si des inhibiteurs de
I'ECA sont utilisés dans un traitement, cette dégradation est retardée. Cela peut entrainer une
augmentation des taux de bradykinine et des réactions anaphylactiques, voire un choc, ce qui
peut menacer la vie du patient (voir Contre-indications). Ceci s’applique également aux autres
médicaments, qui influencent la régulation de la bradykinine (synthése ou inhibition du
métabolisme). Les patients qui ont été précédemment traités par un inhibiteur de I'ECA ou
d'autres médicaments qui influencent la régulation de la bradykinine, doivent arréter de
prendre le médicament suffisamment tot. Dans ce cas, il faut tenir compte de la demi-vie
terminale de I'ingrédient pharmaceutique actif (par exemple, apres une période de demi-vie
multipliée par 5, on peut s'attendre & une réduction @ moins de 5 % de la concentration
résiduelle).

METHODE D’ADMINISTRATION

Avant I'utilisation

L’adsorbeur ne doit étre sorti de son emballage individuel qu'immédiatement avant son
utilisation. Eliminer correctement les produits qui n’ont pas été utilisés.

N'utiliser les adsorbeurs que si :

- ils sont intacts (c'est-a-dire que I'emballage, le boitier et les capuchons de protection ne
sont pas endommaggs) ;

- I'étiquette est lisible et la date d’expiration n’est pas dépassée ;

- les capuchons de protection des connecteurs ne se sont pas desserrés ou délogés ;

- ils ont atteint la température ambiante (20 - 25 °C) pour éviter de refroidir inutilement le
patient.

Anticoagulation

Pour le traitement DALI, I'anticoagulation au citrate est obligatoire. La solution ACD-A contient
du citrate qui empéche la coagulation. En outre, elle empéche I'activation des thrombocytes
et du systeme du complément dans le circuit extracorporel. Toute anticoagulation insuffisante
peut entrainer une augmentation du volume sanguin résiduel dans I'adsorbeur (apres
réinfusion) et une activation des thrombocytes. Cela peut conduire a une perte accrue de
thrombocytes au fil du temps. En cas de perte de thrombocytes, envisager une augmentation
du débit de I'ACD-A pour éviter une thrombopénie. Les besoins en anticoagulant peuvent
varier en fonction de I'état du patient et des modalités de traitement. Il doit étre prescrit par
le médecin traitant.

Les paramétres d’anticoagulation suivants sont recommandgs :
Préparation DALI Standard DALI Low Citrate*
(amorgage/rincage) Rapport ACD-A 1:20 Rapport ACD-A 1:40

Bolus initial d’héparine IV (non fractionnée) :

ou

Avant de démarrer

le traitement 20 Ul/kg de poids corporel
1 : (débit sanguin/2,7 ml/min)**
Pendant le . o o hA.
traitement Remarque : En cas de modification du débit sanguin, ajuster le rapport

ACD-A selon la formule ci-dessus.

Si I'on choisit un ACD-A moins important (débit de I'’ACD-A <

2,7 mi/min), le bolus d’héparine initial doit étre augmenté.

* DALI Low Citrate peut étre choisi lors de la préparation pour atténuer I’hypersensibilité, en
particulier lors des premiéres utilisations des adsorbeurs DALI

** Réglage manuel par I'utilisateur ou (si disponible) réglage automatique par le mode automatique
ACD

Rapport ACD-A en
fonct. débit sanguin

En cas de symptémes d’hypocalcémie :
Pour prendre des contre-mesures, le mode automatique ACD, s'il est sélectionné, doit étre
désactivé. Initialement, le débit de I'’ACD-A doit étre réduit en adaptant le rapport débit de
I’ACD-A/débit sanguin.

/\ Attention
Le personnel soignant doit vérifier I'anticoagulation et les débits sanguins a intervalles
réguliers.

Les paramétres de traitement suivants sont recommandeés :

Premiers traitements Traitements de routine
Débit sanguin Du 1% au 3° traitement : 80 ml/min
commencer par des débits bas :
20— 30 ml/min
En fonction de la réponse du
patient, le débit sanguin peut étre
augmenté lentement de 10 ml/min
toutes les deux minutes jusqu’a un
maximum de 50 ml/min.
Volume sanguin 1¢ traitement : 1/3 du volume Volume cible :
traité sanguin cible volume sanguin du patient multiplié
2¢ traitement : 2/3 du volume par 1,6
sanguin cible
3¢ traitement : volume sanguin
cible total
Configuration Du 1 au 3¢ traitement : un seul Dépend de la situation clinique du
adsorbeur (DALI 500 ou DALI 750) patient et de la prescription du
doit étre utilisé. médecin traitant. Il est recommandé
d’utiliser la plus petite configuration
possible du kit DALI, nécessaire pour
atteindre les objectifs du traitement.
Compte tenu du volume extracorporel,
nous ne recommandons pas la
configuration DALI 1250 pour les
patients pesant moins de 50 kg.
Remarque

Les patients peuvent présenter des réactions d’hypersensibilité pendant le traitement avec le
systeme DALL. Les trois premiers traitements doivent étre particulierement surveillés.

Dans certains cas, il peut étre nécessaire d'interrompre brievement le traitement si le patient
présente des réactions similaires a I'hypersensibilité lorsque le premier sang traité provenant
de I'adsorbeur est réinfusé chez le patient. Dans ce cas, recommencer en utilisant des débits
faibles (20 — 30 ml/min) comme décrit ci-dessus. Chez certains patients, les réactions
d’hypersensibilité ne sont pas atténuées apres la reprise du traitement. Dans ce cas, le
traitement doit étre interrompu sans réinfusion du sang.

Les patients qui sont excessivement stressés par le processus de saignée dans le circuit
extracorporel au début du traitement doivent recevoir une solution pour le remplacement du
volume de liquide par une canule veineuse a demeure sur leur bras controlatéral.

Il est possible de régler des débits sanguins inférieurs a la plage de débit sanguin
recommandée. La coagulation doit étre surveillée, et la diminution des valeurs de clairance
peut étre plus rapide que prévu.

Durée d’utilisation prévue

En général, la durée du traitement dépend du volume sanguin du patient et de la prescription.
On effectue généralement un traitement par semaine, ce qui donne environ 50 traitements
par an.

33



K3 ADSORBEUR DALI 500 / 750

Manipulation

Amorgage et connexion du patient

Prétraiter I'adsorbeur avec la solution d'amorgage/ACD-A pour saturer le ligand en électrolytes
et régler le pH. Ajouter un bolus de 25 000 Ul d’héparine non fractionnée dans la premiere
poche d’amorgage. L'exces d’héparine est rincé lorsque la deuxiéme poche d’amorcage est
connectée. Pour connecter I'adsorbeur aux tubulures, ouvrir les capuchons des connecteurs
et les connecter aux tubulures DALI correspondantes. Se reporter aux IFU du dispositif actif
pour obtenir des instructions détaillées sur la configuration. Vérifier si toutes les connexions
ont été correctement établies pour éviter toute séparation accidentelle et toute fuite. Remplir
I"adsorbeur avec la solution d’amorcage DALI, puis fermer le clamp de la ligne de pression de
I"adsorbeur directement sur le connecteur de pression de I'adsorbeur. Secouer I'adsorbeur
pour obtenir un lit de gel homogeéne et une performance d’adsorption adéquate. Régler le
niveau dans la chambre compte-gouttes pour décharger la pression du systéme. Ouvrir &
nouveau le clamp de la ligne de pression et rincer I'adsorbeur avec la solution d’amorgage
DALI selon le programme du dispositif actif, y compris les arréts de la pompe (débit :
400 ml/min ; volume de ringage : 4800 ml).

/\  Attention

Ne pas secouer I'adsorbeur apres I'amorgage afin d'éviter que le lit de gel ne soit perturbé et
que des particules ne soient libérées. Comme le systeme est instable a la fois chimiquement
et physiquement, le traitement doit &tre commencé dans les 2 heures qui suivent I'amorcage.
Toutes les directives d’hygiéne valides du pays et/ou de I'hdpital en question qui spécifient
une durabilité maximale plus courte, inférieure a 2 heures apres I'installation, doivent étre
suivies. Ne pas rincer avec une solution saline physiologique aprés I’amorgage car, sinon, les
électrolytes pourraient étre désorbés. Cela entrainerait une hypocalcémie chez le patient. Un
filtre est installé dans la ligne de retour en aval du ou des adsorbeur(s) DALI. Celui-ci sert de
seconde barriere de sécurité pour les particules en cas de rupture du filtre du boftier. La méme
taille de maille est utilisée que dans le boitier du DALI ; les particules supérieures a 40 pm
sont donc retenues.

Arrét
Se reporter aux IFU du dispositif actif pour I'arrét du traitement ainsi qu'a la section
« Elimination » des présentes IFU.

AVERTISSEMENTS ET PRECAUTIONS

Mises en garde et précautions techniques

- Utiliser des méthodes de manipulation aseptiques. Une mauvaise manipulation des
points de connexion peut entrainer une contamination et des agents pathogenes peuvent
pénétrer dans le circuit sanguin extracorporel.

- Le sang et le plasma peuvent étre contaminés par des agents pathogénes de maladies
transmissibles. Apres avoir été en contact avec le sang ou le plasma du patient, les
adsorbeurs sont considérés comme potentiellement infectieux. Pour une élimination
conforme, se reporter a la section « Elimination » des présentes IFU.

- Les adsorbeurs DALI 500 / 750 sont destinés a un usage unique exclusivement. Une
réutilisation pourrait étre dangereuse pour le patient et I'opérateur. Les solutions de
nettoyage et les désinfectants ne doivent pas entrer en contact avec le produit car ils
peuvent endommager les matériaux du boitier et ainsi nuire a la sécurité et aux
performances du produit. Les adsorbeurs DALI 500 / 750 ne sont pas destings a étre
restérilisés. Si les produits sont restérilisés, la contamination biologique peut ne pas étre
complétement évitée. En outre, la restérilisation peut provoquer des dysfonctionnements.

Limites du dispositif médical

Les adsorbeurs utilisés dans le systeme DALI ont une capacité d’adsorption limitée. Dans
certains cas, I'efficacité peut étre limitée chez les patients présentant un taux extrémement
élevé de cholestérol LDL (par ex. les patients souffrant d’'une hypercholestérolémie familiale
homozygote) ou de Lp(a) avant I'aphérése. Dans ces cas, il est possible d’utiliser une
configuration plus grande, ayant une capacité plus élevée, par ex. le DALI 1000 ou le
DALI 1250.

Remarques particuliéres concernant les matériaux et les substances
: Pour obtenir des informations sur les SVHC conformément a I'article 33 du

reglement (CE) n° 1907/2006 (« REACH »), utiliser cette page :
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

PRECAUTIONS PARTICULIERES CONCERNANT L’ENTREPOSAGE

Ne pas stocker en dessous de +5 °C ou au-dessus de +25 °C.

Tenir a I'écart de la lumiere du soleil.

Fragile, @ manipuler avec précaution.

La durée de conservation est de trois ans (voir également la date limite d’utilisation sur
I'étiquette du produit).

ELIMINATION

Veiller a I'élimination slire de tout produit non utilisé ou déchet conformément aux
réglementations locales. Les matériaux qui ont été en contact avec du sang ou d'autres
matieres d'origine humaine peuvent étre infectieux. Eliminer ces matériaux en prenant les
mesures de précaution nécessaires et en respectant la réglementation locale relative aux
matériaux (potentiellement) infectieux. )

Contient des microparticules de polyméres synthétiques. Eviter de libérer le contenu de
I'adsorbeur dans I'environnement ; ne pas ouvrir ni détruire le boitier méme apres utilisation.
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SYMBOLES UTILISES SUR LES ETIQUETTES

*25°C | Limite de température
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@

o

Chemin de fluide stérile
STERILE “ | Stérilisé & la vapeur i

Systeme de barrigre stérile avec
emballage de protection a
I'extérieur

Référence

Désignation du lot Ne pas réutiliser

Dispositif médical

g Date limite d'utilisation
-

Identificateur unique du dispositif

Fabricant

Consulter les instructions

Date de fabrication d’utilisation

//T\ Tenir a I'écart de la lumiere du
AN solei

Attention

Site Internet d’information pour les
patients

Fragile, @ manipuler avec précaution

=12 S|

Ne pas utiliser si le systéme de barriére stérile du produit ou son emballage est
compromis

C€0123

Le marquage CE atteste de la conformité aux exigences applicables définies par les
reglements européens sur les dispositifs médicaux et par toute autre Iégislation européenne
applicable prévoyant son apposition.
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ADSORBER DALI 500 / 750

UPUTE ZA UPOTREBU
Pazljivo procitajte sljedece upute.

N\ Oprez
Prije upotrebe adsorbera DALI 500 / 750 proCitajte i Upute za upotrebu (IFU) drugih
medicinskih proizvoda namijenjenih lije¢enju sustavom DALI (komponente kompleta DAL,
pripremna otopina DALI Priming Solution i prikladan aktivni uredaj (sustav hemoadsorpcije)).
Prije lijecenja bolesnika lije¢nik mora napraviti analizu koristi i rizika za bolesnika.

OPCE INFORMACIJE

Opéi opis proizvoda

Adsorberi DALI sterilni su i namijenjeni iskljuCivo za jednokratnu upotrebu za uklanjanje
lipoproteina tijekom afereze pune krvi. Adsorberi DALI moraju se upotrebljavati zajedno s
ostalim komponentama iz kompleta DALI, pripremnom otopinom DALI Priming Solution i
aktivnim uredajem (sustav hemoadsorpcije). Adsorberi DALI sastoje se od polikarbonatnog
kucista ispunjenog adsorbensom. Adsorbens je izraden od poroznih poliakrilamidnih kuglica
odredenih promjera od 150 do 230 pm obloZenih negativno nabijenom poliakrilnom kiselinom.
To sluzi kao ligand koji veZe pozitivno nabijeni apoprotein B lipoproteina niske gustoce (LDL),
lipoproteina (a) (Lp(a)) i lipoproteina vrlo niske gustoce (VLDL) na temelju interakcije naboja.
Izvantjelesni volumen adsorbera priblizno je 285 ml za DALI 500 i 381 ml za DALI 750.

Metoda sterilizacije: Para INLINE
Imajte na umu, s obzirom na to da se u procesu sterilizacije upotrebljava para, u adsorberima
mogu nastati kapi vode.

SASTAV
Model [ DALI 500 | DALI 750
Kataloski broj | 9795301 [ 9795311
ADSORBENS
Matrica [ Metakrilat
Ligand | Poliakrilna kiselina
KUCISTE
Trup, lijevak i glava Polikarbonat
Sita Poliester
Membrana Akrilni kopolimer

NAMJENA | POVEZANE DEFINICIJE
Namjena
Uklanjanje odredenih tvari iz krvi u okviru izvantjelesnog lijeCenja.

Medicinska indikacija
Hiperkolesterolemija i/ili izolirana poviSena razina Lp(a) koja dovodi do kardiovaskularnih
bolesti i/ili perifernih vaskularnih bolesti.

Klini¢ke prednosti

Lipoproteinska afereza odmah dovodi do visokog smanjenja LDL-c i Lp(a) uz dodatne koristi
za reologiju pleiotropnim ucincima kroz smanjenje daljnjih aterogenih ¢imbenika, npr.
oksidiranog lipoproteina niske gustoce (oxLDL). UCinkovito smanjenje lipoproteina
lipoproteinskom aferezom dovodi do smanjenja stope incidencije kardiovaskularnih dogadaja.
Osobito u bolesnika s homozigotnom porodicnom hiperkolesterolemijom moze se primijetiti
smanjenje njihove ksantelazme i ksantoma tijekom vremena. Zakljuéno, procjenjuje se da
klinicka korist nadmasuje rizike upotrebe.

Predvidena populacija bolesnika

Adsorber DALI 500/750 namijenjen je za upotrebu u odraslih bolesnika s minimalnom tezinom
od 40 kg.

Nema podataka o primjeni sustava DALI u djece (Cak i one > 40 kg), odraslih bolesnika <
40 kg, trudnica i dojilja. Stoga ne mozemo preporuciti lijecenje takvih bolesnika.

Odabir odabrane konfiguracije sustava i volumena krvi koji se obraduje ovise o KliniCkoj
situaciji bolesnika i uputama lijeCnika. Za odabir konfiguracije sustava pogledajte i tablicu
preporucenih parametara lijecenja.

Predvidena grupa korisnika i predvideno okruZenje uporabe

Adsorbere DALl smiju upotrebljavati iskljuCivo zdravstveni djelatnici koji su upoznati s
aseptickim tehnikama i koji su obuCeni za pravilan rad i rukovanje medicinskim proizvodom.
Sustav DALI, ukljuéujuci adsorbere DALI, smije se upotrebljavati samo u zdravstvenim
ustanovama pod lije¢nickim nadzorom. Medicinsko osoblie mora pratiti parametre vitalnih
funkcija bolesnika tijekom tretmana. Oprema i lijekovi za hitno lijeCenje hipotenzije/Soka ili
anafilaktitke/anafilaktoidne reakcije moraju biti dostupni.

NUSPOJAVE

lzvantjelesni nacin lijeGenja sam po sebi predstavlja opterecenje za bolesnika i moze dovesti
do nuspojava koje mogu ograniciti uCinkovitost tretmana i mogu se nastaviti joS neko vrijeme
nakon tretmana. Taj se stres razlikuje od bolesnika do bolesnika i moZe biti posliedica
¢imbenika specifiénih za stanje bolesnika, radnih parametara, opreme, antikoagulacije,
lijekova itd. Tijekom tretmana afereze krv i plazma dolaze u dodir s izvantjelesnim ,stranim”
povrS§inama Sto moZe imati ucinak na komponente krvi, kao Sto je aktivacija sustava
zgruSavanja i komplementa, te potencijalno moze izazvati anafilakticku reakciju.

LijeCnici su duZni obavijestiti bolesnika o mogucnosti nuspojava te da bolesnikova
funkcionalnost moze biti ograni¢ena neko vrijeme nakon tretmana.

Klasa organa
(IMDRF***)
ZivEani sustav

Nuspojave

Vrtoglavica, poremecaji govora, gubitak svijesti, poremecaji kretanja*™*
(drhtavica, paraliticki simptomi), utrnulost**

Anemija, leukopenija, pancitopenija, trombocitopenija, poremecaji
koagulacije (vezivanje faktora koagulacije unutarnjeg puta), hipovolemija
(putem gubitka krvi), hipervolemija i edem, hemoliza (simptomi reakcije
preosjetljivosti), neravnoteza elektrolita (osobito hipokalcijemija*)
Preosjetljivost / alergijske reakcije (koje dovode do npr. crvenila,
hipotenzije, mucnine, glavobolje, bolova u ledima i abdomenu, lokalnih
reakcija (pruritus, eritem, ekcemi), urtikarije, dispneje, angioedema
(podrucje usta, grkljan, Zdrijelo), gubitka svijesti, Sok), trombocitopenija
inducirana sustavom DAL, trombocitopenija inducirana heparinom (HIT)*
Krvarenje / gubitak krvi (takoder: povezan s pristupom), embolija (zracna,
zbog stranog tijela, tromboembolija), flebitis*, kardiovaskularna
insuficijencija, hematom*, tromboza*

Srce Aritmija (bradikardija, tahikardija), angina pektoris

Krvni i limfni sustav

Imunosni sustav

Vaskularni sustav

Gastrointestinalni Mucnina, povracanje, bol u trbuhu, proljev
sustav
Metabolizam Gubitak proteina, gubitak Zeljeza, hipoglikemija/hiperglikemija*

MiSiéno-koStani sustav
Ostali/generalizirani
poremecaji

Trnci**, gréevi / miSiéni spazmi**

Iscrplienost, nelagoda, hipotermija, hipertermija (osje¢aj topline ili
hladnode), bol (abdominalni, prsni ko$, oko, zubi, ekstremiteti,
glavobolja), hipotenzija, hipertenzija, zamagljen vid, bljedilo, zimica,
znojenje

*Povezano s lijeCenjem ** povezano s antikoagulacijom (citrat) *** Medunarodni forum regulatora
medicinskih proizvoda

Dodatne nuspojave mogu biti specificne za druge proizvode ili lijekove koji se upotrebljavaju u terapiji,
npr. katetere.

Prijavljivanje ozbiljnih Stetnih dogadaja

Ozhbiljni $tetni dogadaj svaki je Stetni dogadaj koji izravno ili neizravno dovede do bilo ¢ega od
sliedeceg: smrti pacijenta, korisnika ili druge osobe; do priviemenog ili trajnog ozbiljnog
pogor§anja zdravstvenog stanja pacijenta, korisnika ili druge osobe; ozbiljne prijetnje javnom
zdraviju. U slucaju ozbilinog Stetnog dogadaja u vezi s proizvodom odmah obavijestite
nadleznog lije¢nika. Prijavite ozbiljni Stetni dogadaj proizvodacu oznacenom na naljepnici

(d), a po potrebi i odgovaraju¢em nadleznom tijelu. Korisnici i/ili pacijenti u EU-u svaki
ozbiljan Stetni dogadaj u vezi s proizvodom moraju prijaviti proizvodadu i nadleznom tijelu
drzave clanice EU-a u kojoj se nalazi korisnik i/ili pacijent.

Medicinska upozorenja / mjere opreza (za sprjeCavanje nuspojava)

- Kako bi se izbjegle preosjetljivost ili reakcije slicne preosjetljivosti, neophodan je polagani
poGetak terapije sustavom DALl u prvim tretmanima (pogledajte poglavije ,Nacin
primene / Preporuceni parametri tretmana”) kako bi se bolesnik prilagodio
izvantjelesnom tretmanu. Navedene reakcije obiéno nestaju nakon faze prilagodbe.
Moraju biti dostupne odgovarajuce mjere opreza (oprema za hitne slucajeve). Ako je
potrebno, tretman se mora prekinuti bez vracanja krvi iz izvantjelesnog optoka bolesniku
i odmah se moraju poduzeti odredeni medicinski koraci.

- Kako biste osigurali siguran i u¢inkovit tretman, pridrZavajte se volumena krvi obradenog
prema varijablama, protoka krvi i protoka kiseline-citrat-dekstroze A (ACD-A) kao $to je
sazeto u preporuci u poglavlju ,Nacin primjene / Preporuceni parametri tretmana”.

- Kako biste izbjegli znatne promjene broja krvnih stanica, redovito kontrolirajte krvnu sliku.
ZahilieZena je akutna ili kroni¢na trombocitopenija tijekom lije¢enja sustavom DALI i stoga
je nuzna pomna kontrola krvne slike (osobito trombocita), osobito kada se terapija
intenzivira, npr. kada se poveca ucestalost terapije ili konfiguracija adsorbera. Postupak
afereze sustavom DALI moZe dovesti do priviemenog blagog gubitka leukocita i eritrocita.
Kroni¢na dugoro¢na terapija moZe dovesti do smanjenja vrijednosti hemoglobina ili
hematokrita.

- Primjena nedovoljne antikoagulacije moze dovesti do aktivacije trombocita, a posljediéno
i do gubitka trombocita. Medutim, unato¢ dovoljnoj antikoagulaciji, ako se prevelik broj
trombocita izgubi izmedu dva tretmana, lije¢enje sustavom DALI mora se prekinuti.

- Moze doci do priviemenog gubitka proteina od najvise 16 % po tretmanu. To je posljedica
akutnog smanjenja razine fibrinogena, c-reaktivnog proteina (CRP) i imunoglobulina ($to
moze dovesti do priviemene povecane sklonosti infekcijama) i u¢inka razrjedenja uslijed
postupka reinfuzije krvi. Antikoagulacija ili smanjeni faktori koagulacije mogu uzrokovati
promjenu protrombinskog vremena (PT) ili djelomi¢nog tromboplastinskog vremena
(

- Za sprjeCavanje blage anemije uzrokovane gubitkom Zeljeza/feritina preporucuje se
redovito pradenje Zeljeza i/ili drugih parametara metabolizma Zeljeza (npr. zasicenost
transferinom, feritin). Ako je potrebno, Zeliezo se moze nadoknaditi nakon tretmana.

— UCestalost tretmana moZe utjecati na postizanje cilieva tretmana. Pri povecanju
ucestalosti tretmana potrebno je uzeti u obzir potencijaino povecan gubitak krvi i CeS¢i
kontakt krvi sa stranim materijalom.

- Osigurajte da se bolesnicima koji su podvrgnuti koronarnoj intervenciji omoguci oporavak
prije sljedece afereze.

Specifi¢no za antikoagulaciju koja sadrzi citrate

Prethodno postoje¢u ioniziranu hipokalcijemiju moZzda ¢e trebati lijeciti prije zapoCinjanja
postupka sustavom DALI kako bi se smanjio rizik od bilo koje klinicki znacajne hipokalcijemije
tijekom prvog sata tretmana.

Brza infuzija antikoagulansa koji sadrZe citrate mozZe uzrokovati simptome, kao $to su ,tmci”,
obi¢no u predjelu usta bolesnika. Osim toga, moZe se pojaviti napetost misica, drhtavica,
paraliticki simptomi, stezanje u prsima ili osje¢aj hladnoce. Ta vrsta reakcije moze biti
uzrokovana blagom hipokalcijemijom jer se slobodni ionski kalcij kompleksno vezuje s
nemetaboliziranim citratom. Ovisno o stupnju klinickih znakova hipokalcijemije, moraju se
poduzeti mjere za suzhijanje daljnje dekompenzacije ravnoteze kalcija. Mjere su prilagodba
parametara aktivnog uredaja prema preporukama navedenima u tablici u poglaviju ,Nacin
primjene / Antikoagulacija” i/ili primjena kalcija (oralno ili u obliku kalcijevog glukonata (10 %
i.v.)) pod nadzorom lije¢nika.
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L3 ADSORBER DALI 500 / 750

KONTRAINDIKACIJE

Kontraindikacije specifi¢ne za proizvod

- Bolesnici koji trenutatno uzimaju inhibitore angiotenzin-konvertujuceg enzima (ACE) (npr.
enalapril, ramipril, lizinopril itd.), kao i kombinirane lijekove koji sadrze ACE-inhibitore ili
druge lijekove koji utje¢u na regulaciju bradikinina (npr. Inhibitori receptora angiotenzina
i neprilizina).

- Bolesnici koji imaju trombocitopeniju (<40 x 10%/yl).

— Bolesnici s poznatom preosjetlivoS¢u na materijale koriStene u adsorberima
DALI 500/750.

- Bolesnici koji imaju: akutnu sistemsku infekciju, akutnu prehladu ili gripu i/ili teSke akutne
kardiovaskularne bolesti u okviru kojih je zabranjena svaka izvantjelesna terapija kao $to
je ona sustavom DALI.

Kontraindikacije povezane s tretmanom

- Bolesnici koji zbog svojeg tjelesnog ili klinickog stanja ne mogu podnijeti opterecenje
postupka izvantjelesnog tretmana.

- Bolesnici s ozbiljnim problemima koagulopatiie u anamnezi, kao $to su tromboza ili
hemoragijska dijateza, predisponirani su na povecani rizik od krvarenja potencijaino
uzrokovanog postupkom izvantjelesne afereze i popratnom antikoagulacijom.

- Bolesnici u kojih se ne moZe posti¢i odgovarajuca antikoagulacija (npr. zbog smanjenog
metabolizma citrata, HIT-II).

Kontraindikacije koje mogu biti povezane s tretmanom

(zbog kojih je potrebna posebno pazljlva procjena koristi i rizika prije primjene afereze):
Bolesnici koji imaju klinicki znaCajnu hipotenziju kod koje svaki daljnji pad krvnog tlaka
moze biti Stetan.

- Bolesnici s oSte¢enom funkcijom bubrega i smanjenim sréanim kapacitetom, koji mogu
reagirati osjetljivo na akutne promjene tekucine i elektrolita.

- Bolesnici s potvrdenom ili pretpostavljenom intrakranijalnom boleS¢u u kojih treba
izbjegavati neravnotezu tekucine ili promjene krvnog tlaka.

— Bolesnici sa sklonoSc¢u krvarenju koja nije razjaSnjena.

—  Bolesnici skloni hipokalcijemiji zbog popratne bolesti.

Napomena
Dodatne kontraindikacije mogu se primjenjivati zbog drugih uredaja koji se upotrebljavaju u
terapiji. Obratite paznju na Upute za rukovanje priloZzene uz aktivni uredaj, cijevi i otopine itd.

ZNACAJKE UCINKOVITOSTI

Podaci o izvedbi ovise o upotrijeblienoj konfiguraciji sustava. Nekoliko ispitivanja u kojima se
procjenjivala izvedba adsorbera DALI pokazala su srednju vrijednosti relativnog smanjenja,
npr. 70 % za LDL-c, 65 % za Lp(a) i 15 % za HDL-c. Te razine dobivene su sustavom za
lijeCenje prema preskripciji lijecnika.

Imajte na umu da, osim o odabranoj konfiguraciji tretmana, stvarne vrijednosti smanjenja ovise
i o sastavu krvi bolesnika, Klinickim postavkama (pogledajte i odjeljak ,Ograniéenja
medicinskog proizvoda”), kao i o metodi mjerenja. Kod tretmana uzmite u obzir da ce se
povratni u¢inak pojaviti nakon tretmana zbog osnovne hiperlipidemije.

Interakcije

Afereza sustavom DALI moZe adsorpcijom promijeniti koncentraciju lijekova u krvi. Ako je to
medicinski opravdano, vrijeme primjene popratne terapije lijekovima stoga treba prilagoditi
terapiji sustavom DALI (npr. primjena lijekova nakon tretmana afereze). Vrstu popratne
terapije, kao i dozu i vrijeme primjene lijeka, mora odrediti lijeCnik.

Svi medicinski proizvodi s negativno nabijenim povrSinama koje dolaze u dodir s krvlju poput
adsorbera DALI 500/750 aktiviraju sintezu bradikinina. Obi¢no ACE brzo razgraduje bradikinin,
ali ako se u terapiji upotrebljavaju ACE-inhibitori, ta se razgradnja odgada. To moZe dovesti
do povecanja razine bradikinina i anafilaktickih reakcija, pa ¢ak i Soka, §to moZe ugroziti Zivot
bolesnika (pogledajte odjeljak Kontraindikacije). To vrijedi i za druge lijekove koji utjedu na
regulaciju bradikinina (sinteza ili inhibicija metabolizma). Bolesnici koji su prethodno lijeceni
ACE-inhibitorom ili drugim lijekovima koji utjecu na regulaciju bradikinina, moraju dovoljno
rano prestati uzimati lijek. U tom se slu€aju mora uzeti u obzir krajnje razdoblje poluviieka
aktivnog farmaceutskog sastojka (npr. nakon peterostrukog razdoblja poluvijeka moze se
oCekivati smanjenje na manje od 5 % preostale koncentracije).

NACIN PRIMJENE

Prije upotrebe

Adsorber se smije izvaditi iz pojedinaénog pakiranja iskljucivo neposredno prije upotrebe.

Propisno zbrinite proizvode koji nisu iskoristeni.

Adsorbere upotrebljavajte iskljucivo u sljedec¢im slu¢ajevima:

- neoSteceni su (fj. nema oStecenja na ambalaZi, kucistu, ukljuéujuci zastitne poklopce),

- naljepnica je Gitljiva i nije prekoracen rok trajanja,

- zatitni poklopci na konektorima nisu se olabavili ili pomaknuli,

- dosegnuli su sobnu temperaturu (20 — 25 °C) kako bi se izbjeglo nepotrebno hladenje
bolesnika.

Antikoagulacija

Za lijeCenje sustavom DALI obvezna je citratna antikoagulacija. Otopina ACD-A sadrZi citrat
koji spriecava zgruSavanije. Osim toga, sprje¢ava aktiviranje trombocita i sustava komplementa
u izvantjelesnom optoku. Bilo kakva nedovoljna antikoagulacija moZe dovesti do poveéanja
preostalog volumena krvi u adsorberu (nakon povratne infuzije) i aktivacije trombocita. To
moze dovesti do povecanog gubitka trombocita tijekom vremena. U slu¢aju gubitka trombocita
razmotrite povecanje protoka otopine ACD-A kako bi se izbjegla trombocitopenija. Potrebe za
antikoagulansima mogu se razlikovati ovisno o bolesnikovom stanju i na¢inu tretmana. Mora
ih propisati lijecnik.
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Preporuduju se sliedeéi parametri antikoagulacije:

Priprema DALI Standard DALI Low Citrate
R (DALI - standardno) il (DALI - niska razina citrata)*
(punjenje/ispiranje) Omjer otopine ACD-A 1:20 Omijer otopine ACD-A 1:40
Prije pocetka Pocetni i.v. bolus (nefrakcioniranog) heparina:
tretmana 20 IU/kg tjel. tez.
. 1:(protok krvi / 2,7 ml / min)**
g'rlngt?:'t;rf;;n:gg_ A Napomena: pri promjeni protoka krvi podesite omjer otopine ACD-A prema
o d]eéen [:'ema prethodno navedenoj formuli.
P tok kp - Ako se odabere manje otopine ACD-A (protok otopine ACD-A < 2,7 mi/min),
protoku kivi podetni bolus heparina mora se povecati.

* Tijekom pripreme moZe se odabrati DALI Low Citrate (DALI — niska razina citrata) kako bi se
ublaZila preosjetljivost, osobito pri prvoj upotrebi adsorbera DALI

** Ruéno postavlja korisnik ili se (ako je dostupno) automatski postavlja na¢inom ACD-Automatic
mode (Automatski nacin rada s otopinom ACD-A)

U slu¢aju znakova simptoma hipokalcijemije:

Za poduzimanije protumjera mora se iskljuciti ACD-Automatic mode (Automatski nacin rada s
otopinom ACD-A) ako je odabran. Na po¢etku protok otopine ACD-A treba smanijiti
prilagodavanjem omijera protoka otopine ACD-A / protoka krvi.

A\ Oprez
Medicinsko osoblje mora u redovitim intervalima provjeravati antikoagulaciju i brzinu protoka
Krvi.

Preporucuju se sliedeéi parametri tretmana:
Prvi tretmani

1. do 3. tretman: zapocnite s niskim
stopama: 20 — 30 ml/min

Ovisno o holesnikovoj reakciji, protok
krvi moZe se polako povecati za

10 ml/min svake dvije minute do
maks. 50 ml/min.

Rutinski tretmani

Protok krvi 80 ml/min

Volumen krvi
koji se obraduje

1. tretman: 1/3 cilinog volumena krvi
2. tretman: 2/3 ciljnog volumena krvi
3. tretman: ukupni ciljni volumen krvi

Ciljani volumen:
1,6-struki volumen krvi bolesnika

Konfiguracija

1. do 3. tretman: mora se
upotrebljavati jedan adsorber
(DALI 500 ili DALI 750).

Ovisi 0 klinickom stanju bolesnika i
o preskripciji lijeénika. Preporucuje
se upotrebljavati najmanju mogucu

konfiguraciju kompleta DALI koja je
potrebna za postizanje cilieva
tretmana. S obzirom na
izvantjelesni volumen, ne
preporucujemo konfiguraciju
sustava DALI 1250 za bolesnike
koji imaju manje od 50 kg.

Napomena

Bolesnici mogu osjetiti reakcije preosjetljivosti tijekom tretmana sustavom DALI. Prva tri
tretmana moraju se posebno nadzirati.

U nekim slu¢ajevima moZe biti potrebno kratkotrajno prekinuti tretman ako bolesnik pokaze
reakcije slicne preosjetljivosti kada se prva obradena krv koja dolazi iz adsorbera vrati
bolesniku. U tom slu¢aju ponovo pokrenite tretman pri niskim brzinama (20 — 30 ml/min) kako
je prethodno opisano. U nekih se bolesnika reakcije preosjetljivosti ne ublazavaju nakon
ponovnog pokretanja. U takvim slucajevima tretman se mora prekinuti bez vracanja krvi.
Bolesnike koji su na poCetku tretmana izloZeni pretjeranom stresu zbog postupka pustanja krvi
u izvantjelesni optok treba opskrbiti otopinom za nadoknadu volumena tekucine kroz vensku
trajnu kanilu na njihovoj kontralateralnoj ruci.

Mogu se postaviti brzine protoka krvi ispod preporu¢enog raspona protoka krvi. Mora se pratiti
zgruSavanije, a smanjenje vrijednosti klirensa moze biti vece od ocekivanog.

Predvideno vrijeme primjene
Opcenito, trajanje tretmana ovisi o volumenu krvi bolesnika i preskripciji. Obi¢no se provodi
jedan tretman tjedno, $to znaci otprilike 50 tretmana godisnje.

Rukovanje

Priprema i prikljucivanje bolesnika

Prethodno obradite adsorber pripremnom otopinom / otopinom ACD-A kako biste ligand zasitili
elektrolitima i postavili pH. Dodajte bolus 25.000 I.U. nefrakcioniranog heparina u prvu vrecicu
pripremne otopine. ViSak heparina ispere se kada se spoji 2. vrecica pripremne otopine. Za
priklju¢ivanje adsorbera na linije otvorite poklopce konektora i prikljuite ih na odgovarajuce
linije sustava DALI. Detaljne upute o postavljanju potrazite u Uputama za rukovanje aktivnog
uredaja. Provjerite jesu li svi spojevi ispravno uspostavljeni kako biste sprijecili slucajno
odvajanje i curenje. Napunite adsorber pripremnom otopinom DALI Priming Solution i zatim
zatvorite stezaljku tlacne cijevi adsorbera izravno na tlanom konektoru adsorbera. Protresite
adsorber kako bi se dobio homogeni sloj gela i prikladan ucinak adsorpcije. Postavite razinu u
komori za kapanje kako biste smanijili tlak iz sustava. Ponovno otvorite stezaljku tlacne cijevi i
isperite adsorber pripremnom otopinom DALI Priming Solution prema programu aktivnog
uredaja, ukljuCujuci ventile za zaustavljanje pumpe (brzina protoka: 400 ml/min; volumen
ispiranja: 4800 ml).



ADSORBER DALI 500 / 750

/N Oprez

Nemojte tresti adsorber nakon punjenja kako ne biste poremetili sloj gela i da biste sprijeCili
oslobadanije Cestica. S obzirom na to da je sustav kemijski i fizicki nestabilan, tretman se mora
zapoCeti unutar 2 sata nakon pripreme. Moraju se poStovati sve vazece higijenske smjernice
predmetne zemlje i/ili bolnice u kojima se navodi krace maksimalno trajanje ispod 2 sata
nakon postavljanja. Nemojte ispirati fizioloSkom otopinom nakon pripreme jer se u suprotnom
mogu desorbirati elektroliti. To bi uzrokovalo hipokalcijemiju u bolesnika. Sito je postavljeno u
povratnoj liniji nizvodno od adsorbera DALI koje sluZi kao druga sigurnosna barijera za Cestice
ako pukne sito u kucistu. Upotrebljava se ista veli€ina mreze kao i kod kucista sustava DALI
pa se zadrZavaju Gestice vece od 40 um.

ZavrSetak
Za zavrSetak tretmana pogledajte Upute za rukovanje aktivnog uredaja i odjeljak o zbrinjavanju
u ovim Uputama za rukovanje.

UPOZORENJA | MJERE OPREZA

Tehni¢ka upozorenja i mjere opreza

- Primjenjujte asepticne metode rukovanja. Nepravilno rukovanje mjestima spajanja moze
dovesti do kontaminacije i patogeni mogu uci u izvantjelesni krvni optok.

= Krv i plazma mogu biti kontaminirane uzro¢nicima zaraznih bolesti. Nakon kontakta s
krvlju ili plazmom bolesnika adsorberi se smatraju potencijalno zaraznima. Za pravilno
zbrinjavanje pogledajte odjeljak o zbrinjavanju u ovim Uputama za upotrebu.

— Adsorberi DALI 500/750 namijenjeni su iskljuCivo jednokratnoj upotrebi. Ponovna
upotreba moZe biti opasna i za pacijenta i za rukovatelja. Otopine za CiScenje i
dezinficijensi ne smiju doci u dodir s proizvodom jer mogu o$tetiti materijale upotrijebljene
za kuciste te time narusiti sigurnost i ucinkovitost proizvoda. Adsorberi DALI 500/750
nisu namijenjeni za ponovnu sterilizaciju. Ako se proizvodi ponovno steriliziraju, bioloSka
kontaminacija mozda se nece u potpunosti sprijeciti. Osim toga, ponovna sterilizacija
moZe uzrokovati kvarove.

Ograni¢enja medicinskog proizvoda

Adsorberi koji se upotrebljavaju u sustavu DALI imaju ograni¢en kapacitet adsorpcije. U
pojedinacnim slu¢ajevima ucinkovitost moZe biti ograni¢ena u bolesnika s izrazito visokom
razinom LDL kolesterola (npr. bolesnici koji pate od homozigotne obiteljske
hiperkolesterolemije) ili Lp(a) prije afereze. U tim sluCajevima moguce je upotrebljavati vece
konfiguracije veceg kapaciteta, npr. DALI 1000 ili DALI 1250.

Posebne napomene o materijalima i tvarima

Informacije o tvarima posebno zabrinjavajucih svojstava (SVHC) prema
Clanku 33. Uredbe (EZ) br. 1907/2006 (,REACH") moZete pronaci na sliedecoj
stranici:

www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

POSEBNE MJERE ZA SKLADISTENJE

Ne skladistiti ispod +5 °C ili iznad +25 °C.

Cuvati dalje od sunceve svjetlosti.

Krhko, pazljivo rukovati.

Rok trajanja iznosi tri godine (pogledajte i rok upotrebe na naljepnici proizvoda).

ZBRINJAVANJE

Pobrinite se za sigurno odlaganje neiskoriStenog proizvoda ili otpadnog materijala u skladu s
lokalnim propisima. Materijali koji su bili u dodiru s krvi ili drugim materijalima ljudskog
podrijetla mogu biti zarazni. OdloZite takve materijale u skladu s potrebnim mjerama opreza i
lokalnim propisima za (potencijalno) zarazne materijale.

Sadrzi mikrogestice od sintetickog polimera. Izbjegavajte ispustanje sadrZaja adsorbera u
okoli§; nemojte otvarati ili uniStavati kuciste Cak ni nakon upotrebe.

SIMBOLI UPOTRIJEBLJENI NA NALJEPNICAMA

Sterilni put tekucine +25°C -
Steriizirano parom . m/ﬂ/ Ogranicenje temperature

i

Sustav sterilne barijere sa
zastitnom ambalazom s vanjske
strane

Broj serije
Medicinski proizvod

Kataloski broj

Ne upotrebljavati ponovno

Jedinstveni identifikator proizvoda

g Rok upotrebe Proizvodac

& Datum proizvodnje Pogledati upute za upotrebu
e Web-mjesto s informacijama za
O~ A : : % . " -|

A\ Cuvati dalje od sunceve svjetlosti bolesnike

Krhko, pazljivo rukovati

~aiE 5| [§ @) 3]

Ne upotrebljavati ako je sustav sterilne barijere proizvoda ili njegovo pakiranje ugrozeno

N
®

C€0123

CE oznaka oznaGava sukladnost s primjenjivim zahtjevima utvrdenima u europskim propisima
0 medicinskim proizvodima i drugim primjenjivim zakonima EU-a o njezinu postavljanju.
Prijavljgno tijelo s obzirom na Europsku uredbu o medicinskim proizvodima:

TUV SUD Product Service GmbH (0123)

DATUM REVIZIJE TEKSTA
07/2023

Digitalna verzija ovog dokumenta dostupna je na sljedecem web-mjestu:

www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information

PODACI 0 PROIZVODACU
Legalni proizvodaé
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[ DALI 500 / 750 ADSZORBER

HASZNALATI UTASITAS
Kérjiik, figyelmesen olvassa el a kovetkezd utasitasokat.

Vigyazat
A DALI 500 / 750 adszorber haszndlata el6tt olvassa el a DALl kezelésre szant egyéb
orvostechnikai eszkézok (DALI Kit komponensei, DALI alapozd oldat és a megfelel6 aktiv
eszkoz (hemoadszorpcids rendszer)) hasznélati utasitasat (HU) is. A beteg kezelése el6tt az
orvosnak kockazat-haszon elemzést kell végeznie.

ALTALANOS INFORMACIOK

A termék altalanos leirasa

A DALI adszorberek sterilek és kizarélag egyszeri haszndlatra szolgainak a teljes vér aferézis
soran torténd lipoprotein eltdvolitdsara A DALI adszorbereket a DALl készlet tobbi
komponensével, a DALI alapozd oldattal és egy aktiv eszkdzzel (hemoadszorpcids rendszer)
egyutt kell hasznalni. A DALI adszorberek egy adszorbenssel toltétt polikarbonat hdzbol dlinak.
Az adszorbens 150-230 pm atmérdjd, negativ toltésdi poliakrilsavval bevont porézus
poliakrilamid gyéngydkbdl dll. Ez olyan ligandumkeént szolgdl, amely a toltés kblcsdnhatasa
alapjan megkoti az alacsony stiriségd lipoprotein (LDL), a lipoprotein(a) (Lp(a)) €s a nagyon
alacsony s(riiség(i lipoprotein (VLDL) pozitiv tltés(i apoprotein B-jét. Az adszorberek
extrakorporalis térfogata a DALI 500 esetében kértilbelil 285 ml, a DALI 750 esetében pedig
381 ml.

Sterilizalasi médszer: INLINE g6z
Figyeljen arra, hogy mivel a sterilizdlas soran gdzt haszndinak, az adszorberekben vizcseppek
képzédhetnek.

OSSZETETEL
Modell [ DALI 500 [ DALI 750
Katalégusszam | 9795301 [ 9795311
ADSZORBENS
Matrix [ Metakrilt
Ligand [ Poliakrilsav
HAZ
Korpusz, tblcsér és fejcsd Polikarbonat
Szitdk Poliészter
Membran Akril kopolimer

RENDELTETES ES KAPCSOLODO FOGALOMMEGHATAROZASOK
Rendeltetés
Bizonyos anyagok eltavolitdsa a vérbdl extrakorporalis kezelés soran.

Orvosi javallat
Hiperkoleszterinémia és/vagy izoldltan megndvekedett Lp(a), amely sziv- és érrendszeri
és/vagy periférids érrendszeri betegségekhez vezet.

Klinikai elénydok

A lipoprotein aferézis azonnal az LDL-c és az Lp(a) nagymérték(i csokkenéséhez vezet, ami
tovabbi pleiotrop hatdsok révén tovabbi aterogén faktorok, pl. az oxidalt alacsony s(irliségi
lipoprotein (0xLDL) csokkentése révén tovabbi el6nydkkel jar a reoldgidra nézve. A
lipoproteinek hatékony csékkentése a lipoprotein aferézissel a kardiovaszkularis események
el6forduldsi  aranyanak csokkenéséhez vezet. Kiildndsen a homozigéta familiaris
hiperkoleszterinémidban szenvedd betegeknél idével megfigyelhetd a xantheldzok és
xantémak csokkenése. Kovetkezésképpen a Klinikai elényok nagyobbnak értékelheték, mint a
hasznélati kockdzatok.

Célzott betegpopulacio

A DALI 500 / 750 adszorber feln6tt, legaldbb 40 kg témeg(i betegeknél haszndlhato.

A DALI alkalmazdséra vonatkozéan nincsenek adatok gyermekeknél (még 40 kg-nal nagyobb
stlytakndl sem), 40 kg alatti felntt betegeknél, terhes betegeknél és szoptatds anyaknal.
Ezért nem javasoljuk az ilyen betegek kezelését.

A kivalasztott rendszerkonfiguracio és a kezelend@ vérmennyiség kivdlasztasa a beteg Klinikai
allapotatdl és a kezelGorvos eldirasatol fligg. A rendszerkonfiguracio kivalasztasahoz lasd még
az ajanlott kezelési paraméterekre vonatkozd tablazatot.

Javasolt felhasznaldi csoport és rendeltetési kornyezet

A DALI adszorbereket csak olyan egészségligyi szakemberek hasznalhatjdk, akik ismerik az
aszeptikus technikakat, és akiket részesliltek az orvostechnikai eszkdz megfeleld
miikodtetésére és kezelésére vonatkozd képzésben. A DALI rendszer, beleértve a DALI
adszorbereket is, csak professziondlis egészségiigyi intézményekben, orvosi felligyelet mellett
hasznalhatd. A kezelés sordn a kezel6személyzetnek figyelemmel kell kisérnie a beteg
|étfontossagl paramétereit. A hipotenzid/sokk vagy anafilaxias/anafilaktoid reakcid siirgdsségi
kezeléséhez szilkséges felszerelésnek és gydgyszereknek rendelkezésre kell allniuk.

MELLEKHATASOK

Maga az extrakorpordlis kezelési mod megterheli a beteget, és mellékhatdsokat okozhat,
amelyek korlatozhatjdk a kezelés elvégzését, és a kezelés utdn még egy ideig
fennmaradhatnak. Ez a stressz betegenként véltozik, és a beteg allapotdra, a miikddési
paraméterekre, a berendezésre, az antikoaguldciora, a gydgyszeres kezelésre stb. jellemz6
tényez6kbdl adodhat. Az aferézis kezelgs soran a vér és a plazma érintkezésbe kerill az
extrakorporalis ,idegen” felliletekkel, ami a vérkomponensekre gyakorolt hatdsokat, példdul a
véralvadasi és komplementrendszer aktivalddasat eredményezheti, és potencidlisan
anafilaxids reakciot vélthat ki.

Az orvosok kotelesek tdjékoztatni a beteget a mellékhatdsok lehetGségérdl, valamint arrdl,
hogy a kezelés utdn a beteg cselekviképessége egy ideig korlatozott lehet.
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Szervosztaly . .
(IMDRF***) Mellékhatasok
Idegrendszer Szédiilés, beszédzavarok, eszméletvesztés, mozgdszavarok™ (remegés,

bénuldsos tiinetek), zsibbadds**

Veérszegénység, leukopénia, pancitopénia, trombocitopénia, véralvadasi
zavarok (az intrinzikus (tvonalbél szdrmazd véralvaddsi faktorok
megkotése), hipovolémia (vérveszteség révén), hipervolémia és 6déma,
hemolizis ~ (tlinetek lasd  tulérzékenységi reakciok), —elektrolit-
egyenstlyzavar (kiildndsen hipokalcémia*)

Tulérzékenységi/allergias reakciok (pl. borpir, hipotenzid, hanyinger,
fejfdjds, hat- és hasi fajdalom, helyi reakcid (viszketés, erythema,
ekcéma), urticaria, dyspnoe, angioddéma (szajireg, gége, garat),
eszméletvesztés, sokk), DALI-indukalt trombocitopénia, heparin-indukalt
trombocitopénia (HIT)*

Vérzés/vérvesztés (tovabbd: érbehatoldsra vonatkozd), embdlia (levegd-,
idegen test-, trombo-embdlia), vénagyulladds*, sziv- és érrendszeri
elégtelenség, hematdma*, trombozis*

Sziv Aritmia (bradycardia, tachycardia), angina pectoris
Gyomor-bélrendszer Hanyinger, hanyas, hasi fajdalom, hasmenés

Anyagcsere Fehérjeveszteség, vasveszteség, hipoglikémia/hiperglikémia*
Mozgésszervi rendszer Bizsergés™*, gbrcsok/izomgorcsok*™

Egyéb/generalis Faradtsdg, diszkomfort, hypothermia, hyperthermia (melegség vagy
rendellenességek leh(ilés érzete), fajdalom (hasi, mellkasi, szem, fogak, végtagok, fejfdjds),
hipotdnia, hiperténia, homalyos |4tds, sdpadtsdg, hidegrézasok, izzadds
* Kezeléssel kapcsolatos ** Antikoaguldcioval (citrat) kapcsolatos *** International Medical Device
Regulators Forum (Nemzetkdzi Orvostechnikai Eszkdzszabalyozd Férum)

Tovabbi mellékhatdsok lehetnek a terdpidban haszndlt egyéb eszkozok vagy gydgyszerek, pl. katéterek
esetében.

Vér és nyirokrendszer

Immunrendszer

Errendszer

A stilyos események bejelentése

Minden olyan esemény stlyos eseménynek tekinthetd, amely kdzvetlenlil vagy kdzvetetten a
az aldbbiakhoz vezet: a beteg, a felhasznald vagy mds személy haldla; a beteg, a felhasznald
vagy mas személy egészségének ideiglenes vagy tartés, sllyos romldsa; sulyos
kézegészségligyi veszély. Ha az eszkdzzel kapcsolatosan barmilyen stlyos esemény Iép fel, a
kezel6 orvost azonnal értesiteni kell. Az ilyen sulyos eseményt a cimkén megadott gyartonak

(d) és, ha szilkséges, az illetékes hatosdganak kell jelenteni. Az Eurdpai Union belll a
felhasznalonak és/vagy a betegnek be kell jelentenie az eszkdzzel kapesolatban tortént minden
stilyos eseményt a gyartonak és a felhasznald és/vagy a beteg tartdzkoddsi helye szerinti
EU tagallam illetékes hatésaganak.

0rv05| figyelmeztetések/ovintézkedések (a mellékhatasok megeldzése érdekében)

A tulerzekenyseg vagy tulérzékenységhez hasonld reakcidk elkeriilése érdekében az elsé
kezelések soran a DAL terapiat lassan kell elkezdeni (lasd az ,Alkalmazasi mod/ajanlott
kezelési paraméterek” cimli fejezetet), hogy a beteg alkalmazkodni tudjon az
extrakorporalis kezeléshez. Ezek a reakciok az alkalmazkodasi fazis utdn dltalaban
megsziinnek. A megfeleld ovintézkedéseknek (siirgdsségi kezelGberendezéseknek)
rendelkezésre kell dliniuk. Szlikség esetén a kezelést anélkiil kell abbahagyni, hogy az
extrakorporalis keringéshdl szarmazd vért visszaadnank a betegnek, és azonnal meg kell
kezdeni az orvosi kezelést.

- A biztonségos és hatékony kezelés érdekében tartsa be a kezelt vérmennyiség, a
véraramlas és a sav-citrat-dextroz A (ACD-A) dramlds valtozdit, amint azt az , Alkalmazasi
madd/ajanlott kezelési paraméterek” fejezetben szerepl6 ajénlasban 6sszefoglaltuk.

- A vérsejtek stlyos valtozasanak megel6zése érdekében rendszeresen végezzen teljes
vérképet. A DALI kezelés soran akut vagy krénikus trombocitopénidrdl szamoltak be,
ezért a vérkép (kiléndsen a trombocitaké) szoros ellendrzése szilkséges, killdndsen a
terapia fokozasakor, pl. a terdpia gyakoriséganak vagy az adszorber konfiguraciéjanak
névelésekor. A DALI aferézis eljaras &tmeneti enyhe leukocita- €s eritrocita-veszteséget
okozhat. A kronikus, hosszli tavi kezelés a hemoglobin- vagy hematokritértékek
csOkkenését eredményezheti.

- Az elégtelen antikoagulacio alkalmazdsa trombocita-aktivaciohoz, és ennek
kovetkeztében trombociték elvesztéséhez vezethet. Mindazondltal, ha a megfelel§
antikoagulacio ellenére két kezelés kozott tul sok trombocita veszik el, a DALI rendszerrel
t0rténd kezelést abba kell hagyni.

- Atmeneti, kezelésenként akdr 16%-0s fehérjeveszteség is eldfordulhat. Ezt a fibrinogén,
a C-reaktiv fehérie (CRP) és az immunglobulinok akut csokkenése okozza (ami
atmenetileg fokozott fert6zésre valé hajlamot eredményezhet), valamint a vér reinfuzios
folyamatabdl eredd higito hatds. Az antikoaguldcio vagy a csokkent véralvadasi faktorok
a protrombinidd (PT) vagy a parcidlis tromboplasztinidd (PTT) véltozasét okozhatjék.

- Avas-/ferritinvesztés okozta enyhe vérszegényseég megeldzése érdekében ajanlott a vas
és/vagy a vasanyagcsere egyéb paramétereinek (pl. transzferrin-szaturacio, ferritin)
rendszeres ellendrzése. Szilkség esetén a kezelés utan a vasat lehet pétolni.

- A kezelés gyakorisaga befolyasolhatja a kezelési célok elérését. A kezelési gyakorisag
novelésekor figyelembe kell venni a vérveszteség esetleges ndvekedését és a vér
gyakoribb érintkezését idegen anyaggal.

- Aszivkoszoriér-beavatkozason tulesett betegeknél gondoskodjon arrél, hogy a kévetkez6
aferezis el6tt el6szor meggydgyuljanak.

A citrat-tartalmi antikoagulaciora jellemzé

El6fordulhat, hogy a DALI eljdras megkezdése el6tt kezelni kell a mar meglévd ionizalt
hipokalcémiat, hogy csokkenteni lehessen a Klinikailag relevans hipokalcémia kockdzatat a
kezelés els ordjaban.

A citrat-tartalmu véralvaddsgatlok gyors inflzidja olyan tiineteket okozhat, mint a ,bizsergés”,
dltaldban a beteg szdja tajékan. Ezenkivill izomfeszillgs, reszketés, bénuldsos tlinetek,
mellkasi szoritds vagy hidegérzet jelentkezhet. llyen tipusu reakciét okozhat enyhe
hipokalcémia, mivel a szabad ionos kalciumot a nem metabolizdlt citrat komplexbe kététte. A
hipokalcémia klinikai tlineteinek mértékétél fliggéen intézkedéseket kell hozni a
kalciumegyensuly tovabbi dekompenzécidjanak ellenstlyozaséara. Az intézkedések az aktiv
eszkdz paramétereinek kiigazitasa az ,Alkalmazdsi mod/antikoaguldcio” ciml fejezet
tablazatdban megadott ajanlasoknak megfelelden, és/vagy kalcium (szajon 4t vagy kalcium-
gliikonat (10% i.v.) formajdban) addsa az orvos felligyelete mellett.



DALI 500 / 750 ADSZORBER

ELLENJAVALLATOK

Termékspecifikus ellenjavallatok

- a betegek, akik jelenleg angiotenzin konvertdld enzim (ACE) gatidkat (pl. enalapril,
ramipril, lisinopril stb.), valamint ACE-gatlokat tartalmazé kombinalt gydgyszereket vagy
mas, a bradikinin szabdlyozasat befolydsold gyégyszereket (pl. angiotenzin-receptor-
neprilizin-gatlok) szednek.

- Trombocitopéniaban szenvedd betegek (<40 x 10%/ul).

- A DALI500/750 adszorberekben hasznalt anyagokkal
tulérzékenységben szenvedd betegek.

- Akut szisztémads fert6zésben, akut megfézas vagy influenzafert6zéshen és/vagy sulyos
akut sziv- és érrendszeri betegségekben szenvedd betegek, amelyek tiltidk a DALI-hoz
hasonlo, extrakorpordlis terapiat.

szembeni ismert

A kezeléssel kapcsolatos ellenjavallatok

- Azok a betegek, akik fizikai dllapotuk vagy Klinikai &llapotuk miatt nem képesek elviselni
az extrakorporalis kezeléssel jaro stresszt.

- Azok a betegek, akiknek a kortorténetében stlyos véralvadasi zavarok, példdul trombozis
vagy vérzéses diathesis szerepelnek, hajlamosak a vérzés fokozott kockdzatara, amelyet
az extrakorporalis aferézis eljdras és a kisérg antikoaguldcio okozhat.

- Olyan betegek, akiknél nem érhet6 el megfelel6 antikoagulacié (pl. csokkent citrat-
metabolizmus, HIT-Il miatt).

A kezeléssel dsszefiiggé ellenjavallatok

(az aferézis alkalmazasa el6tt kulondsen elvégzett kockazat-haszon elemzésre van sziikség):

- Klinikai szemponthdl relevans hipotenzidban szenvedd betegek, akiknél a vérnyomds
tovabbi csokkenése karos lehet.

— Betegek, akik vesem(ikddése elégtelen és szivkapacitasa csokkentett, és érzékenyen
reagalnak az akut folyadék és elektrolit valtozasokra.

- Megerésitett vagy feltételezett koponyaliri betegségben szenvedd betegek, akiknél
kerllni kell a folyadékegyensuly felboruldsat vagy a vérnyomas valtozasat.

- Nem tisztazott vérzési hajlamu betegek.

- Egyidejileg fenndlld betegség miatt hipokalcémidra hajlamos betegek.

Megjegyzés
Tovabbi ellenjavallatok vonatkozhatnak a terdpidban haszndlt egyéb eszkozokre. Kérjiik, tartsa
be az aktiv eszkdzhoz, tubusokhoz, oldatokhoz stb. mellékelt haszndlati utasitdsokat.

TELJESITMENYJELLEMZGK

A teljesitményadatok a haszndlt rendszerkonfigurdciotol fliggnek. A DALI adszorberek
teljesitményét értékeld szamos tanulmany kimutatta az dtlagos relativ csokkentési értékeket,
pl. 70% az LDL-c, 65% az Lp(a) és 15% a HDL-c esetében. Ezeket a szinteket az orvos altal
eldirt kezelési rendszerrel érték el.

Kérjiik, vegye figyelembe, hogy a kivalasztott kezelési konfiguracion kivill a tényleges
csokkentési értékek a beteg vérének Osszetételétdl, a klinikai bedllitdsoktdl (lasd még ,Az
orvostechnikai eszkoz korlatai” cim(i bekezdést), valamint a mérési modszertdl is fiiggnek. A
kezelésnél vegye figyelembe, hogy a kezelés utan a fennallé hiperlipidémia miatt rebound
hatas Iép fel.

Kélcsonhatasok

A DALI aferézis adszorpcid révén megvéltoztathatja a gydgyszerek vérkoncentraciojét. Ha
orvosilag indokolt, az egyidejiileg alkalmazott gyogyszeres terapia alkalmazasi idejét ezért a
DALI terapiahoz kell igazitani (pl. gyogyszerek beaddsa az aferézis kezelést kovetben). Az
egyidejileg alkalmazott terdpia tipusat, valamint a gyogyszer adagolasat és beaddsanak idejét
a kezelGorvosnak kell meghatarozni.

Minden vérrel érintkez6, negativ toltés(i feliilettel rendelkezd orvostechnikai eszkéz, mint a
DALI 500 / 750 adszorberek, aktivalja a bradikinin szintézist. Normélis esetben a bradikinint
az ACE gyorsan lebontja, de ha a terapidban ACE-gétidkat alkalmaznak, ez a lebontds
késleltetve térténik. Ez megndvekedett bradikininszinthez és anafilaxids reakcidkhoz, sét
sokkhoz vezethet, ami veszélyeztetheti a beteg életét (lasd: Ellenjavallatok). Ez vonatkozik mas
gyogyszerekre is, amelyek befolyasoljdk a bradikinin szabalyozasét (szintézis vagy az
anyagcsere gatlasa). Azoknak a betegeknek, akiket kordbban ACE-gatléval vagy mas, a
bradikinin szabdlyozasét befolyasold gydgyszerekkel kezeltek, a gyogyszer szedését iddben
abba kell hagyniuk. Ebben az esetben figyelembe kell venni a gydgyszerhatdanyag végs
felezési idejét (pl. az Otszords felezési id6 utdn varhatan 5% ald csokken a
maradékkoncentracic).

ALKALMAZASI MOD

Hasznalat el6tt

Az adszorbert csak kdzvetleniil hasznalat el6tt szabad kivenni az egyedi csomagoldsbol. A fel
nem hasznalt termékeket megfelelden artalmatlanitsa.

Csak akkor haszndlja az adszorbereket, ha:

- sértetlenek (azaz nem sériilt a csomagolds, a héz, beleértve a véd6kupakokat is),

- acimke olvashatd, és a lejarati idét nem Iépte tl,

- acsatlakozokon lévé véddsapkak nem lazultak meg vagy nem mozdultak el,

- elérte a szobahdmérsékletet (20-25 °C), hogy elkerlilje a beteg sziikségtelen leh(itését.

Antikoagulacio

A DALI kezeléshez kételez6 a citrat-antikoaguldcio. Az ACD-A oldat citratot tartalmaz, amely
megakadalyozza a véralvadast. Ezenkivil megakadalyozza a trombocitdk és a
komplementrendszer aktivdlddasat az extrakorporalis keringésben. Barmilyen elégtelen
antikoagulacid megnovekedett maradék vértérfogatot eredményezhet az adszorbensben (a
reinflzid utdn), és trombocitdk aktivalodasat okozhatia. Ez iddvel fokozott
trombocitaveszteséghez vezethet. A trombocitdk elvesztése esetén fontolja meg az ACD-A
aramlds novelését a trombocitopénia elkeriilése érdekében. Az antikoagulans-szikséglet a
beteg dllapotdtol és a kezelési madtol fliggben vdltozhat. Ezt a kezelGorvosnak kell felirnia.

A kovetkez6 antikoaguldcids paraméterek javasoltak:

Elékészités DALI szabvany v DALI alacsony citrat*
(eltbltés/oblités) ACD-A arany 1:20 W ACD-Aardny 1:40
A kezelés Kezdeti i.v. (frakcionalatian) heparinbélus:

megkezdése elstt 20 NE/kg testtémeg

1:(véraramléds/2,7 ml/perc)**
Megjegyzés: A vérdramlds megvdltoztatdsakor a fenti képlet szerint allitsa
be az ACD-A arényt.
Ha kevesebb ACD-A-t valasztunk (ACD-A dramlds < 2,7 ml/perc), a
kezdeti heparinbdlust nvelni kell.
* A DALI alacsony citratot lehet valasztani az el6készités soran a tllérzékenység mérséklése
érdekében, kiildndsen a DALI adszorberek elsé hasznalatakor
** A felhasznald altal manualisan, vagy (ha rendelkezésre all) az ACD automatikus iizemmad altal
automatikusan bedllitva

A kezelés soran
ACD-A arany a
véraramlas szerint

Hipokalcémia tiinetei esetén:

Azellenintézkedések megtételéhez ki kell kapcsolni az ACD Automatikus (izemmddot, ha az
ki van valasztva. Kezdetben az ACD-A dramldst csokkenteni kell az ACD-A
aramlas/véraramlds aranyanak modositasaval.

A\ Vigyazat
A kezel6személyzetnek rendszeres id6kdzonként ellendriznie kell az antikoagulacict és a
véraramlasi sebességet.

A kovetkez6 kezelési paraméterek ajdnlottak:

Elsé kezelések Rutin kezelések
Véraramlas 1-3. kezelés: alacsony dramldsi 80 ml/perc
sebességgel kezdjen: 20—
30 ml/perc
A beteg reakciojatol figgben a
véraramlast lassan, kétpercenként
10 ml/percenként lehet ndvelni a
maximdlis 50 ml/perc értékig.
Kezelt 1. kezelés: a célzott vérmennyiség Célmennyiség:
vérmennyiség 1/3-a A beteg 1,6-szoros vérmennyisége
2. kezelés: a célzott vérmennyiség
2/3-a
3. kezelés: teljes célzott
vérmennyiség
Konfiguracio 5 kezelés: egyetlen adszorbert A beteg Klinikai dllapotatdl és a
(DALI 500 vagy DALI 750) kell kezelGorvos eldirdsatol fligg. A kezelés
haszndlni. céljainak eléréséhez a lehetd
legkisebb DALI kit konfigurécio
hasznélata ajanlott. Az extrakorporalis
térfogatra vald tekintettel a DALI 1250
konfiguraciot nem ajanljuk 50 kg-ndl
kisebb testsulyd betegek szamara.
Megjegyzés

A DALI rendszerrel végzett kezelés soran a betegeknél tulérzékenységi reakciok Iéphetnek fel.
Az els6 harom kezelést kiilonosen figyelemmel kell kisérni.

Bizonyos esetekben sziikség lehet a kezelés rovid megszakitdsara, ha a beteg
tulérzékenységhez hasonld reakcidkat mutat, amikor az adszorberbdl szarmazo elsd kezelt vér
visszatér a beteghez. Ebben az esetben kezdje Ujra a fent leirtaknak megfeleléen, alacsony
sebességgel (20-30 ml/perc). Egyes betegeknél a tulérzékenységi reakciok nem enyhiiinek
az Ujrakezdés utdn. llyen esetekben a kezelést a vér visszavezetése nélkiil meg kell szakitani.
Azokat a betegeket, akiket a kezelés kezdetén tllzottan megterhelt az extrakorporalis
keringéshe valo vérképzés, a kontralaterdlis karjukon behelyezett vénés kaniilon keresztill
folyadékpdtld oldattal kell ellatni.

Az ajanlott véraramldsi tartomany alatti véraramlds bedllithato. A véralvadast figyelemmel kell
kisérni, és a clearance értékek csokkenése a vértnal meredekebb lehet.

Rendeltetésszerii alkalmazasi id6 )
A kezelés id6tartama altaldban a beteg vérmennyiségétdl és az el6irastol fligg. Altaldban
hetente egy kezelést végeznek, ami évente kértilbelil 50 kezelést jelent.

Tennivalé

Feltoltés és a beteg csatlakoztatasa

Az adszorber el6kezelése a feltdlté/ACD-A oldattal a ligandum elektrolitokkal vald telitése és a
pH bedllitdsa érdekében. Adjon 25 000 NE frakciondlatlan heparint az elsd primer zsakhoz. A
felesleges heparint ki kell 8bliteni, amikor a 2. primer zsakot csatlakoztatja. Az adszorber és a
csOvezetékek csatlakoztatdsahoz nyissa ki a csatlakozok sapkait, és csatlakoztassa ket a
megfeleld DALI cs6vezetékekhez. A bedllitdsra vonatkozd részletes utasitisokat az aktiv
eszkdz Hasznalati utasitdsaban taldlja. Ellendrizze, hogy minden csatlakozast megfeleléen
hoztak-e létre a véletlen szétvalas és szivargas elkerlilése érdekében. Téltse meg az
adszorbert DALI alapozd oldattal, majd zdrja le az adszorber nyomovezetékének bilincsét
kdzvetlenil az adszorber nyoméscsatlakozojandl. Rézza fel az adszorbert a homogén gélagy
és a megfeleld adszorpcids teljesitmény elérése érdekében. Allitsa be a csepegtetd kamra
szintjét a rendszerben lévd nyomast levezetéséhez. Nyissa ki ismét a nyomdvezeték bilincsét,
és Oblitse at az adszorbert DALI felt6It6 oldattal az aktiv késztilék programjanak megfelelGen,
beleértve a bedllitott szivattydledllitdsokat (@ramlési sebesség: 400 mli/perc; dblitési térfogat:
4800 ml).
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N\ Vigyazat

A feltbltés utdn ne rdzza fel az adszorbert, hogy elkerlilie a gélagy megzavarasat és a
részecskek felszabaduldsat. Mivel a rendszer kémiailag és fizikailag is instabil, a kezelést az
alapozast kovetd 2 dran bellil meg kell kezdeni. Be kell tartani az adott orszdg és/vagy kérhaz
érvényes higiéniai irdnyelveit, amelyek a belizemelgs utdn 2 dranal révidebb maximalis
élettartamot irak el6. Az alapozas utdn ne Oblitsen fizioldgias sooldattal, mert ellenkezd
esetben az elektrolitok deszorbedlhatnak. Ez hipokalcémiat eredményezne a betegnél. A DAL
adszorber(ek) utan a visszatér6 szerelékbe egy szitat szerelnek be, amely a részecskék
masodik biztonséagi gatjaként szolgdl, ha a héz szitdja megreped. Ugyanaz a szemb@ség, mint
a DALI hazban, ezért a 40 um feletti részecskék visszamaradnak.

Befejezés
A kezelés befejezésével kapcsolatban olvassa el az aktiv készillék hasznalati utasitasét,
valamint a jelen hasznélati utasités Artalmatlanitds cim( részét.

FIGYELMEZTETESEK ES OVINTEZKEDESEK

Miiszaki figyelmeztetések és ovintézkedések

— Haszndljon aszeptikus kezelési mddszereket. A csatlakozasi helyek nem megfelel6
kezelgse szennyezddéshez vezethet, és korokozok kerlilhetnek az extrakorpordlis
vérkorbe.

— A vér és a vérplazma fert6zott lehet fert6z6 betegségek koérokozdival. A beteg vérével
vagy plazmajaval vald érintkezés utdn az adszorberek potencidlisan fert6zének
tekinthet6k. A megfeleld artalmatlanitassal kapcsolatban olvassa el a jelen hasznalati
utasitds drtalmatlanitédsra vonatkozo részét.

- A DALI500/750 adszorberek csak egyszeri haszndlatra szolgalnak. Az Ujbdli
felhasznalas mind a betegre, mind a kezel6re veszélyes lehet. A tisztitéoldatok és
fert6tlenitészerek nem érintkezhetnek a termékkel, mivel kérosithatjak a hazhoz hasznalt
anyagokat, 6s ezdltal ronthatjdk a termék biztonsdgat és teljesitményét. A
DALI'500 / 750 adszorberek nem alkalmasak Ujrasterilizéldsra. Ha a termékeket Ujra
sterilizaljék, a bioldgiai szennyez6dés nem biztos, hogy teljesen elkertilhetd. Ezenkiviil az
Ujrasterilizalas meghibdsodasokat okozhat.

Az orvostechnikai eszkoz korlatai

A DALI-rendszerben hasznalt adszorberek adszorpciés kapacitdsa korlatozott. Egyedi
esetekben a hatékonysdg korlatozott lehet azoknal a betegeknél, akiknél az aferézist
megel6zen rendkivil magas az LDL-koleszterinszint (pl. homozigéta familiaris
hiperkoleszterinémiaban szenvedd betegek) vagy az Lp(a) szintje. Ezekben az esetekben
lehet6ség van nagyobb konfiguracid, nagyobb kapacitas, pl. DALI 1000 vagy DALI 1250,
hasznélatéra.

Az anyagokra vonatkozo kiilonleges megjegyzések
: Az 1907/2006/EK rendelet ("REACH") 33. cikke szerinti SYHC informdciokért

kérjik, hasznalja ezt az oldalt:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

A TAROLASRA VONATK0ZO KULONLEGES OVINTEZKEDESEK

Ne tdrolja +5 °C alatt vagy +25 °C felett.

Tartsa tavol a napfénytdl.

Torékeny, 6vatosan kezelje.

A felhasznalhatdsdgi id6 harom év (lasd a termék cimkéjén feltiintetett lejarati idét is).

ARTALMATLANITAS

Gondoskodjon minden fel nem hasznalt termék vagy hulladékanyag biztonsagos
artalmatlanitasardl a helyi el6irasoknak megfelel6en. A vérrel vagy mas emberi eredet(i
anyaggal érintkez6 anyagok fert6zGek lehetnek. Az ilyen anyagokat a sziikséges
dvintézkedések megtételével és a (potencidlisan) fertdz6 anyagokra vonatkozd helyi
el6irdasoknak megfelelden drtalmatlanitsa.

Szintetikus polimer mikrorészecskéket tartalmaz. Kerlilie az adszorber tartalmanak
kornyezetbe juttatdsét; ne nyissa ki és ne semmisitse meg a késziilékhazat még hasznalat
utdn sem.

A CIMKEKEN HASZNALT SZIMBOLUMOK
i A steril folyadék Utja
G6zzel sterilizalva

O Steril gatrendszer kiils6
N védGcsomagolassal

Hémérsékleti hatdrérték

+25°C
+5°C

Rendelési szam

Gydrtasi szdm Ne haszndlja fel Gjra

Orvostechnikai eszkdz Egyedi eszkdzazonositd

Felhasznélhatdsagi id6 Gyartd

A gyartds datuma Olvassa el a haszndlati utasftast

Tartsa tavol a napfénytdl Betegtéjékoztatd weboldal

=12 AE=E

Vigyézat Torékeny, dvatosan kezelje

Ne haszndlja, ha a termék steril gatrendszere vagy csomagoldsa sérlilt

C€0123

A CE-jel6lés az eurdpai orvostechnikai eszkozokrdl szold rendeletekben és a CE-jeldlés
feltiintetését eldird egyéb alkalmazandd unids jogszabdlyokban meghatdrozott vonatkozd
kévetelményeknek valo megfelelést dokumentalja.

Az orvostechnikai eszkozokrdl szolo eurdpai rendelet tekintetében bejelentett szervezet:
TUV SUD Product Service GmbH (0123)

A SZOVEG ATDOLGOZASANAK DATUMA
2023. 07.

A dokumentum digitélis vdltozata a kévetkez6 weboldalon érhet6 el:
www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information

A GYARTORA VONATKOZO INFORMACIOK
Jogi gyarto
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ADSORBITORE DALI 500 / 750

ISTRUZIONI PER L’USO
Leggere attentamente le seguenti istruzioni.

Attenzione
Prima di usare I'adsorbitore DALI 500 / 750, leggere anche le istruzioni per I'uso (IFU) degli
altri dispositivi medici destinati al trattamento con DALI (componenti del kit DALI, soluzione di
priming DALI e dispositivo attivo adatto (sistema di emoadsorbimento)). Prima di trattare il
paziente, il medico deve effettuare un’analisi benefici-rischi individuale.

INFORMAZIONI GENERALI

Descrizione generale del prodotto

Gli adsorbitori DALI sono dispositivi monouso sterili € destinati esclusivamente alla rimozione
delle lipoproteine durante I'aferesi del sangue intero. Gli adsorbitori DALI devono essere usati
insieme agli altri componenti del kit DALI, alla soluzione di priming DALI e a un dispositivo
attivo (sistema di emoadsorbimento). Gli adsorbitori DALI sono costituiti da un alloggiamento
in policarbonato riempito di adsorbente. L’adsorbente € costituito da perle porose di
poliacrilammide con diametri di 150 — 230 um rivestite di acido poliacrilico a carica negativa.
Questo funge da ligando che lega I'apoproteina B a carica positiva della lipoproteina a bassa
densita (LDL), della lipoproteina (a) (Lp(a)) e della lipoproteina a bassissima densita (VLDL)
sulla base dell'interazione tra le cariche. Il volume extracorporeo degli adsorbitori € di circa
285 mL per DALI 500 e di 381 mL per DALI 750.

Metodo di sterilizzazione: Vapore INLINE
Attenzione, poiché nel processo di sterilizzazione si usa il vapore, si possono formare gocce
d’acqua negli adsorbitori.

COMPOSIZIONE
Modello [ DALI 500 [ DALI 750
Numero su catalogo | 9795301 [ 9795311
ADSORBENTE
Matrice [ Metacrilato
Ligando [ Acido poliacrilico
ALLOGGIAMENTO
Corpo, imbuto e testata Policarbonato
Setacci Poliestere
Membrana Copolimero acrilico

DESTINAZIONE D’USO E DEFINIZIONI RELATIVE
Destinazione d’uso
Rimozione di sostanze specifiche dal sangue durante i trattamenti extracorporei.

Indicazione clinica
Ipercolesterolemia e/0 aumento isolato di Lp(a) che causa malattie cardiovascolari e/0
vascolari periferiche.

Benefici clinici

L'aferesi delle lipoproteine porta immediatamente a un’elevata riduzione del colesterolo LDL
e delle Lp(a) con ulteriori benefici per la reologia attraverso effetti pleiotropici, con la riduzione
di altri fattori aterogeni come ad esempio le lipoproteine ossidate a bassa densita (oxLDL). La
riduzione efficace delle lipoproteine con I'aferesi delle lipoproteine porta a una riduzione del
tasso di incidenza degli eventi cardiovascolari. Soprattutto nei pazienti con ipercolesterolemia
familiare omozigote si pud osservare una riduzione di xantelasmi e xantomi nel tempo. In
conclusione, in base alle valutazioni effettuate, il beneficio clinico & superiore ai rischi di
utilizzo.

Popolazione di pazienti prevista

L"adsorbitore DALI 500 / 750 ¢ destinato all’'uso in pazienti adulti con un peso minimo di
40 kg.

Non ci sono dati relativi all’uso di DALI nei bambini (neanche per i bambini di peso > 40 kg),
pazienti adulti di peso < 40 kg, pazienti in gravidanza e in allattamento. Pertanto, non
possiamo raccomandare il trattamento di tali pazienti.

La scelta della configurazione del sistema selezionato e il volume di sangue da trattare
dipendono dalla situazione clinica del paziente e dalla prescrizione del medico curante. Per la
scelta della configurazione del sistema, si veda anche la tabella relativa ai parametri di
trattamento consigliati.

Gruppo di utilizzatori previsto e ambiente di utilizzo previsto

Gli adsorbitori DALI devono essere utilizzati solo da operatori sanitari che conoscono le
tecniche asettiche e che sono stati addestrati al corretto funzionamento e manipolazione del
dispositivo medico. Il sistema DALI, compresi gli adsorbitori DALI, deve essere usato solo in
strutture sanitarie professionali sotto supervisione medica. Il personale sanitario presente deve
provvedere al monitoraggio dei parametri vitali del paziente durante il trattamento. Devono
essere disponibili attrezzature e farmaci per il trattamento di emergenza di ipotensione/shock
0 reazioni anafilattiche/anafilattoidi.

EFFETTI INDESIDERATI

La modalita di trattamento extracorporeo pone di per sé un carico sul paziente e pud provocare
effetti indesiderati che possono limitare le prestazioni del trattamento e possono continuare
per qualche tempo dopo il trattamento. Questo stress varia da paziente a paziente e pud
derivare da fattori specifici delle condizioni del paziente, parametri operativi, attrezzature,
anticoagulazione, farmaci, ecc. Durante il trattamento di aferesi, il sangue e il plasma entrano
in contatto con le superfici extracorporee “estranee” che possono provocare effetti sui
componenti del sangue, come ['attivazione del sistema di coagulazione e del complemento, e
potrebbero potenzialmente scatenare una reazione andfilattica.

I' medico ha il dovere di informare il paziente sulla possibile insorgenza di effetti indesiderati
e che le capacita del paziente possono essere limitate per qualche tempo dopo il trattamento.

Classificazione per
sistemi e organi
(IMDRF***)
Sistema nervoso

Effetti indesiderati

Vertigini, disturbi dell'eloquio, perdita di coscienza, disturbi del
movimento** (tremore, sintomi paralitici), intorpidimento™*

Anemia, leucopenia, pancitopenia, trombocitopenia, disturbi della
coagulazione (legame dei fattori della coagulazione dalla via intrinseca),
ipovolemia (attraverso perdita ematica), ipervolemia ed edema, emolisi
(per i sintomi vedere reazioni di ipersensibilita), squilibrio elettrolitico (in
particolare ipocalcemia*)

Ipersensibilita/reazioni allergiche (che portano ad es. a vampate,
ipotensione, nausea, cefalea, dolore alla schiena e addominale, reazione
locale (prurito, eritema, eczemi), orticaria, dispnea, angioedema (zona

Sistema
emolinfopoietico

Sistema immunitario

della bocca, laringe, faringe), perdita di coscienza, shock),
trombocitopenia indotta da DALI, trombocitopenia indotta da eparina
(HI*

Apparato circolatorio Emorragia/perdita ematica (anche: legata all’accesso), embolia (embolia
gassosa, embolia da corpo estraneo, tromboembolia), flebite*,
insufficienza cardiovascolare, ematoma*, trombosi*

Cuore Aritmia (bradicardia, tachicardia), angina pectoris

Apparato Nausea, vomito, dolore addominale, diarrea

gastrointestinale

Metabolismo Perdita di proteine, perdita di ferro, ipoglicemia/iperglicemia*

Sistema Formicolio**, crampi/spasmi muscolari**

muscoloscheletrico

Altro/disturbi Spossatezza, sensazione di malessere, ipotermia, ipertermia (sensazione

generalizzati di calore o di freddo), dolore (addominale, al petto, agli occhi, ai denti,

alle estremita, cefalea), ipotensione, ipertensione, visione offuscata,
pallore, brividi, sudorazione

* Correlato al trattamento ** Correlato all’anticoagulazione (citrato) *** International Medical Device
Regulators Forum

Altri effetti indesiderati potrebbero essere specifici per altri dispositivi o farmaci usati nella terapia, ad es.
cateteri.

Segnalazione di incidenti gravi

Per incidente grave si intende qualsiasi incidente che porta direttamente o indirettamente a
uno qualsiasi dei seguenti eventi: la morte di un paziente, di un utilizzatore o di un’altra
persong; il grave peggioramento, temporaneo o permanente, dello stato di salute del paziente,
dell'utilizzatore o di un’altra persona; una grave minaccia alla salute pubblica. Se si verifica
un incidente grave correlato al dispositivo, informare immediatamente il medico curante.

Segnalare questo incidente grave al produttore secondo I'etichettatura (d) € se necessario
all'autorita locale corrispondente. All'interno dell’UE ['utilizzatore e/o il paziente deve
comunicare qualsiasi incidente grave verificatosi in relazione al dispositivo al produttore e
all'autorita competente dello Stato membro dell’UE in cui I'utilizzatore /o il paziente si trovano.

Avvertenze/precauzioni mediche (per prevenire gli effetti indesiderati)

- Per evitare reazioni di ipersensibilita o simili all'ipersensibilita, € necessario un inizio lento
della terapia con DALI nei primi trattamenti (fare riferimento al capitolo “Metodo di
somministrazione/Parametri di trattamento consigliati”) affinché il paziente si adegui al
trattamento extracorporeo. Abitualmente, queste reazioni scompaiono dopo la fase di
adattamento. Devono essere disponibili misure precauzionali adeguate (attrezzature per
il trattamento di emergenza). Se necessario, il trattamento deve essere interrotto senza
reinfondere il sangue del circuito extracorporeo nel paziente e si devono awviare
immediatamente i provvedimenti medici.

- Per garantire un trattamento sicuro ed efficace, rispettare le variabili di volume di sangue
trattato, flusso di sangue e flusso di Acido-Citrato-Destrosio A (ACD-A) come riassunto
nella raccomandazione nel capitolo “Metodo di somministrazione/Parametri di
trattamento raccomandati”.

- Per evitare gravi alterazioni delle cellule del sangue, eseguire regolarmente I'emocromo
completo. Sono stati segnalati casi di trombocitopenia acuta o cronica durante il
trattamento con DALl e quindi sono necessari controlli rigorosi dell’'emocromo
(soprattutto dei trombociti), in particolare nei casi in cui la terapia viene intensificata (ad
es. quando viene aumentata la frequenza della terapia o la configurazione
dell’adsorbitore). La procedura di aferesi con DALI pud comportare una temporanea e
lieve perdita di leucociti ed eritrociti. La terapia cronica a lungo termine pud provocare
una diminuzione dei valori dell’emoglobina o dell’ematocrito.

- L'uso di un’anticoagulazione insufficiente pud portare all'attivazione dei trombociti e di
conseguenza alla perdita di trombociti. Tuttavia, nonostante un’anticoagulazione
sufficiente, se si perdono troppi trombociti tra due trattamenti, il trattamento con il
sistema DALI deve essere interrotto.

- Puo manifestarsi una perdita temporanea di proteine fino al 16% per trattamento. Cio &
causato da una riduzione acuta di fibrinogeno, proteina C reattiva (CRP) e
immunoglobuline (che pud portare a una temporanea maggiore suscettibilita alle
infezioni) e da un effetto di diluizione dovuto al processo di reinfusione del sangue.
L"anticoagulazione o la riduzione dei fattori di coagulazione possono causare variazioni
del tempo di protrombina (PT) o del tempo di tromboplastina parziale (PTT).

- Per prevenire I'anemia lieve indotta dalla perdita di ferro/ferritina, si raccomanda un
monitoraggio regolare del ferro e/o di altri parametri del metabolismo del ferro (ad es.
saturazione della transferrina, ferritina). Se necessario, il ferro puo essere integrato dopo
il trattamento.

- la frequenza del trattamento puo influire sul raggiungimento degli obiettivi del
trattamento. Quando si aumenta la frequenza del trattamento, bisogna considerare una
perdita ematica potenzialmente maggiore e un contatto piu frequente del sangue con
materiali estranei.

— Assicurarsi che i pazienti che hanno subito un intervento coronarico abbiano potuto
riprendersi prima della prossima aferesi.
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E3 ADSORBITORE DALI 500 / 750

Specifico per I'anticoagulazione contenente citrato

E possibile sia necessario trattare un’ipocalcemia ionizzata preesistente prima di iniziare la
procedura con DALI per ridurre il rischio che insorga ipocalcemia clinicamente rilevante
durante la prima ora di trattamento.

La rapida infusione di anticoagulanti contenenti citrato pud provocare sintomi, come il
“formicolio”, normalmente nella zona della bocca del paziente. Inoltre, possono manifestarsi
tensione muscolare, tremore, sintomi paralitici, sensazione di stretta al petto o sensazione di
freddo. Questo tipo di reazione puo essere causato da una lieve ipocalcemia perché il calcio
ionico libero ¢ stato complessato dal citrato non metabolizzato. A seconda del grado dei segni
clinici dell’ipocalcemia, devono essere prese misure per contrastare un ulteriore scompenso
dell’equilibrio del calcio. Le misure sono I'adattamento dei parametri del dispositivo attivo
secondo le raccomandazioni riportate nella tabella del capitolo “Metodo di
somministrazione/Anticoagulazione”, e/o la somministrazione di calcio (per via orale o sotto
forma di gluconato di calcio (10% e.v.)) sotto la supervisione del medico.

CONTROINDICAZIONI

Controindicazioni specifiche per il prodotto

— Pazienti che attualmente assumono inibitori dell’enzima di conversione dell’angiotensina
(ACE) (ad es. enalapril, ramipril, lisinopril, ecc.), cosi come farmaci combinati contenti
ACE inibitori, o altri farmaci che influenzano la regolazione della bradichinina (ad es.
inibitori dei recettori dell’angiotensina-neprilisina).

- Pazienti che soffrono di trombocitopenia (<40 x 10%/4l).

- Pazienti con ipersensibilita nota ai materiali utilizzati negli adsorbitori DALI 500 / 750.

- Pazienti che soffrono di: infezioni sistemiche acute, malattie da raffreddamento o infezioni
influenzali acute e/o gravi malattie cardiovascolari acute che vietano qualsiasi terapia
extracorporea come quella con DALI.

Controindicazioni correlate al trattamento

— Pazienti che non sono in grado di tollerare lo stress di una sessione di trattamento
extracorporeo per via del loro stato fisico o condizioni cliniche.

— | pazienti con anamnesi di problemi di coagulopatie gravi come trombosi o diatesi
emorragica, sono predisposti ad un maggior rischio di emorragia potenzialmente causato
dalla procedura di aferesi extracorporea e dall’anticoagulazione che I'accompagna.

- Pazienti in cui non & possibile ottenere un’adeguata anticoagulazione (ad es. a causa di
un ridotto metabolismo del citrato, HIT-II).

Controindicazioni relative correlate al trattamento

(che necessitano di una valutazione benefici-rischi particolarmente attenta prima

dell’applicazione dell’aferesi):

- Pazienti che soffrono di ipotensione clinicamente rilevante in cui qualsiasi ulteriore calo
della pressione arteriosa puo essere dannoso.

- Pazienti con funzione renale compromessa e capacita cardiaca ridotta, che possono
reagire in modo sensibile alle variazioni acute di fluidi ed elettroliti.

- Pazienti con malattia intracranica confermata o presunta in cui vanno evitati squilibri dei
fluidi o alterazioni della pressione arteriosa.

— Pazienti con tendenza alle emorragie che non ¢ stata chiarita.

— Pazienti che tendono all'ipocalcemia a causa di una malattia concomitante.

Nota

Ulteriori controindicazioni potrebbero essere riconducibili ad altri dispositivi utilizzati nella
terapia. Si prega di osservare le istruzioni per I'uso allegate al dispositivo attivo, alle linee e
alle soluzioni, ecc.

CARATTERISTICHE PRESTAZIONALI

| dati sulle prestazioni dipendono dalla configurazione del sistema utilizzato. Diversi studi che
hanno valutato le prestazioni degli adsorbitori DALI hanno dimostrato valori medi di riduzione
relativa, ad esempio, del 70% per il colesterolo LDL, del 65% per Lp(a) e del 15% per il
colesterolo HDL. Questi livelli sono stati ottenuti con il sistema di trattamento seguendo la
prescrizione del medico.

Tenere presente che, oltre alla configurazione di trattamento scelta, i valori di riduzione effettivi
dipendono anche dalla composizione del sangue del paziente, dalle impostazioni cliniche (fare
riferimento anche al paragrafo “Limitazioni del dispositivo medico”) e dal metodo di
misurazione. Per il trattamento, considerare che si verifichera un effetto rebound dopo il
trattamento a causa dell’iperlipidemia soggiacente.

Interazioni

L"aferesi con DALI puo alterare per adsorbimento la concentrazione di farmaci nel sangue. Se
giustificabile dal punto di vista medico, il tempo di applicazione di una terapia farmacologica
concomitante deve quindi essere adattato alla terapia con DALI (ad es. la somministrazione di
farmaci dopo il trattamento di aferesi). Il tipo di terapia concomitante, il dosaggio € il momento
di somministrazione dei farmaci devono essere stabiliti dal medico curante.

Tutti i dispositivi medici con superfici che entrano in contatto con il sangue € che hanno una
carica negativa, come gli adsorbitori DALI 500 / 750, attivano la sintesi della bradichinina.
Normalmente, la bradichinina viene degradata rapidamente dall’ACE, ma se una terapia
prevede I'uso di ACE inibitori, questa degradazione viene ritardata. Questo pud portare ad un
aumento dei livelli di bradichinina, a reazioni anafilattiche e persino a shock, che possono
mettere a repentaglio la vita del paziente (vedere Controindicazioni). Cio vale anche per altri
farmaci che influiscono sulla regolazione della bradichinina (sintesi o inibizione del
metabolismo). | pazienti che sono stati precedentemente trattati con un ACE-inibitore o altri
farmaci che influiscono sulla regolazione della bradichinina devono interrompere I'assunzione
del farmaco con sufficiente anticipo. In questo caso, si deve prendere in considerazione il
periodo di emivita terminale del principio attivo farmaceutico (ad es. & possibile prevedere una
concentrazione residua inferiore al 5% dopo un periodo pari a 5 volte il periodo di emivita).
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METODO DI SOMMINISTRAZIONE

Prima dell’'uso

L'adsorbitore deve essere tolto dal suo imballaggio individuale solo subito prima dell’uso.

Smaltire correttamente i prodotti che non sono stati utilizzati.

Utilizzare gli adsorbitori solo se:

- non siano danneggiati (cioe sono assenti danni all'imballaggio, all’alloggiamento, inclusi
i tappi protettivi);

- I'etichetta e leggibile e la data di scadenza non & stata superata;

— | tappi protettivi sui connettori non si sono allentati /0 non si sono staccati;

- hanno raggiunto la temperatura ambiente (20 — 25°C) per evitare un inutile
raffreddamento del paziente.

Anticoagulazione

Per il trattamento con DALI, I'anticoagulazione con citrato & obbligatoria. La soluzione ACD-A
contiene citrato che impedisce la coagulazione. Inoltre, impedisce I'attivazione dei trombociti
e del sistema del complemento nel circuito extracorporeo. Qualsiasi anticoagulazione
insufficiente puo provocare un aumento del volume di sangue residuo nell’adsorbitore (dopo
la reinfusione) e I'attivazione dei trombociti. Questo puo portare a una maggiore perdita di
trombociti con il passare del tempo. In caso di perdita di trombociti, prendere in considerazione
di aumentare il flusso di ACD-A per evitare I'insorgenza di trombocitopenia. | requisiti
anticoagulanti possono variare con le condizioni del paziente e la modalita di trattamento.
Deve essere prescritta dal medico curante.

Si raccomandano i seguenti parametri di anticoagulazione:
Preparazione DALI standard DALI a basso contenuto di citrato*
(priming/lavaggio) Rapporto ACD-A 1:20 Rapporto ACD-A 1:40

Bolo e.v. iniziale di eparina (non frazionata):

Prima di iniziare il

trattamento 20 Ul/kg PC
Durante il 1:(flusso sangue/2,7 mL/min)**
trattamento Nota: Quando si modifica il flusso sangue, correggere il rapporto ACD-A in

Rapporto ACD-A in base alla formula sopra indicata.

base al flusso Se si opta per una quantita inferiore di ACD-A (flusso ACD-A < 2,7 mL/min),
sangue il bolo iniziale di eparina deve essere aumentato.

* Si puo optare per la DALI a basso contenuto di citrato durante la preparazione per attenuare
I'ipersensibilita, soprattutto durante i primi utilizzi degli adsorbitori DALI

** Impostazione manuale da parte dell’utilizzatore o (se disponibile) impostazione automatica da
parte della Modalita automatica ACD

In caso di segni di sintomi di ipocalcemia:

Per prendere contromisure, la modalita automatica ACD, se selezionata, deve essere
disattivata. Inizialmente, il flusso di ACD-A va ridotto adattando il rapporto tra flusso ACD-
A/flusso sangue.

/N Attenzione
Il personale curante deve controllare a intervalli regolari I'anticoagulazione e i flussi del
sangue.

Si raccomandano i seguenti parametri di trattamento:

Primi trattamenti Trattamenti di routine
Flusso sangue Dal 1° al 3° trattamento: iniziare 80 mL/min
con flussi bassi: 20 — 30 mL/min
A seconda della risposta del
paziente, il flusso sangue puo
essere aumentato lentamente di
10 mL/min ogni due minuti fino a
un massimo di 50 mL/min.
Volume di 1° trattamento: 1/3 del volume Volume target:
sangue trattato ematico target Il volume di sangue del paziente & di
2° trattamento: 2/3 del volume 1,6 volte
ematico target
3° trattamento: totale del volume
ematico target
Configurazione Dal 1° al 3° trattamento: deve Dipende dalla situazione clinica del
essere utilizzato un solo adsorbitore | paziente e dalla prescrizione del
(DALI 500 o DALI 750). medico curante. Si raccomanda di
utilizzare la configurazione del kit DALI
pitl piccola possibile necessaria per
raggiungere gli obiettivi del
trattamento. In considerazione del
volume extracorporeo, non
raccomandiamo la configurazione con
DALI 1250 per pazienti di peso
inferiore a 50 kg.
Nota

| pazienti possono manifestare reazioni di ipersensibilita durante il trattamento con il sistema
DALL. I primi tre trattamenti devono essere monitorati in modo particolare.

In alcuni casi, potrebbe essere necessario interrompere brevemente il trattamento se il
paziente mostra reazioni simili a ipersensibilitd quando il primo sangue trattato proveniente
dall’adsorbitore viene reinfuso al paziente. In questo caso, ricominciare usando flussi limitati
(20 - 30 mL/min) come descritto sopra. In alcuni pazienti le reazioni di ipersensibilita non si
attenuano dopo il riavvio. In questi casi, il trattamento deve essere terminato senza reinfondere
il sangue.

| pazienti che sono eccessivamente stressati dal processo di salasso nel circuito extracorporeo
all'inizio del trattamento, devono ricevere una soluzione per la sostituzione del volume dei fluidi
attraverso una cannula venosa collocata sul braccio controlaterale.

Possono essere impostati flussi sangue inferiori all'intervallo di flusso sangue raccomandato.
La coagulazione deve essere monitorata, € la diminuzione dei valori di clearance potrebbe
essere pill ripida del previsto.



ADSORBITORE DALI 500 / 750

Tempo di applicazione previsto

In generale, la durata del trattamento dipende dal volume di sangue del paziente e dalla
prescrizione. Di solito si esegue un trattamento alla settimana per un totale di circa 50
trattamenti all’anno.

Manipolazione

Priming e collegamento del paziente

Pretrattare I'adsorbitore con la soluzione di priming/ACD-A per saturare il ligando con elettroliti
e per impostare il pH. Aggiungere un bolo di 25.000 Ul di eparina non frazionata alla prima
sacca di primer. L'eparina in eccesso viene eliminata dal lavaggio quando si collega la
seconda sacca di primer. Per collegare I'adsorbitore alle linee dei tubi, aprire i tappi dei
connettori e collegarli alle linee dei tubi DALI corrispondenti. Fare riferimento alle istruzioni per
I'uso del dispositivo attivo per le istruzioni dettagliate della configurazione. Controllare se tutte
le connessioni sono state stabilite correttamente per evitare separazioni accidentali e perdite.
Riempire I'adsorbitore con la soluzione di priming DALI, quindi chiudere il morsetto della linea
di pressione dell’adsorbitore direttamente sul connettore di pressione dell’adsorbitore. Agitare
I'adsorbitore per ottenere un letto di gel omogeneo e una performance di adsorbimento
adeguata. Regolare il livello nella camera di gocciolamento per attenuare la pressione dal
sistema. Aprire nuovamente il morsetto della linea di pressione e sciacquare I'adsorbitore con
la soluzione di priming DALI secondo il programma del dispositivo attivo, compresi gli arresti
della pompa impostati (portata: 400 mL/min; volume di lavaggio: 4800 mL).

/N Attenzione

Non scuotere I'adsorbitore dopo il priming per evitare alterazioni del letto di gel e il rilascio di
particelle. Poiché il sistema € instabile sia chimicamente che fisicamente, il trattamento deve
essere iniziato entro 2 ore dal priming. Devono essere sequite tutte le direttive in materia di
igiene vigenti nel Paese e/o nell'ospedale in questione che specificano una durata massima
inferiore alle 2 ore dopo I'allestimento. Non risciacquare con soluzione fisiologica dopo il
priming perché cido potrebbe provocare il deadsorbimento degli elettroliti. Questo
provocherebbe ipocalcemia a carico del paziente. Nella linea di ritorno a valle del/degli
adsorbitore/i DALI & installato un setaccio che funge da seconda barriera di sicurezza per le
particelle in caso di rottura dell’alloggiamento del setaccio. Si usa la stessa dimensione di
maglia dell’alloggiamento DALI, pertanto le particelle superiori a 40 ym vengono trattenute.

Fine del trattamento
Per la fine del trattamento, consultare le istruzioni per I'uso del dispositivo attivo e il paragrafo
Smaltimento delle presenti istruzioni per 'uso.

AVVERTENZE E PRECAUZIONI

Avvertenze e precauzioni tecniche

- Utilizzare metodi di manipolazione asettici. La manipolazione impropria dei punti di
collegamento puo portare alla contaminazione e gli agenti patogeni possono entrare nel
circuito ematico extracorporeo.

— I sangue e il plasma possono essere contaminati da agenti patogeni di malattie
trasmissibili. Dopo essere entrati in contatto con il sangue o il plasma del paziente, gli
adsorbitori sono considerati potenzialmente infettivi. Per un corretto smaltimento si prega
di fare riferimento al paragrafo Smaltimento delle presenti istruzioni per I'uso.

- Gli adsorbitori DALI 500 / 750 sono dispositivi monouso. Il riutilizzo puo essere pericoloso
sia per il paziente che per I'operatore. Le soluzioni detergenti e i disinfettanti non devono
entrare in contatto con il prodotto, in quanto possono danneggiare i materiali usati per
I'alloggiamento e quindi compromettere la sicurezza e le prestazioni del prodotto. Gli
adsorbitori DALI 500 / 750 non sono destinati alla risterilizzazione. Se i prodotti vengono
risterilizzati, non & possibile evitare completamente la contaminazione biologica. Inoltre,
la risterilizzazione puo causare malfunzionamenti.

Limitazioni del dispositivo medico

Gli adsorbitori utilizzati nel sistema DALl hanno una capacita di adsorbimento limitata. In
singoli casi, I'efficienza puo essere limitata in pazienti con un livello estremamente elevato di
colesterolo LDL (ad es. pazienti affetti da ipercolesterolemia familiare omozigote) o di Lp(a)
prima dell’aferesi. In questi casi, & possibile utilizzare una configurazione piti grande, con una
capacita maggiore, ad es. DALI 1000 o DALI 1250.

Note particolari su materiali e sostanze

E. ;.'..._ Per informazioni sulle sostanze estremamente preoccupanti (SVHC) secondo
Arha=y.  |'Art. 33 del Regolamento (CE) n°® 1907/2006 (“REACH") consultare questa

"v.g-E pagina:

www.freseniusmedicalcare.com/en/svhe

-

PRECAUZIONI PARTICOLARI PER LA CONSERVAZIONE

Non conservare a temperature inferiori a +5°C o superiori a +25°C.

Tenere al riparo dalla luce del sole.

Fragile, maneggiare con cura.

Il periodo di validita & di tre anni (vedere anche la data di scadenza sull'etichetta del prodotto).

SMALTIMENTO

Garantire lo smaltimento sicuro di qualsiasi prodotto inutilizzato o materiale di scarto in
conformita con le normative locali. | materiali che sono stati a contatto con il sangue o altri
materiali di origine umana possono essere infettivi. Smaltire tali materiali adottando le
necessarie misure precauzionali e in conformita con le normative locali per i materiali
(potenzialmente) infettivi.

Contiene microparticelle di polimeri sintetici. Evitare il rilascio del contenuto dell’adsorbitore
nell’ambiente; non aprire o distruggere I'alloggiamento anche dopo I'uso.

SIMBOLI USATI SULLE ETICHETTE

Percorso fluido sterile
Sterilizzato a vapore *

‘C

m

<o
5
>

Limite di temperatura

Sistema di barriera sterile con
imballaggio protettivo esterno

Numero su catalogo

Codice lotto Non riutilizzare

Dispositivo medico Identificativo unico del dispositivo

Data di scadenza Fabbricante

Data di fabbricazione Consultare le istruzioni per I'uso

‘.
|T Tenere al riparo dalla luce del sole Sito di informazioni per i pazienti

Attenzione Fragile, maneggiare con cura

el =) [§ @] 3]

Non utilizzare se il sistema di barriera sterile del prodotto o il suo imballaggio sono
compromessi

C€0123

II'marchio CE documenta la conformita ai requisiti applicabili stabiliti dalla normativa europea
sui dispositivi medici e da altre Ieggi comunitarie applicabili che ne prevedono I'apposizione.

Organismo notificato ai sensi del regolamento europeo sui dispositivi medici:
TUV SUD Product Service GmbH (0123)

DATA DI REVISIONE DEL TESTO
07/2023

Una versione digitale del presente documento ¢ disponibile su questo sito:
www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information

INFORMAZIONI SUL FABBRICANTE
Fabbricante legale
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Fresenius Medical Care AG
Else-Kréner-Str. 1, 61352 Bad Homburg, GERMANY
@& +496172609-0
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I3, DALI 500 / 750“ ADSORBERIS

NAUDOJIMO INSTRUKCIJOS
AtidZiai perskaitykite toliau pateiktas instrukcijas.

Ispéjimas
Prie$ pradedami naudoti ,DALI 500 / 750 adsorberj, perskaitykite ir kity medicinos prietaisy,
skirty ,DALI“ darbui, naudojimo instrukcijas (,DALI“ rinkinio komponentai, ,DALI“uZpildo
tirpalas ir tinkamas aktyvusis prietaisas (hemadsorbcijos sistema)). Prie$ pradedamas gydyti
pacienta, gydytojas privalo atlikti individualig naudos ir rizikos analize.

BENDROJI INFORMACIJA

Bendrasis produkto aprasas

,DALI* adsorberiai yra sterilils ir skirti tik vienkartiniam panaudojimui lipoproteinams paSalinti
atliekant viso kraujo afereze. ,DALI* adsorberiai privalo bati naudojami kartu su kitomis ,,DALI*
rinkinio  sudedamosiomis  dalimis, ,DALI* uZpildomuoju tirpalu ir aktyviuoju prietaisu
(hemadsorbcijos sistema). ,DALI“ adsorberius sudaro polikarbonato korpusas, uZpildytas
adsorbentu. Adsorbentas yra pagamintas i$ akyto poliakrilamido rutuliuky, kuriy skersmuo
150-230 pm, padengty neigiamai jkrauta poliakrilo rugStimi. Tai yra ligandas, kuris dél kravio
saveikos surisa teigiamai jkrauta mazo tankio lipoproteiny (MTL), lipoproteiny (a) (Lp(a)) ir labai
mazo tankio lipoproteiny (LMTL) apoproteing B. Adsorberiy ekstrakorporalinis tiris yra
mazdaug 285 ml (,DALI 500“) ir 381 ml (,DALI 750).

Sterilizacijos metodas: INLINE garai
Kadangi sterilizuojant naudojami garai, bakite atidds, nes adsorberiuose gali susidaryti
vandens laSy.

SUDETIS
Modelis [ ,»DALI 500¢ | »DALI 750%
Katalogo numeris | 9795301 [ 9795311
ADSORBENTAS
Matrica [ Metakrilatas
Ligandas [ Poliakrilo riigstis
KORPUSAS
Korpusas, piltuvelis ir galvuté Polikarbonatas
Sietai Poliesteris
Membrana Akrilo kopolimeras

NUMATYTA PASKIRTIS IR SUSIJUSIOS APIBREZTYS
Numatytas tikslas
Konkre¢iy medziagy paSalinimas i$ kraujo atliekant ekstrakorporalinj gydyma.

Medicininés indikacijos
Hipercholesterolemija ir (arba) atskiras Lp(a) kiekio padidéjimas, sukeliantis Sirdies ir
kraujagysliy ir (arba) periferiniy kraujagysliy ligas.

Klinikiné nauda

Lipoproteiny afereze i$ karto labai sumazina MTL-c ir Lp(a), o reologijai papildomai naudingas
pleiotropinis poveikis, nes sumazéja kity aterogeniniy veiksniy, pavyzdziui, oksiduoty mazo
tankio lipoproteiny (oxLDL) kiekis. Veiksmingas lipoproteiny kiekio mazinimas, taikant
lipoproteiny afereze, sumazina sergamuma Sirdies ir kraujagysliy ligomis. Ypac pacientams,
sergantiems homozigotine Seimine hipercholesterolemija, laikui bégant gali sumaZéti
ksantelazmy ir ksantomy. Apibendrinant galima daryti iSvadg, kad jvertinta klinikingé nauda
nusveria rizikg.

Numatyti pacientai

Adsorberis ,DALI 500/ 750" skirtas naudoti suaugusiems pacientams, kuriy svoris ne
mazesnis nei 40 kg.

Duomeny apie ,DALI“ naudojimg vaikams (net sveriantiems > 40kg), suaugusiems
pacientams, sveriantiems < 40 kg, néS¢ioms pacientéms ir maitinanioms motinoms néra.
Todél negalime rekomenduoti gydyti tokiy pacienty.

Pasirenkami sistemos nustatymai ir pasirenkamas apdorojamo kraujo tdris priklauso nuo
paciento klinikines biklés ir nuo gydancio gydytojo nurodymy. Informacijos apie sistemos
konfiguracijos pasirinkimg taip pat zr. rekomenduojamy gydymo parametry lenteléje.

Numatytoji naudotojy grupé ir numatytoji naudojimo aplinka

,DALI“ adsorberius leidZiama naudoti tik sveikatos prieZidros specialistams, iSmanantiems
aseptikos metodus ir apmokytiems, kaip tinkamai naudoti ir priziuréti medicinos prietaisg.
,DALI" sistema, jskaitant ,DALI" adsorberius, galima naudoti tik profesionaliose sveikatos
priezilros jstaigose, priziurint medicinos darbuotojams. Taikant gydyma gydantysis personalas
turi stebéti paciento gyvybinius parametrus. Turi bdti jrangos ir vaisty, skirty skubiam
hipotenzijos / Soko arba anafilaksinés / anafilaktoidines reakcijos gydymui.

SALUTINIS POVEIKIS

Ekstrakorporalinis gydymo metodas pats savaime yra naSta pacientui, galinti sukelti Salutinj
poveik], kuris gali apriboti gydymo veiksminguma ir testis kurj laikg po gydymo. Toks poveikis
skiriasi priklausomai nuo paciento ir gali atsirasti dél veiksniy, susijusiy su paciento bukle,
darbiniais parametrams, jranga, antikoaguliantu, vaistais ir kt. Atliekant aferezés procedirg
kraujas ir plazma lieCiasi su ,svetimais* ekstrakorporaliniais pavirSiais, o tai gali sukelti poveikj
kraujo komponentams, pavyzdZiui, suaktyvinti kreSéjimo ir komplemento sistema bei sukelti
anafilaksing reakcija.

Gydytojai privalo informuoti pacientg apie Salutinio poveikio galimybe ir apie tai, kad po gydymo
kurj laikg paciento veiksnumas gali bati ribotas.

44

Organy klasé
(IMDRF***)
Nervy sistema

Salutinis poveikis

Galvos svaigimas, kalbos sutrikimai, samones netekimas, judesiy
sutrikimai** (drebulys, paralyZiaus simptomai), tirpimas**

Anemija, leukopenija, pancitopenija, trombocitopenija, kreSéjimo
sutrikimai (vidinio kreSejimo keliy faktoriy susiejimas), hipovolemija (del
kraujo netekimo), hipervolemija ir edema, hemolizé (simptomus Zr.
,Padidéjusio jautrumo reakcijos”), elektrolity pusiausvyros sutrikimas
(ypac hipokalcemija**)

Padidgjusio jautrumo / alerginés reakcijos (sukelianCios, pvz.,
paraudima, hipotenzija, pykinima, galvos skausma, nugaros ir pilvo
skausma, vieting reakcija (niezulj, eritema, egzema), dilgéling, dusulj,
angioneurozing edema (burnos, gerkly, ryklés srityje), samonés
netekima, Sokg), ,DALI“ sukelta trombocitopenija, heparino sukelta
trombocitopenijg (HIT)*

Kraujavimas / kraujo netekimas (taip pat susijes su prieiga), embolija
(oro, svetimkdnio, tromboembolija), flebitas*, Sirdies ir kraujagysliy
sistemos nepakankamumas, hematoma*, trombozé*

Sirdis Aritmija (bradikardija, tachikardija), kratinés angina

Skrandzio ir virSkinimo | Pykinimas, vémimas, pilvo skausmas, viduriavimas

Kraujas ir limfiné
sistema

Imuniné sistema

Kraujagysliy sistema

sistema

Metabolizmas Baltymy netekimas, gelezies netekimas, hipoglikemija / hiperglikemija*
Kauly ir raumeny | Dilg¢iojimas**, mésSlungis ir raumeny spazmai*

sistema

Kiti / bendrieji Nuovargis, diskomfortas, hipotermija, hipertermija (kar$¢io arba Salcio
sutrikimai pojtis), skausmas (pilvo, kratings, akiy, danty, gallniy, galvos

skausmas), hipotenzija, hipertenzija, miglotas matymas, ishalimas,
Saltkrétis, prakaitavimas

*Susijusi su gydymu ** Susijes su antikoaguliantais (citratais) *** Tarptautinis medicinos prietaisy
reguliavimo institucijy forumas

Papildomas Salutinis poveikis gali bti bidingas kitiems gydymui naudojamiems prietaisams ar vaistams,
pvz., kateteriams.

Prane$imas apie rimtus jvykius

Rimtas incidentas yra bet koks incidentas, tiesiogiai ar netiesiogiai lemiantis bet kurig i$
iSvardyty pasekmiy: paciento, naudotojo arba kito asmens mirtj; laiking arba nuolatinj sunky
paciento, naudotojo arba kito asmens sveikatos bukles pablogéjima; rimtg grésme
visuomenés sveikatai. Jvykus bet kokiam rimtam incidentui, susijusiam su prietaisu,
nedelsdami informuokite gydantj gydytoja. Apie §j rimtg incidentg praneskite gamintojui pagal
Zenklinimg (ll) ir, jei reikia, atitinkamai vietos valdzios institucijai. Europos Sajungoje
naudotojas ir (arba) pacientas apie bet kokj rimtg incidentg, jvykusj dél prietaiso, privalo
pranesti gamintojui ir kompetentingai ES valstybés narés, kurioje yra naudotojas ir (arba)
pacientas, institucijai.

-  Siekiant iSvengti padidéjusio jautrumo ar j padidéjusj jautruma panaSiy reakcijy,
pirmasias gydymo proceduras naudojant ,DALI* reikia pradéti 1étai (Zr. skyriy ,Naudojimo
metodas / rekomenduojamj gydymo parametrai“), kad pacientas prisitaikyty prie
ekstrakorporalinio gydymo. Sios reakcijos paprastai iSnyksta prisitaikius prie gydymo.
Turi bati paruoStos tinkamos atsargumo priemonés (skubios pagalbos jranga). Prireikus
gydyma batina nutraukti negraZinant pacientui kraujo i§ ekstrakorporalinio kontdro ir
nedelsiant imtis medicininio gydymo priemoniy.

- Kad uztikrintuméte saugy ir veiksminga gydymg, laikykités apdorojamo kraujo tdrio,
kraujo tekmes ir rlgsties citrato-dekstrozés A (ACD-A) srauto kintamujy, kaip nurodyta
skyriaus ,Naudojimo metodas / rekomenduojami gydymo parametrai“ pateiktose
rekomendacijose.

- Kad iSvengtuméte sunkiy kraujo lasteliy poky¢iy, reguliariai atlikite iSsamy kraujo tyrima.
Taikant ,DALI“ gydyma buvo pranesta apie Uming ar léting trombocitopenija, todél batina
atidziai kontroliuoti kraujo kiekj (ypa¢ trombocity), ypaC kai gydymas intensyvéja, pvz.,
dazniau taikant terapijg arba padidinus adsorberio efektyvuma. Atliekant ,DALI" aferezes
procedurg galimas laikinas nedidelis leukocity ir eritrocity netekimas. Dél ilgalaikio
gydymo gali sumazeéti hemoglobino arba hematokrito kiekis.

- Nepakankamas antikoagulianty kiekis gali sukelti trombocity suaktyvéjima, o dél to
galimas trombocity netekimas. Vis délto, nepaisant pakankamo antikoagulianty kiekio,
jei tarp dviejy gydymo proceddry prarandama per daug trombocity, gydymas ,DALI"
sistema turi bati nutrauktas.

- Per vieng gydymo procedlrg galimas laikinas iki 16 % baltymy netekimas. Tai lemia
umus fibrinogeno, C reaktyviojo baltymo (CRP) ir imunoglobuliny kiekio sumazéjimas (dél
to gali laikinai padidéti jautrumas infekcijai) ir kraujo reinfuzijos proceso sukeltas
praskiedimo poveikis. Dél antikoaguliacijos ar sumazejusiy kreSejimo faktoriy kiekio gali
pakisti protrombino laikas (PT) arba dalinio tromboplastino laikas (PTT).

- Siekant iSvengti lengvos anemijos, kuri sukeliama netekus gelezies ir feritino,
rekomenduojama reguliariai stebeti geleZies ir (arba) kitus geleZies apykaitos parametrus
(pvz., transferino saturacija, feriting). Jei btina, po gydymo galima papildyti gelezies
kiek].

- Gydymo daZznumas gali turéti jtakos gydymo tiksly pasiekimui. Didinant gydymo
daznuma, reikia atsizvelgti j galima didesnj kraujo netekima ir daznesnj kraujo salytj su
svetimkuniu.

- Bitina uztikrinti, kad pacientai, kuriems buvo atlikta koronariné intervencija, galéty
atsigauti iki kitos aferezés.

Specifinis antikoaguliantas, kurio sudétyje yra citraty

Prie$ pradedant ,DALI* procedara, gali reiketi gydyti jau esama jonizuotg hipokalcemija, kad
bty sumazinta bet kokios kliniskai reikSmingos hipokalcemijos rizika per pirmaja gydymo
valanda.

Sparti citrato turinCiy antikoagulianty infuzija gali sukelti tokius simptomus, kaip dilgCiojimas,
paprastai paciento burnos srityje. Be to, galimas raumeny tempimas, drebulys, paralyZiaus
simptomai, spaudimas kritingje arba SalCio pojatis. Tokia reakcijg gali sukelti nedidelé
hipokalcemija, nes laisva joninj kalcj kompleksuoja nemetabolizuotas citratas. Atsizvelgiant j
Klinikiniy hipokalcemijos poZymiy laipsnj, reikia imtis priemoniy, kad baty uZkirstas kelias
tolesnei kalcio pusiausvyros dekompensacijai. Priemonés — tai aktyviojo prietaiso parametry
pritaikymas pagal skyriaus ,Naudojimo metodas / antikoaguliacija“ lenteléje pateiktas
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rekomendacijas ir (arba) kalcio (geriamojo arba kalcio gliukonato (10 % i.v.) pavidalu)

KONTRAINDIKACIJOS

Produktui badingos kontraindikacijos

- Pacientai, kurie Siuo metu vartoja angiotenzing konvertuojancio fermento (AKF)
inhibitorius (pvz., enalaprilj, ramiprilj, lizinoprilj ir kt.), taip pat kombinuotus vaistus, kuriy
sudétyje yra AKF inhibitoriy, arba kitus vaistus, kurie turi jtakos bradikinino reguliacijai
(pvz., angiotenzino receptoriy neprilizino inhibitorius).

- Pacientai, sergantys trombocitopenija (<40 x 10%/p).

— Pacientai, kuriems Zinomas padidéjes jautrumas medziagoms,
,DALI 500 / 750" adsorberiuose.

— Pacientai, kenCiantys nuo dmines sisteminés infekcijos, uminés perSalimo ar gripo
infekcijos ir (arba) sergantys sunkiomis Gminémis Sirdies ir kraujagysliy ligomis, dél kuriy
draudziama bet kokia ekstrakorporaling terapija, pavyzdziui, ,DALI".

naudojamoms

Su gydymu susijusios kontraindikacijos
Pacientai, kurie dél fizings ar klinikings baklés negali toleruoti ekstrakorporalinio gydymo.

— Pacientams, kuriems anksCiau buvo diagnozuota sunki koagulopatija, pavyzdziui,
trombozé arba hemoragine diateze, budinga didesné kraujavimo rizika, kurig gali sukelti
ekstrakorporalinés aferezés procedira ir antikoaguliantas.

- Pacientai, kuriems negalima uztikrinti tinkamos antikoaguliacijos (pvz., dél sumazéjusio
citraty metabolizmo, HIT-II).

Susijusios gydymui badingos kontraindikacijos

(del kuriy pries taikant aferezés metoda reikia ypac atidziai jvertinti naudos ir rizikos santykj):
Pacientai, sergantys kliniSkai reikSminga hipotenzija, kai bet kokio lygio kraujospadzio
sumazéjimas gali bati Zalingas.

- Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi ir kuriy Sirdies pajéegumas sumazéjes, gali
pasireiksti jautrumo reakcija j dmius skys¢iy ir elektrolity pokycius.

- Pacientai, kuriems yra diagnozuota arba numanoma intrakranijiné hipertenzija ir kuriems
reikia vengti skys¢iy pusiausvyros disbalanso arba kraujosptdzio pokyciy.

- Pacientai, kuriy polinkis kraujuoti néra nustatytas.

- Pacientai, kuriems dél gretutinés ligos yra polinkis j hipokalcemijg.

Pastaba

Papildomos kontraindikacijos gali buti taikomos kitiems per gydymo procedtrg
naudojamiems prietaisams. Atkreipkite démesj j naudojimo instrukcijas, pridedamas prie
aktyvaus prietaiso, vamzdeliy, tirpaly ir kt.

VEIKSMINGUMO CHARAKTERISTIKA

NaSumo duomenys priklauso nuo naudojamos sistema konfigracijos. Atlikus kelis tyrimus,
kuriais buvo vertinamas ,DALI" adsorberiy veikimas, nustatytos vidutinés santykinio
sumazejimo vertés, pavyzdZiui, MTL-c — 70 %, Lp(@) — 65 %, 0 DTL-c — 15 %. Sie lygiai buvo
gauti taikant gydymo sistema pagal gydytojo nurodymus.

Atkreipkite demesj, kad faktinés sumazejimo vertés priklauso ne tik nuo pasirinktos gydymo
konfigaracijos, bet ir nuo paciento kraujo sudéties, Klinikiniy salygy (taip pat Zr. pastraipg
,Medicinos prietaiso apribojimai“) bei ver¢iy nustatymo metodo. Gydydami atsizvelkite j tai,
kad po gydymo dél esamos hiperlipidemijos pasireik$ grjztamasis poveikis.

Saveikos

,DALI" aferezés gali pakeisti vaisty koncentracijg kraujyje deél adsorbcijos. Todél, jei tai
mediciniSkai pateisinama, kartu skiriamo vaisto vartojimo laikas turi bati derinamas su ,,DALI*
terapija (pvz., vaisty skyrimas po gydymo aferezémis). Kartu taikomo gydymo tipa, taip pat
vaisty doze ir vaisty vartojimo laika turi nustatyti gydantysis gydytojas.

Visi medicinos prietaisai, kuriy pavirSius kontaktuoja su krauju ir turi neigiama kravj, pvz., ,DALI
500 / 750" adsorberiai, suaktyvina bradikinino sinteze. Jprastai bradikininas greitai
suskaidomas AKF, taCiau jei gydant vartojami AKF inhibitoriai, Sis skaidymas suléteja. Dél to
gali padidéti bradikinino kiekis ir istikti anafilaksines reakcijos ar net Sokas, o tai gali sukelti
pavojy paciento gyvybei (zr. ,Kontraindikacijos”). Tai taikoma ir kitiems vaistams, kurie turi
jtakos reguliuojant bradikining (sintezei arba metabolizmui slopinti). Pacientams, kurie anksciau
buvo gydomi AKF inhibitoriais arba kitais vaistais, turéjusiais jtakos bradikinino reguliacijai,
bitina pakankamai anksti nutraukti vaisto vartojima. Siuo atveju reikia atsizvelgti | galuting
veikliosios farmacinés medziagos pusinio skilimo trukme (pvz., po 5 kartus |Igesnes pusinio
skilimo trukmeés galima tikétis likutinés koncentracijos sumazejimo iki maziau nei 5 %).

NAUDOJIMO METODAS

Prie$ naudojant

Adsorberj i§ atskiros pakuotes galima iSimti tik prie$ pat jo naudojima. Nenaudojamus
produktus iSmeskite atsizvelgdami j reikalavimus.

Adsorberius naudokite tik tokiais atvejais, jei:

- jie nepazeisti (t. y. nepazeista pakuoté, korpusas, jskaitant apsauginius dangtelius);

- etiketé jskaitoma, o galiojimo laikas nepasibaiges;

- junggiy apsauginiai dangteliai neatsilaisving ir nepasislinkg;

- jie yra kambario temperaturos (20-25 °C), kad pacientas nebuty be reikalo atvésintas.

Antikoaguliacija

Gydant ,DALI*, citratiné antikoaguliacija yra privaloma. ACD-A tirpale yra citrato, kuris
apsaugo nuo kresejimo. Be to, jis neleidzia trombocitams ir komplemento sistemai aktyvuotis
ekstrakorporinéje grandinéje. Dél nepakankamos antikoaguliacijos gali padidéti likutinis kraujo
tris adsorberyje (po reinfuzijos) ir suaktyvéti trombocitai. Dél to ilgainiui gali padidéti
trombocity netekimas. Netekus trombocity, apsvarstykite galimybe padidinti ACD-A srautg,
kad bty iSvengta trombocitopenijos. Antikoagulianty poreikis gali skirtis priklausomai nuo
paciento baklés ir gydymo bado. Jj turi paskirti gydantysis gydytojas.

Rekomenduojami toliau nurodyti antikoaguliacijos parametrai.

Paruosimas
(uzpildymas /
skalavimas)

»DALI“ standartas
ACD-A santykis 1:20

arba

,»DALI“ su mazu citraty kiekiu*
ACD-A santykis 1:40

Pries pradedant
gydyma

Pradinis i.v. (nefrakcionuoto) heparino boliusas:
20 TV/kg kiino svorio

Gydymo procedaros
metu

ACD-A santykis pagal
kraujo tekme

pateikta formule.

heparino boliusg reikia padidinti.

1:(kraujo tékmé/2,7 ml/min)**
Pastaba: Keisdami kraujo tékme, ACD-A santykj reguliuokite pagal pirmiau

Jei pasirenkamas mazesnis ACD-A (ACD-A tékmé < 2,7 ml/min), pradinj

* Siekiant sumazinti padidéjusj jautruma, ypaé pirma kartg naudojant ,,DALI* adsorberius, galima
pasirinkti ,DALI“ su mazu citraty kiekiu
** Nustato naudotojas rankiniu badu arba (jei jmanoma) nustatoma automati$kai ACD automatiniu

rezimu

Esant hipokalcemijos pozymiams
Norint imtis atsakomuyjy priemoniy, ACD-A automatinis rezimas (jei pasirinktas) turi bt
iSjungtas. IS pradziy ACD-A tékme reikia sumazinti, pritaikant ACD-A tekmés/kraujo tékmeés

santykj.

N\ |spéjimas

Gydantysis personalas privalo reguliariai tikrinti antikoaguliacijg ir kraujo tekmés greitj.

Rekomenduojami toliau nurodyti gydymo parametrai.

Pirmosios procedaros Reguliariosios procediros
Kraujo tékmeé 1-3 gydymas: pradékite nuo mazy 80 mi/min
normy: 20-30 ml/min
Priklausomai nuo paciento
reakcijos, kraujo tekme galima létai
didinti po 10 ml/min kas dvi
minutes iki didZiausios 50 ml/min
ribos.
Apdorojamo 1-asis gydymas: 1/3 tikslinio kraujo | Tiksliné apimtis:
kraujo taris tario Paciento kraujo tdris 1,6 karto
2-asis gydymas: 2/3 tikslinio kraujo | didesnis
tario
3-iasis gydymas: bendrasis tikslinis
kraujo tdris
Konfigaracija 1-3 gydymas: turi buti naudojamas | Priklauso nuo paciento klinikinés
vienas adsorberis (,DALI 500 arba | situacijos ir gydanciojo gydytojo
,DALI 750°). paskyrimo. Rekomenduojama naudoti
maziausig jmanoma ,DALI“ rinkinio
konfigaracija, reikalinga gydymo
tikslams pasiekdti. Atsizvelgiant j
ekstrakorporalinj tarj,
nerekomenduojame ,DALI 1250*
konfiglracijos pacientams,
sveriantiems maziau nei 50 kg.
Pastaba

Gydant ,DALI“ sistema pacientams gali pasireiksti padidéjusio jautrumo reakcijos. Pirmosios
trys proceduros turi bati ypa€ stebimos.

Kai kuriais atvejais gali prireikti trumpam nutraukti gydyma, jei pacientui pasireiskia padidéjusj
jautrumg primenancios reakcijos, kai pirmasis apdorotas kraujas i§ adsorberio grizta pas
pacientg. Tokiu atveju butina vél naudoti mazas normas (20-30 ml/min), kaip apraSyta
pirmiau. Kai kuriems pacientams padidéjusio jautrumo reakcijos nesumazeja pradejus gydyma
i§ naujo. Tada gydymas turi biti nutrauktas negrazinant kraujo.

Pacientams, kurie gydymo pradzioje patiria pernelyg didelj stresa dél kraujo nuleidimo j
ekstrakorporalinj konttirg, skysCiy turio pakeitimo tirpalas turéty buti tiekiamas per vening
kaniule, jvesta j kontralateraling ranka.

Kraujo tekme galima nustatyti maZesne nei rekomenduojama. Reikia stebéti kre$éjima, o
Klirenso reikSmés gali mazéti sparCiau, nei tikimasi.

Numatytas gydymo laikas

Gydymo trukmeé priklauso nuo paciento kraujo turio ir paskirto gydymo. Paprastai per savaite
atliekama viena gydymo procedira, todél per metus atliekama mazdaug 50 gydymo
procedary.

Naudojimas

UzZpildymas ir paciento prijungimas

Adsorberj i$ anksto apdorokite uZpildomuoju / ACD-A tirpalu, kad liganda prisotintuméte
elektrolitais ir nustatytumete pH. | pradinj maiSelj jpilkite 25 000 TV nefrakcionuoto heparino
boliuso. Heparino perteklius iSplaunamas prijungus 2-gjj pradinj maiSelj. Norédami prijungti
adsorberj prie vamzdeliy atidarykite jung&iy dangtelius ir prijunkite juos prie atitinkamy ,DALI*
vamzdeliy. ISsamios sgrankos instrukcijos pateikiamos aktyviojo jrenginio IFU. Patikrinkite, ar
visos jungtys tinkamai sujungtos, kad buty iSvengta atsitiktinio atsiskyrimo ir nuotékio.
Pripildykite adsorberj ,DALI* uZpildomuoju tirpalu ir uzdarykite adsorberio slégio linijos
spaustukg tiesiai prie adsorberio slégio jungties. Pakratykite adsorberj, kad pasiektuméte
vienalytj gelio sluoksnj ir tinkamg adsorbcijos efektyvuma. Nustatykite lygj laéjimo kameroje,
kad sistemoje sumazety slégis. Vél atidarykite slégio linijos spaustuka ir skalaukite adsorberj
L,DALI* uZpildomuoju tirpalu pagal aktyvaus prietaiso programa, jskaitant nustatytas siurblio
sustojimo vietas (ttkmés greitis: 400 ml/min; skalavimo tdris: 4 800 ml).
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N\ |spéjimas

Po uZpildymo nekratykite adsorberio, kad nepaZeistumete gelio sluoksnio ir neiSsiskirty
daleliy. Kadangi sistema yra chemiSkai ir fiziSkai nestabili, gydymas turi prasidéti per 2
valandas po uzpildymo. Butina laikytis visy galiojanCiy $alies ir (arba) atitinkamos ligonines
higienos direktyvy, kuriose nurodytas trumpesnis nei 2 valandy maksimalus patvarumas po
prietaiso jrengimo. Po uZpildymo neplaukite fiziologiniu druskos tirpalu, nes prieSingu atveju
elektrolitai gali buti desorbuoti. Dél to pacientui pasireikSty hipokalcemija. Uz ,DALI"
adsorberio (-iy) grjztamojoje linijoje jmontuotas sietas, kuris veikia kaip antrasis apsauginis
daleliy barjeras, jei korpuso sietas plySty. Naudojamas to paties dydzio tinklelis kaip ir ,DALI*
korpuse, todél sulaikomos didesnés nei 40 um dalelés.

Nutraukimas
Apie gydymo nutraukimg Zr. aktyviojo prietaiso IFU, taip pat Siy IFU skyriy ,|Smetimas*”.

JSPEJIMAI IR ATSARGUMO PRIEMONES

Techniniai jspéjimai ir atsargumo priemonés

- Taikykite aseptinius priezitiros metodus. Netinkamai prizidrint sujungimy vietas, jos gali
uzsitersti ir j ekstrakorporaling kraujo granding gali patekti patogeny.

- Kraujas ir plazma gali buti uztersti uzkreciamuyjy ligy sukéléjais. Po sglyCio su paciento
krauju ar plazma adsorberiai laikomi potencialiai uzkreciamais. Del tinkamo iSmetimo zr.
Siy IFU skyriy ,ISmetimas*.

- ,DALI500/ 750“ adsorberiai skirti naudoti tik viena karta. Pakartotinis naudojimas gali
bati pavojingas tiek pacientui, tiek operatoriui. Valymo tirpalai ir dezinfekavimo priemonés
neturi liestis su produktu, nes jie gali sugadinti medZiagas, naudojamas korpuse, ir taip
pabloginti gaminio sauga bei efektyvuma. ,DALI 500/ 750" adsorberiai néra skirti
pakartotinai sterilizuoti. Jei produktai bus pakartotinai sterilizuojami, biologinio uzterSimo
gali nepavykti visiSkai iSvengti. Be to, dél pakartotinio sterilizavimo gali atsirasti gedimy.

Medicinos prietaiso apribojimai

L,DALI* sistemoje naudojami adsorberiai pasizymi ribotu adsorbcijos pajégumu. Atskirais
atvejais efektyvumas gali biti ribotas pacientams, kuriy MTL cholesterolio kiekis prie$ afereze
yra labai didelis (pvz., pacientams, sergantiems homozigotine Seimine hipercholesteremija
arba Lp(a)). Tokiais atvejais galima naudoti didesne konfiguracija, pasizymincig didesne talpa,
pvz., ,DALI 1000“ arba ,DALI 1250

Ypatingos pastabos apie medziagas

Oy
¥

- -ﬂ— ~ Informacijg apie SVHC pagal Reglamento (EB) Nr. 1907/2006 (,REACH*) 33

=& straipsnj Zr. Siame puslapyje:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

SPECIALIOSIOS LAIKYMO ATSARGUMO PRIEMONES

Nelaikykite Zemesnéje nei +5 °C ir NE aukStesnéje nei +25 °C temperatiroje.

Saugokite nuo tiesioginiy saulés spinduliy.

Trapus, todél elkités atsargiai.

Tinkama naudoti trejus metus (taip pat Zr. tinkamumo naudoti terming ant produkto etiketés).

ISMETIMAS

Pasirupinkite saugiu visy nesunaudoty produkty ar atlieky iSmetimu pagal vietinius
reikalavimus. Medziagos, turéjusios salytj su krauju ar kitomis Zmogaus kilmés medziagomis,
gali bati uzkreciamos. Tokias medziagas iSmeskite imdamiesi butiny atsargumo priemoniy ir
vadovaudamiesi vietiniais reikalavimais dél (galimai) uzkreCiamy medziagy.

Sudétyje yra sintetiniy polimery mikrodaleliy. Venkite, kad adsorberio turinys nepatekty j
aplinkg, neatidarykite ir nesugadinkite korpuso net po panaudojimo.

SIMBOLIAI ANT ETIKECIY

Sterilaus skyscio kelias 95 o
Sterilizuota garais +5°c/¥ Temperatiry ribos

v

O Sterili barjeriné sistema su
g apsaugine iSorine pakuote

Katalogo numeris

Partijos kodas

Nenaudokite pakartotinai

Medicinos prietaisas

Unikalus jrenginio identifikatorius

Naudojimo terminas Gamintojas

& Pagaminimo data

Zr. naudojimo instrukcijas

Saugokite nuo tiesioginiy saulés

‘-
AN P Informaciné svetainé pacientams
AN spinduliy P

Trapus, elkités atsargiai

-1 AE|=IE

Nenaudoti, jei pazeista sterili barjeriné sistema arba pakuoté

/l\ Ispéjimas

Cce€0123

CE Zenklas patvirtina atitiktj taikomiems reikalavimams, nustatytiems Europos medicinos
prietaisy reglamentuose ir kituose galiojanciuose ES teisés aktuose, numatanCiuose jo
Zenklinima.

Notifikuotoji jstaiga, atsizvelgdama j Europos medicinos prietaisy reglamenta:

TUV SUD Product Service GmbH (0123)
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DALI 500 / 750 ADSORBETAJS

LIETOSANAS INSTRUKCIJA
Ladzu, uzmanigi izlasiet talak sniegtos noradijumus.

Uzmanibu
Pirms DALI 500/ 750 adsorbétaja izmantoSanas iepazistieties art ar DALI arstéSanai paredzétu
citu medicinisko iericu (DALI komplekta sastavdalu, DALI uzpildes Skiduma un atbilsto$as
aktivas ierices (hemadsorbcijas sistémas)) lietoSanas instrukciju (IFU). Arstam javeic
individuala ieguvuma un riska analize pirms proceddras veikSanas pacientam.

VISPARIGA INFORMACIJA

Visparigs produkta apraksts

DALI adsorbétaji ir sterili un paredzeéti tikai vienreizéjai lietoSanai lipoproteinu nonemsanai
pilnasinu aferézes laika. DALI adsorbétaji jalieto kopa ar paréjam DALI komplekta sastavdalam,
DALI uzpildes Skidumu un aktivo ierici (hemadsorbcijas sistemu). DALI adsorbétaji sastav no
polikarbonata korpusa, kas piepildits ar adsorbentu. Adsorbents ir izgatavots no porainam
poliakrilamida loditém, kuru diametrs ir 150-230 pym, kas parklatas ar negativi ladétu
poliakrilskabi. Tas kalpo ka ligands, kas saista pozitivi ladétu apoproteinu B, kas sastav no
zema blivuma lipoproteina (LDL), lipoproteina (a) (Lp(@)) un loti zema blivuma lipoproteina
(VLDL), pamatojoties uz devas mijiedarbibu. Adsorbétaju ekstrakorporalais tilpums DALI 500
ir aptuveni 285 ml un DALI 750 — 381 ml.

Sterilizacijas metode: INLINE tvaiks
Ta ka sterilizacijas procesa tiek izmantots tvaiks, adsorbétajos var veidoties udens pilieni.

SASTAVS
Modelis [ DALI 500 [ DALI 750
Kataloga numurs | 9795301 [ 9795311
ADSORBENTS
Matrica [ Metakrilats
Ligands [ Poliakrilskabe
KORPUSS
Korpuss, piltuve un galvina Polikarbonats
Sieti Poliesters
Membrana Akrila kopolimers

PAREDZETAIS MERKIS UN SAISTITAS DEFINICIJAS
Paredzétais mérkis
Konkrétu vielu atdaliSana no asinim ekstrakorporala procedara.

Mediciniskas indikacijas
Hiperholesterinemija un/vai izoléta paaugstinata Lp(a) koncentracija, kas izraisa sirds un
asinsvadu un/vai periféro asinsvadu slimibas.

Kliniskie ieguvumi

Lipoproteinu aferéze uzreiz izraisa lielu LDL-c un Lp(a) samazinajumu, turklat papildus labveligi
ietekmé reologiju, pleiotropi samazinot citus aterogénos faktorus, pieméram, oksidéto zema
blivuma lipoproteinu (oxLDL). Efektiva lipoproteinu samazinaSana ar lipoproteinu aferézi
samazina sirds un asinsvadu notikumu biezumu. Ipasi pacientiem ar homozigotisku pazistamu
hiperholesterinémiju laika gaita var novérot ksantélasmu un ksantomu samazina$anos.
Nosleguma vértejums bija, ka kliniskais ieguvums parsniedz lietoSanas risku.

Paredzéeta pacientu populacija

Adsorbetajs DALI 500 / 750 ir paredzéts lietoSanai pieaugusiem pacientiem ar minimalo svaru
40 kg.

Nav datu par DALI lieto§anu bérniem (pat ja to svars > 40 kg), pieauguSajiem pacientiem ar
svaru < 40 kg, griitniecém un sievietém, kuras baro ar krti. Tapéc mes nevaram ieteikt Sadu
pacientu arstesanu.

lzveletas sistemas konfiguracijas un asins tilpuma izvéle procedarai ir atkariga no pacienta
kliniskas situacijas un arstejosa arsta noradijumiem. Sistémas konfiguracijas izvélei skatiet art
ieteicamo proceddras parametru tabulu.

Paredzéta lietotaju grupa un lietoSanas vide

DALI adsorbeétajus drikst lietot tikai veselibas apripes specialisti, kuri parzina aseptikas
panémienus un ir apmaciti, ka pareizi lietot medicinisko ierici un rikoties ar to. DALI sistemu,
ieskaitot DALI adsorbétajus, drikst izmantot tikai profesionalas veselibas apripes iestades
mediciniska uzraudziba. ArstgjoSajam personalam procediras laika jauzrauga pacienta
dzivibai svarigie raditaji. Jablt pieejamam aprikojumam un medikamentiem neatliekamam
manipulacijam hipotensijas/Soka vai anafilaktiskas/anafilaktoidas reakcijas gadijuma.

BLAKNES

Ekstrakorporalas proceduras metode pati par sevi pacientam ir apgratino$a un var izraisit
blaknes, kas var ierobeZot proceduras veikSanu un var turpinaties kadu laiku péc proceduras.
SI slodze atSkiras atkariba no pacienta, un to var izraisit faktori, kas raksturigi pacienta
stavoklim, darbibas parametriem, aprikojumam, antikoagulacijai, medikamentiem utt.
Aferézes procediras laika asinis un plazma saskaras ar ekstrakorporalam “sve$am” virsmam,
kas var izraisit ietekmi uz asins komponentiem, pieméram, aktivizét koagulacijas un
komplementa sistemu, un potenciali var izraisit anafilaktisku reakciju.

Arstu pienakums ir informét pacientu par iesp&jamam blakném un par to, ka péc procediras
pacienta ricibspéja kadu laiku var bat ierobezota.

Organu klase
(IMDRF***)
Nervu sistéma

Blaknes

Reibonis, runas traucéjumi, samanas zudums, Kkustibu traucejumi**
(drebuli, paralitiski simptomi), nejufigums™*

Asins un limfatiska Anémija, leikopénija, pancitopénija, trombocitopénija, koagulacijas

sistéma traucejumi  (koagulacijas faktoru saisfiSanas no ieksgja cela),
hipovolémija (asins zuduma dél), hipervolémija un tuska, hemolize
(simptomi skatit paaugstinatas jutibas reakcijas), elektrolitu lidzsvara
traucéjumi (ipaSi hipokalcémija**)

Imunsistéma Paaugstinatas  jutibas/alergiskas  reakcijas  (izraisot, ~pieméram,

apsartumu, hipotensiju, sliktu disu, galvassapes, sapes mugura un
védera, lokalas reakcijas (niezi, erittmu, ekzémas), natreni, aizdusu,
angioneirotisko tlsku (mutes dobuma, balsenes, rikles), samanas
zudumu, Soku), DALl izraisitu trombocitopéniju, heparina izraisitu
trombocitopéniju (HIT)*
AsinoSana/asins  zudums  (ari:
(gaisa,-sveSkermena,-tromboembolija),
nepietiekamiba, hematoma*, tromboze*
Sirds Aritmija (bradikardija, tahikardija), stenokardija
Kunga un zamu trakta | Slikta dosa, vemana, sapes vedera, caureja

saistits-ar
flebits*,

Asinsvadu sistéma piekluvi),  embolija

kardiovaskulara

sistema

Metabolisms Olbaltumvielu zudums, dzelzs zudums, hipoglikemija/hiperglikémija**
Muskulu un skeleta | TirpSana**, krampji/muskulu spazmas**

sistéma

Citi/vispargji traucéjumi Nogurums, diskomforts, hipotermija, hipertermija  (karstuma vai
aukstuma sajita), sapes (vedera, kratis, acis, zobos, ekstremitatés,
galvassapes), hipotensija, hipertensija, neskaidra redze, balums, drebuli,
svisana

* Saistitas ar proceddru ** Saistitas ar antikoagulaciju (citratu) *** Starptautiskais medicinisko iericu
regulatoru forums

Papildu blaknes var bt raksturigas citam terapija izmantotajam iericeém vai zalem, pieméram, katetriem.

Zino$ana par nopietniem negadijumiem

Nopietns negadijums var bat jebkur$ negadijums, kas tieSi vai netieSi izraisa talak minéto:
pacienta, lietotaja vai citas personas navi, pacienta, lietotaja vai citas personas veselibas
stavok|a islaicigu vai pastavigu nopietnu pasliktinaSanos vai nopietnu sabiedribas veselibas
apdraudejumu. Ja saistiba ar ierici rodas nopietns negadijums, nekavéjoties jainformé
arstejoSais arsts. Zinojiet par So nopietno negadijumu razotajam saskana ar markejumu

("') un, ja nepiecieSams, attiecigajai vietéjai iestadei. Eiropas Savieniba lietotajam un/vai
pacientam ir jazino par visiem nopietniem negadijumiem, kas radusies saistiba ar ierici,
razotajam un kompetentajai iestadei ES dalibvalsti, kura atrodas lietotajs un/vai pacients.

Mediciniskie bridinajumi/piesardzibas pasakumi (lai noverstu blaknes)

- Laiizvairitos no paaugstinatas jutibas vai paaugstinatai jutibai lidzigam reakcijam, DALI
terapijas pirmas proceduras nepiecieSams sakt leni (skatit nodalu “levadiSanas
veids/ieteicamie proceduras parametri”), lai pacients pielagotos ekstrakorporalajai
proceddrai. Sis reakcijas parasti izzid péc adaptacijas fazes. Jabat pieejamiem
atbilstoSiem piesardzibas pasakumiem (neatliekamas palidzibas aprikojumam).
NepiecieSamibas gadijuma procedira japartrauc, pacientam neatgriezot ekstrakorporala
kontdra asinis, un nekavéjoties jasak mediciniski pasakumi.

- Lai procedara bitu droSa un efektiva, ievérojiet procedira apstradata asins tilpuma
mainigos, asins plismas un skabes — citrata — dekstrozes A (ACD-A) plusmas raditajus,
kas apkopoti ieteikuma nodala “levadiSanas veids/ieteicamie proceduras parametri”.

- Lai novérstu nopietnas asins Sunu izmainas, regulari veiciet pilnu asins analizi. Ir zinots
par akitu vai hronisku trombocitopéniju DALI procediras laika, tapéc ir nepiecieSama
ripiga asins analizu (ipaSi trombocitu) kontrole, paSi, ja terapija tiek pastiprinata
(piemeram, ja tiek palielinats terapijas biezums vai palielinata adsorbétaja konfiguracija).
DALI aferézes procedura var izraisit islaicigu vieglu leikocitu un eritrocitu zudumu.
Hroniskas ilgsto$as terapijas rezultata var samazinaties hemoglobina vai hematokrita
vertiba.

- Nepietiekamas antikoagulacijas lietoSana var izraisit trombocitu aktivaciju un [idz ar to
trombocitu zudumu. Tomér, neraugoties uz pietiekamu antikoagulaciju, ja starp divam
proceddram tiek zaudets parak daudz trombocitu, proceduras ar DALl sistemu ir
japartrauc.

- Varrastiesislaicigs olbaltumvielu zudums lidz pat 16% vienas proceduras laika. To izraisa
akuts fibrinogéna, C-reaktiva proteina (CRP) un imtnglobulinu samazinajums (kas var
izraisit 1slaicigu paaugstinatu uznémibu pret infekcijam), ka ari atSkaidisanas efekts, ko
izraisa asins reinfuzijas process. Antikoagulacija vai koagulacijas faktoru samazinaSanas
var izraisit protrombina laika (PT) vai daléja tromboplastina laika (PTT) izmainas.

- Lainoverstu vieglu anémiju, ko izraisa dzelzs/feritina zudums, ieteicama regulara dzelzs
un/vai citu dzelzs metabolisma parametru (piemeram, transferina piesatinajuma, feritina)
kontrole. Ja nepiecieSams, péc procediras var papildus lietot dzelzi.

- Procediras biezums var ietekmet proceduras merku sasnieg$anu. Palielinot procediras
biezumu, janem vera iespejami lielaks asins zudums un biezaka asins saskare ar
sveSkermeniem.

- NodroSiniet, ka pacienti, kuriem veikta koronara intervence, var atveseloties pirms
nakamas aferézes.

Specifiski citratu saturoSiem antikoagulantiem

Pirms DALI procediras uzsak$anas var but jaarsté jau eso$a jonizéta hipokalcémija, lai
samazinatu Kliniski nozimigas hipokalcémijas risku proceduras pirmas stundas laika.
Citratu saturoSu antikoagulantu atra infuzija var izraisit simptomus, pieméram, “tirpSanu”,
parasti pacienta mutes apvidd. Turklat var rasties muskulu sasprindzinajums, drebuli,
paralitiski simptomi, sasprindzinajums krutis vai aukstuma sajuta. Sada veida reakciju var
izraisit viegla hipokalcémija, jo brivo jonu kalciju ir komplekséjis nemetabolizéts citrats.
Atkariba no hipokalceémijas klinisko pazimju pakapes javeic pasakumi, lai noverstu turpmaku
kalcija lidzsvara dekompensaciju. Pasakumi ir aktivas ierices parametru pielagoSana saskana
ar ieteikumiem, kas sniegti tabula nodala “levadiSanas veids/antikoagulacija”, un/vai kalcija
ievadiSana (iekskigi vai kalcija glikonata veida (10% i.v.)) arsta uzraudziba.
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KONTRINDIKACIJAS

Produktam specifiskas kontrindikacijas

- Pacienti, kuri paSlaik lieto angiotenzinu konvertéjosa enzima (AKE) inhibitorus (piemeram,
enalaprilu, ramiprilu, lizinoprilu u. c.), ka ari kombinétas zales, kuru sastava ir AKE
inhibitori, vai citas zales, kas ietekmé bradikinina regulaciju (pieméram, angiotenzina
receptoru — neprilina inhibitorus).

- Pacienti, kuriem ir trombocitopénija (<40 x 10%/l).

- Pacientiem ar zinamu paaugstinatu jutibu pret materialiem, kas izmantoti DALI 500 / 750
adsorbétajos.

— Pacienti, kuri cie$ no akatas sistemiskas infekcijas, akltas saaukstéSanas vai gripas
infekcijas un/vai smagam akutam kardiovaskularam slimibam, kas aizliedz jebkadu
ekstrakorporalu terapiju, pieméram, DALI.

Ar terapiju saistitas kontrindikacijas

- Pacienti, kuri fiziska statusa vai Kliniska stavokla del nespej panest ekstrakorporalas
arstéSanas slodzi.

- Pacienti, kuriem anamnéze ir bijuSas smagas koagulopatijas problemas, piemeram,
tromboze vai hemoragiska diatéze, ir paklauti paaugstindtam asino$anas riskam, ko var
izraisit ekstrakorporalas aferézes proceddra un ar to saistita antikoagulacija.

- Pacientiem, kuriem nav iespéjams panakt atbilstoSu antikoagulaciju (pieméram, citratu
metabolisma samazinaSanas, HIT-Il).

Ar terapiju saistitas relativas kontrindikacijas

(plrms aferézes p|emerosanas javeic ipaSi rapigs ieguvuma un riska novertejums):
Pacientiem, kuriem ir Kiniski nozimiga hipotensija, ja turpmaka asinsspiediena
pazeminaSanas var bt kaitiga.

- Pacienti ar pavajinatu nieru darbibu un samazinatu sirdsdarbibu, kuri var jutigi reagét uz
akutu Skidruma un elektrolitu mainu.

- Pacienti ar apstiprinatu vai iespejamu intrakranialu slimibu, kuriem jaizvairas no $kidruma
nelidzsvarotibas vai asinsspiediena izmainam.

- Pacienti ar noslieci uz asino$anu, kas nav noskaidrota.

- Pacientiem, kuriem ir tendence uz hipokalcémiju, ko izraisijusi kada [idztekus esoSa
slimiba.

Piezime
Papildu kontrindikacijas var blt dala no citam terapija izmantotajam iericém. leverojiet
lietoSanas instrukciju, kas pievienota aktivajai iericei, magistralém, Skidumiem u.c.

VEIKTSPEJAS RADITAJI

Veiktspéjas dati ir atkarigi no izmantotas sistémas konfiguracijas. Vairakos pétijumos, kuros
novertéta DALI adsorbétaju veikispéja, ir pieraditas videjas relativas samazinajuma vertibas,
piemeram, LDL-c 70 %, Lp(a) 65 % un HDL-c 15 %. Sie limeni tika ieguti, izmantojot
proceddru sistému péc arsta noradijumiem.

LOdzu, nemiet vera, ka faktiskas samazinajuma veértibas ir atkarigas ne tikai no izvelétas
proceduru konfiguracijas, bet arf no pacienta asins sastava, kliniskajiem iestatijumiem (skatit
ar punktu “Mediciniskas ierices ierobezojumi”), ka ari no meriSanas metodes. Veicot
procedaru, janem vera, ka péc proceduras var rasties atsitiena efekts, ko izraisa pamata esosa
hiperlipidemija.

Mijiedarbiba

DALI aferéze var mainit zalu koncentraciju asinis adsorbcijas cela. Tadel, ja tas ir mediciniski
pamatoti, vienlaicigas terapijas pieméroSanas laiks japielago DALI terapijai (pieméram, zalu
ievadiSana péc aferézes procediras). Vienlaicigas terapijas veidu, ka arf zalu devu un
ievadiSanas laiku nosaka arstgjosais arsts.

Visas mediciniskas ierices ar negativi ladétam virsmam, kas saskaras ar asinim, pieméram,
adsorbétaji DALI 500 / 750, aktivizeé bradikinina sintézi. Parasti bradikininu atri noarda AKE,
bet, ja terapija lieto AKE inhibitorus, S noardiSanas aizkavéjas. Tas var izraisit paaugstinatu
bradikinina limeni un anafilaktiskas reakcijas un pat Soku, kas var apdraudét pacienta dzivibu
(skatit kontrindikacijas). Tas attiecas ari uz citam zalém, kas ietekme bradikinina regulaciju
(sintézi vai metabolisma inhibiciju). Pacientiem, kuri ieprieks arstgjusies ar AKE inhibitoru vai
citam zalém, kas ietekmeé bradikinina regulaciju, zalu lietoSana japartrauc pietiekami agri. Saja
gadijuma janem véra aktivas farmaceitiskas vielas terminalais pussabrukSanas periods
(pieméram, péc pieckarsa pussabruk$anas perioda var sagaidit samazinajumu [idz 5 % zem
atliku$as koncentracijas).

IEVADTSANAS VEIDS

Pirms lietoSanas

Adsorbétaju drikst iznemt no atseviska iepakojuma tikai tieSi pirms lietoSanas. Pareizi

atbrivojieties no neizmantotajiem produktiem.

Adsorbetajus izmantojiet tikai tad, ja:
tie nav bOJa’n (t. 1., nav bojats iepakojums, korpuss, ieskaitot aizsargvacinus);

= markéjums ir salasams un deriguma termin$ nav beidzies;

- savienotaju aizsargvacini nav atlimejusies vai izkustéjuéies;

- tie ir sasniegusi istabas temperaturu (20-25 °C), lai izvairitos no nevajadzigas pacienta
atdzi$anas.

Antikoagulacija

DALI terapijai citrata antikoagulacija ir obligata. ACD-A Skidums satur citratu, kas novers
koagulaciju. Turklat tas novérS trombocitu un komplementa sistemas aktivaciju
ekstrakorporalaja kontdra. Jebkuras nepietiekamas antikoagulacijas rezultata var palielinaties
atlikusais asins tilpums adsorbétaja (péc reinfizijas) un aktivizeties trombociti. Tas laika gaita
var izraisit palielinatu trombocitu zudumu. Trombocitu zuduma gadijuma apsveriet ACD-A
plismas palielinaSanu, lai izvairitos no trombocitopénijas. Prasibas péc antikoagulanta var
atSkirties atkariba no pacienta stavokla un procedras veida. To nozime arstejoSais arsts.
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leteicami $adi antikoagulacijas parametri:

(sazg:?;:ns:/:i:loéan DALI standarta
uzpiid ACD-A attieciba 1:20

a)

DALI ar zemu citrata limeni*
ACD-A attieciba 1:40

Pirms procediras
uzsaks$anas

Sakotnéjais i/v (nefrakcionéta) heparina boluss:
20 IU/kg kermena masas

1:(asins plisma/2,7 ml/min)**
Piezime: Mainot asins plusmu, regulgjiet ACD-A attiecibu saskana ar
iepriek§ minéto formulu.
Ja izvéléts mazaks ACD-A (ACD-A plisma < 2,7 mi/min), sakotnéjais
heparina boluss japalielina.
* SagatavoSanas laika var izveleties DALI ar zemu citrata limeni, lai mazinatu paaugstinatu jutibu, jo
paSi pirmas DALI adsorbétaju lietoSanas laika
** Lietotajs var iestatit manuali vai (ja pieejams) automatiski, izmantojot ACD automatisko rezimu

Procedaras laika
ACD-A attieciba
atbilstosi asins
plasmai

Hipokalcémijas simptomu pazimju gadijuma:
Lai veiktu pretpasakumus, ACD automatiskais rezims, ja tas ir izveléts, ir jaizsledz. Sakotnéji
ACD-A plusma jasamazina, pielagojot ACD-A plusmas un asins plismas attiecibu.

A\ Uzmanibu
ArstéjoSajam personalam regulari japarbauda antikoagulacija un asins plusmas atrums.

leteicami $adi procediras parametri:

Pirmas procedaras Regularas procediras
Asins plasma 1.-3. manipulacija: saciet ar zemu 80 mi/min
plismu: 20—30 mi/min
Atkariba no pacienta atbildes
reakcijas asins plismu var [énam
palielinat par 10 ml/min ik péc
divam minatém lidz maksimali
50 ml/min.
Procedira 1. procedura: 1/3 no mérka asins Meérka tilpums:
apstradato tilpuma 1,6-reizes lielaks pacienta asins
asinu tilpums 2. procedura: 2/3 no merka asins tilpums
: tilpuma
3. procedura: kopéjais mérka asins
tilpums
Konfiguracija 1.-3. procedura: jaizmanto viens Atkarigs no pacienta kiiniskas
adsorbétajs (DALI 500 vai situacijas un arstejosa arsta
DALI 750). noradijumiem. leteicams izmantot pec
iespéjas DALI komplekta mazaku
konfiguraciju, kas nepiecieSama, lai
sasniegtu procedaras merkus. Nemot
véra ekstrakorporalo tilpumu, més
neiesakam DALI 1250 konfiguraciju
pacientiem, kuru svars ir mazaks par
50 kg.
Piezime

lzmantojot DALI sistému, proceddras laika pacientiem var rasties paaugstinatas jutibas
reakcijas. Pirmas tris procediras ir ipasi jauzrauga.

Dazos gadijumos var bat nepiecieSams islaicigi partraukt proceduru, ja pacientam paradas
reakcijas, kas [idzigas paaugstinatas jutibas reakcijam, kad pacientam tiek atgrieztas
proceddra apstradatas pirmas asinis no adsorbétaja. Sada gadijuma atsaciet proceddru,
izmantojot zemu plismu (20-30 ml/min), ka aprakstits iepriekS. Daziem pacientiem
paaugstinatas jutibas reakcijas péc proceduras atsak$anas nemazinas. Sados gadijumos
procedara ir japartrauc, neatgriezot asinis.

Pacientiem, kuriem procediras sakuma asins iepludinaSanas process ekstrakorporalaja
kontdra rada parmerigu slodzi, Skidruma tilpuma aizstaSanai Skidums jaievada caur
kontralateralaja roka ievietotu venozu kanili.

Var iestatit asins plusmas atrumu, kas ir mazaks par ieteicamo asins plismas diapazonu.
Jauzrauga koagulacija, un klirensa vertibu samazina$anas var bat straujaka, neka gaidits.

Paredzétais lietoSanas laiks
Kopuma proceduras ilgums ir atkarigs no pacienta asins tilpuma un nozimetas terapijas.
Parasti tiek veikta viena procedra nede|a, tatad aptuveni 50 proceduras gada.

LietoSana

UzpildiSana un pacienta savienojums

lepriek$ apstradajiet adsorbétaju ar uzpildes/ACD-A Skidumu, lai piesatinatu ligandu ar
elektrolitem un noteiktu pH. Pirmajam uzpildes maisinam pievienojiet 25 000 I.U.
nefrakcionéta heparina bolusu. Heparina parpalikums tiek izskalots, kad tiek pievienots otrais
uzpildes maisin$. Lai pievienotu adsorbétaju magistralém, atveriet savienotaju vacinus un
pievienojiet tos attiecigajam DALI magistralém. Sikakus uzstadiSanas noradijumus skatiet
aktivas ierices LietoSanas instrukcija. Parbaudiet, vai visi savienojumi ir pareizi izveidoti, lai
noverstu nejausu atdali$anos un nopltdes. Aizpildiet adsorbétaju ar DALI uzpildes Skidumu un
péc tam aizveriet adsorbétaja spiediena magistrales aizspiedni tieSi pie adsorbétaja spiediena
savienotaja. Sakratiet adsorbétaju, lai panaktu viendabigu géla pamatni un atbilstoSu
adsorbétaja veiktspgju. lestatiet limeni pilienu kamera, lai atbrivotu sistému no spiediena. Atkal
atveriet spiediena magistrales aizspiedni un izskalojiet adsorbétaju ar DALI uzpildes $kidumu
saskana ar akfivas ierices programmu, ieskaitot iestatitas sukna apstaSanas (plismas atrums:
400 ml/min; skalo$anas tilpums: 4800 ml).



DALI 500 / 750 ADSORBETAJS

/N Uzmanibu

Péc uzpildiSanas nesakratiet adsorbétaju, lai izvairitos no géla pamatnes izjaukSanas un
noverstu dalinu izdaliSanos. Ta ka sistema ir Kimiski un fizikali nestabila, procedura jasak
2 stundu laika péc uzpildiSanas. Jaievero visas attiecigas valsts un/vai slimnicas speka esosas
higienas direktivas, kas nosaka isaku maksimalo ilgumu par 2 stundam pec uzstadiSanas. Péc
uzpildisanas neskalojiet ar fiziologisko sals Skidumu, jo pretéja gadijuma elektrofiti var tikt
desorbéti. Tas pacientam izraisitu hipokalcémiju. Atpliides magistralé péc DALI adsorbétaja(-
u) ir uzstadits siets, kas kalpo ka otra droSibas barjera dalinam gadijuma, ja korpusa siets tiek
parrauts. Tiek izmantots tas pats sieta izmérs, kas DALI korpusa, tapéc dalinas virs 40 pm
tiek aizturetas.

Partrauk$ana
Par procediras partrauk$anu skatiet akfivas ierices LietoSanas instrukciju, ka ari Sis
LietoSanas instrukcijas sadalu “Utilizacija”.

BRIDINAJUMI UN PIESARDZIBAS PASAKUMI

Tehniskie bridinajumi un piesardzibas pasakumi

- Izmantojiet aseptiskas apstrades metodes. Nepareiza apieSanas ar savienojuma vietam
var izraisit kontaminaciju, un patogéni var iek|ut ekstrakorporalaja kontura.

— Asinis un plazma var bt inficétas ar patogéniem parnésajamu slimibu ierosinatajiem.
Pec saskares ar pacienta asinim vai plazmu adsorbétaji tiek uzskatiti par potenciali
infekcioziem. Pareiza utilizacija noradita Sis LietoSanas instrukcijas sadala “Utilizacija”.

- DALI 500/ 750 adsorbétaji paredzéti vienreizéjai lietoSanai. Atkartota izmanto$ana var
bit bistama gan pacientam, gan lietotajam. TiriSanas Skidumiem un dezinfekcijas
lidzekliem nevajadzétu nonakt saskaré ar produktu, jo tie var sabojat korpusa razo$ana
izmantotos materialus un tadejadi pazeminat produkta droSibu un veiktspéju.
DALI 500 / 750 adsorbétaji nav paredzeti atkartotai sterilizacijai. Ja produkti tiek atkartoti
sterilizéti, biologiska kontaminacija, iespéjams, netiks pilniba novérsta. Turklat atkartota
sterilizacija var izraisit darbibas traucéjumus.

Mediciniskas ierices ierobezojumi

DALI sistema izmantotajiem adsorbétajiem ir ierobezota adsorbcijas jauda. AtsevisSkos
gadijumos efektivitate var bat ierobezota pacientiem ar arkartigi augstu LDL holesterina limeni
(pieméram, pacientiem ar homozigotu gimenes hiperholesterinémiju) vai Lp(a) pirms aferézes.
Sados gadijumos ir iespéjams izmantot augstaku konfiguraciju ar lielaku jaudu, pieméram,
DALI 1000 vai DALI 1250.

pasas piezimes par materialiem un vielam
i1

Informacijai par SVHC saskana ar Regulas (EK) Nr. 1907/2006 (“REACH”)
33. pantu lidzam izmantot $o lapu:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

TPASI UZGLABASANAS PIESARDZIBAS PASAKUMI

Neuzglabat temperatra, kas ir zemaka par +5 °C vai augstaka par +25 °C.
Sargat no saules gaismas.

Trausls, rikojieties uzmanigi.

Deriguma termin$ ir tris gadi (skatit ari deriguma terminu uz produkta markejuma).

UTILIZACIJA

NodroSiniet droSu atbrivoSanos no neizlietota produkta vai atkritumiem saskana ar vietejiem
noteikumiem. Materiali, kas bijusi saskaré ar asinim vai citiem cilvéka izcelsmes materialiem,
var bt infekciozi. Atbrivojieties no $adiem materialiem, veicot nepiecieSamos piesardzibas
pasakumus un saskana ar vietéjiem noteikumiem par (potenciali) infekcioziem materialiem.
Satur sintétisko poliméru mikrodalinas. Izvairieties no adsorbétaja satura izdali$anas vide,
neatveriet un neizniciniet korpusu pat péc lietoSanas.

UZ MARKEJUMA IZMANTOTIE SIMBOLI

Sterilizéts, izmantojot tvaiku

v

Sterils Skidruma cel$ K I L
’ : L5 250 Temperaturas ierobezojumi

O Sterila barjersistéma ar arejo

- g aizsargiepakojumu Kataloga numurs

Partijas numurs

Nelietot atkartoti

Unikals ierices identifikators

Mediciniska ierice

Deriguma terming RaZotajs

& RaZoSanas datums

Skatiet lietoSanas instrukciju

Sargat no saules gaismas Pacientu informacijas timekla vietne

Trausls, rikojieties uzmanigi

el | [§ @] 3]

Nelietot, ja produkta sterila barjersistema vai iepakojums ir bojats

A Uzmanibu

C€0123

CE markejums apliecina atbilstibu piemérojamajam prasibam, kas noteiktas Eiropas
medicinisko ieriéu noteikumos un citos piemerojamos ES tiesibu aktos attieciha uz ta
piestiprinasanu.

Pilnvarota iestade attieciba uz Eiropas medicinisko iericu regulu:
TUV SUD Product Service GmbH (0123)

TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS
07/2023

$a dokumenta digitala versija ir pieejama $ada timekla vietné:
www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information

-
A Eitetne 2

INFORMACIJA PAR RAZOTAJU
Likumiskais razotajs

=" FRESENIUS
Y MEDICAL CARE

Fresenius Medical Care AG
Else-Kroner-Str. 1, 61352 Bad Homburg, GERMANY
@& +496172609-0
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Ell DALI 500 / 750 ADSORBER

GEBRUIKSAANWIJZING
Lees de volgende gebruiksaanwijzing zorgvuldig.

A\ Letop
Lees voor gebruik van de DALI 500 / 750 Adsorber tevens de gebruiksaanwijzing (IFU) van de
andere medische hulpmiddelen die speciaal bedoeld zijn voor DALI-behandeling (DALI Kit-
onderdelen, DALI Priming Solution en geschikt actief middel (hemoadsorptiesysteem)).
Alvorens de patiént te behandelen, moet de arts een individuele baten-risicoanalyse opstellen.

ALGEMENE INFORMATIE

Algemene beschrijving van het product

De DALI Adsorbers zijn steriel en uitsluitend bestemd voor eenmalig gebruik voor de
verwijdering van lipoproteinen tijdens de aferese van volbloed. De DALI Adsorbers moeten
worden gebruikt in combinatie met de andere onderdelen van de DALI-kit, de DALI Priming
Solution en een actief middel (hemoadsorptiesysteem). De DALI Adsorbers bestaan uit een
polycarbonaat behuizing gevuld met adsorptiemiddel. Het adsorptiemiddel bestaat uit poreuze
polyacrylamidebolleties met een diameter van 150 - 230 pm bedekt met negatief geladen
polyacrylzuur. Dit dient als ligand dat positief geladen apoproteine B van Low-Density
Lipoprotein (LDL), Lipoproteine(a) (Lp()) en Very Low-Density Lipoprotein (VLDL) bindt op
basis van ladinginteractie. Het extracorporale volume van de adsorbers is ongeveer 285 mL
voor DALI 500 en 381 mL voor DALI 750.

Sterilisatiemethode: INLINE stoom
Aangezien bij het sterilisatieproces stoom wordt gebruikt, kunnen in de adsorbers
waterdruppels worden gevormd.

SAMENSTELLING
Model [ DALI 500 [ DALI 750
Catalogusnummer | 9795301 [ 9795311
ADSORBENT
Matrix [ Methacrylaat
Ligand [ Polyacrylzuur
BEHUIZING
Lichaam, trechter en kopstuk Polycarbonaat
Zeven Polyester
Membraan Acrylcopolymeer

BEOOGD DOELEINDE EN DAARMEE SAMENHANGENDE DEFINITIES
Beoogd doeleinde
Verwijdering van specifieke stoffen uit het bloed in een extracorporale behandeling.

Medische indicatie
Hypercholesterolemie en/of geisoleerd verhoogd Lp(a) dat leidt tot hart- en vaatziekten en/of
perifere vaatziekten.

Klinische voordelen

Lipoproteine-aferese leidt onmiddellijk tot een sterke vermindering van LDL-c en Lp(a) met
bijkomende voordelen voor de reologie door pleiotrope effecten door vermindering van andere
atherogene factoren, bijvoorbeeld geoxideerde lipoproteine met lage dichtheid (oxLDL). De
effectieve vermindering van lipoproteinen met lipoproteine-aferese leidt tot een vermindering
van de incidentie van cardiovasculaire voorvallen. Vooral bij patiénten met homozygote
bekende hypercholesterolemie kan na verloop van tijd een vermindering van hun
xanthelasma's en xanthomen worden waargenomen. De conclusie is dat de Klinische
voordelen zwaarder wegen dan de risico's van het gebruik.

Beoogde patiéntenpopulatie

De DALI500/750 Adsorber is bedoeld voor gebruik bij volwassen patiénten met een
minimumgewicht van 40 kg.

Er zijn geen gegevens over het gebruik van DAL bij kinderen (zelfs niet > 40 kg), volwassen
patiénten < 40 kg, zwangere patiénten en zogende moeders. Daarom kunnen wij de
behandeling van dergelijke patiénten niet aanbevelen.

De keuze van de gekozen systeemconfiguratie en het te behandelen bloedvolume hangen af
van de klinische situatie van de patiént en van het voorschrift van de behandelend arts. Zie
voor de keuze van de systeemconfiguratie ook de tabel met aanbevolen
behandelingsparameters.

Beoogde gebruikersgroep en gebruiksomgeving

De DALl Adsorbers mogen uitsluitend worden gebruikt door professionals in de
gezondheidszorg die bekend zijn met aseptische technieken en die zijn opgeleid in de correcte
bediening en hantering van het medische middel. Het DALI-systeem, inclusief de DALI
Adsorbers, mag uitsluitend in professionele zorginstellingen onder medisch toezicht worden
gebruikt. De vitale parameters van de patiént moeten tijdens de behandeling door het
behandelende personeel worden opgevolgd. Apparatuur en geneesmiddelen voor
noodbehandeling van hypotensie/shock of anafylactische/anafylactoide reactie moeten
beschikbaar zijn.

BIJWERKINGEN

De extracorporale behandelingsmodaliteit zelf vormt een belasting voor de patiént en kan
leiden tot bijwerkingen die de uitvoering van de behandeling kunnen beperken en nog enige
tijd na de behandeling kunnen aanhouden. Deze belasting verschilt van patiént tot patiént en
kan het gevolg zijn van factoren die specifiek zijn voor de toestand van de patiént, de
werkingsparameters, de apparatuur, de antistolling, de medicatie enz. Tijdens de
aferesebehandeling komen het bloed en het plasma in contact met de extracorporale
"vreemde" opperviakken, wat kan leiden tot effecten op de bloedbestanddelen, zoals
activering van het stollings- en het complementsysteem, en mogelijk een anafylactische
reactie kan veroorzaken.

Artsen zijn verplicht de patiént te informeren over de mogelijkheid van bijwerkingen en over
het feit dat de capaciteiten van de patiént na de behandeling enige tijd beperkt kunnen zijn.
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gﬁsggﬁf)sse Bijwerkingen

Zenuwstelsel Duizeligheid, spraakstoornissen, bewustzijnsverlies,
bewegingsstoornissen** (rillingen, verlammingsverschijnselen),
gevoelloosheid™

Bloed- en lymfestelsel Anemie, leukopenie, pancytopenie, trombocytopenie,

stollingsstoornissen (binding van stollingsfactoren van de intrinsieke
route), hypovolemie (door bloedverlies), hypervolemie en oedeem,
hemolyse (symptomen zie overgevoeligheidsreacties), elektrolytische
onevenwichtigheid (vooral hypocalciémie**)
Overgevoeligheids-/allergische reacties (die leiden tot bijv. roodheid,
hypotensie, misselijkheid, hoofdpijn, rug- en buikpijn, lokale reactie
(pruritus, erytheem, eczemen), urticaria, dyspneu, angio-oedeem
(mondgebied, larynx, pharynx), bewustzijnsverlies, shock), door DALI
geinduceerde  trombocytopenie, door  heparine  geinduceerde
trombocytopenie (HIT)*

Bloeding/bloedverlies (ook: toegang-gerelateerd), embolie (lucht-,
vreemd lichaam-, trombo-embolie), flebitis*,  cardiovasculaire
insufficiéntie, hematoom*, trombose*

Hart Aritmie (bradycardie, tachycardie), angina pectoris

Immuunsysteem

Vasculair systeem

Maagdarmstelsel Misselijkheid, braken, buikpijn, diarree

Metabolisme Eiwitverlies, ijzerverlies, hypoglykemie/hyperglykemie*
Musculoskeletaal Tintelingen**, krampen/spierspasmen**

systeem

Andere/algemene Vermoeidheid, ongemak, onderkoeling, hyperthermie (warmte- of

stoornissen koudegevoel), pijn (buik, borst, ogen, tanden, extremiteiten, hoofdpijn),
hypotensie, hypertensie, wazig zicht, bleekheid, rillingen, zweten

* Behandeling gerelateerd ** Antistolling (Citraat) gerelateerd *** International Medical Device Regulators
Forum

Aanvullende bijwerkingen kunnen specifiek zijn voor andere hulpmiddelen of geneesmiddelen die bij de

therapie worden gebruikt, bijvoorbeeld katheters.

Melding van ernstige incidenten

Een ernstig incident betekent elk incident dat direct of indirect leidt tot het volgende: het
overlijden van een patiént, gebruiker of ander persoon; de tijdelijke of blijvende ernstige
verslechtering van de gezondheidstoestand van een patiént, gebruiker of ander persoon; een
ernstige bedreiging voor de volksgezondheid. Indien er zich een ernstig incident voordoet met
betrekking tot het hulpmiddel, waarschuw dan onmiddellijk de behandelend arts. Meld dit

ernstige incident aan de fabrikant volgens de etikettering (l‘) en indien vereist aan de
overeenkomstige lokale autoriteit. Binnen de EU moet de gebruiker en/of patiént elk ernstig
incident dat zich heeft voorgedaan met betrekking tot het hulpmiddel, melden aan de fabrikant
en aan de bevoegde autoriteit van de EU-lidstaat waarin de gebruiker en/of patiént is
gevestigd.

Medische waarschuwingen/voorzorgsmaatregelen (om bijwerkingen te voorkomen)

- Om overgevoeligheid of overgevoeligheidsachtige reacties te voorkomen, is een
langzame start van de DALI-therapie tijdens de eerste behandelingen noodzakelijk (zie
hoofdstuk "Wijze van toediening/aanbevolen behandelparameters”) om de patiént aan
de extracorporale behandeling aan te passen. Deze reacties verdwijnen gewoonlijk na de
aanpassingsfase. Geschikte voorzorgsmaatregelen (apparatuur voor noodbehandeling)
moeten beschikbaar zijn. Zo nodig moet de behandeling worden stopgezet zonder het
bloed van het extracorporale circuit terug te geven aan de patiént en moeten onmiddellijk
medische stappen worden ondernomen.

- Om een veilige en doeltreffende behandeling te garanderen, moeten de variabelen
behandeld bloedvolume, bloedflow en Acid-Citrate-Dextrose A (ACD-A) in acht worden
genomen, zoals samengevat in de aanbeveling in hoofdstuk "Wijze van
toediening/Aanbevolen behandelingsparameters".

- Om ernstige veranderingen in de bloedcellen te voorkomen, moet u regelmatig volledige
bloedtellingen uitvoeren. Acute of chronische trombocytopenie tijdens de behandeling
met DALI is gemeld en daarom zijn nauwkeurige controles van het bloedbeeld (met name
van bloedplaatjes) noodzakelijk, vooral als de behandeling wordt geintensiveerd, bijv.
wanneer de behandelingsfrequentie of de adsorberconfiguratie wordt verhoogd. De DALI-
afereseprocedure kan leiden tot een tijdelijk licht verlies van leukocyten en erytrocyten.
Een chronische langdurige therapie kan leiden tot een daling van de hemoglobine- of
hematocrietwaarden.

- Gebruik van onvoldoende antistolling kan leiden tot activatie van trombocyten en bijgevolg
tot verlies van trombocyten. Indien echter, ondanks voldoende antistolling, tussen twee
behandelingen te veel trombocyten verloren gaan, moet de behandeling met het DALI-
systeem worden gestaakt.

- Tijdelijk eiwitverlies tot 16% per behandeling kan optreden. Dit wordt veroorzaakt door
een acute vermindering van fibrinogeen, C-Reactief Eiwit (CRP) en immunoglobulinen
(wat kan leiden tot een tijdelijk verhoogde vatbaarheid voor infecties) en door een
verdunningseffect als gevolg van het herinfusieproces van het bloed. Antistolling of
verminderde stollingsfactoren kunnen een verandering in de protrombinetijd (PT) of de
partiéle tromboplastinetijd (PTT) veroorzaken.

- Om lichte bloedarmoede ten gevolge van ijzer-/ferritineverlies te vermijden, wordt een
regelmatige controle van ijzer en/of andere parameters van het ijzermetabolisme (bijv.
transferrineverzadiging, ferritine) aanbevolen. Indien nodig kan na de behandeling ijzer
worden toegevoegd.

- De behandelingsfrequentie kan van inviced zjn op het bereiken van de
behandelingsdoelstellingen. Wanneer de behandelingsfrequentie wordt verhoogd, moet
rekening worden gehouden met een mogelijk verhoogd bloedverlies en een frequenter
contact van het bloed met vreemd materiaal.

- Zorg ervoor dat patiénten die een coronaire interventie hebben ondergaan, de
gelegenheid krijgen om te herstellen voor de volgende aferese.



DALI 500 / 750 ADSORBER

Specifiek voor citraathoudende antistolling

Een reeds bestaande geioniseerde hypocalciémie moet wellicht worden behandeld voordat
met de DALI wordt gestart om het risico op een klinisch relevante hypocalciémie tijdens het
eerste uur van de behandeling te verminderen.

Snelle infusie van citraathoudende antistollingsmiddelen kan leiden tot symptomen zoals
"tintelingen”, meestal in het mondgebied van de patiént. Bovendien kunnen spierspanning,
rillingen, verlammingsverschijnselen, benauwdheid op de borst of een koud gevoel optreden.
Dit type reactie kan worden veroorzaakt door lichte hypocalcemie omdat vrij ionisch calcium
is gecomplexeerd door niet-gemetaboliseerd citraat. Afhankelijk van de mate van de klinische
verschijnselen van hypocalcemie moeten maatregelen worden genomen om verdere
decompensatie van de calciumbalans tegen te gaan. Maatregelen zijn de aanpassing van de
parameters van het actieve middel volgens de aanbevelingen in de tabel in het hoofdstuk
“Wijze van toediening/Antistolling” en/of de toediening van calcium (oraal of in de vorm van
calciumgluconaat (10 % i.v.)) onder toezicht van de arts.

CONTRA-INDICATIES

Productspecifieke contra-indicaties

- Patiénten die momenteel angiotensineconverterend enzym (ACE)-remmers gebruiken
(bijv. enalapril, ramipril, lisinopril enz.), evenals combinatiemedicijnen die ACE-remmers
bevatten of andere geneesmiddelen die de regulatie van bradykinine beinvioeden (bijv.
angiotensine-receptor-neprilysine-remmers).

- Patiénten die lijden aan trombocytopenie (<40 x 10%/pl).

- Patiénten met bekende overgevoeligheid voor de materialen die in de DALI 500/ 750
Adsorbers worden gebruikt.

— Patiénten die lijden aan: acute systemische infectie, acute verkoudheid of griepinfecties
en/of ernstige acute cardiovasculaire aandoeningen die elke extracorporale behandeling
zoals DALI onmogelijk maken.

Behandelingsgerelateerde contra-indicaties

— Patiénten die de stress van een extracorporale behandeling niet kunnen verdragen
vanwege hun fysieke toestand of hun klinische conditie.

— Patiénten met een voorgeschiedenis van ernstige coagulopathie, zoals trombose of
hemorragische diathese, zijn vatbaar voor een verhoogd risico op bloedingen die mogelijk
worden veroorzaakt door de extracorporale afereseprocedure en de bijbehorende
antistolling.

— Patiénten bij wie de geschikte antistolling niet kan worden bereikt (bijv. door verminderd
citraatmetabolisme, HIT-II).

Relatieve behandelingsgerelateerde contra-indicaties

(vereisen een bijzonder zorgvuldige baten-risicoevaluatie alvorens aferese toe te passen):

- Patiénten die lijden aan Klinisch relevante hypotensie waarbij een verdere daling van de
bloeddruk schadelijk kan zijn.

— Patiénten met een verminderde nierfunctie en verminderd hartvermogen, die gevoelig
kunnen reageren op acute vioeistof- en elektrolytverschuivingen.

— Patiénten met een bevestigde of veronderstelde intracraniéle aandoening bij wie een
verstoring van de vioeistofbalans of veranderingen in de bloeddruk moeten worden
vermeden.

— Patiénten met bloedingsneiging die niet is opgehelderd.

— Patiénten die neigen naar hypocalcemie door een bijkomende ziekte.

Opmerking

Andere contra-indicaties kunnen gelden voor andere bij de therapie gebruikte hulpmiddelen.
Neem de gebruiksaanwijzing in acht die bij het actieve middel, de slangen en de oplossingen
enz. is ingesloten.

PRESTATIEKENMERKEN

De prestatiegegevens zijn afhankelijk van de gebruikte systeemconfiguratie. Verschillende
studies waarin de prestaties van de DALl Adsorbers zijn geévalueerd, hebben gemiddelde
relatieve reductiewaarden aangetoond, bijvoorbeeld 70 % voor LDL-c, 65 % voor Lp(a) en
15 % voor HDL-c. Deze niveaus werden verkregen met het behandelingssysteem volgens het
voorschrift van de arts.

Houd er rekening mee dat, naast de gekozen behandelconfiguratie, de werkelijke
reductiewaarden ook afhankelijk zijn van de bloedsamenstelling van de patiént, de klinische
instellingen (zie ook paragraaf "Beperkingen van het medische hulpmiddel") en de
meetmethode. Houd er bij de behandeling rekening mee dat na de behandeling een rebound-
effect zal optreden als gevolg van de onderliggende hyperlipidemie.

Interacties

De DALI-aferese kan de bloedconcentratie van geneesmiddelen wijzigen door adsorptie.
Indien dit medisch verantwoord is, moet de toepassingstijd van gelijktijdige
geneesmiddelentherapie daarom worden aangepast aan de DALI-therapie (bijv. toediening
van geneesmiddelen na een aferesebehandeling). Het soort bijkomende therapie, alsmede de
dosering en het tijdstip van toediening van het geneesmiddel moeten door de behandelend
arts worden vastgesteld.

Alle medische hulpmiddelen met bloedcontacterende, negatief geladen opperviakken zoals de
DALI 500 / 750 Adsorbers activeren de bradykininesynthese. Normaal wordt bradykinine snel
door ACE afgebroken, maar als ACE-remmers in een behandeling worden gebruikt, wordt
deze afbraak vertraagd. Dit kan leiden tot verhoogde bradykininespiegels en anafylactische
reacties en zelfs shock, wat het leven van de patiént kan bedreigen (zie Contra-indicaties). Dit
geldt ook voor andere geneesmiddelen die de bradykinineregulatie beinvioeden (synthese of
remming van het metabolisme). Patiénten die eerder werden behandeld met een ACE-remmer
of andere geneesmiddelen die de bradykinineregulatie beinvioeden, moeten vroeg genoeg
stoppen met het innemen van het geneesmiddel. In dit geval moet rekening worden gehouden
met de terminale halfwaardetijd van het werkzame farmaceutische bestanddeel (bijv. na een
halfwaardetijd van 5 kan een vermindering tot minder dan 5% restconcentratie worden
verwacht).

METHODE VAN TOEDIENING

Voor gebruik

Het adsorptiemiddel mag alleen viak voor gebruik uit de individuele verpakking worden

gehaald. Gooi producten die niet zijn gebruikt op de juiste wijze weg.

Gebruik de adsorbers uitsluitend als:

- ze onbeschadigd zijn (d.w.z. geen beschadigingen aan verpakking, behuizing incl.
beschermkappen),

- het etiket leesbaar is en de houdbaarheidsdatum niet is overschreden,

- de beschermkapjes op de connectors niet zijn losgeraakt of verplaatst,

- ze op kamertemperatuur zijn gekomen (20 - 25°C) om onnodige afkoeling van de patiént
te voorkomen.

Antistolling

Voor de DALI-behandeling is citraatantistolling verplicht. De ACD-A oplossing bevat citraat,
dat stolling voorkomt. Bovendien voorkomt het dat bloedplaatjes en het complementsysteem
in het extracorporale circuit worden geactiveerd. Onvoldoende antistolling kan leiden tot een
verhoogd residueel bloedvolume in de adsorber (na reinfusie) en trombocytenactivering. Dit
kan leiden tot een verhoogd verlies van bloedplaatjes in de loop van de tijd. In geval van
trombocytenverlies moet worden overwogen de ACD-A flow te verhogen om trombocytopenie
te voorkomen. De antistollingsvereisten kunnen variéren naargelang de toestand van de
patiént en de behandelingsmodaliteit. De behandeling moet worden voorgeschreven door de
behandelende arts.

De volgende antistollingsparameters worden aanbevolen:
Voorbereiding DALI-standaard DALI Laag citraatgehalte*
(voorpompen/spoelen) ACD-A verhouding 1:20 ACD-A verhouding 1:40

Initiéle i.v. (ongefractioneerde) heparine bolus:

of

Vaor het begin van de

behandeling 20 IE/kg BW

- 1:(bloedflow/2,7 mL/min)**
Tijdens de . v T
behandeling Opmerking: Wanneer u de bloedflow wijzigt, moet u de ACD-A:

verhouding aanpassen volgens bovenstaande formule.

Als minder ACD-A (ACD-A flow < 2,7 mL/min) wordt gekozen, moet de
initiéle heparinebolus worden verhoogd.

* DALI Low Citrate kan tijdens de bereiding worden gekozen om overgevoeligheid te verminderen,
vooral bij het eerste gebruik van DALI Adsorbers

** Handmatig ingesteld door gebruiker of (indien beschikbaar) automatisch ingesteld door ACD-
Automatische modus

ACD-A verhouding
volgens de bloedflow

Bij tekenen van hypocalcaemie symptomen:

Om tegenmaatregelen te nemen, moet de ACD-Automatische modus, indien geselecteerd,
worden uitgeschakeld. Aanvankelijk moet de ACD-A flow worden verminderd door de
verhouding ACD-A flow/bloedflow aan te passen.

AN\ Letop
Het verzorgende personeel moet de antistolling en de bloedflow regelmatig controleren.

De volgende behandelingsparameters worden aanbevolen:
Eerste behandelingen Routinebehandelingen

1¢ tot 3¢ behandeling: begin met 80 mL/min
lage flowsnelheden: 20 -

30 mLmin

Afhankelijk van de reactie van de
patiént kan de bloedflow om de
twee minuten langzaam met

10 mL/min worden verhoogd tot
een max. van 50 mL/min.

1¢ behandeling: 1/3 van het
beoogde bloedvolume

2° behandeling: 2/3 van het
beoogde bloedvolume

3° behandeling: totaal beoogd
bloedvolume

1° tot 3° behandeling:er moet één
adsorber (DALI 500 of DALI 750)
worden gebruikt.

Bloedflow

Behandeld
bloedvolume

Beoogd volume:
1,6-voudig bloedvolume van de
patiént

Configuratie Hangt af van de klinische situatie van
de patiént en van het voorschrift van
de behandelende arts. Het wordt
aanbevolen om de kleinst mogelijke
configuratie van de DALI-kit te
gebruiken om de behandeldoelen te
bereiken. In verband met het
extracorporale volume bevelen wij de
DALI 1250-configuratie niet aan voor
patiénten die minder dan 50 kg
wegen.

Opmerking

Patiénten kunnen overgevoeligheidsreacties vertonen tijdens de behandeling met het DALI-
systeem. De eerste drie behandelingen moeten bijzonder goed in de gaten worden gehouden.
In sommige gevallen kan het nodig zijn om de behandeling kort te onderbreken als de patiént
reacties vertoont die lijken op overgevoeligheid wanneer het eerste behandelde bloed dat uit
de adsorber komt bij de patiént terugkomt. In dat geval moet opnieuw worden gestart met
lage flowsnelheden (20 - 30 mL/min) zoals hierboven beschreven. Bij sommige patiénten
worden de overgevoeligheidsreacties niet minder na het herstarten. In dat geval moet de
behandeling worden stopgezet zonder teruggave van het bloed.

Patiénten die bij het begin van de behandeling overmatig worden belast door het aderlaten in
het extracorporale circuit via een veneuze verblijfscanule in hun contralaterale arm een
oplossing voor vlogistofvolumevervanging krijgen.

Bloedflows onder het aanbevolen bloedflowbereik kunnen worden ingesteld. De stolling moet
worden gecontroleerd, en de daling van de klaringswaarden kan steiler zijn dan verwacht.
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Beoogde toepassingstijd

Over het algemeen hangt de duur van de behandeling af van het bloedvolume van de patiént
en het voorschrift. Gewoonlijk wordt één behandeling per week uitgevoerd, wat neerkomt op
ongeveer 50 behandelingen per jaar.

Omgaan met

Priming en aansluiting van de patiént

Behandel de adsorber vooraf met de Priming/ACD-A-oplossing om het ligand met elektrolyten
te verzadigen en de pH in te stellen. Voeg een bolus van 25.000 IE ongefractioneerde heparine
toe aan de eerste primerzak. Overtollige heparine wordt weggespoeld wanneer de tweede
primerzak wordt aangesloten. Om de adsorber op de eidingen aan te sluiten, opent u de
kappen van de connectors en sluit u ze aan op de overeenkomstige DALI-leidingen. Raadpleeg
de gebruiksaanwijzing van het actieve middel voor de gedetailleerde instructies voor de
opstelling. Controleer of alle verbindingen goed tot stand zijn gebracht om een onbedoelde
loskoppeling en lekkage te vermijden. Vul de adsorber met DALI Priming Solution en sluit
vervolgens direct de drukleidingklem van de adsorber aan op de drukaansluiting van de
adsorber. Schud de adsorber om een homogeen gelbed en een toereikend adsorptievermogen
te verkrijgen. Stel het niveau in de druppelkamer in om de druk van het systeem te halen.
Open de drukleidingklem opnieuw en spoel de adsorber met DALI Priming Solution volgens
het programma van het actieve middel incl. ingestelde pompstops (flowsnelheid: 400 mL/min;
spoelvolume: 4800 mL).

N\ Letop

Schud de adsorber niet na de priming om te voorkomen dat het gelbed wordt verstoord en dat
er deeltjes vrijkomen. Aangezien het systeem zowel chemisch als fysisch instabiel is, moet
binnen 2 uur na het primen met de behandeling worden begonnen. Eventuele geldige
hygiénerichtlijnen van het land en/of ziekenhuis in kwestie die een kortere maximale
houdbaarheid van minder dan 2 uur na de opstelling voorschrijven, moeten worden opgevolgd.
Spoel niet met een fysiologische zoutoplossing na het primen, omdat anders de elektrolyten
gedesorbeerd kunnen worden. Dit zou leiden tot hypocalcemie bij de patiént. In de
retourleiding na de DALI Adsorber(s) is een zeef geinstalleerd, die dient als een tweede
veiligheidsbarriére voor deelties voor het geval de zeef van de behuizing breekt. Er wordt
dezelfde maaswijdte gebruikt als in de DALI-behuizing, zodat deeltjes boven 40 um worden
tegengehouden.

Beéindiging
Raadpleeg de gebruiksaanwijzing van het actieve middel voor de begéindiging van de
behandeling en het hoofdstuk Verwijdering in deze gebruiksaanwijzing.

WAARSCHUWINGEN EN VOORZORGSMAATREGELEN

Technische waarschuwingen en voorzorgsmaatregelen

— Gebruik aseptische hanteringsmethoden. Een onjuiste hantering van de
aansluitingsplaatsen kan leiden tot besmetting en ziekteverwekkers kunnen in het
extracorporale bloedcircuit terechtkomen.

— Bloed en plasma kunnen besmet zijn met verwekkers van overdraagbare ziekten. Na
contact met het bloed of plasma van de patiént worden de adsorbers als potentieel
besmettelijk beschouwd. Voor een correcte verwijdering verwijzen wij u naar het
hoofdstuk Verwijdering in deze gebruiksaanwijzing.

— DALI'500 / 750 Adsorbers zijn bedoeld voor eenmalig gebruik. Hergebruik kan gevaarlijk
zijn voor zowel de patiént als bediener. Reinigingsoplossingen en ontsmettingsmiddelen
mogen niet in contact komen met het product, omdat zij de voor de behuizing gebruikte
materialen kunnen aantasten en zo de veiligheid en de prestaties van het product kunnen
schaden. DALI 500 /750 Adsorbers zijn niet bedoeld om opnieuw te worden
gesteriliseerd. Als de producten opnieuw worden gesteriliseerd, is het mogelijk dat
biologische besmetting niet volledig wordt voorkomen. Bovendien kan het opnieuw
steriliseren storingen veroorzaken.

Beperkingen van het medische middel

De adsorbers die in het DALI-systeem worden gebruikt, hebben een beperkte
adsorptiecapaciteit. In individuele gevallen kan de doeltreffendheid worden beperkt bij
patiénten met een extreem hoog gehalte aan LDL-cholesterol (bijv. patiénten die lijden aan
homozygote familiale hypercholesteremie) of Lp(a) vodr de aferese. In deze gevallen is het
mogelijk een grotere configuratie met een hogere capaciteit te gebruiken, bijvoorbeeld
DALI 1000 of DALI 1250.

Bijzondere opmerkingen over materialen en stoffen
4 )

("REACH") kunt u deze pagina gebruiken:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

SPECIALE VOORZORGSMAATREGELEN VOOR OPSLAG

Niet bewaren onder +5°C of boven +25°C.

Uit de buurt van zonlicht houden.

Breekbaar, voorzichtig behandelen.

De houdbaarheid is drie jaar (zie ook houdbaarheidsdatum op het productetiket).

DISPOSAL

Zorg voor een veilige verwijdering van ongebruikt product of afvalmateriaal in
overeenstemming met de plaatselijke voorschriften. Materialen die in contact zijn geweest met
bloed of ander materiaal van menselijke oorsprong kunnen besmettelijk zijn. Verwijder
dergelijke materialen door de nodige voorzorgsmaatregelen te nemen en overeenkomstig de
plaatselijke voorschriften voor (potentieel) besmettelijke materialen.

Bevat synthetische polymeer microdeeltjes. Voorkom dat de inhoud van het adsorptiemiddel
in het milieu terechtkomt; open of vernietig de behuizing niet, ook niet na gebruik.
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DALI 500 / 750 ADSORBER

BRUKSANVISNNG
Vennligst les de falgende anvisningene ngye.

/\ Forsiktig
Fer du bruker DALI 500 / 750 Adsorber, les ogsd bruksanvisningen (IFU) for de andre
medisinske enhetene dedikert for DALI-behandling (DALI Kit-komponenter, DALI Priming
Solution og egnet aktiv enheten (hemoadsorbsjonssystem)). Fer pasienten behandles, ma
legen foreta en individuell nytte-risikoanalyse.

GENERELL INFORMASJON

Generell beskrivelse av produktet

DALI Adsorbere er sterile og kun beregnet for engangsbruk for fierning av lipoprotein under
aferesen av fullblodet DALI Adsorbere ma brukes sammen med de andre komponentene fra
DALI Kit, DALI Priming Solution og med en aktiv enhet (hemoadsorpsjonssystem). DALI
Adsorbere bestar av et polykarbonatkapsling fylt med adsorpsjonsmiddel. Adsorpsjonsmidlet
er laget av porgse polyakrylamidkuler spesifisert med diametre p& 150 - 230 um belagt med
negativt ladet polyakrylsyre. Dette fungerer som en ligand som binder positivt ladet apoprotein
B av Low-Density Lipoprotein (LDL), Lipoprotein(a) (Lp(a)) og Very Low-Density Lipoprotein
(VLDL) basert pd samhandlingen mellom ladningen. Det ekstrakorporale volumet av
adsorberne er omtrent 285 mL for DALI 500 og 381 mL for DALI 750.

Steriliseringsmetode: INLINE damp
Fordi damp brukes i steriliseringsprosessen, kan det oppsta vanndraper i adsorberne.

SAMMENSETTING
Modell [ DALI 500 [ DALI 750
Katalognummer | 9795301 [ 9795311
ABSORPSJONSMIDDEL
Matrise [ Metakrylat
Ligand [ Polyakrylsyre
KAPSLING
Korpus, trakt og hode Polykarbonat
Siler Polyester
Membran Akrylkopolymer

TILTENKT BRUK OG TILHORENDE DEFINISJONER
Tiltenkt bruk
Fjerning av spesifikke substanser fra blodet i ekstrakorporal behandling.

Medisinsk indikasjon
Hyperkolesterolemi og/eller isolert gkt Lp(a) som ferer til kardiovaskulere og/eller perifere
vaskuleere sykdommer.

Kliniske fordeler

Lipoprotein aferese farer umiddelbart til en kraftig reduksjon av LDL-c og Lp(a) med ytterligere
fordeler for reologi pa grunn av pleiotropiske effekter forarsaket av en reduksjon av ytterligere
aterogene faktorer som f.eks. oksidert low density lipoprotein (oxLDL). Den effektive
reduksjonen av lipoproteiner med lipoprotein-aferese reduserer forekomster av
kardiovaskuleere  hendelser.  Spesielt hos pasienter med homozygot familieer
hyperkolesterolemi kan en reduksjon av xanthelasmaer og xantomer observeres over tid.
Konklusjonen er at den Kliniske nytten er vurdert til & oppveie risikoen ved bruk.

Tiltenkt pasientpopulasjon

DALI 500 / 750 Adsorber er beregnet for bruk pa voksne pasienter med en minimumsvekt pa
40 kg.

Det finnes ingen data for bruk av DALI hos barn (ikke engang > 40 kg), voksne pasienter <
40 kg, gravide pasienter og ammende madre. Derfor kan vi ikke anbefale behandling av slike
pasienter.

Valg av hvilken systemkonfigurasjon og blodmengde som skal behandles er avhengig av
pasientens Kliniske situasjon, og hva den behandlende legen ordinerer. For valg av
systemkonfigurasjon, se ogsé tabellen for anbefalte behandlingsparametre.

Tiltenkt brukergruppe og tiltenkt bruksmiljo

DALI Adsorbere skal bare brukes av profesjonelle helsearbeidere som er kjent med aseptiske
teknikker og som har blitt oppleert i korrekt bruk og héndtering av utstyret. DALI-systemet,
inkludert DALI Adsorbere, skal kun brukes i profesjonelle helseinstitusjoner under medisinsk
tilsyn. Pasientens vitale parametre ma under behandling overvakes av tilstedeveerende
personale. Utstyr og medisiner til akuttbehandling av hypotensjon / sjokk eller anafylaktisk /
anafylaktoid reaksjon ma veere tilgjengelig.

BIVIRKNINGER

Ekstrakorporal behandling i seg selv er en belastning for pasienten og kan fare til bivirkninger
som kan begrense ytelsen til behandlingen, og kan fortsette en stund etter behandlingen.
Denne typen stress varierer fra pasient til pasient, og kan vesre forarsaket av faktorer spesifikk
for pasientens tilstand, behandlingsinnstillingene, utstyret, antikoagulasjon, medisinering osv.
Under aferesebehandling kommer blod og plasma i kontakt med «fremmede» overflater som
kan pavirke blodkomponentene, som aktivering av koagulerings- og komplementsystemet, og
kan muligens utlgse en anafylaktisk reaksjon.

Leger har et ansvar med & informere pasienten om muligheten for disse bivirkningene, og at
pasientens evner kan veere begrenset en stund etter behandlingen.

Organklasse
(IMDRF***)
Nervesystem

Bivirkninger

Slavhet, taleforstyrrelser, tap av bevissthet, forstyrrelse av bevegelser
(skjelving, paralytiske symptomer), gmhet***

Anemi, leukopeni, pancytopeni, trombocytopeni,
koagulasjonsforstyrrelser (binding av koaguleringsfaktorer fra de
innvendige banene), hypovolemi (pa grunn av blodtap), hypervolemi og
gdemer, hemolyse (symptomer se hypersensitivitetsreaksjoner),
elektrolytt-ubalanse (spesielt hypokalsemi**)

Blod og lymfesystem

Immunsystem Hypersensitivitet/allergiske reaksjoner (som f.eks. ferer til redming,
hypotensjon, kvalme, hodepine, rygg og magesmerter, lokale reaksjoner
(pruritus, erytem, eksem), urtikaria, dyspné, angiogdem (munnen,
larynks, farynks), tap av bevissthet, sjokk), trombocytopeni forarsaket av
DALI, trombocytopeni forérsaket av heparin (HIT)*

Karsystemet Blgdning/blodtap (ogsa: tilgangs-relatert), emboli (Iuft-,
fremmedlegeme-, tromboemboli), flebitt*, kardiovaskuleer insuffisiens,
hematomer*, trombose*

Hjerte Arytmi (bradykardi, takykardi), angina pectoris

Mage-tarmsystemet Kvalme, oppkast, magesmerte, diaré

Stoffskifte Proteintap, jerntap, hypoglykemi/hyperglykemi*

Muskoskeletalt system Prikkende falelse™*, kramper/muskelspasmer**

Andre/generaliserte Tretthet, folelse av & vaere uvel, hypotermi, hypertermi (falelse av varme

lidelser eller kulde), smerte (mage, bryst, aye, tenner, ekstremiteter, hodepine),

hypotensjon, hypertensjon, sl@ret syn, blekhet, frysninger, svette

* Behandlingsrelatert ** Antikoagulasjonsrelatert (citrat) *** International Medical Device Regulators Forum
(internasjonalt forum for tilsynsmyndigheter for medisinsk utstyr)

Andre bivirkninger kan veere spesifikke for andre apparater eller medisiner brukt i behandlingen, f.eks.
katetre.

Rapportering av alvorlige hendelser

En alvorlig hendelse betyr enhver hendelse som direkte eller indirekte farer til noe av felgende:
ded av pasient, bruker eller annen person; midlertidig eller permanent, alvorlig forringelse av
en pasients, brukers eller annen persons helsetilstand; en alvorlig trussel mot folkehelsen.
Dersom en alvorlig hendelse oppstar i forbindelse med enheten, informer den behandlende
legen umiddelbart. Rapporter denne alvorlige hendelsen til produsenten i henhold til merknad

(d), og om ngdvendig til de tilsvarende lokale myndighetene. Innenfor EU skal brukeren
og/eller pasienten umiddelbart rapportere produsenten om inntrufne alvorlige hendelser i
forbindelse med apparatet, og til gjeldende myndigheter i EU-medlemslandet som brukeren
og/eller pasienten er bosatt i.

Medisinske advarsler/forholdsregler (for & hindre bivirkninger)

- For & hindre hypersensitivitet eller reaksjoner som likner pa hypersensitivitet, er det
ngdvendig & starte DALI behandlingen langsomt (se kapitlet «Tilfarselsmetode / anbefalte
behandlingsinnstillinger») for & tilvenne pasienten til den ekstrakorporale behandlingen.
Disse reaksjonene forsvinner vanligvis etter tilvenningsfasen. Egnede forholdsregler
(nedbehandlingsutstyr) mé vaere tilgiengelig. Om ngdvendig mé& behandlingen bli avbrutt
uten & returnere blodet fra den ekstrakorporale kretsen til pasienten og medisinske tiltak
iverksettes umiddelbart.

- For & sikre en sikker og effektiv behandling ma du overholde variablene for behandlet
blodmengde, blodflow, og syre-citrat-dekstrose A (ACD-A)-flyt som sammenfattet i
anbefalingene i kapittel «Tilfarselsmetode / anbefalte behandlingsinnstillinger».

- For & forhindre alvorlige endringer i blodcellene ber du ta fullstendig blodtelling
regelmessig. Akutt eller kronisk trombocytopeni under DALI-behandling har blitt
rapportert, og derfor er grundig overvakning av blodverdier (spesielt fra trombocytter)
ngdvendig, spesielt om behandlingen blir intensivert, f.eks. nar behandlingshyppigheten
eller adsorberkonfigurasjonen blir gkt. DALI afereseprosedyren kan fore til midlertidig
mild leukocytt- og erytrocyttap. Kronisk langtidsbehandling kan fere til en reduksjon i
hemoglobin- eller hematokritverdier.

- Bruk av utilstrekkelig antikoaguleringsmiddel kan fere til trombocytt-aktivering og som
felge av dette tap av trombocytter. Likevel, il tross for tilstrekkelig antikoagulasjon, hvis
for mange trombocytter gar tapt mellom to behandlinger, mé& behandlingen med DALI-
systemet avsluttes.

- Midlertidig proteintap pa opptil 16 % per behandling kan forekomme. Dette skyldes en
akutt reduksjon i fibrinogen, C-reaktivt protein (CRP) og immunglobuliner (som kan fere
til midlertidig gkt mottakelighet for infeksjoner) og en fortynningseffekt fra
reinfusjonsprosessen av blodet. Antikoagulering eller reduserte koaguleringsfakturer kan
forérsake en endring i protrombin-tiden (PT) eller delvis tromboplastintid (PTT).

- For & forebygge mild anemi forarsaket av jern/ferritin-tap, anbefales regelmessig
overvakning av jern og/eller andre parametere i jernmetabolismen  (f.eks.
transferrinmetning, ferritin). Om ngdvendig kan jern gis som supplement etter
behandlingen.

- Behandlingshyppigheten kan pévirke om behandlingsmalene blir nadd. Nér
behandlingshyppigheten ekes, ma det tas hensyn til potensielt gkt blodtap og hyppigere
kontakt mellom blodet og fremmede materialer.

- Sprg for at pasienter som har gjennomgétt koronarinngrep far mulighet til & komme seg
for neste aferese.

Spesifikt for antikoaguleringsmiddel som inneholder citrat

En eksisterende ionisert hypokalsemi kan matte behandles fgr oppstart av DALI & redusere
faren for Klinisk relevant hypokalsemi under den forste timen av behandlingen.
Rask infusjon av antikoaguleringsmidler som inneholder citrat kan fere til symptomer som
«prikkende fglelse», vanligvis rundt pasientens munn. | tillegg kan muskelspenning, skjelving,
paralytiske symptomer, tranghet i brystkassen eller en folelse av kulde oppsté. Denne typen
reaksjon kan veere forarsaket av mild hypokalsemi fordi fritt ionisk kalsium har blitt
kompleksbundet av ikke-metabolisert citrat. Avhengig av alvorlighetsgraden pa de Kliniske
tegnene pa hypokalsemi mé tiltak iverksettes for & forebygge ytterligere dekompensasjon av
kalsiumbalansen. Tiltak er tilpasning av innstillingene pa den aktive enheten i henhold til
anbefalingene gitt i tabellen i kapitlet «Tilfgrselsmetode/Antikoagulering» og/eller tilfarsel av
kalsium (oralt eller som kalsiumglukonat (10 % i.v.)) under oppsyn av lege.
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KONTRAINDIKASJONER

Produktspesifikke kontraindikasjoner

— Pasienter som bruker angiotensin-omformende enzymer (ACE)-hemmere (f.eks.
enalapril, ramipril, lisinopril osv.), samt en kombinasjon av medisiner som inneholder
ACE-hemmere, eller medisiner som pavirker regulering av bradykinin (f.eks. angiotensin-
reseptor-neprilysin-hemmere).

- Pasienter som lider av trombocytopeni (< 40 x 10%/l).

- Pasienter med kjent hypersensitivitet mot materialene brukt i DALI 500 / 750 Adsorbere.

- Pasienter som lider av: akutt systemisk infeksjon, akutt forkjolelse eller influensa
infeksjoner og/eller alvorlige akutte kardiovaskulaere sykdommer som utelukker en hver
form for ekstrakorporal behandling som DALI.

Behandlingsrelaterte kontraindikasjoner

- Pasienter som ikke er i stand til & motstd stresset ved en ekstrakorporal
behandlingsprosedyre pa grunn av alder, fysiske status eller Klinisk tilstand.

— Pasienter som har hatt alvorlige problemer med koagulopati som trombose eller
hemoragisk diatese, eller er predisponert for gkt fare for bladninger som kan veere
forarsaket av den ekstrakorporale afereseprosedyren og tilhgrende antikoagulasjon.

- Pasienter det ikke er mulig & oppna tilstrekkelig antikoagulering for (f.eks. pa grunn av
redusert citratmetabolisme, HIT-I).

Relative behandlingsrelaterte kontraindikasjoner

(krever spesielt grundig fordel-fare-vurdering for bruk av aferese):
Pasientersom lider av Klinisk relevant hypotensjon der ytterligere reduksjon av blodtrykk
ville veere skadelig.

— Pasienter med redusert nyrefunksjon og nedsatt hjertekfunksjon som kan reagere
fplsomt mot akutte endringer i vaeske- og elektrolyttbalanse.

— Pasienter med bekreftet eller antatt intrakraniell sykdom der vaeskeubalanse eller
endringer i blodtrykk bgr unngés.

- Pasienter med tendens for blgdninger som ikke har blitt avklart.

- Pasienter med tendens til hypokalsemi pa grunn av en ledsagende sykdom.

Merk
Ytterligere kontraindikasjoner kan gjelde fra andre enheter som brukes i behandlingen. Folg
bruksanvisningen som fglger med den aktive enheten, slanger og lasninger osv.

YTELSESEGENSKAPER

Ytelsesdata er avhengig av hvilken systemkonfigurasjon som brukes. Flere studier som
evaluerer ytelsen til DALI adsorbere har vist gjennomsnittlige relative reduksjonsverdier f.eks
70 %. for LDL-c, 65 % for Lp(a) og 15 % for HDL-c. Disse nivaene ble oppnédd med
behandlingssystemet som fglger legens anvisninger.

Veer oppmerksom pad at de faktiske reduksjonsverdiene, i tillegg til den valgte
behandlingskonfigurasjonen, ogsa avhenger av pasientens blodsammensetning, Kliniske
innstillinger (se ogsd avsnittet "Begrensninger for det medisinske utstyret”) samt av
mélemetoden. For behandlingen, ta i betraktning at en forverring vil oppsté etter behandlingen
pa grunn av underliggende hyperlipidemi.

Vekselvirkninger

DALI aferese kan endre blodkonsentrasjonen til medikamenter ved adsorpsjon. Hvis det kan
forsvares medisinsk, ber behandlingstiden til en medikamentbasert ledsagende behandling
derfor justeres til DALl behandlingen (f.eks. ftilfersel av medikamenter etter
aferesebehandlingen). Hvordan den ledsagende behandlingen utferes, og doseringen og
tidspunkt for tilfgrsel av medikamenter, ma bestemmes av den ansvarlige legen.

Alt medisinsk utstyr med blodkontakt og negativt ladede overflater som DALI 500 / 750
Adsorbere aktiverer bradykininsyntesen. Vanligvis brytes bradykinin raskt ned av ACE, men
hvis ACE-hemmere brukes i en behandling blir denne nedbrytingen forsinket. Det kan fare til
okte bradykininnivaer og anafylaktiske reaksjoner, til og med sjokk, som utgjer en trussel for
pasientens liv (se «Kontraindikasjoner»). Dette gjelder ogsa for andre medikamenter som
pavirker bradykininregulering (syntese eller inhibisjon av metabolismen). Pasienter som
tidligere har blitt behandlet med ACE-hemmere eller andre medikamenter som pavirker
bradykininreguleringen, mé slutte a ta medikamentene tidlig nok. | dette tilfellet ma det tas
hensyn til den terminale halveringstiden for den aktive farmasgytiske ingrediensen (f.eks. etter
5 ganger halveringstid kan det forventes en reduksjon til under 5 % restkonsentrasjon).

TILFORSELSMETODE

Far bruk

Adsorberen mé& bare tas ut av den individuelle emballasjen umiddelbart fgr bruk. Avhend
produkter som ikke har blitt brukt pa riktig méte.

Bruk adsorbentene bare hvis:

- de er uskadet (f.eks. ingen skader p& emballasje, kapsling inkl. beskyttelseshetter),

- etiketten er lesbar og utlgpsdatoen ikke er overskredet,

- beskyttelseshettene pa kontaktene ikke har lpsnet eller blitt forskjovet,

—  de har n&dd romtemperatur (20-25 °C) for & unngé ungdvendig nedkjgling av pasienten.

Antikoagulasjon

For DALI-behandlingen er antikoagulasjon med citrat pabudt. ACD-A-lgsningen inneholder
citrat, som forhindrer koagulering. | tillegg hindrer det at trombocytter og at
komplementsystemet blir aktivert i den ekstrakorporale kretsen. Enhver utilstrekkelig
antikoagulering kan fere til gkt gjenvaerende blodvolum i adsorberen (etter reinfusjon) og
aktivering av trombocytter. Det kan fore til gkt tap av trombocytter over tid. | tilfelle tap av
trombocytter vurder en gkning av ACD-A-flowen for & hindre trombocytopeni. Kravene til
antikoaguleringsmiddel kan variere avhengig av pasientens tilstand og behandlingsmodalitet.
Det ma ordineres av den behandlende legen.
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Folgende antikoagulasjonsparametere anbefales:
Forberedelse DALI Standard DALI Low Citrate*
(priming/skylling) ACD-A-forhold 1:20 ACD-A-forhold 1:40

Innledende i.v. (ufraksjonert) heparinbolus:
20 IE/kg kroppsvekt

1:(blodflow/2,7 mL/min)**
Merk: N&r du endrer blodflowen, juster ACD-A-forholdet i henhold til
formelen ovenfor.
Hvis mindre ACD-A (ACD-A-flyt < 2,7 mL/min) velges, ma den innledende
heparinbolusen gkes.
* DALI Low Citrate kan velges under forberedelsen for & redusere hypersensivitet, spesielt ved farste
gangs bruk av DALI Adsorbere
** Stilles inn manuelt av brukeren eller (hvis tilgjengelig) automatisk av ACD-Automatisk modus

eller

For start av
behandlingen

Under behandling
ACD-A-forhold i
henhold til blodflow

 tilfelle det oppstar tegn p& hypokalsemiske symptomer:
For & iverksette mottiltak ma ACD-automatisk modus, hvis valgt, slés av. Innledningsvis bar
ACD-A-flowen bli redusert ved a tilpasse forholdet mellom ACD-A- og blodflowen.

/N Forsiktig
Det behandlende personalet ma regelmessig kontrollere flowraten til antikoaguleringsmiddel
0g blod.

Falgende behandlingsparametre anbefales:

Foarste behandling Rutinebehandlinger
Blodflow Farste til tredje behandling: start 80 mL/min
med langsomme rater: 20-
30 mL/min
Avhengig av pasientens respons
kan blodflowen langsomt gkes med
10 mL/min annethvert minutt til
maks. 50 mL/min.
Mengde Farste behandling: 1/3 av gnsket (nsket mengde:
behandlet blod blodmengde 1,6-ganger pasientens blodmengde
Andre behandlmg 2/3 av pnsket
blodmengde
Tredje behandling: total gnsket
blodmengde
Konfigurasjon Farste til tredje behandling: én Avhengig av pasientens Kliniske
enkel adsorber (DALI 500 eller tilstand og anbefalingene til
DALI 750) ma brukes. behandlende lege. Det anbefales &
bruke den minste mulige DALI Kit-
konfigurasjonen som er ngdvendig for
4 oppné behandlingsméalene. Av
hensyn til det ekstrakorporale volumet
anbefaler vi ikke DALI 1250-
konfigurasjonen for pasienter som
veier mindre enn 50 kg.
Merk

Pasienter kan oppleve hypersensitive reaksjoner under behandlingen med DALI-systemet. Det
forste tre behandlingene ma falges spesielt ngye.

I noen tilfeller kan det bli ngdvendig & midlertidig avbryte behandlingen hvis pasienten viser
reaksjoner som likner p& hypersensitivitet nér det ferste behandlede blodet fra adsorberen blir
returnert til pasienten. Start i sa fall pa nytt langsomt med lave rater (20 — 30 ml/min) som
beskrevet over. Enkelte pasienter vil ikke oppleve en forbedring av hypersensitive reaksjoner
etter ny start. | slike tilfeller ma behandlingen bli avsluttet uten a returnere blodet.

Pasienter som er veldig stresset av blodlatingsprosessen til den ekstrakorporale kretsen pa
starten av behandlingen bgr gis en lgsning for a erstatte vaeskevolumet giennom en intravengs
kanyle i den motsidige armen.

Blodflower under det anbefalte blodflowomrédet kan stilles inn. Koaguleringen mé overvékes,
og reduksjonen i clearanceverdiene kan veere brattere enn forventet.

Tiltenkt behandlingstid

Som regel er varigheten til behandlingen avhengig av blodmengden til pasienten og
behandlingsmaten. Vanligvis utfgres én behandling i uka, som farer til omtrent 50
behandlinger i &ret.

Héndtering

Klargjering og pasienttilkobling

Forhandsbehandle adsorberen med klargjerings-/ACD-A-lgsning for & mette liganden med
elektrolytter og for & stille inn pH-verdien. Tilsett en bolus pa 25 000 IE ufraksjonert heparin
il den ferste primingposen. Overfladig heparin blir skylt ut nar den andre klargjgringsposen
blir koblet til. For & koble adsorberen il blodslangene, dpne hettene pé kontaktene og koble
de til de tilsvarende DALI-slangene. Se bruksanvisningen til den aktive enheten for en detaljert
beskrivelse av oppsettet. Kontroller at alle tilkoblinger har blitt gjennomfart korrekt for & hindre
ugnsket frakobling og lekkasje. Fyll adsorberen med DALI Priming Solution og lukk
trykkslangeklemmen til adsorberen rett pa trykkontakten til adsorberen. Rist adsorberen for &
oppna et homogent gellag og tilstrekkelig adsorpsjonsytelse. Still inn nivaet til drdpekammeret
for & slippe trykk fra systemet. Apne trykkslangeklemmen og skyll adsorberen med DAL
Priming Solution i henhold til programmet til den aktive enheten inkl. stille inn pumpestopp
(flowtrate: 400 mL/min; skyllevolum: 4800 mL).



DALI 500 / 750 ADSORBER

/N Forsiktig

Ikke rist adsorberen etter klargjering for & unnga at gelsjiktet forstyrres og at partikler frigjares.
Fordi systemet er bade kjemisk og fysisk ustabilt, ma behandlingen starte innen to timer etter
klargjering. Ethvert gjeldene hygienekrav i landet og/eller sykehuset der behandlingen utferes
som angir en kortere maksimal varighet under to timer etter oppsett ma falges. Ikke skyll med
fysiologisk saltigsning etter klargjering, ellers kan elektrolytter bli utskilt. Dette vil fare til
hypokalsemi hos pasienten. En sil er installert i returledningen nedstrgms DALI Adsorber(e),
som fungerer som en ekstra sikkerhetsbarriere for partikler i tilfelle kapslingens sil brister.
Den samme maskestarrelsen brukes som i DALI-kapslingen, derfor holdes partikler over 40
um tilbake.

Avslutning
Les bruksanvisningen til den aktive enheten om avslutning av behandlingen, og ogsé delen
om avfallshandtering i denne bruksanvisningen.

ADVARSLER 0G FORHOLDSREGLER

Tekniske advarsler og forholdsregler

- Bruk aseptiske handteringsmetoder. Feil héndtering av tilkoblingsstedene kan fare il
kontaminering og at patogener kan havne i den ekstrakorporale blodkretsen.

— Blod og plasma kan veere kontaminert med smittestoffer fra smittsomme sykdommer.
Etter & ha veert i kontakt med pasientens blod eller plasma anses adsorberne som
potensielt smittefarlige. Se avsnittet om avfallshandtering i denne bruksanvisning om
korrekt fremgangsmate.

- DALI 500/ 750 Adsorbere er kun beregnet for engangsbruk. Gjenbruk kan veere farlig
for bade pasienten og operatgren. Rengjerings- og desinfeksjonsmidler bar ikke komme
i kontakt med produktet, da de kan skade materialene som er brukt til kapslingen og
dermed svekke produktets sikkerhet og ytelse. DALI500/ 750 Adsorbere er ikke
beregnet for resterilisering. Hvis produktene resteriliseres, er det ikke sikkert at biologisk
kontaminering forhindres fullstendig. | tillegg kan resterilisering fere til funksjonsfeil.

Begrensningene til den medisinske enheten

Adsorberne som brukes i DALI-systemet har begrenset adsorpsjonsevne. | individuelle tilfeller
kan effekten vaere begrenset hos pasienter med ekstremt hgye niva LDL-kolesterol (f.eks.
pasienter som lider av homozygot familier hyperkolesterolemi) eller Lp(a) fer aferese. | disse
tilfellene er det mulig & bruke en stgrre konfigurasjon med hayere ytelse, f.eks. DALI 1000
eller DALI 1250.

Spesiell merking pa materialer og midler
4 |
SVHC-informasjon i henhold til artikkel 33 i forordning (EF) nr. 1907/2006

(<REACH>) finner du pa denne siden:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

SPESIELLE FORHOLDSREGLER FOR OPPBEVARING

M4 ikke lagres under +5 °C eller over +25 °C.

Holdes unna direkte sollys.

Knuselig; handteres forsiktig.

Holdbarheten er tre &r (se ogsé holdbarhetsdato pa produktetiketten).

KASSERING

Serg for sikker kassering av ubrukt produkt eller avfall i samsvar med lokale forskrifter.
Materiale som har veert i kontakt med blod eller annet materiale av menneskelig opprinnelse,
kan vare smittsomt. Avhend slike materialer ved a ta de ngdvendige forholdsreglene, og i
samsvar med lokale forskrifter for (potensielt) smittefarlige materialer.

Inneholder syntetiske polymermikropartikler. Unngd & slippe adsorberinnholdet i miljget; ikke
apne eller adelegg kapslingen etter bruk.

SYMBOLER SOM ER BENYTTET PA ETIKETTER

Steril veeskebane +25°C
Sterilisert ved bruk av damp *5°C/¥ Temperaturgrense

v

O Sterilt sperresystem med
< beskyttende emballasje pa utsiden

Batch-kode

Katalognummer

Mé ikke gjenbrukes

Medisinsk enhetr Unik enhetsidentifikator
g Utigpsdato Produsent
& Produksjonsdato Se bruksanvisningen
- ‘ . - .
A\ Holdes unna direkte sollys Nettside med pasientinformasjon

Knuselig; handteres forsiktig

-1 AE=E

Ikke bruk produktet hvis det sterile barrieresystemet eller emballasjen er skadet

/l\ Forsiktig
H

C€0123

CE-merkingen dokumenterer samsvar med gjeldende krav fastsatt av europeiske regelverk
for medisinsk utstyr og annen gjeldende EU-lovgivning som palegger dens pafring.

Meldt organ med hensyn til den europeiske regelverket for medisinsk utstyr:

TUV SUD Product Service GmbH (0123)

DATO FOR REVIDERING AV TEKST
07.2023

En digital versjon av dette dokumentet er tilgjengelig pa felgende nettsted:

www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information

INFORMASJON OM PRODUSENTEN
Lovlig produsent

=" FRESENIUS
Y MEDICAL CARE

Fresenius Medical Care AG
Else-Kroner-Str. 1, 61352 Bad Homburg, GERMANY
& +496172609-0
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El ADSORBER DALI 500 / 750

INSTRUKCJA UZYWANIA
Prosimy o uwazne przeczytanie ponizszych instrukcji.

A\ Uwaga
Przed uzyciem adsorbera DALI 500/750 zapoznac sig réwniez z instrukcjami uzywania innych
wyrobéw medycznych przeznaczonych do zabiegow DALI (komponentow zestawu DALI Kit,
roztworu DALl Priming Solution i odpowiedniego urzadzenia aktywnego (systemu
hemoadsorpcji)). Przed rozpoczeciem leczenia pacjenta lekarz musi przeprowadzic
indywidualng analize korzysci i ryzyka.

INFORMACJE 0GOLNE

0golny opis produktu

Adsorbery DALI sg sterylne i przeznaczone wytacznie do jednorazowego uzytku w celu
usuwania lipoprotein podczas aferezy krwi petnej. Adsorbery DALI nalezy stosowaé razem z
innymi komponentami zestawu DAL Kit, roztworem DALI Priming Solution oraz z urzadzeniem
aktywnym (systemem hemoadsorpcji). Adsorbery DALI sktadaja sie z poliweglanowej obudowy
wypetnionej adsorbentem. Adsorbent sktada sie z porowatych kulek poliakrylamidowych o
$rednicy 150-230 pum pokrytych ujemnie natadowanym kwasem poliakrylowym. Spetnia on
zadanie ligandu wigzacego dodatnio natadowang apolipoproteing B, zawarta w lipoproteinach
0 matej gestosci (LDL), lipoproteinie (a) (Lp(@)) i lipoproteinach o bardzo matej gestosci (VLDL),
na zasadzie oddziatywania elektrostatycznego. Objeto$¢ pozaustrojowa adsorberéw wynosi
okoto 285 ml dla DALI 500 i 381 ml dla DALI 750.

Metoda sterylizacji: para wodna INLINE
Nalezy pamieta¢, ze skutkiem uzywania pary wodnej w procesie sterylizacji moze by¢
pojawienie sie kropel wody w adsorberach.

SKEAD
Model [ DALI 500 [ DALI 750
Numer katalogowy | 9795301 [ 9795311
ADSORBENT
Matryca [ Metakrylan
Ligand | Polikwas akrylowy)
0BUDOWA
Korpus, lejek i giéwka Poliweglan
Sita Poliester
Membrana Kopolimer akrylowy

PRZEZNACZENIE | ZWIAZANE Z NIM DEFINICJE
Przeznaczenie
Usuwanie okreslonych substanciji z krwi w procesie zabiegu pozaustrojowego.

Wskazania medyczne
Hipercholesterolemia i/lub izolowane zwigkszenie stezenia Lp(a) prowadzace do chordb
sercowo-naczyniowych i/lub chordb naczyrn obwodowych.

Korzysci kliniczne

Afereza lipoprotein prowadzi natychmiast do znacznej redukcii cholesterolu LDL (LDL-c) i Lp(a)
z dodatkowymi korzy$ciami dla reologii poprzez efekty plejotropowe redukujace inne czynniki
aterogenne, np. utlenione lipoproteiny o matej gestosci (oxLDL). Skuteczna redukcja
lipoprotein za pomocg aferezy lipoproteinowej prowadzi do zmniejszenia czgstosci
wystepowania zdarzen sercowo-naczyniowych. Zwlaszcza u pacjentéw z homozygotyczna
hipercholesterolemig rodzinng mozna z czasem zaobserwowac zmniejszenie kepek z6ttych i
76ttakow. Podsumowujac, korzysci Kliniczne zostaty ocenione jako przewyzszajace ryzyko
stosowania.

Docelowa grupa pacjentow

Adsorber DALI 500/750 jest przeznaczony do stosowania u dorostych pacjentéw o minimalnej
wadze 40 kg.

Nie ma danych dotyczacych stosowania DALI u dzieci (nawet 0 masie ciata > 40 kg), dorostych
pacjentow o masie ciafa < 40 kg, pacjentek w cigzy i matek karmiacych. Dlatego nie mozemy
zalecic leczenia takich pacjentow.

Wybdr odpowiedniej konfiguracji systemu i objetosci krwi poddanej procesowi adsorpcji zalezy
od sytuacji klinicznej pacjenta i zalecen lekarza prowadzacego. Aby wybra¢ konfiguracje
systemu, patrz réwniez tabela dotyczaca zalecanych parametréw zabiegu.

Docelowa grupa uzytkownikéw i docelowe srodowisko uzytkowania

Adsorberéw DALl mogg uzywac¢ wytgcznie pracownicy stuzby zdrowia, ktorzy sg zaznajomieni
z technikami aseptycznymi i zostali przeszkoleni w zakresie prawidiowego dziatania i obstugi
urzadzenia medycznego. System DALI, w tym adsorbery DALI, moze by¢ uzywany wytacznie
w profesjonalnych placowkach opieki zdrowotnej pod nadzorem lekarza. Nalezy monitorowac
parametry zyciowe pacjenta podczas leczenia. Dostgpny musi by¢ sprzet i leki do leczenia w
trybie nagtym niedocisnienia/wstrzasu lub reakcji anafilaktycznej/anafilaktoidalne;.

DZIALANIA NIEPOZADANE

Metody leczenia pozaustrojowego same w sobie stanowig obcigzenie dla pacjenta i moga
wywiera¢ dziatania, ktére ograniczajg skutecznos¢ zabiegu i mogg utrzymywac sie przez
pewien czas po jego zakorczeniu. Obcigzenie to rézni sig w zaleznosci od pacjenta i moze
wynika¢ z czynnikow specyficznych dla stanu pacjenta, parametréw operacyjnych, sprzetu,
antykoagulacji, lekow itp. Podczas zabiegu aferezy krew i osocze wchodza w kontakt z
pozaustrojowymi ,,0bcymi” powierzchniami, co moze mie¢ wptyw na sktadniki krwi, taki jak
aktywacja ukfadu krzepniecia i dopetniacza, oraz potencjalnie wywotac reakcje anafilaktyczng.

Lekarze majg obowigzek poinformowaé pacjenta o mozliwosci wystapienia dziatan

niepozadanych oraz o tym, ze jego wydolno$¢ moze by¢ ograniczona przez pewien czas po
zabiegu.
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Klasyfikacja uktadow

narzadowych DZIALANIA NIEPOZADANE

(IMDRF***)

Ukfad nerwowy Zawroty glowy, zaburzenia mowy, utrata przytomnosci, zaburzenia
ruchowe** (drzenie, objawy porazenne), dretwienie™

Uktad krwiono$ny i Niedokrwistosc, leukopenia, pancytopenia, trombocytopenia, zaburzenia

limfatyczny krzepnigcia (wigzanie czynnikow krzepniecia drogi wewnatrzpochodney),
hipowolemia (w wyniku utraty krwi), hiperwolemia i obrzgk, hemoliza
(objawy patrz reakcje nadwrazliwodci), zaburzenia  réwnowagi
elektrolitowej (zwtaszcza hipokalcemia**)

Uktad odporno$ciowy Reakcje nadwrazliwosci/alergiczne (prowadzace np. do zaczerwienienia
twarzy, niedocignienia, nudnosci, bolu glowy, plecow i brzucha, reakcji
miejscowych ($wiad, rumien, wypryski), pokrzywki, dusznosci, obrzeku
naczynioruchowego (okolicy ust, krtani, gardta), utraty przytomnosci,
wstrzasu),  maftoptytkowos¢  wywotana  stosowaniem DAL,
matoptytkowos¢ wywotana stosowaniem heparyny (HI)*

Ukfad naczyniowy Krwawienie/utrata krwi (takze zwigzane z dostgpem naczyniowym),
zatorowo$¢  (powietrzna, ciatami  obcymi, zakrzepowo-zatorowa),
zapalenie zyt*, niewydolnos¢ uktadu krgzenia, krwiak®, zakrzepica*

Serce Arytmia (bradykardia, czgstoskurcz), dusznica bolesna

Uktad zotadkowo- | Nudnosci, wymioty, bol brzucha, biegunka

jelitowy

|_Metabolizm Utrata biatka, utrata zelaza, hipoglikemia/hiperglikemia*

Uktad migsniowo- | Mrowienie™*, skurcze migsni/mioklonie**

szkieletowy

Inne/zaburzenia Zmeczenie, dyskomfort, hipotermia, hipertermia (uczucie gorgca lub

uogélinione zimna), bél (brzucha, klatki piersiowej, oczu, zgbdw, koriczyn, bdl glowy),
niedocignienie, nadcisnienie, niewyrazne widzenie, blado$¢, dreszcze,
pocenie sie

* Zwigzane z zabiegiem ** Zwigzane z antykoagulacjg (cytrynian) *** International Medical Device Regulators
Forum (Migdzynarodowe Forum Organéw Regulacyjnych ds. Wyrobéw Medycznych)

Dodatkowe dziatania niepozadane moga by¢ zwigzane z innymi urzadzeniami lub lekami stosowanymi w
terapii, np. cewnikami.

Zgtaszanie powaznych zdarzen

Okreslenie ,powazne zdarzenie” odnosi sie do kazdego zdarzenia wywotujgcego bezposrednio
lub posrednio jeden z nastepujacych skutkéw: Smier¢ pacjenta, uzytkownika lub innej osoby,
przejsciowe lub state powazne pogorszenie stanu zdrowia pacjenta, uzytkownika lub innej
osoby badZ powazne zagrozenie dla zdrowia publicznego. W przypadku wystapienia
jakiegokolwiek powaznego zdarzenia w zwiazku z urzadzeniem nalezy natychmiast
poinformowac o tym lekarza prowadzacego. Powazne zdarzenie nalezy zgtosic producentowi

zgodnie z etykieta (l‘) i, jesli to konieczne, odpowiednim wiadzom lokalnym. Wewnatrz UE

wszelkie powazne zdarzenia, ktore miaty miejsce w zwigzku z urzadzeniem, uzytkownik i/lub

pacjent musi zgfasza¢ producentowi oraz wiasciwemu organowi danego panstwa
cztonkowskiego UE, w ktérym swoja siedzibe/miejsce zamieszkania ma uzytkownik i/lub
pacjent.

Ostrzezenia medyczne/srodki ostroznosci

niepozadanym)

- Aby unikng¢ nadwrazliwosci lub reakcji podobnych do nadwrazliwosci, konieczne jest
powolne rozpoczynanie terapii DALl podczas pierwszych zabiegéw (patrz rozdziat
,Sposob stosowania/zalecane parametry zabiegu”) w celu adaptacji pacjenta do leczenia
pozaustrojowego. Reakcje te zwykle ustepujg po zakonczeniu fazy adaptacji. Nalezy
zachowa¢ odpowiednie Srodki ostroznosci (zapewni¢ sprzet do leczenia w naglych
wypadkach). W razie koniecznosci zabieg nalezy przerwac bez zwracania pacjentowi krwi
z obwodu pozaustrojowego i natychmiast rozpocza¢ odpowiednie postepowanie
medyczne.

- Aby zapewni¢ bezpieczny i skuteczny zabieg, nalezy przestrzega¢ zmiennych
okreslajacych objetos¢ krwi poddanej aferezie, przeptyw krwi i przeptyw roztworu kwas
cytrynowy-cytrynian-glukoza A (ACD-A) podanych w zaleceniach w rozdziale ,Sposob
stosowania/zalecane parametry leczenia”.

- Aby zapobiec powaznym zmianom w komoérkach krwi, nalezy regularnie wykonywac
petng morfologie krwi. Zgtaszano przypadki ostrej lub przewleklej matoptytkowosci
podczas leczenia systemem DAL, dlatego konieczne jest Sciste kontrolowanie morfologii
krwi (zwiaszcza trombocytow), szczegolnie w przypadku intensyfikowania terapii, np.
zwigkszenia czestotliwosci zabiegéw lub zmiany na adsorber o wigkszej objgtosci.
Procedura aferezy DALl moze skutkowaé tymczasowg fagodna utratg leukocytow i
erytrocytow. Przewlekfa, dtugotrwata terapia moze prowadzi¢ do obnizenia wartosci
hemoglobiny lub hematokrytu.

- Stosowanie niewystarczajacej antykoagulacji moze prowadzi¢ do aktywacji trombocytdw,
a w konsekwencji do ich utraty. Jednak, pomimo wystarczajacej antykoagulacji, w
przypadku utraty zbyt wielu trombocytéw pomiedzy dwoma zabiegami, leczenie
systemem DALI musi zosta¢ przerwane.

- Moze wystapi¢ tymczasowa utrata biatka do 16% na zabieg spowodowana ostrym
obnizeniem stezenia fibrynogenu, biatka C-reaktywnego (CRP) iimmunoglobulin (co
moze prowadzi¢ do tymczasowej zwigkszonej podatnosci na infekcje) oraz efektem
rozcienczenia w wyniku procesu reinfuzji krwi. Antykoagulacja lub zmniejszenie stgzenia
czynnikow krzepniecia moze spowodowac zmiane czasu protrombinowego (PT) lub czasu
czesciowej tromboplastyny (PTT).

- Aby zapobiec fagodnej niedokrwistosci spowodowanej utratg zelaza/ferrytyny, zaleca sie
regularne monitorowanie stgzenia zelaza i/lub innych parametréw metabolizmu zelaza
(np. wysycenie transferyny, ferrytyna). W razie potrzeby po zabiegu mozna uzupetnic
zelazo.

- Czestotliwo$¢ zabiegéw moze mie¢ wplyw na osiagnigcie celdw leczenia. Przy
zwigkszaniu czgstotliwo$ci zabiegow nalezy wzigé pod uwage potencjalnie wigksza utrate
krwi i czestszy kontakt krwi z materiatami obcymi.

- Upewni¢ sig, ze pacjenci poddani interwencji wieicowej powrdcili do odpowiedniego
stanu zdrowia przed kolejng afereza.

(w celu zapobiegania dziataniom
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Specyficzne dla antykoagulacji cytrynianowej

Przed rozpoczgciem procedury DALl konieczne moze by¢ leczenie istniejacej wczesniej
zjonizowanej hipokalcemii, aby zmniejszy¢ ryzyko wystapienia istotnej klinicznie hipokalcemii
W ciggu pierwszej godziny leczenia.

Szybka infuzja antykoagulantéw zawierajacych cytrynian moze powodowaé objawy takie jak
,mrowienie”, zwykle w okolicy ust pacjenta. Ponadto moze wystapi¢ napigcie migsniowe,
drzenia, objawy porazenne, ucisk w klatce piersiowej lub uczucie zimna. Ten typ reakcji moze
by¢ spowodowany fagodng hipokalcemig, poniewaz wolny wapn zjonizowany tworzy
kompleksy z niezmetabolizowanym cytrynianem. W zaleznosci od nasilenia klinicznych
objawow hipokalcemii, nalezy podja¢ dziatania majace na celu przeciwdziatanie dalszej
dekompensacji réwnowagi wapniowej. Srodkiem zaradczym jest dostosowanie parametréw
aktywnego urzadzenia zgodnie z zaleceniami podanymi w tabeli w rozdziale ,Sposob
stosowania/antykoagulacja” i/lub podawanie wapnia (doustnie lub w postaci glukonianu
wapnia (10% i.v.)) pod nadzorem lekarza.

PRZECIWWSKAZANIA

Przeciwwskazania specyficzne dla produktu

- Pacjenci, ktorzy obecnie przyjmujg inhibitory konwertazy angiotensyny (ACE) (np.
enalapril, ramipril, lisinopril itp.), a takze leki ztozone zawierajace inhibitory AGE lub inne
leki wptywajagce na regulacje stezenia bradykininy (np. antagonisci receptora
angiotensyny i inhibitory neprylizyny).

- Pacjenci z matoptytkowoscig (<40 x 10%/pl).

- Pacjenci ze znang nadwrazliwoscig na materiaty uzyte w adsorberach DALI 500/750.

- Pacjenci, ktorzy cierpig na: ostre zakazenia ogdlnoustrojowe, ostre przezighienia Iub
grype i/lub cigzkie choroby uktadu krazenia, ktdre uniemozliwiajg zastosowanie terapii
pozaustrojowej, takiej jak DALI.

Przeciwwskazania zwigzane z zabiegiem

- Pacjenci, ktdrzy nie sg w stanie tolerowa¢ stresu zwigzanego z leczeniem
pozaustrojowym ze wzgledu na swoj stan fizyczny lub Kliniczny.

- Pacjenci z cigzka koagulopatig w wywiadzie, taka jak zakrzepica lub skaza krwotoczna,
s narazeni na zwigkszone ryzyko krwawienia, ktére moze spowodowac¢ procedura
pozaustrojowej aferezy i towarzyszace jej leczenie przeciwzakrzepowe.

— Pacjenci, u ktérych nie mozna uzyska¢ odpowiedniej antykoagulacji (np. z powodu
zmniejszonego metabolizmu cytryniandw, HIT-II).

Przeciwwskazania wzgledne zwigzane z zabiegiem

(wymagaja szczegdlnie starannej oceny stosunku korzysci do ryzyka przed zastosowaniem

aferezy):

- Pacjenci z Klinicznie istotnym niedoci$nieniem, dla ktérych dalszy spadek ci$nienia
tetniczego moze by¢ szkodliwy.

- Pacjenci z uposledzona czynno$cig nerek i zmniejszong wydolnoscig serca, ktérzy moga
by¢ wrazliwi na ostre zmiany ptynéw i elektrolitow.

- Pacjenci z potwierdzong lub podejrzewang choroba wewnatrzczaszkowa, u ktérych nalezy
unikac¢ zaburzen réwnowagi ptynow lub zmian cisnienia krwi.

- Pacjenci z tendencjg do krwawien, ktéra nie zostata wyjasniona.

- Pacjenci z tendencjg do hipokalcemii z powodu wspdtistniejgcej choroby.

Uwaga

W przypadku stosowania w terapii innych urzadzen mogg istnie¢ dodatkowe
przeciwwskazania. Nalezy przestrzegaC instrukcji obstugi dotgczonych do aktywnego
urzadzenia, drendw, roztwordw itp.

CHARAKTERYSTYKA DZIALANIA

Dane dotyczace dziatania zalezg od konfiguracji systemu. Kilka badan oceniajacych dziatanie
adsorberéw DALI wykazato srednie wzgledne wartosci redukcji, np. 70% dla LDL-c, 65% dla
Lp(@) i 15% dla HDL-c. Poziomy te uzyskano za pomocg systemu leczenia zgodnego z
zaleceniami lekarza.

Nalezy pamigta¢, ze oprdcz wybranej konfiguracji leczenia, rzeczywiste wartosci redukcji
zalezg rowniez od sktadu krwi pacjenta, warunkow klinicznych (patrz takze paragraf
,Ograniczenia urzadzenia medycznego”), a takze od metody pomiaru. Nalezy wzig¢ pod
uwage, Ze po zabiegu wystapi efekt odbicia z powodu istniejacej hiperlipidemii.

Interakcje

Afereza DALl moze zmienia¢ stezenie lekéw we krwi w wyniku adsorpcji. Jesli jest to
uzasadnione z medycznego punktu widzenia, czas stosowania jednoczesnej terapii lekowej
powinien by¢ dostosowany do terapii DALI (np. podawanie lekow po zabiegu aferezy). Rodzaj
terapii skojarzonej, jak réwniez dawkowanie i czas podawania lekdw musza zostac okreslone
przez lekarza prowadzacego.

Wszystkie urzadzenia medyczne o ujemnie natadowanych powierzchniach majacych kontakt z
krwig, takie jak adsorbery DALI 500/750, aktywujg synteze bradykininy. W normalnych
warunkach bradykinina jest szybko rozktadana przez konwertaze angiotensyny (ACE), ale jezeli
w terapii stosuje sie inhibitory ACE, rozktad jest opdzniony. Moze to prowadzi¢ do zwigkszenia
stezenia bradykininy i reakcji anafilaktycznych, a nawet wstrzasu, co moze zagraza¢ zyciu
pacjenta (patrz: Przeciwwskazania). Dotyczy to réwniez innych lekow, ktdre regulujg stezenie
bradykininy (synteza lub spowalnianie metabolizmu). Pacjenci, ktdrzy wczesniej byli leczeni
inhibitorami ACE lub innymi lekami, ktére wptywaja na regulacje stezenia bradykininy, musza
odpowiednio wczesnie zaprzestac przyjmowania leku. W takim przypadku nalezy wzia¢ pod
uwage koricowy okres pottrwania aktywnego sktadnika farmaceutycznego (np. po 5-krotnym
okresie pottrwania mozna oczekiwac zmniejszenia stezenia resztkowego do ponizej 5%).

SPOSOB STOSOWANIA

Przed uzyciem

Adsorber nalezy wyjmowa¢ z opakowania bezposrednio przed uzyciem. Nieuzyte produkty

utylizowaé w sposob odpowiedni.

Adsorberéw nalezy uzywac tylko wtedy, gdy

- nie s3 uszkodzone (tzn. brak uszkodzen opakowania, obudowy, w tym kapturkow
ochronnych),

-  etykieta jest czytelna, a data waznosci nie zostata przekroczona,

- Kkapturki ochronne na ztaczach nie poluzowaty sie ani nie odpadty,
- osiggnely temperaturg pokojowg (20-25°C), aby unikng¢ niepotrzebnego schtadzania
pacjenta.

Antykoagulacja

W leczeniu DALI obowigzkowe jest stosowanie antykoagulacii cytrynianowej. Roztwdr ACD-A
zawiera cytrynian, ktdry zapobiega krzepnieciu. Ponadto zapobiega aktywacji trombocytow i
uktadu dopetniacza w obwodzie pozaustrojowym. Niewystarczajaca antykoagulacja moze
skutkowac zwigkszong objetoscig resztkowa krwi w adsorberze (po reinfuzji) i aktywacja
trombocytéw. Moze to prowadzi¢ do zwigkszonej utraty trombocytéw w miarg uptywu czasu.
W przypadku utraty trombocytéw nalezy rozwazy¢ zwigkszenie przeptywu ACD-A w celu
uniknigcia matoptytkowosci. Zapotrzebowanie na antykoagulant moze sig rézni¢ w zaleznosci
od stanu pacjenta i trybu zabiegu. Antykoagulacja musi zosta¢ przepisana przez lekarza
prowadzacego.

Zalecane sg nastepujgce parametry antykoagulacii:
Przygotowanie

L DALI Standard DALI Low Citrate*
L"gf;‘"'a”'e/ plu- Stosunek ACD-A1:20 P Stosunek ACD-A 1:40
Przed Poczatkowo |.v. heparyna (niefrakcjonowana) w bolusie:
rozpoczeciem 20 J.m./kg masy clafa
zabiegu

1:(przeptyw krwi/2,7 ml/min)**
Uwaga: Zmieniajac przeptyw krwi, nalezy dostosowac stosunek ACD-A
zgodnie z powyzszym wzorem.
Jesli wybrano mnigjszy przeptyw ACD-A (przeptyw ACD-A < 2,7 mi/min),
nalezy zwiekszy¢ poczgtkowy bolus heparyny.
* Podczas przygotowania mozna wybra¢ DALI Low Citrate, aby ztagodzi¢ nadwrazliwosé, szczegdlnie
podczas pierwszych uzy¢ adsorberéw DALI
** Ustawiane recznie przez uzytkownika lub (jesli dostepne) ustawiane automatycznie przez tryb
automatyczny ACD

Podczas zabiegu
Stosunek ACD-A
zgodny z przeptywem
Kkrwi

W przypadku wystapienia objawow hipokalcemii:

Aby podja¢ $rodki zaradcze, tryb automatyczny ACD, jesli zostat wybrany, musi zostaé
wytaczony. Poczatkowo przeptyw ACD-A powinien zosta¢ zmniejszony poprzez dostosowanie
stosunku przeptywu ACD-A do przeptywu krwi.

A Uwaga
Personel prowadzacy zabieg musi w regularnych odstepach czasu sprawdzac szybkosci
przeptywu antykoagulacii i krwi.

Zalecane s nastepujace parametry zabiegu:
Pierwsze zabiegi

zabiegi od 1. do 3.: zacza¢ od
matych szybkosci: 20-30 ml/min
W zaleznosci od reakcji pacjenta
przeptyw krwi mozna powoli
zwigksza¢ 0 10 ml/min co dwie
minuty do maks. 50 ml/min.
Objetosé krwi 1. zabieg: 1/3 docelowej objetosci
poddanej krwi
zabiegowi ﬁ zabieg: 2/3 docelowej objetosci
rwi
3. zabieg: catkowita docelowa
objeto$¢ krwi
Zabiegi od 1. do 3.: nalezy uzy¢
pojedynczego adsorbera (DALI 500
lub DALI 750).

Rutynowe zabiegi
80 ml/min

Przeptyw krwi

Objetos¢ docelowa:
1,6-krotnosc objetosci krwi pacjenta

Zalezy od stanu klinicznego pacjenta i
zalecen lekarza prowadzacego. Zaleca
sig stosowanie najmniejszej mozliwej
konfiguracji zestawu DALI Kit
wymaganej do osiagniecia celow
leczenia. Biorgc pod uwage objetosc
pozaustrojowg, nie zalecamy
konfiguracji DALI 1250 dla pacjentéw
wazacych mnigj niz 50 kg.

Konfiguracja

Uwaga

Podczas leczenia systemem DALl u pacjentéw moga wystgpi¢ reakcje nadwrazliwosci.
Pierwsze trzy zabiegi nalezy szczegolnie monitorowac.

W niektdrych przypadkach moze by¢ konieczne krétkie przerwanie zabiegu, jezeli po zwrocie
do pacjenta z adsorbera pierwszej poddanej zabiegowi krwi wystgpig reakcje podobne do
nadwrazliwosci. W takim przypadku ponownie rozpocza¢ zabieg z matymi szybkosciami (20—
30 ml/min), jak opisano powyzej. U niektérych pacjentow reakcje nadwrazliwosci nie ulegaja
zlagodzeniu po ponownym rozpoczeciu procedury. W takich przypadkach zakoriczy¢ zabieg
bez zwracania krwi.

Pacjentom, ktorzy sa nadmiernie zestresowani procesem upuszczania krwi do obwodu
pozaustrojowego na poczatku zabiegu, nalezy poda¢ roztwér w celu uzupetniania objgtosci
ptyndw przez kaniule dozylng zatozong na ramieniu przeciwlegtym.

Mozna ustawi¢ przeptyw krwi ponizej zalecanego zakresu. Krzepnigcie musi by¢
monitorowane, a spadek wartosci klirensu moze by¢ wiekszy od oczekiwanego.

Planowany czas stosowania
Zasadniczo czas trwania zabiegu zalezy od objetosci krwi pacjenta i przepisu lekarza.
Zazwyczaj przeprowadzany jest jeden zabieg tygodniowo, co daje okoto 50 zabiegow rocznie.

Obstuga

Wypetnianie i podtgczanie pacjenta

Wstepnie wypeti¢ adsorber roztworem Priming / ACD-A w celu nasycenia ligandu
elektrolitami i ustalenia wartosci pH. Dodac bolus 25 000 j.m. heparyny niefrakcjonowanej do
pierwszego worka z roztworem. Nadmiar heparyny jest wyptukiwany po podfgczeniu drugiego

57



El ADSORBER DALI 500 / 750

worka z roztworem. Aby podtgczy¢ adsorber do drendw, otworzy¢ zatyczki ztgczy i podigczy¢
do odpowiednich drendw DALI. Szczegétowe instrukcje dotyczace podigczenia mozna znalez¢
w instrukcji obstugi aktywnego urzadzenia. Sprawdzi¢, czy prawidtowo wykonano wszystkie
pofgczenia, aby zapobiec przypadkowemu rozigczeniu i wyciekom. Napetni¢ adsorber
roztworem DALI Priming Solution, a nastepnie zamkna¢ zacisk drenu cisnieniowego adsorbera
bezposrednio przy ztaczu cisnieniowym adsorbera. Wstrzasnag¢ adsorberem, aby uzyskac
jednorodne zloze zelowe i odpowiednig wydajnos¢ adsorpcji. Ustawi¢ poziom w komorze
kroplowej, aby zmniejszy¢ cisnienie w systemie. Ponownie otworzy¢ zacisk drenu
cisnieniowego i przeptuka¢ adsorber roztworem DALI Priming Solution zgodnie z programem
aktywnego urzadzenia, wigcznie z ustawionymi stoperami pompy (szybko$¢ przeptywu:
400 ml/min; objetos¢ ptukania: 4800 mi).

A\ Uwaga

Po wypetnieniu adsorbera nie nalezy nim wstrzasac, aby nie spowodowa¢ uwalniania sig
czastek i wzburzenia ztoza zelowego. Poniewaz system jest niestabilny zaréwno chemicznie,
jak i fizycznie, zabieg nalezy rozpocza¢ w ciggu 2 godzin po wypetnieniu. Przestrzegac
wszelkich obowigzujgcych w danym kraju i/lub szpitalu wytycznych w zakresie higieny, ktére
okreslaja krotszy niz 2 godziny maksymalny okres trwatosci po przygotowaniu. Nie ptukac
roztworem soli fizjologicznej po wypetnieniu, gdyz moze to spowodowac desorpcje elektrolitow
i wywota¢ hipokalcemie u pacjenta. W drenie powrotu krwi ponizej adsorbera(-ow)
zainstalowano sitko, ktore stanowi drugg bariere zabezpieczajgca przed czastkami w
przypadku peknigcia sitka w obudowie. Zastosowano ten sam rozmiar otworéw sitka co w
obudowie DALI, dlatego czastki o wielkosci powyzej 40 um s3 zatrzymywane.

Zakonczenie
Informacje na temat zakonczenia zabiegu znajdujg sig w instrukcji obstugi aktywnego
urzadzenia, a takze w czgsci Utylizacja ninigjszej instrukcji uzywania.

OSTRZEZENIA | SRODKI 0STROZNOSCI

Ostrzezenia techniczne i srodki ostroznosci

- Stosowa¢ metody aseptyczne. Niewtasciwe obchodzenie sie z miejscami potaczen moze
prowadzi¢ do zanieczyszczenia, a patogeny moga przedostac sig do pozaustrojowego
obiegu krwi.

- Krew i osocze moga by¢ skazone czynnikami chorobotworczymi chordb zakaznych. Po
kontakcie z krwig lub osoczem pacjenta adsorbery sg uwazane za potencjalnie zakazne.
Informacje na temat prawidtowej utylizacji znajdujg sie w czesci Utylizacja niniejszej
instrukcji uzywania.

— Adsorbery DALI 500 / 750 s3 przeznaczone wytacznie do jednorazowego uzytku.
Ponowne uzycie moze by¢ niebezpieczne zaréwno dla pacjenta, jak i operatora. Roztwory
czyszczace i $rodki dezynfekujace nie powinny wchodzi¢ w kontakt z produktem,
poniewaz mogg uszkodzi¢ materiaty zastosowane w obudowie, a tym samym pogorszy¢
bezpieczenstwo i wydajnos¢ produktu. Adsorbery DALI 500 / 750 nie sg przeznaczone
do ponownej sterylizacji. W przypadku ponownej sterylizacji produktow nie mozna
catkowicie zapobiec skazeniu biologicznemu. Ponadto ponowna sterylizacja moze
spowodowac nieprawidtowe dziatanie.

Ograniczenia wyrobu medycznego

Adsorbery stosowane w systemie DALl maja ograniczong wydajnos¢ adsorpcyjng. W
indywidualnych przypadkach skuteczno$¢ moze by¢ ograniczona u pacjentow z wyjatkowo
wysokim  poziomem cholesterolu LDL (np. u pacjentdw z homozygotyczng
hipercholesterolemig rodzinng) lub Lp(a) przed afereza. W takich przypadkach mozliwe jest
uzycie adsorbera o wigkszej pojemnosci, np. DALI 1000 lub DALI 1250.

Uwagi szczegolne dotyczace materiatéw i substancji

Informacje dotyczace SVHC zgodnie z artykutem 33 rozporzadzenia (WE) nr
1907/2006 (,REACH”) sg dostepne na tej stronie:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

SZCZEGOLNE SRODKI 0STROZNOSCI DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA

Nie przechowywacé w temperaturze ponizej +5°C lub powyzej +25°C.

Chroni¢ przed $wiattem stonecznym.

Przedmiot kruchy, obchodzic sig ostroznie.

Okres waznosci wynosi trzy lata (patrz rowniez termin waznosci na etykiecie produktu).

UTYLIZACJA

Zapewni¢ bezpieczng utylizacjg niewykorzystanego produktu lub odpadéw zgodnie z lokalnymi
przepisami. Materiaty, ktére mialy kontakt z krwig lub innym materiatem pochodzenia
ludzkiego, moga by¢ zakazne. Materiaty takie nalezy utylizowa¢ z zachowaniem niezbednych
Srodkow ostroznosci i zgodnie z lokalnymi przepisami dotyczacymi materiatdw (potencjainie)
zakaznych.

Zawiera syntetyczne mikroczastki polimerowe. UnikaC uwalniania zawartosci adsorbera do
Srodowiska; nie otwieraC ani nie niszczy¢ obudowy nawet po zakoficzeniu uzytkowania.
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SYMBOLE STOSOWANE NA ETYKIETACH

Sterylna droga ptynu
STERILE “ Sterylizowanie za pomoca pary 5

wodnej

*25°C | Zakres temperatury

+
@

o

System bariery sterylnej z

O zewnetrznym opakowaniem Numer katalogowy
""" ochronnym
Kod partii Nie uzywac ponownie
Wyréh medyczny Niepowtarzalny kod identyfikacyjny
wyrobu
Producent

Data produkcji Zapoznaj sig z instrukcja obstugi

g Termin waznosci
-

Chroni¢ przed $wiattem
stonecznym

Strona internetowa z informacjami
dla pacjentow

Przedmiot kruchy, obchodzi¢ sig
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DISPOSITIVO DE ADSORCAO DALI 500 / 750 E3

INSTRUGOES DE UTILIZAGAO
Leia atentamente as instrugdes que se seguem.

A\ Cuidado
Antes de utilizar o Dispositivo de Adsorgao DALI 500/750, leia também as Instrucdes de
utilizagao (IFU) dos outros dispositivos médicos destinados ao tratamento DALI (componentes
do Kit DALI, Solugdo de Priming DALl e dispositivo ativo adequado (sistema de
hemoadsorcao)). Antes de tratar o paciente, 0 médico deve fazer uma andlise individual de
risco-beneficio.

INFORMAGOES GERAIS

Descrigao geral do produto

Os Dispositivos de Adsorgdo DALI sdo estéreis e destinam-se a uma Unica utilizagdo apenas
para a remocgdo de lipoproteinas durante a aférese do sangue total. Os Dispositivos de
Adsorgéo DALI devem ser utilizados juntamente com os outros componentes do Kit DALI, a
Solugao de Priming DALI e com um dispositivo ativo (sistema de hemoadsorcdo). Os
Dispositivos de Adsorgdo DALI consistem num recipiente de policarbonato enchido com
adsorvente. O adsorvente é constituido por esferas de poliacrilamida porosas especificadas
com didmetros de 150 - 230 um, revestidas com acido poliacrilico carregado negativamente.
Atua como um ligando que permite ligar a apoproteina B carregada positivamente da
lipoproteina de baixa densidade (LDL), lipoproteina(a) (Lp(a)) e lipoproteina de muito baixa
densidade (VLDL) com base na interag@o de cargas. O volume extracorporal dos dispositivos
de adsorgao é de aproximadamente 285 mL para o DALI 500 e 381 mL para o DALI 750.

Método de esterilizagao: Vapor INLINE
Atengdo, uma vez que € utilizado vapor no processo de esterilizagdo, podem formar-se gotas
de agua nos dispositivos de adsorgao.

COMPOSIGAO
Modelo [ DALI 500 [ DALI 750
Numero de catalogo | 9795301 [ 9795311
ADSORVENTE
Matriz [ Metacrilato
Ligando [ Acido poliacrilico
RECIPIENTE
Corpo, funil e placa de conexao Policarbonato
Filtros Poliéster
Membrana Copolimero acrilico

UTILIZAGAO PREVISTA E DEFINIGOES CONEXAS
Utilizacao prevista
Remocao de substancias especificas do sangue num tratamento extracorporal.

Indicagdo médica
Hipercolesterolemia e/ou tratamento isolado da lipoproteina [Lp(a)] levando a patologias
cardiovasculares e/ou em doencas vasculares periféricas.

Beneficios clinicos

A aférese das lipoproteinas leva imediatamente a uma reducéo elevada de LDL-c e Lp(a) com
beneficios adicionais para a reologia por efeitos pleiotropicos através da reducéo de outros
fatores aterogénicos como, por exemplo, a lipoproteina oxidada de baixa densidade (oxLDL).
A reducdo eficaz das lipoproteinas através de aférese lipoproteica leva a uma redugio da taxa
de incidéncia de eventos cardiovasculares. Especialmente em pacientes com
hipercolesterolemia familiar homozigdtica, pode observar-se uma redugdo dos seus
xantelasmas e xantomas ao longo do tempo. Em concluséo, o beneficio clinico foi avaliado
como sendo superior aos riscos de utilizagdo.

Populagao-alvo

0 Dispositivo de Adsorgao DALI 500/750 destina-se a ser utilizado em pacientes adultos com
um peso minimo de 40 kg.

N&o existem dados para a utilizagdo do DALI em criangas (nem mesmo >40 kg), pacientes
adultos <40 kg, pacientes gravidas e maes lactantes. Por conseguinte, nao podemos
recomendar o tratamento de tais pacientes.

A escolha da configuragéo do sistema selecionado e do volume de sangue a ser tratado
depende do estado clinico do paciente e da prescri¢do do médico assistente. Para a sele¢do
da configuragdo do sistema, consultar também a tabela relativa aos parametros de tratamento
recomendados.

Grupo de utilizadores previsto e ambiente de utilizagao previsto

Os Dispositivos de Adsorcdo DALI s6 devem ser utilizados por profissionais de satde que
estejam familiarizados com técnicas de assepsia e que tenham recebido formacéo sobre o
bom funcionamento e manuseamento do dispositivo médico. O sistema DALI, incluindo os
Dispositivos de Adsorgdo DALI, s serd utilizado em instituicGes profissionais de sadde sob
supervisao médica. Deverd ser feita a monitorizagdo dos pardmetros vitais do paciente
durante o tratamento por parte da equipa assistente. Devem estar disponiveis equipamentos
e medicamentos para o tratamento de emergéncia da hipotensdo/choque ou reacdo
anafildtica/anafilactoide.

EFEITOS SECUNDARIOS

A prépria modalidade de tratamento extracorporal coloca um fardo sobre o paciente e pode
resultar em efeitos secunddrios que podem limitar o desempenho do tratamento e podem
continuar por algum tempo ap6s o tratamento. Este stress varia de paciente para paciente e
pode resultar de fatores especificos do estado do paciente, parametros operacionais,
equipamento, medicamentos anticoagulantes, etc. Durante a aférese, 0 sangue e 0 plasma
entram em contacto com as superficies "estranhas" extracorporais, podendo provocar efeitos
nos componentes do sangue, tais como a ativagdo do sistema de coagulagdo e complemento,
e podem potencialmente desencadear uma reagao anafilatica.

0s médicos tém o dever de informar o paciente sobre a possibilidade de efeitos secundarios
e de a capacidade do paciente poder ficar limitada durante algum tempo apds o tratamento.

Classe de orgaos
(IMDRF***)
Sistema nervoso

Efeitos secundarios

Tonturas, perturbagdes da fala, perda de consciéncia, perturbagdes do
movimento** (tremores, sintomas paraliticos), dorméncia**

Anemia, leucopenia, pancitopenia, trombocitopenia, distrbios de
coagulagdo (ligagao de fatores de coagulagdo da via intrinseca),
hipovolemia (por perda de sangue), hipervolemia e edema, hemdlise (ver
reacdes de hipersensibilidade), desequilibrio eletrolitico (especialmente
hipocalcemia**)

Hipersensibilidade/reacées alérgicas (levando a, por exemplo, rubor,
hipotensao, nauseas, dores de cabega, dores nas costas e abdominais,
reaco local (prurido, eritema, eczema), urticéria, dispneia, angioedema
(drea da boca, laringe, faringe), perda de consciéncia, choque),
trombocitopenia induzida por DALI, trombocitopenia induzida por
heparina (HIT)*

Hemorragia/perda de sangue (também: relacionado com 0 acesso),
embolia (fromboembolia por ar, corpo estranho), flebite*, insuficiéncia
cardiovascular, hematoma*, trombose*

Sangue e sistema
linfatico

Sistema imunitério

Sistema vascular

Coragio Arritmia (bradicardia, taquicardia), angina de peito

Sistema gastrointestinal | Nduseas, vémitos, dores abdominais, diarreia

Metabolismo Perda de proteinas, perda de ferro, hipoglicemia/hiperglicemia*
Sistema Formigueiro**, cdlicas/espasmos musculares™

musculoesquelético

Outros Fadiga, desconforto, hipotermia, hipertermia (sensagao de calor ou de
distdrbios/distdrbios frio), dor (abdominal, peito, olhos, dentes, extremidades, dores de

generalizados cabeca), hipotensdo, hipertensdo, visdo turva, palidez, calafrios,

sudorese

* Relacionado com o tratamento ** Relacionado com a anticoagulagdo (Citrato) *** Forum Internacional de
Reguladores de Dispositivos Médicos

Os efeitos secundarios adicionais podem ser especificos de outros dispositivos ou medicamentos utilizados
na terapia, por exemplo, cateteres.

Notificacao de incidentes graves

Um incidente grave significa um incidente que, direta ou indiretamente, conduz a qualquer
uma das seguintes situagdes: morte de um paciente, utilizador ou outra pessoa; deterioragao
grave, temporaria ou permanente, da condigo de satde de um paciente, utilizador ou outra
pessoa; ou ameaca grave para a sadde publica. Caso ocorra algum incidente grave
relacionado com o equipamento, 0 médico assistente deve ser imediatamente informado. Os

incidentes graves devem ser comunicados ao fabricante, de acordo com a rotulagem (#d), e,
se necessario, a autoridade local correspondente. Na UE, o utilizador e/ou paciente deve
comunicar qualquer incidente grave que tenha ocorrido relativamente ao dispositivo ao
fabricante e a autoridade competente do Estado-Membro da UE no qual o utilizador e/ou
paciente se encontra.

Adverténcias/precaugdes médicas (para evitar efeitos secundarios)

- Para evitar reacbes de hipersensibilidade ou semelhantes a hipersensibilidade, é
necessario um inicio lento da terapia DALI nos primeiros tratamentos (consultar o capitulo
"Método de administragdo/Pardmetros de tratamento recomendados”) para adaptar o
paciente ao tratamento extracorporal. Estas reagbes desaparecem geralmente apds a
fase de adaptagdo. Devem estar disponiveis medidas de precaugdo adequadas
(equipamento de tratamento de emergéncia). Se necessdrio, 0 tratamento deve ser
interrompido sem devolver o sangue do circuito extracorporal ao paciente, devendo ser
imediatamente iniciados procedimentos médicos.

- Para assegurar um tratamento seguro e eficaz, é necessdrio respeitar as varidveis de
volume de sangue tratado, fluxo sanguineo e fluxo de dcido citrato dextrose A (ACD-A),
conforme resumido nas recomendacbes constantes do capitulo “Método de
Administracéo/Parametros de tratamento recomendados”.

- Para evitar qualquer alteragio grave das células sanguineas, deve ser feito um controlo
regular das mesmas. Foram reportados casos de trombocitopenia aguda ou cronica
durante o tratamento DALI e, por isso, € necessario um controlo rigoroso do hemograma
(nomeadamente, dos trombdcitos), especialmente quando a terapia € intensificada (por
exemplo, quando a frequéncia da terapia ou a configuracéo do dispositivo de adsorcao
¢ aumentada). O procedimento de aférese DALI pode resultar na perda tempordria ligeira
de leucdcitos e eritrdcitos. A terapia cronica a longo prazo pode resultar numa diminuicéo
dos valores da hemoglobina ou do hematécrito.

- 0 uso de anticoagulacdo insuficiente pode levar a ativagdao dos trombdcitos e, em
consequéncia, a perda de trombdcitos. No entanto, apesar de uma anticoagulacdo
suficiente, se forem perdidos demasiados trombdcitos entre dois tratamentos, o
tratamento com o sistema DALI deve ser interrompido.

- Pode ocorrer uma perda tempordria de proteinas de até 16% por tratamento. Esta
situacdo é causada por uma reducdo aguda do fibrinogénio, da proteina C reativa (PCR)
e das imunoglobulinas (que pode levar a um aumento temporério da suscetibilidade a
infeces) e por um efeito de diluicdo resultante do processo de reinfusdo sanguinea. A
anticoagulagdo ou fatores de coagulagdo reduzidos podem causar uma alteragdo no
tempo de protrombina (TP) ou tempo de tromboplastina parcial (TTP).

- Para prevenir a anemia leve induzida pela perda de ferro/ferritina, recomenda-se a
monitorizagdo regular dos niveis de ferro e/ou outros pardmetros do metabolismo do
ferro (por exemplo, saturagdo da transferrina, ferritina). Se necessario, o ferro pode ser
suplementado apés o tratamento.

- Afrequéncia do tratamento pode influenciar a concretizagao dos objetivos do tratamento.
Ao aumentar a frequéncia do tratamento, deve ter-se em conta uma perda de sangue
potencialmente maior € um contacto mais frequente do sangue com um material
estranho.

- Assegurar que os pacientes que foram submetidos a intervengéo corondria conseguem
recuperar antes da aférese seguinte.

Especifico para anticoagulagédo com citratos

Uma hipocalcemia ionizada pré-existente pode ter de ser tratada antes de iniciar o
procedimento DALI para reduzir o risco de hipocalcemia clinicamente relevante durante a
primeira hora de tratamento.

A infuséo rdpida de anticoagulantes com citratos pode dar origem a alguns sintomas tais
como "formigueiro”, na maioria das vezes na zona da boca do paciente. Além disso, pode
ocorrer tensdo muscular, tremores, sintomas de paralisia, aperto no peito ou sensagdo de
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Ed DISPOSITIVO DE ADSORCAO DALI 500 / 750

frio. Este tipo de reagéo pode ser causado por hipocalcemia ligeira, porque o cdlcio ionizado
livre foi complexado por citrato ndo metabolizado. Dependendo do grau de sinais clinicos de
hipocalcemia, devem ser tomadas medidas para contrabalangar uma maior descompensacéo
do equilibrio do calcio. Estas medidas consistem na adaptagéo dos pardmetros do dispositivo
ativo de acordo com as recomendagfes constantes na tabela do capitulo "Método de
Administrac&o/Anticoagulacéo", e/ou administracéo do calcio (por via oral ou sob a forma de
gluconato de calcio [10% IV]) sob supervisao médica.

CONTRAINDICAGOES

Contraindicacdes especificas do produto

- 0Os pacientes que tomem atualmente inibidores da Enzima de Converséo da Angiotensina
(ECA) (por exemplo enalapril, ramipril, lisinopril, etc.), bem como medicamentos
combinados que contenham inibidores da ECA, ou outros medicamentos que influenciem
a regulagdo da bradicinina (por exemplo Inibidor da Neprilisina e do Recetor da
Angiotensina).

- Pacientes que sofrem de trombocitopenia (<40 x 10%L).

— Pacientes com hipersensibilidade conhecida aos materiais utilizados nos Dispositivos de
Adsorgéo DALI 500/750.

- Pacientes que sofrem de: infecdo sistémica aguda, infe¢des agudas por gripe ou
constipagdo, e/ou doengas cardiovasculares agudas graves que proibam qualquer
terapia extracorporal como a DALI.

Contraindicacoes relacionadas com o tratamento

— Pacientes que ndo sejam capazes de suportar o stress de um tratamento extracorporal
devido ao seu estado fisico ou quadro clinico.

- 0Os pacientes com histdrico de problemas de coagulopatia graves, tais como trombose
ou didtese hemorrdgica, estdo predispostos a um risco acrescido de hemorragia
potencialmente causada pelo procedimento de aférese extracorporal e pela
anticoagulago que o0 acompanha.

— Pacientes em que a anticoagulagdo adequada ndo possa ser alcangada (por exemplo,
devido a reducao do metabolismo dos citratos, HIT-II).

Contraindicacdes relativas relacionadas ao tratamento

(que exigem uma avaliagdo particularmente cuidadosa do risco-beneficio antes da aplicagéo

da aférese):

- Pacientes que sofrem de hipotenséo clinicamente relevante em que qualquer nova queda
na pressao arterial possa ser prejudicial.

- Pacientes com funcéo renal debilitada e capacidade cardiaca reduzida, que podem reagir
com sensibilidade a mudangas agudas de fluidos e eletrolitos.

- Pacientes com patologia intracraniana confirmada ou assumida em que um desequilibrio
de fluidos ou alteracGes de pressdo arterial devem ser evitados.

- Pacientes com tendéncia para hemorragia que néo tenha sido esclarecida.

- Pacientes com tendéncia para hipocalcemia devido a uma patologia concomitante.

Nota

Podem pode aplicar-se contraindicagdes adicionais com outros dispositivos utilizados na
terapia. Por favor, cumpra as indicagdes de utilizagdo incluidas com o dispositivo ativo,
tubagens e solugdes, etc.

CARACTERISTICAS DE DESEMPENHO

0Os dados de desempenho dependem da configuragéo do sistema utilizada. Varios estudos de
avaliagdo do desempenho dos Dispositivos de Adsorcéo DALI demonstraram valores médios
de redugdo relativa, por exemplo, 70% para LDL-c, 65% para Lp(a) e 15% para HDL-c. Estes
niveis foram obtidos com o sistema de tratamento prescrito pelo médico.

Note-se que, para além da configuragdo de tratamento escolhida, os valores reais de reducéo
também dependem da composicéo do sangue do paciente, das definigdes clinicas (consultar
também a seccdo "Limitagdes do dispositivo médico"), bem como do método de medigao.
Para o tratamento, deve ter-se em conta que ocorrerd um efeito de ricochete apds o
tratamento devido a hiperlipidemia subjacente.

Interagdes

A aférese DALI pode alterar a concentragdo de farmacos no sangue por adsorcdo. Se
medicamente justificével, 0 tempo de aplicagdo de uma terapia medicamentosa concomitante
deve, portanto, ser ajustado & terapia DALI (por exemplo, administragdo de medicamentos
apos a aférese). O tipo de terapia concomitante, bem como a dosagem e o tempo de
administragéo do medicamento, devem ser determinados pelo médico assistente.

Todos os dispositivos médicos com superficies carregadas negativamente que entram em
contacto com sangue, como os Dispositivos de Adsor¢ao DALI 500/750, ativam a sintese de
bradicinina. Normalmente, a bradicinina é rapidamente degradada pela ECA, mas se 0s
inibidores da ECA forem utilizados numa terapia, esta degradagéo ¢ adiada. Isto pode levar
a0 aumento dos niveis de bradicinina, reagdes anafildticas e até choque, o que pode constituir
um risco para a vida do paciente (ver Contraindicacdes). Isto também se aplica a outros
medicamentos que influenciam a regulacdo da bradicinina (sintese ou inibicio do
metabolismo). Os pacientes que foram previamente tratados com um inibidor da ECA ou
outros medicamentos, que influenciam a regulagéo da bradicinina, devem deixar de tomar o
medicamento antecipadamente. Neste caso, deve ter-se em conta o tempo terminal de meia-
vida do ingrediente farmacéutico ativo (por exemplo, apés um periodo de meia-vida 5 vezes
superior, pode esperar-se uma redugdo para menos de 5% da concentragéo residual).

METODO DE ADMINISTRAGAO

Antes da utilizagao

0 dispositivo de adsorcéo so deve ser retirado da embalagem individual imediatamente antes

da sua utilizagdo. Eliminar adequadamente os produtos que n&o tenham sido utilizados.

Utilizar os dispositivos de adsorg@o apenas se:

— Néo estiverem danificados (ou seja, se a embalagem, o recipiente e as tampas de
protegdo ndo estiverem danificados),

— 0 r6tulo for legivel e a data de validade nao tiver sido excedida,

- Astampas de protecdo nos conectores ndo se tiverem soltado ou deslocado,
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- Tiverem atingido a temperatura ambiente (20 - 25 °C) para evitar um arrefecimento
desnecessdrio do paciente.

Anticoagulacao

Para o tratamento DALI, é obrigatdria a anticoagulag@o com citratos. A solugdo ACD-A contém
citratos que previnem a coagulagdo. Além disso, impede que os trombdcitos € o sistema de
complemento sejam ativados no circuito extracorporal. Uma anticoagulagao insuficiente pode
resultar no aumento do volume residual de sangue no dispositivo de adsorcao (apés reinfuséo)
e na ativagao de trombdcitos. Isto pode levar ao aumento da perda de trombdcitos ao longo
do tempo. Em caso de perda de trombdcitos, deve considerar-se um aumento do fluxo de
ACD-A para evitar trombocitopenia. Os requisitos anticoagulantes podem variar com o estado
do paciente e a modalidade de tratamento. Tem de ser prescrito pelo médico assistente.

Sao recomendados 0s seguintes pardmetros de anticoagulacio:
Preparacao DALI Standard DALI Low Citrate*

(priming/lavagem) | Récio ACD-A 1:20 o Récio ACD-A 1:40

Antes de iniciar o Béblus de heparina (ndo fracionada) IV inicial:
tratamento 20 Ul/kg de peso corporal

Durante o 1:(fluxo sanguineo/2,7 mL/min)**

tratamento Nota: ao alterar o fluxo sanguineo, ajustar o récio ACD-A de acordo com

a férmula acima.

acordo com o fluxo Se for escolhido menos ACD-A (fluxo ACD-A <2,7 mL/min), o bélus de
sanguineo heparina inicial deve ser aumentado.

* 0 DALI Low Citrate pode ser escolhido durante a preparacéo para mitigar a hipersensibilidade,
especialmente durante as primeiras utilizacbes dos Dispositivos de Adsorcéo DALI

** Definido manualmente pelo utilizador ou (se disponivel) definido automaticamente pelo modo
ACD-Automatico

Racio ACD-A de

Em caso de sinais de sintomas de hipocalcemia:

Para tomar contramedidas, o modo ACD-Automético, se estiver selecionado, deve ser
desligado. Inicialmente, o fluxo ACD-A deve ser reduzido através da adaptagéo do racio
fluxo ACD-A/fluxo sanguineo.

A\ Cuidado
A equipa assistente deve verificar a anticoagulagdo e as taxas de fluxo regularmente.

S@o recomendados 0s seguintes pardmetros de tratamento:

Primeiros tratamentos Tratamentos de rotina
Fluxo sanguineo | 1.°ao 3.° tratamento: comegar 80 mL/min
com taxas baixas: 20 - 30 mL/min
Dependendo da resposta do
paciente, o fluxo sanguineo pode
ser lentamente aumentado em
10 mL/min de dois em dois
minutos até um méximo de
50 mL/min.
Volume de 1.° tratamento: 1/3 do volume-alvo | Volume-alvo:
sangue tratado de sangue Volume de sangue 1,6 vezes superior
2.° tratamento: 2/3 do volume-alvo ao do paciente
de sangue
3.° tratamento: volume-alvo de
sangue total
Configuragao 1.°a0 3.° tratamento: deve ser Dependendo do estado clinico do
utilizado um Unico dispositivo de paciente e da prescrigdo do médico
adsorgao (DALI 500 ou DALI 750). assistente. Recomenda-se a utilizagao
da menor configuragdo possivel do Kit
DALI necessdria para atingir 0s
objetivos do tratamento. Considerando
0 volume extracorporal, ndo
recomendamos a configuragéo
DALI 1250 para pacientes com peso
inferior a 50 kg.
Nota

Os pacientes podem experienciar reagdes de hipersensibilidade durante o tratamento com o
sistema DALI. Os trés primeiros tratamentos devem ser particularmente monitorizados.

Em alguns casos, poderd ser necessario interromper rapidamente o tratamento, se 0 paciente
apresentar reacbes semelhantes a hipersensibilidade quando o primeiro sangue tratado
proveniente do dispositivo de adsorgao regressar ao paciente. Neste caso, reinicie utilizando
taxas baixas (20 - 30 mL/min), como descrito acima. Em alguns pacientes, as reactes de
hipersensibilidade ndo sdo atenuadas ap6s o reinicio. Nesses casos, o tratamento deve ser
interrompido sem devolugdo do sangue.

Aos pacientes que se encontram excessivamente stressados pelo processo de introdugéo de
sangue no circuito extracorporal no inicio do tratamento deve ser administrada uma solugao
de substituicdo do volume de fluido através de uma canula de circulagéo venosa no brago
contralateral.

E possivel definir fluxos sanguineos inferiores ao intervalo de fluxo sanguineo recomendado.
A coagulacéo deve ser monitorizada, e a diminuic&o dos valores de depuracdo pode ser mais
acentuada do que o esperado.

Tempo de aplicacéo previsto

Em geral, a duragdo do tratamento depende do volume de sangue do paciente e da
prescri¢do. Normalmente € realizado um tratamento por semana, 0 que corresponde a cerca
de 50 tratamentos por ano.
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Manuseamento

Priming e conexdo do paciente

Pré-tratar o dispositivo de adsor¢ao com a Solugdo de Priming/ACD-A para saturar o ligando
com eletrlitos e para definir o pH. Adicionar um bélus de 25.000 Ul de heparina ndo
fracionada ao primeiro saco de priming. O excesso de heparina é lavado quando o segundo
saco de priming é ligado. Para conectar o dispositivo de adsorgao as linhas de tubos, abrir as
tampas dos conectores e conecté-los as linhas de tubos DALI correspondentes. Consultar o
IFU do dispositivo ativo para as instrucdes detalhadas da instalagdo. Verificar se todas as
ligagdes foram devidamente estabelecidas para evitar a separacao acidental e fugas. Encher
o dispositivo de adsor¢do com Solucdo de Ariming DALI e depois fechar a pinga da linha de
presséo do dispositivo de adsorgdo diretamente no conector de pressdo do dispositivo de
adsorgdo. Agitar o dispositivo de adsorgdo para obter uma camada de gel homogénea e um
desempenho de adsor¢o adequado. Ajustar o nivel na cdmara de gotejamento para aliviar a
pressdo do sistema. Abrir novamente a pinga da linha de pressdo e lavar o dispositivo de
adsorgdo com Solugdo de Ariming DALI de acordo com o programa do dispositivo ativo,
incluindo vélvula da bomba regulada (caudal: 400 mL/min; volume de lavagem: 4800 mL).

/A Cuidado

Nao agitar o dispositivo de adsorgéo apds o priming para impedir que a camada de gel seja
danificada e para evitar a libertagdo de particulas. Uma vez que o sistema é instével tanto
quimica como fisicamente, o tratamento deve ser iniciado dentro de 2 horas apds o priming.
Devem ser cumpridas todas as diretivas de higiene aplicaveis do pais e/ou do hospital em
questéo que especifiquem uma durabilidade maxima inferior a 2 horas ap6s a instalagdo. Nao
enxaguar com solugdo fisioldgica salina apds o priming porque, caso contrério, 0s eletrélitos
podem ser dessorvidos. Isto resultaria em hipocalcemia no paciente. E instalado um filtro na
linha de retorno a jusante do(s) Dispositivo(s) de Adsor¢do DALI que serve como uma segunda
barreira de seguranca para as particulas em caso de rutura do filtro do recipiente. E utilizada
a mesma dimensdo de malha que no recipiente DALI, pelo que as particulas superiores a
40 pm ficam retidas no coletor de bolhas.

Término
Consultar a IFU do dispositivo ativo para informagdes sobre a interrupgdo do tratamento, e
também a seccdo de Eliminagao do atual IFU.

AVISOS E PRECAUGOES

Awsos e precaucoes técnicos
Utilizar métodos de manuseamento assepnco 0 manuseamento inadequado dos locais
de conexao pode levar a contaminacdo e a entrada de agentes patogénicos no circuito
sanguineo extracorporal.

- 0 sangue e o plasma podem estar contaminados com agentes patogénicos de doencas
transmissiveis. Apds 0 contacto com o sangue ou plasma do paciente, os dispositivos de
adsorgdo sao considerados potencialmente infecciosos. Para uma eliminagéo adequada,
consultar a secgdo Eliminagao das presentes instrugdes de utilizagao.

- 0s Dispositivos de Adsorcdo DALI 500/750 destinam-se a uma Unica utilizagdo. A sua
reutilizagdo pode ser perigosa tanto para o paciente como para o operador. As solugoes
de limpeza e os desinfetantes ndo devem entrar em contacto com o produto, uma vez
que podem danificar os materiais utilizados no recipiente e prejudicar a seguranga e 0
desempenho do produto. Os Dispositivos de Adsorcéo DALI 500/750 ndo se destinam a
ser reesterilizados. Se os produtos forem reesterilizados, a contaminacéo biolégica pode
ndo ser completamente evitada. Além disso, a reesterilizagao pode causar avarias.

Limitagdes do dispositivo médico

Os dispositivos de adsorcéo utilizados no sistema DALI possuem uma capacidade de adsorcéo
limitada. Em casos individuais, a eficiéncia pode ser limitada em pacientes com um nivel
extremamente elevado de colesterol LDL (por exemplo, pacientes que sofrem de uma
hipercolesterolemia familiar homozigética) ou Lp(a) antes da aférese. Nestes casos, é possivel
utilizar uma configuragéo superior, com uma capacidade superior, por exemplo, DALI 1000
ou DALI 1250.

Notas especificas sobre materiais e substancias

g Para obter informagbes sobre SVHC de acordo com o Artigo 33.° do
;,Lh# Regulamento (CE) n.® 1907/2006 ("REACH"), utilize esta pagina:
Elr =B www.freseniusmedicalcare.com/en/svhe

PRECAUGOES ESPECIAIS PARA ARMAZENAMENTO

N&o armazenar abaixo de +5 °C ou acima de +25 °C.

Manter afastado da luz solar.

Fragil, manusear com cuidado.

Avida Util é de trés anos (ver também data de validade no rétulo do produto).

ELIMINAGAO

Garantir a eliminagdo segura de quaisquer produtos ndo usados ou material residual de
acordo com os regulamentos locais. Os materiais que tenham estado em contato com sangue
ou outros materiais de origem humana podem estar infetados. Eliminar esses materiais tendo
em conta as devidas medidas de precaucao e em conformidade com os regulamentos locais
no que diz respeito a materiais (potencialmente) infecciosos.

Contém microparticulas de polimeros sintéticos. Evitar a libertagdo do conteddo do dispositivo
de adsorgao no ambiente, ndo abrir nem destruir o recipiente, mesmo ap6s a sua utilizagéo.

SiMBOLOS UTILIZADOS NOS ROTULOS
i Percurso de fluido estéril

“ Esterilizado com vapor

Sistema de barreira estéril com

embalagem de protegdo no
exterior

Limite de temperatura

+25°C
+5°C

NUmero de referéncia

N.° lote N&o reutilizar

Dispositivo médico

g Data de validade
-

Identificador nico de dispositivo

Fabricante

Data de fabrico Consultar as instrucdes de utilizacdo

Website com informagéo para o

Manter afastado da Iuz solar :
paciente

Cuidado Fragil, manusear com cuidado

=12 S|

Néo utilizar se o sistema de barreira estéril do produto ou a sua embalagem estiver
comprometida

C€0123

A marcagdo CE documenta a conformidade com os requisitos aplicaveis definidos nos
regulamentos europeus sobre dispositivos médicos e outra legislagdo comunitdria aplicavel
que preveja a sua aposicao.

Organismo notificado no que respeita o regulamento europeu sobre dispositivos médicos:
TUV SUD Product Service GmbH (0123)

DATA DE REVISAO DO TEXTO
07/2023

Uma versdo digital deste documento esta disponivel no seguinte site:
www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information

INFOHMAG(]ES SOBRE 0 FABRICANTE
Fabricante legal
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INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

Va rugdm sa cititi cu atentie urmdtoarele instructiuni.

/N Atentie

Inainte de a utiliza adsorbantul DALI 500 / 750, cititi si instructiunile de utilizare (IFU) ale
celorlalte dispozitive medicale dedicate tratamentului DALI (componentele kifului DALI, solutia
de amorsare DALI si dispozitivul activ adecvat (sistem de hemoadsorbtie)). Inainte de a trata
pacientul, medicul trebuie sd faca o analizd individuala a raportului beneficiu-risc.

INFORMATII GENERALE

Descrierea generala a produsului

Adsorbantele DALI sunt sterile gi sunt destinate unei singure utilizdri pentru indepartarea
lipoproteinelor in timpul aferezei sangelui iintegral. Adsorbantele DALI trebuie utilizate
impreund cu celelalte componente din kitul DALI, cu solutia de amorsare DALI si cu un
dispozitiv activ (sistem de hemoadsorbtie). Adsorbantele DALI constau dintr-o carcasé din
policarbonat umplutd cu absorbant. Absorbantul este alcdtuit din bile de poliacrilamida
poroasd cu diametre de 150 — 230 um, acoperite cu acid poliacrilic incarcat negativ. Acesta
serveste ca ligand care se leagd de apoproteina B incdrcata pozitiv a lipoproteinei cu densitate
scdzutd (LDL), lipoproteinei(a) (Lp(@) si lipoproteinei cu densitate foarte scézutd (VLDL) pe
baza interactiunii de sarcind. Volumul extracorporal al adsorbantelor este de aproximativ
285 ml pentru DALI 500 si 381 ml pentru DALI 750.

Metoda de sterilizare: Abur
Retineti ca, deoarece in procesul de sterilizare se utilizeaza abur, n adsorbanti se pot forma
picdturi de apd.

COMPOZITIE
Model [ DALI 500 [ DALI 750
Numar de catalog | 9795301 [ 9795311
ADSORBANT
Matricea [ Metacrilat
Ligant [ Acid poliacrilic
CARCASA
Corp, palnie si cap Policarbonat
Site Poliester
Membrana Copolimer acrilic

DOMENIUL DE UTILIZARE SI DEFINITIILE AFERENTE
Domeniul de utilizare
Eliminarea unor substante specifice din sange in cadrul unui tratament extracorporal.

Indicatie medicala
Hipercolesterolemia si/sau cresterea izolatd a Lp(a) care duce la boli cardiovasculare si/sau
vasculare periferice.

Beneficii clinice

Afereza lipoproteicd duce imediat la o reducere mare a LDL-c si Lp(a), cu beneficii
suplimentare pentru reologie prin efecte pleiotropice prin reducerea altor factori aterogeni, de
exemplu lipoproteinele oxidate cu densitate scdzutd (oxLDL). Reducerea eficientd a
lipoproteinelor prin afereza lipoproteicd duce la o reducere a ratei de incidenta a evenimentelor
cardiovasculare. Se poate observa in special la pacientii cy hipercolesterolemie familiald
homozigota o reducere a xantelmelor si xantoamelor in timp. In concluzie, beneficiul clinic a
fost evaluat ca fiind mai mare decét riscurile de utilizare.

Populatia de pacienti preconizata

Absorbantul DALI 500 / 750 este destinat utilizdrii la pacientii adulti cu o greutate minimd de
40 kg.

Nu exista date pentru utilizarea DALI la copii (nici macar > 40 kg), la pacientii adulti < 40 kg,
la pacientele gravide si la mamele care aldpteaza. Prin urmare, nu putem recomanda tratarea
acestor pacienti.

Alegerea configuratiei sistemului selectat si a volumului de sange care urmeaza sé fie tratat
depinde de situatia clinic& a pacientului si de prescriptia medicului curant. Pentru selectarea
configuratiei sistemului, consultati si tabelul privind parametrii de tratament recomandati.

Grupul de utilizatori vizat si mediul de utilizare

Adsorbantele DALI trebuie s fie utilizate numai de catre profesionisti din domeniul sénatatii
care sunt familiarizati cu tehnicile aseptice si care au fost instruiti in ceea ce priveste
functionarea si manipularea corectd a dispozitivului medical. Sistemul DALI, inclusiv
adsorbantele DALI, se utilizeaza numai in institutii medicale profesionale, sub supraveghere
medicald. In timpul tratamentului, trebuie sa aiba loc o monitorizare a parametrilor vitali ai
pacientului de catre personalul de ingrijire. Trebuie sd fie disponibile echipamente si
medicamente pentru tratamentul de urgentd al hipotensiunii/socului sau al reactiei
anafilactice/anafilactoide.

EFECTE SECUNDARE

Modalitatea de tratament extracorporal in sine reprezinta o povard pentru pacient si poate
avea ca rezultat efecte secundare care pot limita performanta tratamentului si pot continua o
perioadd de timp dupd tratament. Acest stres diferd in functie de pacient si poate rezulta din
factori specifici starii pacientului, parametrilor de operare, echipamentului, anticoagularii,
medicatiei etc. In cursul tratamentului prin afereza, sangele si plasma intrd in contact cu
suprafetele ,strdine” extracorporale, ceea ce poate avea ca rezultat efecte asupra
componentelor sanguine, cum ar fi activarea sistemului de coagulare si a complementului, si
ar putea declansa o reactie anafilactica.

Medicii au responsabilitatea de a-i informa pe pacienti cu privire la posibilitatea aparitiei unor

efecte secundare si la faptul ca, dupa tratament, este posibila limitarea capacitatii pacientului
pentru o perioada de timp.
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Clasa de organe
(IMDRF***)
Sistemul nervos

Efecte secundare

Ameteli, tulburdri de vorbire, pierderea cunostintei, tulburdri de
migcare** (frisoane, simptome paralizante), amorteala**

Anemie, leucopenie, pancitopenie, trombocitopenie, tulburdri  de
coagulare (legarea factorilor de coagulare din calea intrinsecd),
hipovolemie (prin pierderea de sénge), hipervolemie si edem, hemoliza
(simptome vezi reactii de hipersensibilitate), dezechilibru electrolitic (in
special hipocalcemie™*)

Reactii de hipersensibilitate/alergice (care duc, de exemplu, la bufeuri,
hipotensiune, greatd, cefalee, dureri de spate si abdominale, reactii
locale (prurit, eritem, eczeme), urticarie, dispnee, angioedem (zona gurii,
laringe, faringe), pierderea cunostintei, soc), trombocitopenie indusd de
DAL, trombocitopenie indusd de heparind (HIT)*

Sangerare/pierdere de sange (de asemenea: legat de acces), embolie
(aer, corp strdin, trombo-embolism),  flebitd*, insuficienta
cardiovasculard, hematom*, trombozd*

Inima Aritmie (bradicardie, tahicardie), angind pectorald

Sange si sistem limfatic

Sistemul imunitar

Sistemul vascular

Sistemul Greatd, varsdturi, dureri abdominale, diaree
gastrointestinal
| Metabolism Pierderi de proteine, pierderi de fier, hipoglicemie/hiperglicemie*
Sistemul musculo- | Furnicaturi*, crampe/spasme musculare™
scheletal
Alte Oboseald, disconfort, hipotermie, hipertermie (senzatie de caldura sau

tulburdri/generalizate de frig), durere (abdominald, toracicd, oculard, dentard, la extremitdti,
cefalee), hipotensiune, hipertensiune, vedere incetosatd, paloare,
frisoane, transpiratie

*Legate de tratament ** Legate de anticoagulare (citrat) *** Forumul international al autoritdtilor de
reglementare in domeniul dispozitivelor medicale

Efecte secundare suplimentare pot fi specifice altor dispozitive sau medicamente utilizate in terapie, de

exemplu, catetere.

Raportarea incidentelor grave

Un incident grav inseamné orice eveniment care conduce direct sau indirect la oricare dintre
urmdtoarele: decesul unui pacient, al unui utilizator sau al unei alte persoane; afectarea grava
temporara sau permanentd a strii de sanatate a unui pacient, a unui utilizator sau a unei alte
persoane; 0 amenintare grava la adresa sanatatii publice. Daca apare vreun incident grav in
legdturd cu dispozitivul, informati imediat medicul curant. Raportati acest incident grav

producdtorului  conform  etichetarii (l‘) si, dacad este necesar, autoritatilor locale
corespunzatoare. In cadrul UE, utilizatorul si/sau pacientul trebuie sa raporteze orice incident
grav care a avut loc in legaturad cu dispozitivul producatorului si autoritatii competente din
statul membru al UE in care este stabilit utilizatorul gi/sau pacientul.

Avertismente medicale/precautiuni (pentru a preveni efectele secundare)

- Pentru a evita reactiile de hipersensibilitate sau reactii asemandtoare hipersensibilitatii,
este necesar un inceput lent al terapiei DALI in primele tratamente (consultati capitolul
,Metoda de administrare/parametrii de tratament recomandati”’) pentru a adapta
pacientul la tratamentul extracorporal. Aceste reactii dispar, de obicei, dupd faza de
adaptare. Trebuie s& fie disponibile masuri de precautie adecvate (echipament de
tratament de urgentd). In cazul in care este necesar, trebuie intrerupt tratamentul, fara
a-i returna pacientului sangele din circuitul extracorporal, si trebuie initiate imediat
masuri de tratament medical.

- Pentru a asigura un tratament sigur si eficient, respectati variabilele volumului de sange
tratat, debitului de sange si debitului de Acid-Citrat-Dextroza A (ACD-A), asa cum sunt
rezumate n recomandarea din capitolul ,Metoda de administrare/parametrii de
tratament recomandati”.

- Pentru a preveni orice modificare grava a celulelor sanguine, efectuati periodic
hemograme complete. Au fost raportate cazuri de trombocitopenie acutd sau cronica in
timpul tratamentului cu DALI si, prin urmare, sunt necesare controale atente ale
hemogramelor (In special ale trombocitelor), mai ales atunci cand terapia este
intensificatd, de exemplu, cand frecventa terapiei sau configuratia adsorbantului este
crescutd. Procedura de aferezd DALI poate avea ca rezultat o pierdere temporara ugoara
de leucocite si eritrocite. Tratamentul cronic pe termen lung poate determina o scédere
a valorilor hemoglobinei sau hematocritului.

- Utilizarea unei anticoagulari insuficiente poate duce la activarea trombocitelor si, in
consecintd, la pierderea de trombocite. Cu toate acestea, in ciuda unei anticoagulari
suficiente, dacd se pierd prea multe trombocite intre doud tratamente, tratamentul cu
sistemul DALI trebuie sd fie intrerupt.

- Poate apdrea o pierdere temporara de proteine de pand la 16 % per tratament. Acest
lucru este cauzat de o reducere acutd a fibrinogenului, a proteinei C reactive (CRP) si a
imunoglobulinelor (care poate duce la o sensibilitate crescutd temporard la infectii) si de
un efect de dilutie in urma procesului de reinfuzie a séngelui. Anticoagularea sau
reducerea factorilor de coagulare poate determina o modificare a timpului de protrombina
(PT) sau a timpului partial de tromboplastin (PTT).

- Pentru a preveni anemia usoard indusa de pierderea de fier/feritind, se recomanda
monitorizarea regulatd a fierului si/sau a altor parametri ai metabolismului fierului (de
exemplu, saturatia transferinei, feritina). Daca este necesar, se poate suplimenta fierul
dupé tratament.

- Frecventa tratamentului poate influenta atingerea obiectivelor tratamentului. Atunci cand
se mareste frecventa tratamentului, trebuie sd se ia in considerare o posibild crestere a
pierderilor de sange si un contact mai frecvent al sangelui cu materialul strdin.

- Asigurati-va cd pacientilor care au suferit o interventie coronariand li se permite sa se
recupereze inainte de urméatoarea afereza.

Specific pentru anticoagularea care contine citrat

Este posibil ca o hipocalcemie ionizata preexistentd sa trebuiasca sa fie tratatd inainte de
initierea procedurii DALI pentru a reduce riscul oricérei hipocalcemii relevante din punct de
vedere clinic in prima ord de tratament.

Infuzia rapidd a anticoagulantelor care contin citrat poate avea ca rezultat simptome, cum ar
fi furnicaturi”, de obicei in zona gurii pacientului. In plus, pot aparea tensiune musculard,
frisoane, simptome paralizante, senzatie de strangere in piept sau senzatie de frig. Acest tip
de reactie poate fi cauzat de o hipocalcemie usoard, deoarece calciul ionic liber a fost
complexat de citratul nemetabolizat. In functie de gradul semnelor clinice de hipocalcemie,
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trebuie luate masuri pentru a contracara decompensarea ulterioara a echilibrului calciului.
Masurile constau in adaptarea parametrilor dispozitivului activ conform recomandarilor din
tabelul de la capitolul "Mod de administrare/Anticoagulare", si/sau administrarea de calciu (pe
cale orald sau sub forma de gluconat de calciu (10% i.v.)) sub supravegherea medicului.

CONTRAINDICATII

Contraindicatii specifice produsului

- Pacientii care iau in prezent inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei (ECA) (de
exemplu enalapril, ramipril, lisinopril etc.), precum si medicamente combinate care
contin inhibitori ECA sau alte medicamente care influenteaza reglarea bradikininei (de
exemplu inhibitori ai receptorului de angiotensina §| ai nepnllzmel

- Pacienti care suferd de trombocitopenie (<40 x 10°/yl).

- Pacienti cu hipersensibilitate cunoscutd la materialele utilizate in adsorbantele
DALI 500/ 750.

- Pacientii care suferd de: infectii sistemice acute, infectii acute de rdceala sau gripa si/sau
boli cardiovasculare acute severe care interzic orice terapie extracorporald, cum ar fi

ALL

Contraindicatii legate de tratament

- Pacientii care nu pot tolera stresul unui tratament extracorporal din cauza starii lor fizice
sau a starii lor clinice.

- Pacientii cu antecedente de probleme grave de coagulopatie, cum ar fi tromboza sau
diateza hemoragicd, sunt predispusi la un risc crescut de sangerare potential cauzatd de
procedura de aferezd extracorporald si de anticoagularea care o insotegte.

— Pacienti la care nu se poate obtine o anticoagulare adecvaté (de exemplu, din cauza
metabolismului redus al citratului, HIT-II).

Contraindicatii asociate tratamentului

(impun o evaluare foarte atentd a raportului beneficiu-risc inainte de aplicarea aferezei):

- Pacientii care suferd de hipotensiune arteriald relevanta din punct de vedere clinic, in
cazul In care orice scadere suplimentara a tensiunii arteriale poate fi ddunatoare.

— Pacienti cu functie renald afectatd gi capacitate cardiaca redusa, care pot reactiona
sensibil la modificari acute de lichide si electroliti.

- Pacienti cu boald intracraniand confirmata sau presupusd, la care trebuie evitate un
dezechilibru al fluidelor sau modificari ale tensiunii arteriale.

- Pacienti cu tendinta de sangerare care nu a fost clarificata.

- Pacienti cu tendinta de hipocalcemie datorata unei boli concomitente.

Nota
Contraindicatii suplimentare se pot aplica in cazul altor dispozitive utilizate in terapie. Va rugam
sa respectati instructiunile de utilizare anexate la dispozitivul activ, tuburi gi solutii etc.

CARACTERISTICI DE PERFORMANTA

Datele de performantd depind de configuratia sistemului utilizat. Mai multe studii de evaluare
a performantelor adsorbantelor DALI au demonstrat valori medii de reducere relativd, de
exemplu, 70 % pentru LDL-c, 65 % pentru Lp(@) si 15 % pentru HDL-c. Aceste niveluri au
fost obtinute cu sistemul de tratament conform prescriptiei medicului.

Va rugam sa retineti cd, pe langa configuratia de tratament aleasd, valorile reale de reducere
depind si de compozitia sanguind a pacientului, de setarile clinice (consultati si paragraful
,Limitari ale dispozitivului medical”), precum si de metoda de masurare. In ceea ce priveste
tratamentul, luati in considerare faptul ca va aparea un efect de revenire dupa tratament din
cauza hiperlipidemiei subiacente.

Interactiuni .
Afereza DALI poate modifica concentratia sanguind a medicamentelor prin adsorbtie. In cazul
in care se justificd din punct de vedere medical, timpul de aplicare a tratamentului
medicamentos concomitent ar trebui, prin urmare, sa fie ajustat la terapia DALI (de exemplu,
administrarea medicamentelor dupa tratamentul prin aferezd). Tipul de terapie concomitenta,
precum si doza si timpul de administrare a medicamentului trebuie sa fie stabilite de catre
medicul curant.

Toate dispozitivele medicale cu suprafete incarcate negativ in contact cu sangele, precum
adsorbantele DALI 500 / 750, activeaza sinteza bradikininei. In mod normal, bradikinina este
rapid degradata de ACE, dar daca se utilizeaza inhibitori ACE in terapie, aceastd degradare
este intarziatd. Acest lucru poate duce la cresterea nivelului de bradikinind si la reactii
anafilactice si chiar soc, care pot pune in pericol viata pacientului (vezi Contraindicatii). Acest
lucru este valabil si pentru alte medicamente, care influenteaza reglarea bradikininei (sinteza
sau inhibarea metabolismului). Pacientii care au fost tratati anterior cu un inhibitor ACE sau
cu alte medicamente, care influenteazd reglarea bradikininei, trebuie sa intrerupd
administrarea medicamentului suficient de devreme. In acest caz, trebuie sa se tind seama
de perioada de injumdtdtire finald a ingredientului farmaceutic activ (de exemplu, dupd o
perioada de injumatdtire de 5 ori mai mare, se poate astepta o reducere la o concentratie
reziduald sub 5 %).

METODA DE ADMINISTRARE

Inainte de utilizare

Absorbantul trebuie scos din ambalajul sau individual numai imediat inainte de utilizare.

Eliminati in mod corespunzator produsele care nu au fost utilizate.

Utilizati adsorbantele numai daca:

— nu sunt deteriorate (adica nu sunt deteriorate ambalajul, carcasa, inclusiv capacele de
protectie),

— eticheta este lizibild si data de expirare nu este depdsita,

- capacele de protectie de pe conectori nu sunt slabite sau dislocate,

— auajuns la temperatura camerei (20 - 25°C) pentru a evita rdcirea inutild a pacientului.

Anticoagulare

Pentru tratamentul DALI, anticoagularea cu citrat este obligatorie. Solutia ACD-A contine citrat,
care previne coagularea. In plus, previne activarea trombocitelor gi a sistemului complement
in circuitul extracorporal. Orice anticoagulare insuficientd poate duce la cresterea volumului
de sange rezidual in absorbant (dupd reinfuzie) si la activarea trombocitelor. Acest lucru poate

duce la o pierdere crescutd de trombocite in timp. In cazul pierderii de trombocite, luati in
considerare cregterea debitului ACD-A pentru a evita trombocitopenia. Necesarul de
anticoagulant poate varia in functie de starea pacientului si de modalitatea de tratament.
Acesta trebuie s fie prescris de cdtre medicul curant.

Se recomanda urmétorii parametri de anticoagulare:
Pregatire DALI Standard DALI Low Citrate*
(amorsare/spalare) Raport ACD-A 1:20 Raport ACD-A 1:40

L.v. bolus initial de heparina (nefractionatd):
20 Ul’kg BW

1:(debit de sénge/2,7 ml /min)**
Observatie: Atunci cand modificati debitul de sange, reglati raportul
ACD-A In conformitate cu formula de mai sus.
functie de fluxul In cazul In care se alege o dozd mai micé de ACD-A (debit ACD-A <
sanguin 2,7 ml /min), bolusul initial de heparind trebuie marit.
* DALI Low Citrate poate fi ales in timpul preparérii pentru a atenua hipersensibilitatea, in special in
timpul primei utilizari a adsorbantelor DALI
** Setat manual de catre utilizator sau (daca este disponibil) setat automat de catre modul ACD-
Automat

sau

inainte de inceperea
tratamentului

in timpul
tratamentului
Raportul ACD-A in

in caz de semne de hipocalcemie:

Pentru a lua contramasuri, modul ACD-Automat, daca este selectat, trebuie dezactivat.
Initial, debitul ACD-A trebuie redus prin adaptarea raportului dintre debitul ACD-A i debitul
sanguin.

/N Atentie
Personalul de ingrijire trebuie sa verifice anticoagularea si debitul de sénge la intervale
regulate.

Se recomanda urmétorii parametri de tratament:

Primele tratamente Tratamente de rutina
Fluxul sanguin primul pandla al treilea tratament: 80 ml /min
incepeti cu rate mici: 20 — 30 ml /min
In functie de rdspunsul pacientului,
fluxul sanguin poate fi crescut lent cu
10 ml /min la fiecare doud minute
pand la maxim 50 ml /min.
Volumul de primul tratament: 1/3 din volumul Volumul tinta:
sange tratat sanguin tintd De 1,6- volumul de sange al
al doilea tratament: 2/3 din volumul pacientului
sanguin tintd
al treilea tratament: volumul total de
sange tintd
Configuratie de la primul la al treilea tratament: Depinde de situatia clinica a
trebuie utilizat un singur absorbant pacientului si de prescriptia
(DALI 500 sau DALI 750). medicului curant. Se recomandd sa
se utilizeze cea mai micd
configuratie posibild a kitului DALI
necesara pentru a atinge
obiectivele tratamentului. Avand in
vedere volumul extracorporal, nu
recomanddm configuratia
DALI 1250 pentru pacientii care
cantdresc mai putin de 50 kg.
Nota

Pacientii pot prezenta reactii de hipersensibilitate Tn timpul tratamentului cu sistemul DALI.
Primele trei tratamente trebuie monitorizate in mod special.

In unele cazuri, ar putea fi necesard intreruperea pe termen scurt a tratamentului dacéd
pacientul prezinta reactii similare cu hipersensibilitatea atunci cand primul sange tratat care
provine de la adsorbant revine la pacient. In acest caz, reincepeti sé utilizati debite mici (20 —
30 ml /min), asa cum s-a descris mai sus. La unii pacienti, reactiile de hipersensibilitate nu
sunt atenuate dupa reluarea tratamentului. In astfel de cazuri, tratamentul trebuie s& fie
intrerupt fara a se returna sangele.

Pacientii care sunt supusi unui stres excesiv din cauza procesului de sangerare in circuitul
extracorporal la inceputul tratamentului trebuie sd primeasca o solutie pentru inlocuirea
volumului de lichide prin intermediul unei canule venoase permanente pe bratul contralateral.
Pot fi setate debite de sange sub intervalul de debit sanguin recomandat. Coagularea trebuie
monitorizatd, iar scdderea valorilor clearance-ului poate fi mai accentuata decat se astepta.

Perioada de aplicare prevazuta

In general, durata tratamentului depinde de volumul de sange al pacientului $i de prescriptia
medicald. De obicei, se efectueazd un tratament pe sdptdmand, ceea ce inseamnd
aproximativ 50 de tratamente pe an.

Manipulare

Amorsarea gi conectarea pacientului

Se trateaza in prealabil adsorbantul cu solutia de amorsare/ACD-A pentru a satura ligandul cu
electroliti si pentru a stabili pH-ul. Addugati un bolus de 25.000 Ul de heparind nefractionata
in prima punga de primer. Excesul de heparind este clatit atunci cand se conecteazd a doua
punga de amorsare. Pentru a conecta adsorbantul la tubulaturd, deschideti capacele
conectorilor si conectati-le la tubulatura DALI corespunzatoare. Consultati instructiunile de
utilizare ale dispozitivului activ pentru instructiuni detaliate de configurare. Verificati dacd toate
conexiunile au fost stabilite in mod corespunzator pentru a preveni deconectarea accidentala
si scurgerile. Umpleti adsorbantul cu solutie de amorsare DAL si apoi inchideti clema liniei de
presiune a adsorbantului direct la conectorul de presiune al adsorbantului. Agitati adsorbantul
pentru a obtine un pat de gel omogen si 0 performantd de adsorbtie adecvatd. Reglati nivelul
in camera de picurare pentru a elibera presiunea din sistem. Deschideti din nou clema liniei
de presiune i clatiti adsorbantul cu solutia de amorsare DALI in conformitate cu programul
dispozitivului activ, inclusiv opririle de pompa setate (debit: 400 ml /min; volum de clatire:
4800 ml ).
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K3 DALI 500 / 750 ADSORBANT

/N Atentie

Nu agitati adsorbantul dupa amorsare pentru a evita ca patul de gel sd fie deranjat si pentru
a preveni eliberarea de particule. Deoarece sistemul este instabil atat din punct de vedere
chimic, cat si fizic, tratamentul trebuie inceput in termen de 2 ore de la amorsare. Trebuie
respectate toate directivele de igiend valabile ale tarii si/sau ale spitalului in cauza care
specificd o durabilitate maxima mai mica de 2 ore dupa instalare. Nu cldtiti cu solutie salind
fiziologicd dupd amorsare deoarece, in caz contrar, electrolitii pot fi desorbiti. Acest lucru ar
duce la hipocalcemie la pacient. O sita este instalata in conducta de retur in aval de adsorberul
DAL, care serveste ca 0 a doua barierd de siguranta pentru particule, in cazul in care sita din
carcasa se rupe. Se utilizeaza aceeasi dimensiune a ochiurilor de plasa ca in carcasa DALI,
prin urmare, particulele de peste 40 ym sunt retinute.

Terminare
Consultati prospectul dispozitivului activ pentru incheierea tratamentului si, de asemenea,
sectiunea Eliminarea din prezentul prospect.

AVERTISMENTE $I PRECAUTII

Avertismente si precautii tehnice

- Utilizati metode de manipulare aseptica. Manipularea necorespunzatoare a locurilor de
conectare poate duce la contaminare, iar agentii patogeni pot pdtrunde in circuitul
sanguin extracorporal.

- Sangele si plasma pot fi contaminate cu agenti patogeni ai unor boli transmisibile. Dupa
ce au intrat in contact cu sangele sau plasma pacientului, adsorbantele sunt considerate
ca fiind potential infectioase. Pentru eliminarea corectd, consultati sectiunea Eliminare
din prezentul prospect.

- Adsorbantele DALI 500 / 750 sunt destinate unei singure utilizdri. Reutilizarea poate fi
periculoasa atat pentru pacient, cat si pentru operator. Solutile de curdtare si
dezinfectantii nu trebuie sd intre in contact cu produsul, deoarece pot deteriora
materialele utilizate pentru carcasa si, astfel, pot afecta siguranta si performanta
produsului. Adsorbantele DALI 500 / 750 nu sunt destinate resterilizarii. In cazul in care
produsele sunt resterilizate, este posibil ca s& nu fie complet prevenitd contaminarea
biologicd. In plus, resterilizarea poate cauza defectiuni.

Limitari ale dispozitivului medical .
Absorbantele utilizate in sistemul DALl au o capacitate de adsorbtie limitatd. In cazuri
individuale, eficienta poate fi limitata la pacientii cu un nivel extrem de ridicat de colesterol
LDL (de exemplu, pacientii care sufera de hipercolesterolemie familiald homozigotd) sau Lp(a)
Tnainte de afereza. In aceste cazuri, este posibil sa se utilizeze o configuratie mai mare, cu o
capacitate mai mare, de exemplu DALI 1000 sau DALI 1250.

Observatii speciale despre materiale si substante
: Pentru informatii SVHC in conformitate cu articolul 33 din Regulamentul (CE)

nr. 1907/2006 ("REACH"), va rugdm s utilizati aceastd pagina:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

PRECAUTII SPECIALE PENTRU DEPOZITARE

Nu depozitati la temperaturi mai mici de +5°C sau mai mari de +25°C.

Pastrati- ferit de lumina soarelui.

Fragil, manevrati cu grija.

Termenul de valabilitate este de trei ani (a se vedea, de asemenea, data limita de consum de
pe eticheta produsului).

ELIMINAREA

Asigurati eliminarea in conditii de sigurantd a oricarui produs neutilizat sau a deseurilor in
conformitate cu reglementdrile locale. Materialele care au intrat in contact cu sangele sau cu
alte materiale de origine umand pot fi infectioase. Eliminati astfel de materiale luand masurile
de precautie necesare i in conformitate cu reglementdrile locale privind materialele (potential)
infectioase.

Contine microparticule de polimeri sintetici. Evitati eliberarea continutului adsorbantului in
mediul inconjurator; nu deschideti si nu distrugeti carcasa nici dupd utilizare.

SIMBOLURI UTILIZATE PE ETICHETE

Calea fluidelor este sterila

Sterilizare ou abur Limita de temperaturd

+25°C
+5°C

i

O Sistem de barierd sterila cu Numér de catalo
- ambalaj de protectie in exterior U 9

Numdr de lot Anu se refolosi

Dispozitiv medical Identificatorul unic al dispozitivului

Data limita de consum Producétor

Data de fabricatie Consultati instructiunile de utilizare

Pastrati departe de lumina soarelui Site de informare a pacientilor

Atentie Fragil, manevrati cu grija

-alE = [§ @) 3]

Anu se utiliza daca sistemul de bariera sterild a produsului sau ambalajul acestuia este
compromis

C€0123

Marcajul CE atesta conformitatea cu cerintele aplicabile stabilite de regulamentele europene
privind dispozitivele medicale si de alte acte legislative aplicabile ale UE care prevad aplicarea
acestuia.

Organism notificat in ceea ce priveste regulamentul european privind dispozitivele medicale:
TUV SUD Product Service GmbH (0123)

DATA REVIZUIRII TEXTULUI
07/2023

0 versiune electronica a acestui document este disponibild pe urmétorul site:
www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information
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A COPBEP DALI 500 / 750

MHCTPYKLUA NO NPUMEHEHUIO
[MoxanyicTa, BHUMATENBHO 03HAKOMBTECH C NPUBEAEHHON HIKE MHCTPYKLINEN.

/N BHumanve
[Nepep ncnonb3oaHnem agcopbepa DALI 500 / 750 03HaKOMbTECh TaKkKe C UHCTPYKLMSMM
N0 MPUMEHEHMIO APYTNX MEAULIMHCKMX NpubopoB, NpefHasHaveHHbIX Ans MpOBefeHus
npoueaypbl DALI (komnoHenToB 13 Habopa DALI Kit, pacteopa DALI Priming Solution
aKTMBHOTO YCTPOMCTBa (cucTemoii remapcopbumn)). Mepen nposeaeHnem npoeaypbl
BpaY JOITKEH TLLATENBHO OLIEHUTb BCE BO3MOXHbIE NOMOXMUTENbHbIE M OTPULIATENbHbIE €8
nocneacTsus.

OBLUME CBEAEHUA

O6Liee onucaHue npoaykTa

Ancopbep DALl cTepuneH w npefHasHayeH WCKIKOYMTENBHO [N OAHOKPATHOrO
1CMONb30BaHMS B LIENSX yAaNeHus NUNonpoTenHOB Npu BbINOMHEHUN adepesa LienbHoi
kposu. Aacopbep DALI pekomeHAyeTcs 1CMonb3oBaTh UCKIMIOYMTENBHO B COMETaHUN C
ApyruMu - komnoHeHTamu u3 Habopa DALI Kit, pacteopom DALI Priming Solution u
aKTMBHbLIM  YCTPOMCTBOM (cuctemon remapcopbumv). Apgcopbep DALl coctout w3
nonukapOoHaTHOrO Kopnyca, 3amofHeHHoro apcopbeHToM. ACOpOeHT M3roToBneH U3

Cuctema opraHoB

(IMDRF*) Mo6ouHble adhdekTbI

HepBHas cuctema [OnoBOKpYXEHME, peyeBble PACCTPOMCTBA, NOTEPS  CO3HAHWS,
[BUraTenbHble HapyLLeHUs™ (Tpemop, NapanuTuyeckue CUMNTOMbI),
OHemeHue™

KpoBeHocHas AHeMMsi,  neiKoneHus,  MaHUMTONeHWs,  TpoMboLMTONEHNs,

numdiaTnyeckan HapyleHns koarynsuum (B pesynbTaTe CBA3bIBAHMA (HaKTOPOB

cucrema CBEPTbIBAHNS KPOBM M3 BHYTPEHHEro nyTu), rvnosonemus (B

pesynbTate NOTEpPWU KPOBM), TWNEPBONEMMS W OTeK, remonua
(cumnTOMbI yka3aHbl B pasgene «Peakuuy runepyyBCTBUTENBHOCTUY),
nnchbanaHc aNEeKTPONMUTOB (B YACTHOCTM, rMNoKanbuuemms™)
MnepyyBCTBUTENbHOCTB/AaNMEprnyecke peakuun (B 4acTHoOCTH, C
TakMMM  CUMNTOMaMK, Kak [UNEepeMuss, TUNOTEH3Ns, TOLIHOTa,
ronoBHasi 6onb, 6oru B CNuHEe M XWBOTE, MeCTHas peakuust (3yd,
3puTEMa, K3EMA), KpanvBHULA, OAbILLIKA, AHTMOHEBPOTUYECKUIA OTEK
(B obracTit pTa, ropTaHu, rmoTkv), notepsi cosHaHms, wwok), DALI-
VHOYUMPOBaHHash ~ TPOMOOLWMTOMEHHS!,  renapyH-UHAYLMpOBaHHas
TpombouuTonerus (HIT)*

KpoBoTeueHusi/kpoBonoTeps (B TOM 4MCne B CBSA3W C kaTeTepusaLimei
BEHO3HOrO pycna), ambonus (Bo3mywHas ambonus, ambonus

WmmyHHas cuctema

CocyaucTas cuctema

MOpuCTbIX ~ MOMMAKPUNaMUAHbIX rpaHyn  auametpoM  150-230  MKM, MOKPbITBIX WHOPOZHBIM Tenom, TpoMBoamMBonus), crebuT,
0TpULIaTeNbHO 3apsHKEHHOM NONMaKpUNoBOIl KMCNoTol. ALCOpOeHT BbICTYNaeT B kayecTse CeppeyHoCOCYANCTas  HEAoCTaTouHOCTb, 0BpasoBaHue remarom*,
nuraHaa, CBs3bIBAIOLEr0 MOMOXWUTENbHO 3apshKEHHbIA anonpoTeuH B nunonpoTenHa TpomB03*
HU3KkoW nnoTHocTu (JITTHM), nunonpoTenHa A U NUNONPOTEUHA OYEHb HIU3KOW MAOTHOCTH Cepaue Aputmust (bpaaukapavs, Taxukapays), CTeHokapanst
(JINOHIM) Ha B3aMMoAEACTBMSI C NEPEHOCOM 3apsifa. JKCTPaKopropanbHbI 06beM KenynouHo-kuweyHas | TolHota, psoTa, Gorb B XUBOTE, AMapest
ancopbepos cocTasnseT npubnuautensHo 285 mn Ans DALI 500 1 381 mn ans DALI 750. cicrema
MeTabonusm [NoTepsi 6enka, noTepst xenesa, rMNOrMuKeEMUs/runeprn 5*
MeToga ctepunusauum: Ctepunusauus napom INLINE OnopHo- TokanblBaHWe™, cyaoporu/MbILLEYHbIE Cria3Mbl™
O6patuTte BHMMaHWe, YTO MOCKOMbKY B MPOLIECCE CTEpUNMU3aLMM MCMonb3yeTcs nap, B ABUraTenbHblit
apcopbepax MoryT 06pa3oBbIBaTLCS Kannu Bogb!. annapar
Mpoune/obwue Ycranoctb, AuckomcopT, rMnoTepmusi, runeptepmus (OLLyLLEHue
COCTAB naronorum Xapa wnu xonoga), 6onb (B wBOTe, rpyau, rnasax, 3ybax,
Mogenb [ DALI 500 [ DALI 750 KOHEYHOCTSIX,  TONMOBHas ~ Gonb),  MMMOTOHWS,  TUNEPTOHUS,
Homep no katanory [ 9795301 | 9795311 3aTyMaHeHHoe 3peume 6negHOCTb, 03HOO, NOTIMBOCTL
ALCOPBEHT *Cesi3aHHble C MpoBedeHneM npouedypbl, ** CefA3aHHble C (UMTPATHOM) aHTUKoarynsuuen ***
Martpuua [ MeTakpunat MexayHaponHbIit popyM perynaTopoB MeAULIMHCKUX U3Aenui
Tiurang | Tonviakpurosas kucnoTa [Mpy cnonb3oBaHWM B pamkax NpoLeaypbl ApYrux annapaToB N NekapcTBEHHbIX CPEACTB, HanpUMep
KOPNYC KaTeTepoB, BO3MOXHO BO3HMKHOBEHIE APYTAX MOBO4HbIX SD(EKTOB.
Kopnyc, BopoHKka u ronoska Monukapbotar MopAAOK COOBLIEHMS O CePbE3HbIX MPOUCILIECTBUAX
OunTps Monwactep K cepbesHbiM MPOMCLLECTBUAM OTHOCATCS MtoBble MPOUCLUECTBIS, KOTOPbIE MPAMO MK
MembpaHa AKpUnoBbIA cononumep

OCHOBHOE HA3HAYEHUWE U COOTBETCTBYIOLLIME ONPEAENEHUA

OcHOBHOe Ha3HayeHne

Y[ianeHue KOHKDETHbIX BELIECTB M3 KPOBM MpU MPOBEAEHWM IKCTPaKOPNoparnbHON
npoLeAypbl.

MeaunuMHCKMe NoKasaHus

MnepxonecTepuHeMust /nnn NOBbILLIEHNE COlePXaHNs U30NIMPOBAHHBIX IMMONPOTENHOB
(@), B pesynbTaTe KOTOpPbIX BO3HMKAKOT CEPAEYHO-COCYAUCTbIE 3abonesaHus wunm
3ab0neBaHns nepudepuIeckux apTepuii.

Knunuyeckas nonb3a

Adepe3 nMnNONPOTEMHOB NO3BONSET ObICTPO W CYLECTBEHHO CHWU3UTb YPOBEHb
xonectepuia JIMHM w nunonpotenHa A, a Takke obecneunTb AOMOMHUTENbHbIE
npevMyLLecTBa /ANS PEONOrMYECKUX XapakTepucTUK B BUAE MNENoTpomnHoro addekta 3a
CYEeT CHIKEHMSI YPOBHS [pYrMX aTeporeHHbIX (haKkTopoB, Takux Kak, Hanpumep,
OKMCINEHHbIA TNONPOTEenH HW3koir nnotHocTn (ok-NMHIM). OdbdexTnBHOE CHUXEHNE
YPOBHA NMNNONPOTEMHOB C MOMOLLbLI0 NMUNONPOTEMHOBOTO adepesa NO3BONSET CHU3UTHL
PUCKI OCMOXHEHUA CO CTOPOHbI CepAEYHO-COCYANCTON cucTembl. B yactHocTh, y
NauWeHToB C TOMO3WTOTHOA CEMEHOM  [UNepXonecTepuHemMneil co  BpemeHeMm
HabnopaeTcs yMeHblUEHNe KCaHTenasm M KCaHToM. Takum obpa3om, cuuTaertcs, YTo
KIMHUYeckas Nonb3a NepeBeLLIMBaeT BO3MOXHbIE PUCKI UCNONb30BaHNS.

Mpeanonaraemas kateropusi NaLMeHToB

Ancopbep DALI 500/ 750 npegHasHadeH 4ns edeHus B3pOCTbIX NALMEHTOB C Maccoi
Tena He Huxe 40 kr.

OTCyTCTBYIOT fAaHHbIE KNMHUYECKUX UCCNeAoBaHui 06 1cnonb3oBaHum cuctembl DAL ans
neyeHus AeTell (B TOM Yucne ¢ Maccoii Tena Bbiwe 40 Kr), B3pOCMbIX NALMEHTOB C Maccoi
Tena Huke 40 Kkr, 6epeMeHHbIX KEHLLUMH 1 KOpMSLLMX MaTepei. B cBsi3n ¢ aTum npubop He
peKoMeHayeTCcs UCMoNb30BaTh ANS NIEYEHUs TakuX rpynn naLynueHTos.

Mpu onpeaenelnn KoHdUrypaLum BbibpaHHO cucTembl 1 obpabaTbiBaemoro obbema
KpOBYM CneayeT PyKOBOACTBOBATLCA KIMHUYECKOW CUTYaLMen NaumeHTa n HasHaueHuem
nevatlero Bpava. Mpu BbiGOpe KOHMMrypaLuun CUCTEMbI TakkKe OPUEHTUPYIATECH Ha
TabnuLy pekoMeHyembIx napameTpoB NPOBEAEHNS MPOLEAYPbI.

Mpepnonaraemas  kateropus nonb3oBaTenei UM  npeanonaraemas
3Kcnnyaraumm

K akcnnyarauuv agcopbepa DALI gonyckatotcs Tornbko NpodeccuoHanbHbIe MeanLMHCKue
crneuuanucTbl, KOTopble 3HaKOMbl C MPaBUMamMn acenTyukv, MpoLunu 0byyeHre U UMetoT
cepTudMKaLIo ANS HaANexaLleil SKcnnyaTaLm MeauLIMHCKOrO YCTPONCTBA M 0BpalLieHIs
¢ Hum. Mpouepypbl ¢ ncnonb3osannem cuctembl DALI, Bkmtovas agcopbeps DALI, moryT
NPUMEHATECA  TONMbKO B MPO(ECCUOHAMBHBIX  MEAULIMHCKMX — YUPEXAEHUAX  Nnopj
Habnopenvem Bpaya. Bo Bpems nposeaeHns npoLeaypsl BpadyebHbIA nepcoHan obssaH
KOHTPONMPOBATb NOKA3aTENM XM3HEHHO BaXHBIX PYHKLWIA naLmeHTa. Heobxopmmo umetb
obopynoBahMe W nmpenapaTbl AN SKCTPEHHOrO FEYEHWS  MMNOTOHUM/WOKA U
aHahUNaKTMYECKOM MK aHahUNaKTOMGHON peakumm.

cpena

NOBOYHbIE 3OPEKTbI
MpoLiesypbl 3KCTPAKOPNOPANbHOTO NIEYEHUS COMPSIKEHbI CO CTPECCAMW ANS MauMeHTa 1
MOTYT MPUBECTU K  BO3HWKHOBEHWIO MOBOYHBbIX  SPGEKTOB,  OrpaHMUMBAKOLLMX

3(DheKTUBHOCTb NPOLIEAYPbI U COXPAHSIOLLMXCS B TEYEHWNE HEKOTOPOTO BPEMEHU mocne
3aBepLUeHNs npoeaypsl. Harpyska BapbipyeTcs B 3aBUCUMOCTI OT MaLMeHTa i MoXeT
6bITb 00ycnoBneHa hakTopamu, cneLmdUIeCcKUMIM 4N1s COCTOSIHWSA NauueHTa, napameTpoB
aKcnnyaTauum, obopyaoBaHNs, aHTukoarynauui, nekapcte u T.4. B xoge adepesHoi
Tepanuu KOHTaKT KPOBW W MNa3Mbl C «Y4y)XEPOAHON» MOBEPXHOCTHIO MOXET OKa3blBaTb
BO3ENCTBNE Ha KOMMOHEHTbI KPOBU W Bbi3bIBATb AKTUBALIMIO CBEPTLIBAILLIEN CUCTEMBI,
CUCTEMbI KOMMNEMEHTOB W, BEPOSITHO, 3amyckaTb aHadhmnakTUYeckyto peakLmio.

Bpaun 06si3aHbl npedynpeauTb nauueHTa O BO3MOXHOCTU BO3HWUKHOBEHMSI MOGOYHBIX
3(eKTOB N O TOM, YTO B TEYEHWNE HEKOTOPOro BPEMEHM MOCHE NleveHus uanyeckoe
COCTOsIHME NaLyeHTa MoXeT bbiTb 0cnabneHo.

KOCBEHHO NPUBOAAT K CMEPTW NauMeHTa, Nonb3oBatend unu Apyroro nuua, K BpeMeHHoMy
mnu Heo6paTmmomy YXyOWeHn CoCToAHUA 3,C|OpOBb9| nauueHTa, nonb3osatend unu
apyroro nuua, unu K BO3HUKHOBEHWUIO cepbe3Hom yrposbl Ana 340p0OBbA HaceneHua. B
cny4yae BO3HUKHOBEHUSA noboro CEepPbe3HOro npouncLlecTans, CBA3aHHOIO C ychOMCTBOM
HeobX0aMMO He3aMeTNTENBHO COOﬁLLI,MTb 00 atom nevatlemy spayy. O Takom Cepbe3HoM

MPOUCLLIECTBIV CriEAyeT COOBLINTL MPONIBOMMTENIO B COOTBETCTBUM ¢ Mapkiposkoii ()
W, npu HeobXxoaMMOCTM, MECTHOMY OTBETCTBEHHOMYy opraHy. Ha Tepputopun EC
nonb30BaTenb W/ynW NaumeHT AomkeH coobluaTb 0 NioboM cepbe3HOM NPOMCLLECTBUM C
YCTPOACTBOM MPOM3BOANTENIO M OTBETCTBEHHOMY PYKOBOASALUEMY OpraHy CTpaHbl-
yyacTHuLpbl EC B KOTOpOW 3aperucTpupoBaH nomnb3oBaTenb M/mnu nauueHT.

MeauumHcKmMe NpesynpexaeHNs U Mepbl NPEAOCTOPOXKHOCTH (B Liensix

I'Ipep,OTBpaLueHVIﬂ nobouHbIx addekToB)

Ytobbl M3bexaTb rMnepyyBCTBUTENBHOCTA UMW CUMNTOMOB, CXOXMX C peakLnsmMiu
rNepYyBCTBUTENBHOCTH, HEOGXOAMMO HauuHaTb nepsble  npouedypsl  DALI
MepneHHo (cm. nasy «Cnocob npumeHenust /| PekomeHpyemble napameTpbl
npoueaypbi»), YTobbl NOArOTOBUTL MaLWEHTa K MPOBEAEHMIO 3KCTPAKOpMOopanbHbIX
npoueayp. OBbIYHO Takve peakuun nepecTalT NPOSBNATLCSH MOCAE 3aBEPLUEHMS
sTana apantaymu. HeobxoauMo MpepsycMOTPeTb — COOTBETCTBYHOLLME — MEpbl
NPefOCTOPOXHOCTU (Hanpumep, UMETb B Hanuiuu 0BOpydoBaHMe AN Oka3aHus
HEOTNOXHO MeanLMHCKO nomoLyy). pu HeoBXoaMMOCT criedyeT npekpaTuTb
npovienypy 6e3 Bo3BpaTa KpOBM M3 SKCTPAKOPNOPAbHOTO KOHTYPa NaLMeHTY W HayaTb
0Ka3bIBaTb NALMEHTY HEOTMOXHYIO MOMOLLb.

- [na obecneyeHus GesonacHocTW 1 3EKTUBHOCTM npoLeaypbl 00s3aTensHO
cobnopaitTe napameTpbl o6bema kposK, NOTOKa kpoBY ¥ noToka pacteopa ACD-A, B
COOTBETCTBMM C pekoMeHjauusmu B pasgene «Cnoco® npumeHenuss /|
Pekomerpyemble napameTpbl NpoLieaypbI».

- [ns npenoTBpalLeHNs CepbesHblX W3MEHEHMI B KNETOYHOM COCTaBe KPOBU €ro
HeoOX0ANMO perynsipHo KOHTPONMpOBaTb. Y HEKOTOPbIX MaLMEHTOB BO BpeMs
nposegeHus npouedypbl DALl MoxeT passuBaTbCs OCTpasi WM XpOHWUYeckas
TPOMOOLMTONEHMS, NOITOMY HEODXOAMMO TLYATENbHO KOHTPONMPOBATL MoKasaTenu
KpoBW (B YaCTHOCTM, CofepxaHue TpoMBOLMTOB), 0COBEHHO MU MHTEHCUMKALMM
npoueaypbl, Hanpumep, NP1 MOBLILIEHWA YacTOTbl NPOLEAYPbl MM pacLUMPeHUn
koHdurypauun apcopbepa. Adepes ¢ ucnonb3oBaHnem cuctembl DALI moxet
NPVBECTN K BPEMEHHOMY HE3HAUUTENbHOMY CHUXEHMIO COAEPXaHUs NENKOLMTOB
9pUTPOLMTOB. XPOHMYECKas ANWUTENbHAs Tepanus MOXET MPUBECTW K CHIDKEHMIO
rnokasaTeneil reMornobuHa 1 remaTokpuTa.

- Ecrm He obecneuntb [OCTATOYHbIA YPOBEHb aHTMKOAryNALWM, MOXET MPOU3OMTH
aKTvBaLyms TPOMOOLMTOB W, Kak cneAcTaue, notepst TpomboLmuToB. Ecnm, HecMoTps
Ha [0CTaTOYHbI YPOBEHb aHTUKOArynsLyM, noteps TpOMOOLMTOB B NEPUOA MEXIY
ABYMS NpoLieAypamu JOCTUraeT He[onycTMMOro ypoBHs, npoleaypbl DALI cnepyet
npexpaTTb.

- BpemeHHas noteps Genka MoxeT coctaBnsTb 40 16 % 3a npouenypy. Moteps Genka
BO3HMKAET B CBSA3W C PE3KMM CHUXEHWEM CoaepxaHns dnbpuHorena, C-peakTnHoro
6enka (CPB) 1 uMmyHOrno6ynuHOB (YTO MOXET NPUBECTM K BPEMEHHOMY MOBbILLEHMIO
BOCMPUMMYMBOCTM K MH(EKUMAM), a Takke abchekTom pasbaBrieHns 13-3a npotecca
BO3BpaTa KPOBM. AHTUKOArynauMs WNM CHUXEHWe CcoAepkaHus  (pakTopos
CBEPTbIBAHNA KPOBW MOXET MPUBECTM K W3MEHEHWI0 NPOTPOMOMHOBOTO BpEMEHM
(NTB) unm yacT4Horo TpomGonnacTMHOBOro BpemeHn (YTB).

= UYrobbl He pmomycTTb pasBuUTMS Nerkon popMbl aHeMMM B pesynbTare noTepw
Xenesa/deppuTiHa, PeKOMEHAYETCS PErynsipHO KOHTPONMPOBATb YPOBEHb Xemnesa
wunu  Opyrve napameTpol  MeTabonuama xenesa (Hanpumep, HachllleHue
TpaHcdeppuHa 1 ypoBeHb eppuTuHa). Mpu HeobxoaMMocTH 3anac xenesa MOXHO
BOCTIOMHMTb NOCNE NpoLeaypb!.

- YacToTa npoBefeHust npoLenyp MOXeT NOBMUATb HA AOCTUXEHME Lienei neveHus.
[PV NOBbILLEHNM YACTOTbI NPOLIEAYP CrIEAYET YUUTbIBATL PUCKM MOBBILLIEHHON NOTEpH
KpoBM 1 ee Bonee YacToro KOHTaKTa ¢ YyxepoaHbIMI MaTepuanamu.

- [locne KopoHapHOro BMeLLaTeNbCTBA NaLyeHTaM HeobXoANMO onpeaeneHHoe Bpems
Ha BOCCTaHOBIEHME Neper, NPOXOXAEHVEM CrieaytoLeil npoLeaypbl adepesa.
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I AICOPBEP DALI 500 / 750

OcobeHHOCTH, cneumnduyeckme ans LMTPaTCOAEPKALLMX aHTUKOAryNsHTOB

Mepen Havanom npoueaypbl DALI HeobxoauMo yCTpaHUTb CyLLECTBYIOLLYID HeXBaTKy
MOHW3MPOBAHHOIO KarbLWsi, YTOObl CHU3UTb PUCK PA3BUTUS KIMHUYECKM 3HAYMMOW
rynoKanbLyeMmn B TEYEHe NEPBOro Yaca npoLeaypb!.

Boictpas MHGY3Ws LMTpaTHbIX aHTUKOArynsiHTOB MOXET MPUBECTM K MOSIBNEHMIO
OnpeaeneHHbIX CUMMTOMOB, TaKMX Kak nokanbiBaHue, 06bl4HO B 06nacTu pta naumeHTa.
Kpome TOro, MOXeT BO3HUKHYTb MbILIEYHOE HanpsikeHue, OPOXb, MapanuTuyeckue
CUMMNTOMBI, OLLYLIEHMEe CTECHEHWS B rpyau wunu xonoga. Takue peakuuw MoryT ObiTb
Bbl3BaHbI CﬂaGOBpra)KEHHOVI TUnoKanbLeMneit, NockosbKy CBOOOHbIA MOHU3NPOBAHHBIN
KarbLi CBS3bIBAETCSA C HEMeTaboNManpoBaHHbIM LMTpaToM. B 3aBuUCUMOCTY OT cTeneHn
BbIPQXEHHOCTM KIMHUYECKUX NPU3HAKOB TMMOKanbLMeMn HeobXoanMo NpUHSTL Mepbl,
4ToBbl NPeAoTBPaTUTL AanbHeiliee HapylweHue banaHca kanbuus. K Takum mepam
OTHOCATCS KOPPEKTUPOBKA MapamMeTpoB aKTMBHOTO YCTPOACTBA B COOTBETCTBUM C
pekoMeHgaLmsamm, NpUBEAEHHBIMM B Tabnmye B rmase «Cnocob
NpUMeHEHNS/AHTUKOAryNaLmMS»Y, WM NpueM Kanbuus nog HabniogeHvem Bpava
(nepopam;)Ho unu B hopme rnrokoHaTa kanbuusi (10%-Hblli pacTBOp Ans BHYTPUBEHHOTO
BBEJEHNS)).

NPOTUBOMNOKA3AHUA
MpoTuBONOKa3saHus, CBA3aHHbIE C MCMONb30BaHEM NPOAYKTa
- TlauMeHTbl, KOTOpble B  HacTosliee  Bpemsi  MPUHAMAKOT  UHIMBUTOpBI

aHrMoTEH3MHNpeBpaLLatLLero depmenTa (Ar®) (Hanpumep, sHananpun, pamunpun,
nM3MHOMpMA W T.A.), @ Takke KOMOMHMpOBaHHbIE npenapaTbl, CoAepkalyve
UHrbuTopbl AM®, unu [pyrie nexkapcTeeHHble CPeACTBa, BNMAIOLME Ha PErynsLmio
OpagukvuHuHa  (Hanpumep,  WHIMOWTOPbI  AHMMOTEH3WHOBBLIX  PELienTOpPOB U
HENpUnuanHa).

- Hanwnuve y nauneHTa tpomboumtonenmnn (<40 x 103 kneTok/Mkn).

- HanuuMe y nauMeHTa M3BECTHON [UMEpYYBCTBUTENBHOCTM K MaTepuanam,
ucnonb3yembim B agcopbepe DALI 500/ 750.

- Hanuuue y nauueHTa 0CTPbIX CUCTEMHBIX MHAEKLMIA, CUNbHON NPOCTY/AbI MNW rpunna,
Wnu OCTPbIX W TSKENbIX CEpAEYHO-COCYAMCTbIX 3abonesaHuit, Mpu KOTOpbIX
Bi,\cﬁnycmmo NpoBefieHNe SKCTpaKoproparbHOi Tepanuu, Takoil kak mpoledypa

Hporwaonoxasanwa CBf3aHHbIE C BbINONHEHWeM npoueaypbl
MaLmeHT He cnocoBeH NepeHecTy Harpy3aky Ny SKCTPaKopMopasnbHOM NeYeHUN U3-3a
(DU3NYECKOTO WK KIIMHUYECKOTO COCTOSIHUA.

- Hanuuue B aHamHe3e cepbe3Hoi KoarynonaTuu, Hanpumep cryyaes TpombGosa unu
reMoppar4eckoro auaTesa, a Takke NMOBbILIEHHONM CKNOHHOCTU K KDOBOTEYEHUSIM,
KOTOpble MOTYT BO3HMKATb MU MPOBEAEHMM MPOLEAYP 3KCTPAKOpropanbHoro
achepesa 1 B COYETaHUN C MPUEMOM aHTUKOAryNsHTOB.

—  HeB03MOXHOCTb 0BEeCreyeHIs [OCTATOYHOTO YPOBHS aHTUKOArynsLumn (Hanpuvep, B
CBS3M C HapyLieHusMW MmeTabonuama uuTpaTa, Unu TpoMOOLMTONEHWEN BTOPOrO
TMNa, BbI3BaHHON renapuHom (HIT-I)).

OTHOCUTENbHbIE NPOTUBONOKA3aHUsA, CBA3aHHbIE C BbINOMHEHUEM NpoLieaypbI

(Mp¥ KOTOPbIX HEOBXOANMO OCOBEHHO TLLATENBHO OLIEHUTL COOTHOLLEHME MONb3bl 1 pUcka

nepea npymeneHitem adepesa):

Hanuune y naumeHTa KIIMHUYECKW 3HAYUMOI TMIMOTEH3UM, NMPU KOTOPOW AarnbHeNee
CHIDKEHME KPOBSIHOTO [JaBNEHUst MOXeT BbiTb OnacHo.

—  Hanuuue y naumeHTa noyeyHoil He[OCTaTOYHOCTY UMM CEPAEYHOMN HEAOCTATOYHOCTH,
NPV KOTOPbIX BO3MOXHA YyBCTBUTENBHOCTb K PE3KMM U3MEHEHUsIM GanaHca XuakocTy
11 3NEKTPONUTOB.

- Hanuuue y nauueHTa noATBEPXKAEHHOTO WNM MPEANONaraemMoro BHYTPUYEPETHOMO
3abonesaHus, Npu KOTOPOM CeflyeT u3beratb HapyLleHusl GanaHca XuoKoCTH Uiu
M3MEHEHMIA KPOBSIHOTO aBNEHMNS.

—  Hanuuue y nauyeHTa CKIoHHOCTM K KDOBOTEUYEHNAM, MPUYMHA KOTOPOH He YTOUHEHA.

—  CKNOHHOCTb NaLeHTa K rriokanbLeMi B CBSI3W C CONYTCTBYIOLMM 3aBonesaHmem.

Mpumeyanue
Mpn wncnomb3oBaHMM B pamkax Mpouedypbl  OPYrMX — annapatoB  BO3MOXHbI
JONOMHUTENbHbIE  NPOTMBONOKa3aHWs. CobniofaiiTe  MHCTPYKUMM MO MPUMEHEHMIO,
npegocrasndemMble C akTUBHbIM yCTpOI?ICTBOM, Marucrpanamu, pacrtsopamu u Opyrumu
matepuanamu.

AKCMNYATALUUOHHbLIE XAPAKTEPUCTUKKN

JKCnyaTaLyoHHbIe XapaKTepPUCTUKN 3aBUCAT OT UCTIONb3yeMOol KOHGUIypaLin CUCTEMBI.
B pamkax Heckonbkux uccnegoBaHuil  apcpekTuHOCTU apcopbepos DALI Bbinm
NPOAEMOHCTPUPOBAHbI CPEAHME 3HAYEHWNS OTHOCUTENBHOTO CHUKEHWS COAEpKaHus,
Hanpumep, 70 % ans xonectepuHa JIMHIM, 65 % ans nunonpotenHa A u 15 % ans
xonectepuHa JIMNBI1. 3Tu nokasatenu 6binv NONy4YeHbI NPU MCNONB30BAHUM CUCTEMBI ANS
NpoBeAEeHNA NpoLeaypb! Mo Ha3HaYeHuIo Bpaya.

O6patute BHUMaHME, YTO (haKTU4ECKOE CHIKEHWe nokasaTenel 3aBUCUT He TOMbKO OT
BblOpaHHO! KOHEMrypaLmm npoLieaypbl, HO M OT COCTaBa KPOBYW MaLMeHTa, KIMHNYECKX
napameTpoB (CM. Takke pasgen «OrpaHuyeHus MeguumHckoro npubopar), a Takke oT
meTofa usmeperus. Mpu npoBeseHnn npoledypbl HeobX0AUMO yuuTbIBATbL, YTO NOCHe
NeYEHINs MOXET BO3HUKHYTb SChEKT OTMEHbI NPYU HANNYNM TUNEPANMINAEMAN.

B3aumopeiicTBus

Adbepes ¢ ncnonb3osanmem cuctembl DALI MOXET NPUBECTU K UBMEHEHMIO KOHLIEHTPpaLIMN
neKkapcTB B KpOBK 3a cyeT aacopbuuu. Moatomy, ecnn 310 onpaBAaHO C MeLWULIMHCKOM
TOYKM 3pEHUSI, BPEMS NPUMEHEHWS! CONYTCTBYIOLLE MeUKaMEHTO3HO! Tepanum creayet
CKOPPEKTMPOBaTb B COOTBETCTBUM C npoLeaypoit DALI (Hanpumep, BbINONHSATL BBEAEHNE
nekapcTBEHHbIX MPenapaToB nocne npoeaypbl acdepesa). Tun conyTcTBYHOLLEN Tepanuy,
a TaKKe [03MpoBaHHE 1 BpeMs Mpuema npenapaTos ONpeAensitoTes neyallM Bpaqom.

Bce meauuumHckme npubopbl ¢ OTPULATENBHO — 3apsikEHHOW  MOBEPXHOCTbIO,
KOHTaKTUPYIOLLE C KpOBbIO, Takne kak apcopbepbl DALI 500 / 750, akTBMpytoT CuHTE3
GpapmkuHnHa. B Hopme GpapukutuH BbicTpo paspyluaetcs AMN®, Ho ecnn B Tepanum
MCNonb3yloTcs MHrMbuTopbl AMN®, npouecc pa3spyleHus 3ameqnseTcs. OT0 MOXET
NMPUBECTM K MOBBILIEHWIO YPOBHS BpafnkuHUHa W aHadUNaKTUYECKON peakumn 1 aaxe
LLOKY, Y4TO MOXET YrpoxaTtb XM3HU nauueHTa (cm. pasgen «[poTvBonokasaHus»). 310
OTHOCUTCS U K AAPYTUM NeKapCTBEHHbIM MpenapaTam, KOTopble Y4acTBYT B perynsuum
6paguknHuHa (CMHTe3e W MHrMbMpoBaHuM MeTabonuama). MauueHTbl, KOTopble paHee
neynnucb MHrMbuTopom AM® unm Apyrimu npenapatamu, BAUSOWMMU Ha perynsuuio
6paavKiHUHE, AOMKHbI 3abnaroBpeMeHHO MpeKpaTUTL NpueM Takux npenapatos. B aTom
cryyae HeobXomuMo yuWTbIBaTb KOHEYHbI Nepuoj  MONyBbIBEAEHWS aKTUBHOTO
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(hapmaLieBTNYECKOrO MHIrpeaneHTa (HanpuMep, MOXHO OXmugaThb, YTo nocne 5 nepuogos
MONyBbIBELEHNS YPOBEHb CHU3NTCA A0 HIKE YeM 5 % OCTaTOYHON KOHLIEHTPpaLMK).

CMOCOB NPUMEHEHKA

Mepen ucnonb3oBaxnem

M3snekatb aacopbep M3 MHAMBUAYaNbHOW YNAaKOBKM CrieayeT TOMbKO HEMOCPeACTBEHHO

nepef ucnonb3oBaHueM. HeobXoanMo npaBunbHO YTUNM3NPOBATb U3ENHNs, KOTOpbIE He

ObInNK NCNONL30BAHI.

Ancop6ep FOMyCKAETCS UCTIONb30BATH TOMbKO B TOM CNy4ae, eci:
YCTPOACTBO HE MOBPEXAEHO (TO €CTb OTCYTCTBYKT Kakue-nnbo noBpexpeHus
YNaKoBKY, KOPMYCa W 3aLLMTHbIX 3arnyLuek),

= WHdopMaLmMs Ha 3TUKeTKe MOXeET ObiTb MpoYMTaHa, U CPOK TOAHOCTU MPOLYKTa He
ucTex,

= 3aWyTHbIE KONNAYKM KOHHEKTOPOB HaAEXHO 3aPUKCMPOBaHLI 1 He BbINaAaloT,

—  YCTPOACTBO [OCTUIMO KOMHAaTHOW Temnepatypbl (20-25°C), utobbl M3bexartb
HeAoMyCTUMOro NepeoxnaxaeHns nalmeHTa.

AHTUKOArynsAums

[ns npouenypsl DALl Heobxoanmo npoBedeHWe LMTPaTHON aHTukoarynsauwu. Pacteop
ACD-A copepXuT UuTpart, KoTopblil NpesoTBpaLLaeT CBePTbIBaHUE KpoBYW. Kpome Toro, OH
npefoTepalyaeT  akTMBaumto  TPOMBOLMTOB M CUCTEMbl  KOMMNEMeHTa B
3KCTpaKopnopanbHoM  KoHType. HepocTaTouHblil  YpOBEHb  aHTUKOArynsuun  MOXeT
MPVBECTM K YBENW4YEHWMIO OCTaTO4HOro obbema kpoBu B apcopbepe (mocne Bo3spata
KpoBYW) W akTUBaLumM TpombBouMTOB. B pesynbtate cO BpemeHeM MOXeT HabnopaTbes
noBbIlleHHas noTeps TpombouuToB. B cnyyae notepn TpombOUWMTOB criegyeT
paccMoTpeTb  BO3MOXHOCTb ~ yBenudyeHuss notoka ACD-A,  utobbl  n3bexatb
TpomboLuToneHu. TpeboBaHus K aHTUKOArynsiHTaM MoryT BapbUpoBaTbCS B 3aBUCMMOCTM
OT COCTOSHMA nauueHTa W cnocoba nedveHns. ITn TpebOBaHWA AOMKEH onpenensTb
nevaluuin Bpay.

PekoMeHayHTCS CrieytLume napameTpbl aHTUKoarynsLuum:

Mpoueaypa ¢ HU3KMM

MoaroToBka CraHpapTHas npoueaypa COAEPKaHMEM LMTPATOR
(nepeu4HOE DALI Standard WM DALI Low Citrate*
3anonHeHue/npombiaka) | CooTHoweHne ACD-A 1 k 20 CooTHoweHve ACD-A 1 k 40

MepBoHayanbHoe BHYTPUBEHHOE BBEAEHUE
Eegeg Hau:lnom (HedpakuMoHMpoBaHHOro) Gontoca renapuHa:

poueayp 20 ME/kr maccbl Tena

Bo Bpems 1 k (noTok kpoBu/2,7 Mn/MnH)*
nposeaeHus Mpumeyanme: Mpu n3MeHeHM KPOBOTOKa OTpPErynupyiTe
npoueaypsbl cooTHoweHne ACD-A B COOTBETCTBUN C NPUBEAEHHON BbILLE
CootHoluenne ACD-AB | cpopmynoi.
3aBUCMMOCTI OT NoToka | Ecnin BbiGpaHo MeHbLuee 3HaueHne ACD-A (notok ACD-A < 2,7
KpoBu MI1/MUH), NepBOHaYanbHbIi GONKC renapuha crefyeT YBenuUnTb.

* Mpouepnypa ¢ Hu3kum copepxaruem uutpatos DALI Low Citrate MoxeT BbITb BbibpaHa BO Bpemst
NOArOTOBKY ANS aaanTauym npy rmnepyyBCTBUTENbHOCTH, 0COBEHHO NpY NEPBOM 1CMOMNb30BaHUN
aacopbepos DALI

** YcTaHaBnMBaeTCa Bpy4HYI0 NoMb3oBaTenem uni (ecnu Takas (pyHKLMs AOCTYNHa) aBTOMATUYECKN C
NOMOLL|bt aBTOMaTMYecKoro pexvma ACD

B cnyy4ae nposiBneHusi CUMNTOMOB rUNOKanbLUeMUM:

B kayecTBe OTBETHO! Mepbl NPy NOSBAEHUN Takvx CUMMTOMOB HEODXOAMMO OTKIIOUUTh
aBToMaTnyeckui pexum ACD-A. MepeoHayansHo noTok ACD-A HeobXxognumo CH3uTL
nyTeMm KOPPeKTUPOBKM COOTHOLLEHWS noToka ACD-A v noToka kposw.

/N BHumaHue
BpauebHbIit NepcoHarn JOMKeH perynapHo KOHTPONMPOBATh MOKa3aTeni aHTMKoarynsawLmn
11 TIOTOKA KPOBM.

PexomeHaytoTcs cnegytolme napameTpbl NPOBEAEHUs NpoLeaypbi:
MepBble npoueaypb! PerynsipHble npoueaypb!

[Mpn NpoBeseHUM NepBbIx Tpex 80 mMn/MuH
npoLeayp HeobxoamMo HauaTb ¢
HU3KIX 3Ha4eHUA noToka: 20-30
MI/MUH

B 3aBMCMMOCTM OT peakuum
naLueHTa noToK KpOBIM MOXHO
MOCTEMNeHHO YBENUYMBaTL — Ha
10 MA/MUH Kaxable ABE MUHYTHI
[0 MaKcumarnbsHoro ypoBHsi B 50
MIT/MUH.

1-a npoueaypa: 1/3 uenesoro

MoTok kpoBu

ObpabatbiBaem Llenesoit obbem:

bl 06beM obbema Kposu obbem kposu nauyenTa x 1,6
KpOBM 2-5 npoueaypa: 2/3 uenesoro
obbema KpoBu
3- npoueaypa: Lenesoi 06bem
KpoBM
KoHdmrypauus [ins npoBeaeHs NepBbIX TPEX KoHdmrypauus 3asucut ot
npoueayp HeobxoauMo KIMHUYECKO CUTYaLM naLyeHTa u
1CMonb3oBaTh 0AMH afcopbep HasHayeHus nevallero Bpava.
(DALI 500 nnm DALI 750). PekomeHpyeTcs ncnons3osatb
HalMeHbLLYI0 BO3MOXHYIO
KoHgurypaumio DALI, Heobxoavmyio
AN [OCTWKEHMS Lienei npoLieaypbI.
C y4eTOM 3KCTPaKOpMoparnbHoro
0bbema Mbl He pekoMeHAyeM
1cnonb3osaTth koHgurypaumio DALI
1250 Ans nauneHToB C Maccoil Tena
Huxe 50 Kr.
Mpumeyanue
Bo Bpems npoueaypsl DALl 'y nauueHToB  MOryT  BO3HMKaTb  peaKuuu

rMnepyyBCTBUTENBHOCTW. [lpy MpoBedeHWM nepsbix Tpex npouedyp Heobxoanmo
obecneynBath 0COOLIN KOHTPOb.

B HekoTOpbIX Criy4asx MoxeT noTpeboBaTbCs KpaTkOBPEMEHHOE NPepbiBaHIe NPoLEaYpbI,
€CN Y NaLmMeHTa NpOosBASIOTCS CUMNTOMbI, CXOXWE C PeaKLMSIMU TUNepyyBCTBUTENBHOCTY,
npu NepBoM Bo3BpaTe 0bpaboTaHHO! kKpoBY 13 afcopbepa k mauueHTy. B atom cnyyae npu
BO306HOBMEHMM NPOLLEAYPbI CNIeAYeT HAa4YMHATb C HU3KOTO YPOBHS noToka (20-30 Mn/MuH),
kak OnMcaHO Bbile. Y HEKOTOPbIX MaLMEHTOB peakuuu runepyyBCTBUTENBHOCTY
MPOAOIKAKT MPOSIBNATLCS W MOCAE BO30GHOBNEHWs mpouedypbl. B Takux crnyvasx
npoLeaypy HeobxoamMo npekpaTuTb 6e3 Bo3BpaTa KpoBMu.



A COPBEP DALI 500 / 750

Ecnu B Havane npoueaypbl NaLMeHT WCTbITan CUMbHbIA CTPECC B CBS3M C MPOLECCOM
B3ATUS KPOBW B  3KCTPAKOPMOPamnbHbIA  KOHTYp, CrnefyeT BBOAWTbL B  KayecTse
BOCMOMHSOLLEN KMOKOCTM KPUCTannMoMaHbIA COneBon pacTop. ®usmonornyeckuin
pacTBOp BBOAMTCA Yepe3 NOCTOSHHLIA NOPT B BEHY KOHTpanaTepanbHON pyku.

OBbem noToka KpPOBM MOXET ObITb YCTAHOBMEH HIKE PEKOMEHAOBAHHOTO YpoBHS. Mpw
3TOM HeoOXOAMMO CneauTb 3a nokasaTensiMu CBEPTLIBAEMOCTI KPOBM, @ KOIPDULNEHT
OYMLLIEHNS MOXET CHU3UTBLCS CUIbHEE, YEM 3anNaHNpoBaHo.

Mpeanonaraemoe Bpems npUMeHeHUs

B Lenom, nposomknTenbHOCTL MpoLiedypbl 3aBUCUT OT 06bema KpoBM NaLueHTa
Ha3HayeHus Bpaya. ObbIMHO MPOBOAWTCS OAHA MpoLedypa B Hefeno, Y4To CocTaBnseT
npumepHo 50 npovieayp B roa.

O6patieHune ¢ yCTPOHCTBOM

3anonHeHue 1 nofknoYeHNe NauueHTa

MpepBapuTensHo obpabotaitte agcopbep pactBopom ans 3anonHenus (Priming) / ACD-
A, 4T06bI HACKITUTL NUraHA 3NEKTPONMTaMK U oTperynupoeaTb ypoeeHb pH. [obasbTe B
NepBbIil NaKeT C pacCTBOPOM ANS NEPBUYHOIO 3anonHeHns 60M1C HedhpaKLMOHNPOBAHHOTO
renapuHa B KOHUeHTpaumn 25 000 ME. W30biTok renapuHa BbIMbIBAaeTCS Mpu
MOLCOENHEHUM BTOPOTO MaKeTa C PacTBOPOM Afsi MEPBUYHOTO 3anorHeHus. Ytobb
noaKmouMTh agcopbep k MarncTpansim, OTKPOIATE 3armyLUKu KOHHEKTOPOB U MOACOEAMHUTE
VX k cooTBeTCTBYtoLMM MarucTpansm DALI. Moapo6Hble ykasaHWs no HACTPOIAKE CUCTEMbI
CM. B MHCTPYKLMU NO MPUMEHEHWUIO aKTUBHOrO YCTpoiicTBa. MpoBepbTe repMeTUYHOCTL
COEAVHEHUIA ANs MpefoTBPALLEHNS CIy4alHOro pasbeAnHEHUs W yTeyek. 3anonHuTte
apcopbep pactsopom DALI Priming Solution, a 3aTem 3akpoiTe 3axum NUHUN 4aBNeHNs
ancopbepa HenocpeaCTBEHHO Ha pasbeMe AaeneHus apcopbepa. BetpsaxHuTe apcopbep,
ytobbl  [OBUTbC  ONHOPOAHOCTW reneBoro Cnos W obecneunTb  Hagnexaluyto
3peKTMBHOCTL apcopbumm. YcTaHoBUTE HEODXOANMBIN YPOBEHb B KanenbHULE, YTobbl
copocuTb faBneHue B cucteme. OTKPOIATE 3aXWUM IUHIAM [aBNEHNs 1 npomoliTe ancopbep
pacteopom DALI Priming Solution B coOTBETCTBUM C NPOrPaMMOIi aKTUBHOTO YCTPOICTBA,
BKJ'IIO‘-Iaﬂ) YCTaHOBMEHHbIE OCTaHOBKM Hacoca (pacxod: 400 mn/MuH; 0bbeM NPOMbIBKM:
4800 mn).

/N BHumahme

He BcTpsxuBaiiTe aacopbep nocrne nepBUYHOrO 3amofiHeHus, 4ToObl M3bexatb
BbICBOOOXAEHNS 4YacTWL, W HapylieHus reneeoro crnos. [lockonbky —cucTtema
XapaKkTepuayeTcsi HecTabUnbHbIMA XMMUYECKUMM M (DM3MHECKUMU XapaKTepUCTUKamu,
npoLeaypy HeobXOANMO HauMHaTL B TEYeHWe 2 YacoB NOCME MEPBUYHOTO 3anOMHEHMS.
Heobxoaumo cobntogath Bce bonee CTporue rurneHndeckue TpeboBaHus, yCTaHOBMEHHbIE
Ha HaLoHanbHOM ypoBHE W/unu B GONbHIULE, B COOTBETCTBUM C KOTOPbIMM NEPUOA A0
Hayana npouegdypbl COCTaBnsieT MeHee 2 4acoB. He npombiBaiiTe  cuctemy
(b13MONOTNYECKUM CONEBLIM PAcTBOPOM MOCTIE MEPBMYHOTO 3aMOMHEHNS, MOCKOMbKY B
MPOTUBHOM CryyYae BO3MOXHA Aecopbuust anekTpomuToB. OTO MOXET MPUBECTM K
PasBUTUIO Y NaLeHTa runokanbLyemuu. B obpaTHom TpyBonposoae Hxe No NoToky ot
apcopbepa DALI ycraHaBnueaeTcs unbTp, 06ecneymBatoLLmin BTOPON 3allmTHbIN 6apbep
Ha cryyail NoBpeXaeHNs dunbTpa B Kopnyce. McnonbayeTcs Takom xe unbTp, Kak 1 B
kopnyce DALI, noatomy yactuubl ¢ pasvepom 6onee 40 MKM 3agepxuBatoTcs.

3aBepLueHue npoLieaypbl
CBefeHUs O 3aBEpLUEHAM MPOLIEAYPbl CM. B MHCTPYKUMW MO MPUMEHEHUIO aKTUBHOMO
YCTPOIICTBA, a TakKe B pasgene «YTUNn3aums» HacTosILLEro pyKOBOLCTBA.

NPEAYNPEXOEHWA U MEPbI NPEAOCTOPOXHOCTU

TexHnyeckue npeaynpexaeHus U Mepbl NPeaoCTOPOXHOCTH

- Heobxoaumo cobrtopath Npasuna acentuki. HenpasunbHoe obpallieHie ¢ Mectamm
COGAMHEHMS MOXET MPUBECTM K 3arps3HEeHMio, B pesyrbTarte 4Yero B KOHTYp

9KCTpakopnopanbHoro KpOBOOGpaLLleHMﬂ MoryT nonactb NaToreHHble
MWKPOOPraHU3Mbl.
- Kposb ¥ nnasva MoryT BbITb 3apaxeHbl naToreHHbIMU BOB6yﬂMTeJ‘IﬂMM

MHEEKLUMOHHbIX 3aboneBaHui. Mocne KOHTaKTa C KPOBbKO MMM MNasmMon nauueHTa
afcopbeHTbl cnefyeT cunTaTh NOTEHUMANBHO MHGMLMPOBaHHBIMU. VHdopmaLms o
Hafnexalen yTunusauun npuBedeHa B pasgene «YTUNn3auus»  HacTosen
VHCTPYKLMM NO NPUMEHEHWHO.

- Ancopbepbl DALI500/750 npeaHasHaueHbl MCKMIOYNTENBHO AN OAHOKPATHOTO
1Cronb3oBaHus. Ero NMoBTOPHOE MCMOMb30BaHME MOXET ObiTh OMacHbIM Kak Anst
nauueHTa, Tak U Ans onepatopa. He fomyckaiiTe KOHTaKTa MeXZy OuMLLAIOLLMMU
pacTBopamn Wnu Le3vHAULMPYIOLMMA CPEACTBAMU W W3AENMEM, MOCKONbKY OHM
MOTYT MPUBECTW K MOBPEXAEHWIO MaTepuanos, UCMONb3yeMblX ANS U3rOTOBMEHNS
Kopryca, ¥ TeM caMbIM Bbl3BaTb HapylleHue Ge30MacHOCTU U (PYHKLMOHAMBHOCTU
napenus.  Apgcopbepbl  DALIS00/750 He npepHasHauyeHbl Ans MOBTOPHOM
cTepunu3aumi. Ecnu w3penus nogseprakoTcs MOBTOPHOW CTepunM3auumu, rno-
NpeXHeMy CyLLeCTBYeT puck Gronoruyeckoro 3arpsisHeHusi. Kpome toro, noBTopHas
CTEPUNM3aLIAS MOXET NPUBECTU K HEUCMIPABHOCTM CUCTEMDbI.

OrpaHuyeHNs MeAULIMHCKOTO u3penus

Ancopbepsl, ucnonsayemble B cucteme DALI, obrniagatoT orpaHuyeHHol agcopbLMoHHON
cnocobHoCTbi. B oTAenbHbIX crnyyasx addekTMBHOCTL MoXeT OblTb OrpaHudeHa y
NMaLneHTOB C KpaitHe BbICOKMM ypoBHeM xonectepuna JMHI (Hanpumep, y nauueHTos ¢
FOMO3WrOTHOM CEMENIHOI TNepXonecTepuHeMIeit) unn nunonpoTenHa A Ao NpoBeaeHNs
achepesa. B aTux cmyd4asix MOXHO WCmonb30BaTb afcopbep, NMEWMiAi PacLUMPERHYO
B%ﬁqg/pgumo 1 Gonee BbICOKYI0 MpOU3BOAUTENBHOCTL, Hanpumep, DALI 1000 wnw

50.

Ocobble KOMMEHTapumM 0 MaTepuanax u BewecTBax
)

o

CBepeHns 06 0cob0o onacHbix BellecTax cornacHo Ctatbe 33 Hopmatua
(EC) Ne1907/2006 («REACH») npuBeLeHbl Ha criefyioLLen CTpaHuLE:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

OCOBbIE MEPbI NPEAOCTOPOXHOCTU NMPU XPAHEHUA

He xpaHuTb npu Temnepatype Huxe +5°C unu Boiwwe +25°C.

Bepeyb 0T conHeyHoro ceeta.

OCTOPOXHO, XPYMKOE.

Cpok rogHoCTV — Tpy roga (CM. Takoke JaHHble Ha 3TUKETKE U3LEenus).

YTUNU3ALNA
Heobxoaumo obecneyntb BesonacHyto yTunmusaLnio HeNCnonb3oBaHHbIX MPOAYKTOB U
OTXOOB B  COOTBETCTBMM C  MECTHbIM  3aKOHOAaTenbcTBOM.  Matepuani,

KOHTaKTMPOBABLLME C KPOBbIO MMM iPYT1MIA BELLECTBaMM YEMOBEYECKOTO MPOUCXOXAEHMS,
MOTYT SBNATbCS BO3byauTENnsMM WHpekumid. Mpu yTunusauum Takux Matepuanos
HeoBXoANMO NpeanpUHMMATL COOTBETCTBYHOLLME Mepbl MPEAOCTOPOXHOCTU, @ TaKke
cobnioaate MeCTHble 3aKoHOAaTenbHble TPeOOBaHWS B OTHOLIEHWM (MOTEHLMAMbHbIX)
B036yauTenen UHMEKL M.

CopepxuT CUHTETMYECKIE NONUMEPHbIe MUKpoYacTuLbl. He BbibpackiBaiiTe copepximoe
apcopbepa B OKpYXaloLLYH Cpeay; He OTKpbIBAITE W HE paspyLuaiiTe KOpMyc Aaxe nocne
OKOHYaHWS UCNOMNb30BaHMA.

/ﬁﬁzsﬂc
+5°C

CUMBOIIbI HA 3TUKETKAX

CrepunbHas nuHNA Ans
Xuakocten
CTepunin3oBaHo Napom

TemnepaTypHble OrpaHU4eHus

CrepunbHas 6apbepHasi cuctema

C HapYXXHOM 3aLLMTHOI YNaKoBKOIA Howmep no karanory

LOT Kon naptim ® [Inst oHOKPATHOTO MCOMb30BaHMS
MeuumHcroe 06opyoBaHye YHuKanbHbI uaeHTUdMKaTOp
W PY. ycTpoiicTea
Cpok rogHocTy [MponssoguTens

O3HaKOMbTECH C UHCTPYKLMe No

[laTa npoussozcTBa MPUMEHEHNIO

o
AN Bepeub 0T conHeyHoro ceeta
a A=\

Brumatue I

He 1cnonb3osarb B crydae NOBPEXAEHNS CTEPUILHON GapbepHOil CHCTEMbI UMK
yNaKkoBKY NpoayKTa

C€0123

MapkupoBka CE ykasblBaeT Ha COOTBETCTBUE  AEACTBYIOLMM  TpeboBaHWsAM,
yCTaHoBMEHHbIM B EBponeickol AupekTuBe no MeauLMHCKoMy 060pyaoBaHmio 1 Npoumx
COOTBETCTBYIOLMX MONOXEHWSX €BPOMENCKOro 3akOHOLATENbCTBA, PErynupylowmx ee
NPUMEHEHME.

YNOnHOMOYEHHbIN OpraH B pamkax EBponeickon AMpeKTUBBI MO  MeaWLWUHCKOMY
ofopyaoBaHuio:

TUV SUD Product Service GmbH (0123)

[ATA PEJAKLMM JOKYMEHTA
07/2023

Caitt ¢ uHchopmaument Ans
nauueHToB

OCTOpOXHO, Xpynkoe

OneKTpoHHas Bepcus JOKyMeHTa AOCTYrNHa Ha caiiTe:
www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information

WHOOPMALIUA O NPOU3BOJUTENE
OchmumanbHbIN NPOM3BOAUTENb

A\ 4
ww FRESENIUS

v MEDICAL CARE

Fresenius Medical Care AG
Else-Kroner-Str. 1, 61352 Bad Homburg, GERMANY
@& +496172609-0
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E3 ADSORBER DALI 500 / 750

NAVOD NA POUZITIE
Pozorne si precitajte nasledujdce pokyny.

/\ Upozornenie
Pred pouzitim adsorbéra DALI 500/750 si precitajte aj navod na pouZitie (IFU) ostatnych
zdravotnickych pomdcok uréenych na liegbu DALI (komponenty stpravy DALI, piniaci roztok
DALI Priming Solution a vhodné aktivne zariadenia (hemoadsorpény systémy)). Pred lieCbou
pacienta musi lekér vykonat individualinu analyzu pomeru prinosu a rizika.

VSEOBECNE INFORMACIE

V$eobecny opis vyrobku

Adsorbéry DALI su sterilné a st urcené len na jedno pouZitie na odstranenie lipoproteinov
pocas aferézy plnej krvi. Adsorbéry DALI sa musia pouZivat spolu s ostatnymi komponentmi
70 supravy DALI, s plniacim roztokom DALI Priming Solution a s aktivnym zariadenim
(hemoadsorpénym systémom). Adsorbéry DALl pozostdvajli z polykarbonatového puzdra
naplneného adsorbentom. Adsorbent je vyrobeny z poréznych polyakrylamidovych guldcok
s priemerom 150 — 230 pm potiahnutych zaporne nabitou kyselinou polyakrylovou. SIUZi ako
ligand, ktory viaze kladne nabity apoprotein B lipoproteinu s nizkou hustotou (LDL),
lipoproteinu(@) (Lp(a)) a lipoproteinu s velmi nizkou hustotou (VLDL) na zaklade interakcie
nabojov. Mimotelovy objem adsorbérov je priblizne 285 ml pre DALI 500 a 381 ml pre
DALI'750.

Sterilizaéna metdda: INLINE para
KedZe sa pri sterilizacii pouZiva para, v adsorbéroch sa mozu tvorit kvapky vody.

ZLOZENIE
Model [ DALI 500 [ DALI 750
Kataldgové cislo | 9795301 [ 9795311
ADSORBENT
Matica [ Metakrylat
Ligand [ Kyselina polyakrylova
PUZDRO
Korpus, lievik a zdhlavie Polykarbonat
Sitké Polyester
Membréana Akrylovy kopolymér

ZAMYSLANY UCEL A SUVISIACE DEFINICIE
Zamyslany ucel
Odstranenie Specifickych latok z krvi pri mimotelovom oSetreni.

Lekarska indikacia
Hypercholesterolémia a/alebo izolovana zvySena hladina Lp(a) vedtica ku kardiovaskuldrnym
a/alebo periférnym vaskularnym ochoreniam.

Klinické prinosy

Lipoproteinové aferéza vedie okamZite k velkému zniZeniu LDL-c a Lp(a) s dal$im prinosom
pre reoldgiu prostrednictvom pleiotropnych Gcinkov vdaka znizeniu dalSich aterogénnych
faktorov, ako je oxidovany lipoprotein s nizkou hustotou (oxLDL). U¢inné zniZenie lipoproteinov
pomocou lipoproteinovej aferézy vedie k znizeniu vyskytu kardiovaskularnych prihod. Najma u
pacientov s homozygotnou familidrnou hypercholesterolémiou mozno €asom pozorovat
zmensenie ich xantelaziem a xantémov. Zaverom mozno konStatovat, Ze Klinicky prinos
prevazuje nad rizikami pouZzivania.

Zamyslana populacia pacientov

Adsorbér DALI 500/750 je ur€eny na pouZite u dospelych pacientov s minimalnou
hmotnostou 40 kg.

Nie sU k dispozicii Ziadne Udaje o pouzivani DALI u deti (ani u pacientov s hmotnostou
> 40 kg), dospelych pacientov s hmotnostou < 40 kg, tehotnych pacientok a dojéiacich
matiek. Preto nemo6Zeme odporuit liecbu takychto pacientov.

Viyber konfigurdcie zvoleného systému a objemu krvi, ktory sa ma oSetrit, zavisi od klinickej
situdcie pacienta a od predpisu oSetrujuceho lekéra. Viyber konfigurdcie systému ndjdete aj v
tabulke odporti¢anych parametrov liechy.

Uréena skupina pouzivatelov a uréené prostredie pouzivania

Adsorbéry DALI m6Zu pouzivat len zdravotnicki pracovnici, ktori si obozndmeni s aseptickymi
technikami a ktori boli vySkoleni v spravnej obsluhe a manipuldcii so zdravotnickou pomdckou.
Systém DALl vratane adsorbérov DALl sa smie pouZivat len v odbornych zdravotnickych
zariadeniach pod lekarskym dohladom. Pocas lieCby musi oSetrujlici personal monitorovat
Zivotné funkcie pacienta. Musi byt k dispozicii vybavenie alieky na nldzovi liecbu
hypotenzie/Soku alebo anafylaktickej/anafylaktoidnej reakcie.

VEDLAJSIE UCINKY

Samotnd mimotelova lieCebnd modalita predstavuje pre pacienta zdtaz a mdéze mat za
nasledok vedlajSie ucinky, ktoré mozu obmedzit vykon lieCby a mozu pretrvavat eSte nejaky
¢as po ukonCeni liecby. Tento stres sa u jednotlivych pacientov 1iSi a moze byt dosledkom
faktorov Specifickych pre stav pacienta, prevadzkové parametre, vybavenie, antikoaguldciu,
lieky atd’. Pocas lieCby aferézou prichddza krv a plazma do kontaktu s mimotelovymi ,,cudzimi®
povrchmi, o méze mat za ndsledok Uginky na zlozky krvi, ako je aktivacia koagulatného
a komplementového systému, a potencidlne moZe vyvolat anafylakticku reakciu.

Lekar je povinny informovat pacienta o moznosti vedlajSich tcinkov a o tom, Ze pacientova
schopnost méze byt po urcity ¢as po liecbe obmedzena.
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aﬁ;’;&g;‘"w Vedrajsie ucinky

Nervovy systém Zavraty, poruchy re¢i, strata vedomia, pohybové poruchy** (tras,
paralytické symptémy), necitlivost**

Krv a lymfaticky systém | Anémia, leukopénia, pancytopénia, trombocytopénia, poruchy
koaguldcie (viazanie koagulatnych faktorov zvnltornej —cesty),
hypovolémia  (stratou  krvi), hypervolémia aedém, hemolyza
(symptdmy — pozri reakcie z precitlivenosti), nerovnovaha elektrolytov
(najmd hypokalciémia*)

Imunitny systém Reakcie z precitlivenosti/alergické reakcie (vedice napr. k navalu,
hypotenzii, nevolnosti, bolesti hlavy, bolesti chrbta a brucha, lokélnej
reakcii (pruritus, erytém, ekzémy), urtikdrii, dyspnoe, angioedému
(oblast ust, hrtana, hitana), strate vedomia, Soku), DALI indukovand
trombocytopénia, heparinom indukovand trombocytopénia (HIT)*

Cievny systém Krvdcanie/strata krvi (tiez: v stvislosti s pristupovym miestom-), embdlia
(vzduchovd  embdlia-, embdlia v dosledku cudzieho telesa-,
tromboemboalia), flebitida*, kardiovaskularna insuficiencia, hematom®,
trombdza*

Srdce Arytmia (bradykardia, tachykardia), angina pectoris

Gastrointestindlny Nevolnost, vracanie, bolest brucha, hnacka

systém

Metabolizmus Strata bielkovin, strata Zeleza, hypoglykémia/hyperglykémia*

Svalovy a kostrovy | Mravéenie™, kite/svalové spazmy**

systém

Iné/generalizované Unava, nepohoda, hypotermia, hypertermia (pocit tepla alebo chladu),

poruchy bolest (brucha, hrudnika, o&i, zubov, koncatin, hlavy), hypotenzia,
hypertenzia, rozmazang videnie, bledost, zimnica, potenie

* Stvisiace s lieGbou ** Stvisiace s antikoaguldciou (citrdt) *** Medzindrodné forum reguldtorov pre
zdravotnicke pomocky
DalSie vedlajsie U¢inky moZzu byt Specifické pre iné pomdcky alebo lieky pouzivané pri lie¢be, napr. katétre.

Ohlasovanie zavaznych nehdd

Zévazna nehoda je akdkolvek nehoda, ktord priamo alebo nepriamo vyUsti do: Uimrtia pacienta,
pouZivatela alebo inej osoby; doCasného alebo trvalého zdvazného zhorSenia zdravotného
stavu pacienta, pouZivatela alebo inej osoby; zdvazného ohrozenia verejného zdravia. Ak sa
v stvislosti s pomdckou vyskytne akakolvek zdvaznd nehoda, okamZite informujte

oSetrujliceho lekdra. Tdto zavazni nehodu nahlaste vyrobcovi podia oznacenia ()
a v pripade potreby prislusnému miestnemu organu. V ramci EU musi pouzivatel a/alebo
pacient ohldsit kazdu zavaznd nehodu, ktord sa vyskytla v stvislosti s pomdckou, vyrobcovi
a prislusnému organu ¢lenského Statu EU, v ktorom je pouZivatel a/alebo pacient usadeny.

Lekarske upozornenia/preventivne opatrenia (na prevenciu vedlajsich dcinkov)

- Aby sa predislo reakciam z precitlivenosti alebo im podobnym reakciam, pri prvych
oSetreniach je potrebné zacat liecbu DALl pomaly (pozri kapitolu ,Spdsob
podavania/odpori¢ané parametre lieCby“), aby sa pacient adaptoval na mimotelovi
lieGbu. Tieto reakcie zvy¢ajne po faze adaptécie vymiznu. Musia byt k dispozicii vhodné
preventivne opatrenia (vybavenie na nidzovu lie¢bu). V pripade potreby sa musi lietha
preruit bez toho, aby sa pacientovi vratila krv z mimotelového obehu, a okamZite sa
musia zacat lekdrske opatrenia.

- Na zabezpeCenie bezpecnej a ucinnej lieCby dodrziavajte premenné oSetrovaného
objemu krvi, prietoku krvi a prietoku kyseliny citronovej a dextrézy A (Acid-Citrate-
Dextrose A, ACD-A), ako je zhrnuté vodporicani v kapitole ,Sposob
podavania/odporti¢ané parametre lieCby".

— Aby ste predisli akejkolvek zavaznej zmene poctu krviniek, pravidelne kontrolujte
kompletny krvny obraz. Pocas liecby DALI bola hldsena akitna alebo chronicka
trombocytopénia, apreto si potrebné dokladné kontroly krvného obrazu (najma
trombocytov), predovSetkym pri zintenzivneni lie¢by, napr. pri zvySeni frekvencie lieGby
alebo konfigurdcie adsorbéra. Vysledkom aferézy s DALI mbZe byt docasny mierny
Ubytok leukocytov a erytrocytov. Chronickd dlhodoba lieCha mdZe viest k znizeniu hodnot
hemoglobinu alebo hematokritu.

- Nedostatotna antikoaguldcia moZe viest k aktivacii trombocytov a nasledne k ich Gbytku.
Ak napriek dostatoénej antikoaguldcii dojde medzi dvoma oSetreniami k nadmernému
Ubytku trombocytov, lie¢ba systémom DALI sa musi ukoncit.

- MbZe dojst k doCasnému Ubytku bielkovin az do 16 % pri jednom oSetreni. Je to
spdsobené  akutnym  znizenim  fibrinogénu,  C-reaktivneho  proteinu  (CRP)
aimunoglobulinov (6o mdZze viest kdoCasnej zvySenej nachylnosti k infekciam)
a riediacim Ucinkom v dosledku procesu reinflzie krvi. Antikoaguldcia alebo zniZzenie
koagulaénych faktorov moZe spdsobit zmenu protrombinového ¢asu (PT) alebo
parcidineho tromboplastinového ¢asu (PTT).

- Na prevenciu miernej anémie vyvolanej Ubytkom Zeleza/feritinu sa odportca pravidelné
monitorovanie Zeleza a/alebo inych parametrov metabolizmu Zeleza (napr. saturdcia
transferinu, feritin). V pripade potreby je mozné po lie¢be doplnit Zelezo.

- Frekvencia liecby moZe ovplyvnit dosiahnutie cielov lieCby. Pri zvySovani frekvencie liecby

je potrebné zvézit potencidlne zvySené straty krvi a Castejsi kontakt krvi s cudzim

materidlom.

ZabezpeCte, aby mali pacienti, ktori podstupili korondrnu intervenciu, pred dalSou

aferézou dostatok ¢asu na zotavenie.

Specifické informacie pre antikoagulancia obsahuijtice citrat

Pred zacatim postupu DALl moZe byt potrebné liecit uz existujlicu ionizovanu hypokalciémiu,
aby sa zniZilo riziko akejkolvek Klinicky relevantnej hypokalciémie poCas prvej hodiny liecby.
Rychla infizia antikoagulancii obsahujdcich citrdt méze mat za nasledok symptémy ako
Jmravenie“, zvyCajne v oblasti Ust pacienta. Okrem toho sa mdZe objavit svalové napétie,
tras, paralytické symptomy, pocit tlaku na hrudniku alebo pocit chladu. Tento typ reakcie moze
byt spdsobeny miernou hypokalciémiou, pretoZe volny inovy vapnik sa naviazal do komplexov
s nemetabolizovanym citratom. V zavislosti od stupria klinickych symptémov hypokalciémie sa
musia prijat opatrenia proti dalSej dekompenzécii rovnovahy vépnika. Medzi opatrenia patria
Uprava parametrov aktivnej pomdcky podia odporicani uvedenych v tabulke v kapitole
,Spbsob podavania/antikoaguldcia“ a/alebo podavanie vapnika (peroralne alebo vo forme
glukonatu vapenatého (10 % i.v.)) pod dohladom lekara.
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KONTRAINDIKACIE

Kontraindikacie Specifické pre vyrobok

- Pacienti, ktorf v sti¢asnosti uZivaju inhibitory enzymu konvertujliceho angiotenzin (ACE)
(napr. enalapril, ramipril, lizinopril atd.), ako aj kombinované lieky, ktoré obsahuju
inhibitory ACE, alebo iné lieky, ktoré ovplyviiuju reguldciu bradykininu (napr. inhibitory
angiotenzinového receptora a neprilyzinu).

- Pacienti, ktori trpia trombocytopéniou (< 40 x 10%/yl).

- Pacienti so zndmou precitlivenostou na materidly pouZzité v adsorbéroch DALI 500/750.

— Pacienti, ktori trpia: akutnou systémovou infekciou, akutnym prechladnutim alebo
chripkou a/alebo zdvaznymi akutnymi kardiovaskuldrnymi ochoreniami, ktoré zakazuju
akukolvek mimotelovu liecbu, ako je DALI.

Kontraindikacie suvisiace s lie¢bou

- Pacienti, ktori nie st schopni znaSat z&taz mimotelovej lieCby z dovodu svojho fyzického
stavu alebo klinického stavu.

— Pacienti s anamnézou zévaznych problémov s koagulopatiou, ako je trombdza alebo
hemoragicka diatéza, st ndchylni na zvySené riziko krvacania potencidine spdsobené
postupom mimotelovej aferézy a sprievodnou antikoaguldciou.

- Pacienti, u ktorych nie je mozné dosiahnut adekvatnu antikoaguldciu (napr. v dosledku
znizeného metabolizmu citratov, HIT-I).

Relativne kontraindikacie suvisiace s lie¢bou

(ktoré si pred aplikdciou aferézy vyZaduju obzvlast starostlivé zhodnotenie pomeru prinosu

a rizika):

- Pacienti, ktorf trpia klinicky relevantnou hypotenziou a u ktorych moze byt akykolvek dalsi
pokles krvného tlaku Skodlivy.

— Pacienti s poruchou funkcie obli¢iek a zniZzenou srdcovou kapacitou, ktori mézu citlivo
reagovat na akutne zmeny tekutin a elektrolytov.

- Pacienti s potvrdenym alebo predpokladanym intrakranidinym ochorenim, u ktorych sa
treba vyhnut nerovnovahe tekutin alebo zmenam krvného tlaku.

- Pacienti s tendenciou ku krvdcaniu, ktord nebola objasnend.

- Pacienti so sklonom k hypokalciémii v dosledku stibezného ochorenia.

Poznamka
DalSie kontraindikdcie moZu vyplyvat z inych pomécok pouZitych pri lie¢be. DodrZiavajte navod
na pouZitie priloZeny k aktivnej pomdcke, haditkdm a roztokom atd’.

CHARAKTERISTIKY VYKONU

Udaje o vykone zdvisia od pouZitej konfiguracie systému. Niekolko Studii hodnotiacich
vykonnost adsorbérov DALI preukdzalo priemerné hodnoty relativneho znizenia, napr. 70 %
pre LDL-c, 65 % pre Lp(a) a 15 % pre HDL-c. Tieto hodnoty sa dosiahli s lieGebnym systémom
podia predpisu lekdra.

Upozorfiujeme, Ze okrem zvolenej konfigurécie liecby skutoéné hodnoty zniZenia zavisia aj od
zZlozenia krvi pacienta, klinickych nastaveni (pozri tieZ odsek ,Obmedzenia zdravotnickej
pomécky”), ako aj od metédy merania. Pri liecbe vezmite do Gvahy, Ze po lietbe sa v dosledku
zakladnej hyperlipidémie objavi rebound efekt.

Interakcie

Aferéza DALI mdze zmenit koncentrdciu lieCiv v krvi v dosledku adsorpcie. Ak je to medicinsky
odbvodnené, Cas aplikdcie subeznej lieCby liekmi by sa preto mal prispdsobit lieCbe DALI
(napr. podanie liekov po lieCbe aferézou). Typ stbeznej lieCby, ako aj ddvkovanie a Gas
podavania lieku musf urit oSetrujlici lekar.

VSetky zdravotnicke pomdcky so zdporne nabitym povrchom prichddzajicim do kontaktu
s krvou, ako sl adsorbéry DALI 500/750, aktivuji syntézu bradykininu. Za normainych
okolnosti je bradykinin rychlo degradovany ACE, ale ak sa pri lieGbe pouZiji inhibitory ACE,
tato degradécia sa oneskori. To mdZe viest k zvySenej hladine bradykininu a anafylaktickym
reakcidm a dokonca k Soku, ktory mdzZe ohrozit Zivot pacienta (pozri Kontraindikécie). To plati
aj pre iné lieky, ktoré ovplyviiujd reguldciu (syntézu alebo inhibiciu metabolizmu) bradykininu.
Pacienti, ktori boli predtym lieCeni inhibitorom ACE alebo inymi liekmi, ktoré ovplyviiuju
reguldciu bradykininu, musia prestat uZivat liek dostato¢ne skoro. V tomto pripade sa musi
zohladnit termindiny polCas rozpadu dcinnej farmaceutickej ldtky (napr. po 5-nésobku polcasu
rozpadu mozno ocakdvat zniZenie rezidudinej koncentracie pod 5 %).

SPOSOB PODAVANIA

Pred pouzitim

Adsorbér sa musi vybrat zo samostatného obalu len bezprostredne pred pouZitim. Nepouzité

vyrobky riadne zlikviduijte.

Adsorbéry pouzivajte len vtedy, ak:

— sl nepoSkodené (t. j. bez poSkodenia obalu, puzdra vratane ochrannych krytov),

- etiketa je Citatelnd a ddtum exspirdcie eSte neuplynul,

- ochranné kryty na konektoroch sa neuvolnili ani nevysunuli,

— dosiahli izbova teplotu (20 — 25 °C), aby sa zabranilo zbytoénému ochladzovaniu
pacienta.

Antikoagulaé¢na liecba

Pri liecbe DALI je povinna citrdtovd antikoaguldcia. Roztok ACD-A obsahuje citrét, ktory
zabranuje koaguldcii. Okrem toho zabrafiuje aktivacii trombocytov a komplementového
systému v mimotelovom okruhu. Akakolvek nedostatotnd antikoaguldcia moze mat za
nasledok zvySenie rezidudineho objemu krvi v adsorbente (po reinflzii) a aktivaciu
trombocytov. To mdze ¢asom viest k zvySenému Ubytku trombocytov. V pripade Ubytku
trombocytov zvazte zvySenie prietoku ACD-A, aby sa zabranilo trombocytopénii. Poziadavky na
antikoagulancia sa mozu lisit v zavislosti od stavu pacienta a spdsobu lie¢by. Musi ju predpisat
oSetrujuci lekar.

Odporucaju sa tieto antikoagulaéné parametre:
Priprava DALI $tandard DALI s nizkym obsahom citratov*
(pInenie/preplachovanie) pomer ACD-A1: 20 pomer ACD-A 1 : 40

Uvodnd i.v. bolus (nefrakcionovaného) heparinu:
20 1.U./kg telesnej hmotnosti

1 : (prietok krvi/2,7 mi/min)**
Poznémka: Pri zmene prietoku krvi upravte pomer ACD-A podla vysSie
uvedeného vzorca.
Ak sa zvoli mensi ACD-A (prietok ACD-A < 2,7 ml/min), Gvodny bolus
heparinu sa musf zvysit.
* DALI s nizkym obsahom citratov moZno zvolit po¢as pripravy na zmiernenie precitlivenosti, najma
pri prvom pouZiti adsorbérov DALI
** Nastavenie manualne pouZivatefom alebo (ak je k dispozicii) automatické nastavenie v
automatickom rezime ACD

alebo

Pred zagatim liecby

Pocas oSetrenia
pomer ACD-A podla
prietoku krvi

V pripade priznakov hypokalciémie:
Ak chcete prijat protiopatrenia, musi byt automaticky rezim ACD vypnuty, ak je zvoleny. Na
zatiatku sa ma prietok ACD-A zniZit Upravou pomeru prietoku ACD-A a prietoku krvi.

/N Upozornenie
OSetrujuci persondl musi v pravidelnych intervaloch kontrolovat antikoaguldciu a prietok krvi.

Odporucaju sa tieto parametre liecby:

Prvé liechy

1. az 3. liecba: zacnite s nizkymi
rychlostami: 20 — 30 mi/min

V zavislosti od reakcie pacienta sa
mdze prietok krvi pomaly zvySovat
0 10 mI/min kazdé dve min(ty aZ
do maximainej hodnoty. 50 ml/min.
Objem oSetrenej | 1. liecha: 1/3 cielového objemu
krvi Krvi

2. liecha: 2/3 cielového objemu
krvi

3. liecba: cely cielovy objem krvi

Rutinné lie¢by
80 ml/min

Prietok krvi

Cielovy objem:
1,6-nasobok objemu krvi pacienta-

Konfiguracia

1. az 3. liecba: musf sa pouzit
jeden adsorbér (DALI 500 alebo
DALI 750).

Zavisi od klinickej situacie pacienta a
od predpisu oSetrujliceho lekara.
Odpordca sa pouzit ¢o najmensiu

konfiguraciu stpravy DALI, ktora je
potrebna na dosiahnutie cielov liechy.
Vzhfadom na mimotelovy objem
neodporticame konfiguraciu

DALI 1250 pre pacientov

s hmotnostou nizSou ako 50 kg.

Poznamka

Pocas liechy systémom DALI sa u pacientov mozu vyskytnit reakcie z precitlivenosti. Prvé tri
lieGhy sa musia obzvlast pozorne sledovat.

V niektorych pripadoch méZe byt potrebné kratkodobo prerusit liecbu, ak sa u pacienta
prejavia reakcie podobné precitlivenosti, ked sa pacientovi vréti prvd oSetrend krv
pochadzajlica z adsorbéra. V takom pripade znovu zacnite pouZivat nizke rychlosti (20 — 30
ml/min), ako je opisané vySSie. U niektorych pacientov sa reakcie z precitlivenosti po
opétovnom zacati lieCby nezmiernia. V takychto pripadoch sa lie¢ba musi ukonCit bez vrétenia
Krvi.

Pacientom, ktori st na zaciatku liecby nadmerne zataZeni procesom pustania krvi do
mimotelového okruhu, sa ma cez zavedent vendznu kanylu na kontralateralnej ruke podavat
roztok na nahradu objemu tekutin.

Je mozné nastavit prietok krvi pod odpori¢anym rozsahom prietoku krvi. Musf sa sledovat
koaguldcia a pokles hodn6t klirensu moZe byt prudsi, ako sa otakavalo.

Planovany cas aplikacie
Vo vSeobecnosti dlzka liecby zavisi od objemu krvi pacienta a predpisu. ZvyCajne sa vykondva
jedno oSetrenie tyZdenne, ¢o predstavuje priblizne 50 oSetreni rocne.

Manipulacia

Naplnenie systému a pripojenie pacienta

Vopred pripravte adsorbér s piniacim roztokom/roztokom ACD-A, aby sa nasytil ligand
elektrolytmi a aby sa nastavilo pH. Pridajte do prvého vaku s primerom bolus 25 000 I.U.
nefrakcionovaného heparinu. Prebytoény heparin sa vyplachne po pripojeni 2. vaku s
primerom. Ak chcete pripojit adsorbér k vedeniam hadiciek, otvorte uzavery konektorov a
pripojte ich k prisluSnym vedeniam hadiciek DALI. Podrobny ndvod na nastavenie najdete v
navode na pouZitie aktivneho zariadenia. Skontrolujte, i su vSetky spoje spravne vytvoreng,
aby sa zabranilo ndhodnému oddeleniu a dniku. Naplfite adsorbér plniacim roztokom DALI
Priming Solution a potom zatvorte svorku tlakovej hadiCky adsorbéra priamo na tlakovom
konektore adsorbéra. Pretrepte adsorbér, aby ste dosiahli homogénne gélové 16Zko a
primerany adsorpEny vykon. Nastavte hladinu v odkvapkavacej komore, aby sa uvolnil tlak zo
systému. Opét otvorte svorku tlakovej hadicky a preplachnite adsorbér plniacim roztokom DALI
Priming Solution podla programu aktivneho zariadenia vratane nastavenych zastaveni
Cerpadla (prietok: 400 ml/min; objem preplachovania: 4800 ml).
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/N Upozornenie

Adsorbér po naplneni nepretrepte, aby sa zabranilo naruSeniu gélového l6zka a uvolneniu
Castic. KedZe systém je chemicky aj fyzikdine nestabilny, lieba sa musi zacat do 2 hodin po
naplneni. Musia sa dodrZiavat akékolvek platné hygienické smernice danej krajiny a/alebo
nemocnice, ktoré stanovuju maximalnu dobu pouZitelnosti kratSiu ako 2 hodiny po nastaveni.
Po naplneni neoplachujte fyziologickym roztokom, pretoze inak by mohlo ddjst k desorpcii
elektrolytov. To by u pacienta viedlo k hypokalciémii. Vo vratnom vedeni za adsorbérom
(adsorbérmi) DALI je nainstalované sitko, ktoré slizi ako druha bezpetnostna bariéra pre
Castice v pripade, Ze sa sitko v puzdre pretrhne. PouZiva sa rovnaka velkost 6k ako v puzdre
DALI, preto sa zachytavaju Castice s velkostou nad 40 pm.

Ukoncenie
Informacie o ukonceni lieCby ndjdete v névode na pouZzitie aktivnej pomdcky a tieZ v Casti
Likviddcia tohto ndvodu na pouZitie.

UPOZORNENIA A BEZPECNOSTNE OPATRENIA

Technické upozornenia a bezpe¢nostné opatrenia

- PouZivajte aseptické metddy manipuldcie. Nespravna manipuldcia s miestami pripojenia
mdze viest ku kontamindcii a do mimotelového krvného obehu mozu vniknat patogény.

- Krv a plazma mozu byt kontaminované pdvodcami prenosnych ochoreni. Po kontakte
skrvou alebo plazmou pacienta sa adsorbenty povazuji za potencidlne infekéné.
Informacie o spravnej likvidécii ndjdete v Casti Likvidécia tohto ndvodu na pouZitie.

- Adsorbéry DALI 500/750 s urcené len na jedno pouitie. Opétovné pouzitie mozZe byt
nebezpetné pre pacienta aj pre obsluhu. Cistiace roztoky a dezinfekéné prostriedky
nesmu prist do kontaktu s vyrobkom, pretoze mézu poSkodit materidly pouZité na kryte,
atym zniZit bezpecnost a vykon vyrobku. Adsorbéry DALI 500/750 nie st uréené na
opatovnu sterilizaciu. Ak sa vyrobky opétovne sterilizuju, biologickej kontamindcii sa
pravdepodobne Upine nezabrani. Okrem toho moZe opatovna sterilizacia spdsobit
poruchy.

Obmedzenia zdravotnickej pomécky

Adsorbéry pouzivané v systéme DALl majui obmedzent adsorpénd kapacitu. V jednotlivych
pripadoch moZe byt Gcinnost u pacientov s extrémne vysokou hladinou LDL cholesterolu (napr.
u pacientov trpiacich homozygotnou familidrmou hypercholesterolémiou) alebo Lp(a) pred
aferézou obmedzend. V tychto pripadoch je mozné pouzit vy$Siu konfiguraciu s vySSou
kapacitou, napr. DALI 1000 alebo DALI 1250.

Osobitné poznamky k materialom a latkam
' Informécie o latkach vzbudzujlcich velké obavy (SVHC) podia Clanku 33

nariadenia (ES) €. 1907/2006 (,REACH") ndjdete na tejto stranke:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

0SOBITNE BEZPECNOSTNE OPATRENIA PRI SKLADOVANI

Neskladuite pri teplote niz8ej ako +5 °C a vy$Sej ako +25 °C.

Uchovavajte mimo dosahu sinecného svetla.

Krehké, zaobchadzajte opatrne.

Cas skladovatelnosti je tri roky (pozri tieZ datum spotreby na etikete vyrobku).

LIKVIDACIA

Zabezpette bezpeCnu likvidaciu nepouZzitého vyrobku alebo odpadu v stlade s miestnymi
predpismi. Materidly, ktoré boli v kontakte s krvou alebo inym materidlom [udského pdvodu,
mdzu byt infekEné. Takéto materidly zlikvidujte prijatim potrebnych preventivnych opatreni a v
stlade s miestnymi predpismi pre (potenciélne) infekné materialy.

Obsahuje mikroGastice syntetického polyméru. Zabrafite uvolneniu obsahu adsorbéra do
Zivotného prostredia; neotvarajte ani nenicte puzdro ani po pouZiti.

SYMBOLY POUZIVANE NA ETIKETACH

Sterilna dréha tekutiny G 25°G e
Sterilizované pomocou pary +5°C/¥ Teplotny limit

b

O Sterilny bariérovy systém s
- 2 vonkaj$im ochrannym obalom

Kod Sarze
Zdravotnicka pomdcka

Katalogové ¢islo

NepouZivajte opakovane

Jedine¢ny identifikdtor pomacky

Datum spotreby

& Datum vyroby

Viyrobca

Precitajte si navod na pouZzitie

//T/\ Uohgvévajte mimo dosahu Wepové stranka s informaciami pre
/.\\ sineéného svetla pacientov

Krehké, zaobchadzajte opatrne

= -1 AE|e=E

NepouZivajte, ak je naruseny sterilny bariérovy systém vyrobku alebo jeho obal

A Upozornenie

C€0123

Oznacenie CE dokumentuje stlad s platnymi poZiadavkami stanovenymi eurgpskymi
predpismi 0 zdravotnickych pomdckach a inymi platnymi pravnymi predpismi EU, ktoré
stanovujli jeho umiestnenie.
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Notifikovany orgén v suvislosti s europskym nariadenim o zdravotnickych pomockach:
TUV SUD Product Service GmbH (0123)

DATUM REVIZIE TEXTU
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NAVODILA ZA UPORABO
Naslednja navodila za uporabo temeljito preberite.

A\ Svarilo
Pred uporabo adsorberja DALI 500/750 preberite tudi navodila za uporabo drugih medicinskih
pripomockov, namenjenih zdravljenju DALl (sestavni deli kompleta DALI, pripravijaina
raztopina DALI in ustrezna aktivna naprava (sistem za hemoadsorpcijo)). Zdravnik mora pred
zdravljenjem bolnika opraviti individualno analizo koristi in tveganj.

SPLOSNE INFORMACIJE

Splosni opis izdelka

Adsorberji DALI so sterilni in namenjeni izkljuéno enkratni uporabi za odstranjevanje
lipoproteinov med aferezo polne krvi. Adsorberje DALI je treba uporabljati skupaj z drugimi
sestavnimi deli kompleta DALI, pripravijalno raztopino DALI in aktivno napravo (sistemom za
hemoadsorpcijo). Adsorberji DALl imajo polikarbonatno ohisje, napolnjeno z adsorbentom.
Adsorbent je izdelan iz poroznih poliakrilamidnih kroglic s premerom 150-230 um,
prevlecenih z negativno nabito poliakrilno kislino. Ta sluZi kot ligand, ki na podlagi interakcije
z nabojem veZe pozitivno nabiti apoprotein B lipoproteina nizke gostote (Low-density
Lipoprotein — LDL), lipoproteina(@) (Lp(a)) in lipoproteina zelo nizke gostote (Very low-density
lipoprotein — VLDL). Ekstrakorporalni volumen adsorberjev znaSa priblizno 285 ml za adsorber
DALI'500 in 381 ml za adsorber DALI 750.

Metoda sterilizacije: Parni sistem INLINE
Ker se pri sterilizaciji uporablja para, se lahko v adsorberjih pojavijo vodne kapljice.

SESTAVA
Model [ DALI 500 [ DALI 750
Katalo$ka Stevilka | 9795301 [ 9795311
ADSORBENT
Matriks [ metakrilat
Ligand [ poliakrilna kislina
OHISJE
Telo, lijak in glava polikarbonat
Sita Poliester
Membrana akrilni kopolimer

PREDVIDENI NAMEN IN POVEZANE OPREDELITVE POJMOV
Predvideni namen
Odstranjevanje doloCenih snovi iz krvi pri zunajtelesnem zdravljenju.

Medicinska indikacija
Hiperholesterolemija in/ali izolirano povi$ane vrednosti Lp(a), ki povzrocajo srénozilne bolezni
in/ali bolezni perifernih Zil.

Klini¢ne koristi

Afereza lipoproteinov takoj povzroCi veliko zmanjSanje LDL-c in Lp(a) z dodatnimi koristmi za
reologijo zaradi pleiotropnih u¢inkov zmanjSanja nadaljnjih aterogenih dejavnikov, kot je npr.
oksidirani lipoprotein nizke gostote (oxidized low-density lipoprotein — oxLDL). Uginkovito
zmanjSanje lipoproteinov z lipoproteinsko aferezo pripomore k zmanj$anju incidence
kardiovaskularnih  dogodkov. Predvsem pri  bolnikih s homozigotno  druZinsko
hiperholesterolemijo je mogoce stasoma opaziti zmanjSanje ksantelazem in ksantomov. Na
koncu ocenjena Klinicna korist previada nad tveganiji uporabe.

Predvidena populacija bolnikov

Adsorber DALI 500/750 se uporablja pri odraslih bolnikih s telesno maso najmanj 40 kg.

Za uporabo adsorberja DALI pri otrocih (tudi tistih, ki ne tehtajo ve¢ kot 40 kg), odraslih
bolnikih, ki tehtajo manj kot 40 kg, nose¢nicah in dojecih materah ni podatkov, zato zdravljenja
takSnih bolnikov ne moremo priporoCiti.

Izbira konfiguracije sistema in volumna krvi, ki ga je treba obdelati, je odvisna od klinicnega
stanja bolnika in od predpisa le¢ecega zdravnika. Za izbiro konfiguracije sistema glejte tudi
preglednico priporogenih parametrov zdravljenja.

Predvidena skupina uporabnikov in predvideno okolje uporabe

Adsorberje DALl smejo uporabljati le zdravstveni delavci, ki so seznanjeni z asepticnimi
tehnikami in so bili usposobljeni za pravilno uporabo in ravnanje z medicinskim pripomockom.
Sistem DALI z adsorberji DALI se lahko uporablja samo pod zdravniSkim nadzorom v strokovnih
zdravstvenih ustanovah. Osebje mora med zdravijenjem spremljati bolnikove vitalne
parametre. Na voljo morajo biti oprema in zdravila za nujno zdravljenje hipotenzije/Soka ali
anafilaktiCne/anafilaktoidne reakcije.

NEZELENI UCINKI

Sam nacin zunajtelesnega zdravlienja pomeni obremenitev za bolnika in lahko povzrogi
nezelene ucinke, ki lahko omejijo izvajanje zdravljenja in lahko trajajo e nekaj ¢asa po
zdravljenju. Tovrstni stres se razlikuje od bolnika do bolnika in je lahko posledica dejavnikov,
ki so znacilni za bolnikovo stanje, uporabliene parametre, opremo, antikoagulacijo, zdravila
itd. Med zdravljenjem z aferezo prideta kri in plazma v stik z zunajtelesnimi »tujimi« povrSinami,
kar lahko povzroGi ucinke na komponente krvi, kot je aktivacija sistema koagulacije in
komplementa, ter lahko sprozi anafilaktiéno reakcijo.

Zdravniki so dolzni bolnika obvestiti 0 moZnosti neZelenih ucinkov in o tem, da bodo njegove
zmoznosti nekaj ¢asa po zdravljenju morda omejene.

Organski sistem
(IMDRF***)
Ziveni sistem

Nezeleni uginki

omotica, motnje govora, izguba zavesti, motnje gibanja*™* (tresenje,
paralitiéni simptomi), otrplost*™

anemija, levkopenija, pancitopenija, trombocitopenija, motnje
koagulacije (vezava koagulacijskih faktorjev intrinzi¢ne poti), hipovolemija
(zaradi izgube krvi), hipervolemija in edem, hemoliza (za simptome glejte
preobCutljivostne  reakcije),  neravnovesje  elektrolitov  (zlasti
hipokalciemija*™*)

preobCutljivostne/alergijske reakcije (ki povzrocajo npr. rdecico,
hipotenzijo, slabost, glavobol, bole¢ine v hrbtu in trebuhu, lokalne
reakcije (pruritus, eritem, ekcemi), urtikarija, dispneja, angioedem
(podrocje ust, grla, Zrela), izguba zavesti, Sok), trombocitopenija zaradi
uporabe adsorberja DALI, s heparinom inducirana trombocitopenija
(heparin-induced thrombocytopenia — HIT)*

krvavitev/izguba krvi (tudi povezana z dostopom), embolija (zraéna,
zaradi tujka, trombembolija), flebitis*, kardiovaskulara insuficienca,
hematom*, tromboza*

Srce aritmija (bradikardija, tahikardija), angina pektoris

Gastro-intestinalni slabost, bruhanje, bolecine v trebuhu, driska

Krvni in limfatiéni
sistem

Imunski sistem

Zilni sistem

sistem

Metabolizem izguba beljakovin, izguba Zeleza, hipoglikemija/hiperglikemija*
Mi8iéno-skeletni sistem | mravijincenje**, kréi/misicni kréi**

Ostalo/splodne teZave utrujenost, nelagodje, hipotermija, hipertermija (obéutek vrocine ali

mraza), boleCine (v trebuhu, prsih, oCeh, zobeh, okoncinah, glavobol),
hipotenzija, hipertenzija, zameglien vid, bledica, mrzlica, potenje
*Povezano z zdravljenjem ** Povezano z antikoagulacijo (citrat) *** Mednarodni forum regulatorjev
medicinskih pripomockov

Dodatni nezeleni ucinki bi lahko bili znacilni za druge pripomocke ali zdravila ki se uporabljajo pri zdravljenju,
npr. za katetre.

Porocanje o resnih zapletih

Resen zaplet je vsak zaplet, ki neposredno ali posredno povzrogi naslednje: smrt bolnika,
uporabnika ali druge osebe; zacasno ali trajno resno poslab$anje zdravja bolnika, uporabnika
ali druge osebe; resna groznja javnemu zdravju. Ce se v zvezi s pripomockom pojavi kakrsen
koli resen zaplet, 0 njem takoj obvestite leCecega zdravnika. Resen zaplet prijavite proizvajalcu

v skladu z oznaGevanjem (d) ter lokalnemu organu, kjer je to zahtevano. Znotraj EU mora
uporabnik in/ali bolnik proizvajalcu porocati o vsakem resnem zapletu, do katerega pride v
povezavi s pripomockom, ter pristojnemu organu drzave Clanice EU, v kateri ima uporabnik
inali bolnik sedeZ/prebiva.

Zdravstvena opozorila/previdnostni ukrepi (za preprecevanje nezelenih ucinkov)

- Da bi se izognili preobcutljivosti ali reakcijam, podobnim preobCutljivosti, je pri prvih
terapijah potreben poCasen zaCetek zdravljenja z adsorberjem DALI (glejte poglavie
»Nacin uporabe/priporoCeni parametri zdravljenja«), da se lahko bolnik navadi na
zunajtelesno zdravljenje. Tovrstne reakcije obiCajno izginejo po fazi prilagajanja.
UpoStevati je treba ustrezne previdnostne ukrepe (na voljo mora biti oprema za zdravljenje
v nujnih primerih). Po potrebi je treba zdravljenje prekiniti, ne da bi bolniku vrnili kri iz
zunajtelesnega krvnega obtoka, in nemudoma zaCeti izvajati korake za zdravljenje.

- Za zagotovitev varnega in ucinkovitega zdravljenja upoStevajte spremenljivke, kot so
volumen krvi, pretok krvi in pretok raztopine kislina-citrat-dekstroza A (ACD-A), ki so
povzete v priporoc€ilih v poglavju »Nacin uporabe/priporoéeni parametri zdravljenjax.

- Da hi preprecili kakrsne koli hude spremembe v krvnih celicah, redno pregledujte celotno
krvno sliko. Med zdravlienjem z adsorberjem DALI so porocali o akutni ali kroniéni
trombocitopeniji, zato je potreben natanCen nadzor krvne slike (zlasti trombocitov),
posebej kadar se zdravljenje okrepi (npr. kadar se poveCa pogostost zdravijenja ali
konfiguracija adsorberja). Postopek afereze z adsorberjem DALI lahko povzroCi zacasno
blago izgubo levkocitov in eritrocitov. KroniCno dolgotrajno zdravljenje lahko povzroCi
zmanjSanje vrednosti hemoglobina ali hematokrita.

- Uporaba nezadostne antikoagulacije lahko povzro€i aktivacijo trombocitov in poslediéno
izgubo trombocitov. Kljub zadostni antikoagulaciji je treba zdravljenje s sistemom DALI
prekiniti, ¢e se med dvema zdravljenjema izgubi preve¢ trombocitov.

- ZaCasna izguba beljakovin lahko znaSa do 16 % na zdravljenje. To je posledica akutnega
zmanjSanja fibrinogena, C-reaktivnega proteina (CRP) in imunoglobulinov (kar lahko
povzroCi zaGasno vecjo dovzetnost za okuzbe) ter ucinka red¢enja zaradi ponovne infuzije
krvi. Antikoagulacija ali zmanjSani koagulacijski faktorji lahko povzrogijo spremembo
protrombinskega €asa (prothrombin time — PT) ali parcialnega tromboplastinskega ¢asa
(partial thromboplastin time — PTT).

- Za prepreCevanje blage anemije zaradi izgube Zeleza/feritina je priporoCljivo redno
spremljanje Zeleza in/ali drugih parametrov presnove Zeleza (npr. nasicenosti transferina,
feritina). Po potrebi lahko po zdravljenju dodajate Zelezo.

- Pogostost zdravljenja lahko vpliva na doseganie ciljev zdravljenja. Pri pove¢ani pogostosti
zdravljenja je treba upoStevati morebitno vegjo izgubo krvi in pogostejSi stik krvi s tujimi
snovmi.

- Zagotovite, da si lahko bolniki, pri katerih je bil opravljen koronarni poseg, pred naslednjo
aferezo opomorejo.

Specifi¢no za antikoagulante, ki vsebujejo citrat

Pred zacetkom postopka DALI bo morda treba zdraviti Ze obstojeco ionizirano hipokalciemijo,
da se zmanjSa tveganje za klinicno pomembno hipokalciemijo v prvi uri zdravijenja.
Hitra infuzija antikoagulantov, ki vsebujejo citrat, lahko povzroCi simptome, kot je
»mravljin¢enje«, obicajno v predelu bolnikovih ust. Pojavijo se lahko tudi misi¢na napetost,
tresenje, paralitiéni simptomi, ti¢anje v prsih ali obCutek mraza. Tovrstno reakcijo lahko
povzroCi blaga hipokalciemija zaradi tega, ker nemetaboliziran citrat kompleksira prosti ionski
kalcij. Glede na stopnjo klinicnih znakov hipokalciemije je treba sprejeti ukrepe za
prepreCevanje nadaljnje dekompenzacije kalcijevega ravnovesja. Ukrepi  vkljucujejo
prilagoditev parametrov aktivnega pripomocka v skladu s priporocili, navedenimi v preglednici
v poglavju »Nacin uporabe/antikoagulacija«, in/ali odmerjanje kalcija (peroralno ali v obliki
kalcijevega glukonata (10 % i.v.)) pod nadzorom zdravnika.
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KONTRAINDIKACIJE

Kontraindikacije, specifi¢ne za izdelek

- Bolniki, ki trenutno jemljejo zaviralce angiotenzinske konvertaze (Angiotensin Converting
Enzyme — ACE) (npr. enalapril, ramipril, lizinopril itd.) in kombinirana zdravila, ki vsebujejo
zaviralce ACE, ali druga zdravila, ki vplivajo na uravnavanje bradikinina (npr. zaviralci
angiotenzinskih receptorjev in neprilizina).

- Bolniki s trombocitopenijo (< 40 x 10%pl)

— Bolniki z znano preobcutljivostio na materiale, ki se uporabljgjo v adsorberjih
DALI 500/750.

- Bolniki z akutno sistemsko okuzbo, akutnim prehladom ali gripo in/ali hudimi akutnimi
kardiovaskularnimi boleznimi, ki preprecujejo kakrsno koli zunajtelesno zdravljenje, kot je
sistem DALI

Kontraindikacije, povezane z zdravljenjem

- Bolniki, ki zaradi telesnega ali klinicnega stanja ne morejo prenesti stresa pri postopku
zunajtelesnega zdravljenja.

- Bolniki z anamnezo hude koagulopatije, kot sta tromboza ali hemoragitna diateza, so
nagnjeni k poveCanemu tveganju za krvavitve, ki jih lahko povzrocita postopek
zunajtelesne afereze in spremljajoca antikoagulacija.

- Bolniki, pri katerih ni mogoce doseci ustrezne antikoagulacije (npr. zaradi zmanjSane
presnove citrata, HIT-II)

Relativne kontraindikacije, povezane z zdravljenjem

(k| pred uporabo afereze zahtevajo posebej skrbno oceno razmerja med koristmi in tveganji):
Bolniki s klinicno pomembno hipotenzijo, pri katerih je lahko vsak nadaljnji padec krvnega
tlaka Skodljiv

—  Bolniki z okvaro delovanja ledvic in zmanjSano zmogljivostjo srca, ki so lahko ob&utljivi na
akutne spremembe tekoCin in elektrolitov.

- Bolniki s potrjeno ali domnevno intrakranialno boleznijo, pri katerih se je treba izogibati
neravnovesju tekoin ali spremembam krvnega tlaka.

- Bolniki z nagnjenostjo h krvavitvam, ki ni pojasnjena

- Bolniki, ki so zaradi so¢asne bolezni nagnjeni k hipokalciemiji.

Opomba
Dodatne kontraindikacije lahko veljajo za druge pripomocke, ki se uporabljajo pri zdravljenju.
UpoStevajte navodila za uporabo, prilozena aktivnemu pripomocku, cevkam, raztopinam itd.

ZNACILNOSTI DELOVANJA

Podatki o zmogljivosti so odvisni od uporabliene konfiguracije sistema. Ve Studij, ki so
ocenjevale ucinkovitost adsorberjev DALI, je pokazalo povprecne relativne vrednosti
zmanjSanja, npr. LDL-c za 70 %, Lp(a) za 65 % in HDL-c za 15 %. Te vrednosti so bile
dosezene s sistemom zdravljenja po zdravnikovem predpisu.

UpoStevajte, da so dejanske vrednosti zmanjSanja poleg izbrane konfiguracije zdravljenja
odvisne tudi od sestave bolnikove krvi, klini¢nih nastavitev (glejte tudi odstavek »Omejitve
medicinskega pripomockac) in od merilne metode. Pri zdravljenju upoStevajte, da se bo po
zdravljenju zaradi osnovne hiperlipidemije pojavil povratni ucinek.

Medsebojno delovanje

Afereza DALI lahko zaradi adsorpcije spremenl koncentracijo zdravil v krvi. Ce je to medicinsko
upravi¢eno, je treba €as uporabe socasnega zdravljenja z zdravili prilagoditi zdravljenju DALI
(npr. odmerjanje zdravil po zdravljenju z aferezo). Vrsto soCasnega zdravljenja ter odmerek in
Cas odmerjanja zdravila mora dologiti lececi zdravnik.

Vsi medicinski pripomocCki z negativno nabitimi povr§inami v stiku s krvjo, kot so adsorberiji
DALI 500/750, aktivirajo sintezo bradikinina. Obicajno ACE hitro razgradi bradikinin, ¢e pa se
pri zdravljenju uporabljajo zaviralci ACE, se ta razgradnja upoCasni. To lahko privede do
povecane ravni bradikinina in anafilakticnih reakcij ter celo Soka, kar lahko ogrozi bolnikovo
Zivlienje (glejte Kontraindikacije). Enako velja tudi za druga zdravila, ki vplivajo na uravnavanje
bradikinina (s sintezo ali zaviranjem presnove). Bolniki, ki so se predhodno zdravili z zaviralcem
ACE ali drugimi zdravili, ki vplivajo na uravnavanje bradikinina, morajo dovolj zgodaj prenehati
jemati zdravilo. V tem primeru je treba upoStevati konéno razpolovno dobo zdravilne uéinkovine
(npr. po 5-kratni razpolovni dobi je mogocCe pricakovati zmanj$anje na manj kot 5 % preostale
koncentracije).

NACIN UPORABE

Pred uporabo

Adsorber lahko vzamete iz posamitnega pakiranja Sele neposredno pred uporabo. Izdelke, ki
niso bili uporabljeni, ustrezno odstranite.

Adsorberje uporabljajte le, ¢e:

- 50 nepoSkodovani (tj. brez poskodb embalaze, ohisja, vkljutno z zas¢itnimi pokrovcki),
-  je etiketa Citljiva in rok uporabnosti ni potekel,

- se zaSGitni pokrovcki na prikljuckih niso razrahljali ali premaknili,

— 5o dosegli sobno temperaturo (20-25 °C), da se prepre¢i nepotrebno ohlajanje bolnika.

Antikoagulacija

Pri zdravljenju DALI je obvezna citratna antikoagulacija. Raztopina ACD-A vsebuije citrat, ki
prepreCuje koagulacijo. Poleg tega v zunajtelesnem obtoku preprecuje aktivacijo trombocitov
in sistema komplementa. Vsaka nezadostna antikoagulacija lahko v adsorberju povzrogi
povecan preostali volumen krvi (po ponovni infuziji) in aktivacijo trombocitov. To lahko s¢asoma
povzro€i povecano izgubo trombocitov. V primeru izgube trombocitov razmislite o0 povecanju
pretoka ACD-A, da bi preprecili trombocitopenijo. Potrebe po antikoagulantih se lahko
razlikujejo glede na bolnikovo stanje in nacin zdravljenja. Antikoagulante mora predpisati leCeci
zdravnik.
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Priporoceni so nasledniji parametri antikoagulacije:

Priprava
(polnjenje/izpiranje)

DALI Standard

ARazmerje CD-A1:20 O

DALI z nizko vsebnostjo citrata*
Razmerje ACD-A1: 40

Pred zacetkom

Zatetni i.v. bolus (nefrakcioniranega) heparina:

Razmerje ACD-A
glede na pretok krvi

z zgornjo formulo.

zaGetni bolus heparina povecati.

zdravljenja 20 IU/kg telesne mase
1 : (pretok krvi/2,7 mi/min)**
Med zdravljenjem Opomba: Pri spreminjanju pretoka krvi prilagodite razmerje ACD-A v skladu

Ce je izbran manj§i pretok ACD-A (pretok ACD-A < 2,7 ml/min), je treba

* DALI z nizko vsebnostjo citrata se lahko izbere med pripravo, da se ublaZi preob&utljivost, zlasti
med prvo uporabo adsorberjev DALI.
** Uporabnik ga nastavi ro¢no ali (¢e je na voljo) ga samodejno nastavi samodejni nacin ACD.

V primeru simptomov hipokalciemije:
Za izvajanje protiukrepov je treba samodejni nain ACD izklopiti, Ge je izbran. Sprva je treba
pretok ACD-A zmanjSati s prilagoditvijo razmerja med pretokom ACD-A in pretokom krvi.

N\ Svarilo

Osebje mora v rednih ¢asovnih presledkih preverjati antikoagulacijo in hitrost pretoka krvi.

Priporoceni so nasledniji parametri zdravljenja:

Prva zdravljenja Rutinska zdravljenja
Pretok krvi 1. do 3. zdravljenje: zacnite z 80 ml/min
nizkimi stopnjami: 20-30 ml/min
Glede na odziv bolnika lahko pretok
krvi poGasi povecujemo za
10 ml/min vsaki dve minuti do
maksimuma 50 ml/min.
Obdelani 1. zdravljenje: 1/3 cilinega volumna | Ciljni volumen:
volumen krvi krvi Bolnikov 1,6--kratni volumen krvi
2. zdravljenje: 2/3 cilinega volumna
krvi
3. zdravljenje: skupni ciljni volumen
Krvi
Konfiguracija 1. do 3. zdravljenje: uporabiti je Odvisno je od Klinicnega stanja
treba en sam adsorber (DALI 500 bolnika in od predpisa leCecega
ali DALI 750). zdravnika. Priporoca se uporaba
najmanj$e mozne konfiguracije
kompleta DAL, ki je potrebna za
doseganie ciljev zdravljenja. Glede na
zunajtelesni volumen ne priporo¢amo
uporabe konfiguracije DALI 1250 pri
bolnikih, ki tehtajo manj kot 50 kg.
Opomba

Med zdravljenjem s sistemom DALI lahko pri bolnikih pride do preobéutljivostnih reakcij. Prva
tri zdravljenja je treba $e posebej skrbno spremljati.

V nekaterih primerih bo morda treba zdravljenje za kratek ¢as prekiniti, ¢e se pri bolniku
pojavijo reakcije, podobne preobcutljivosti, ko je v bolnika vrnjena prva obdelana kri, ki prihaja
iz adsorberja. V tem primeru ponovno za¢nite uporabljati nizke hitrosti (20-30 ml/min), kot je
opisano zgoraj. Pri nekaterih bolnikih preobcutljivostne reakcije po ponovnem zacetku
zdravljenja ne izzvenijo. V takih primerih je treba zdravljenje prekiniti brez vracanja krvi.
Bolnikom, ki so na zacetku zdravljenja zaradi postopka puStanja krvi v zunajtelesni obtok
prekomerno obremenjeni, je treba raztopino za nadomescanje volumna tekocine dovajati prek
venske kanile na kontralateraini roki.

Nastavite lahko pretoke krvi, ki so nizji od priporo¢enega obmocja pretoka krvi. Spremljati je
treba koagulacijo, zmanj$anje vrednosti oCistka pa je lahko vecje od pricakovanega.

Predvideni ¢as uporabe
Trajanje zdravljenja je veCinoma odvisno od volumna krvi bolnika in predpisa. Obi¢ajno se
opravi eno zdravljenje na teden, kar pomeni priblizno 50 zdravljenj na leto.

Ravnanje

Priprava in povezava z bolnikom

Adsorber predhodno obdelajte z raztopino za pripravo/ACD-A za nasicenje liganda z elektroliti
in nastavitev pH. V prvo vrecko s pripravijalno raztopino dodajte bolus 25.000 IU
nefrakcioniranega heparina. OdveCni heparin se izpere, ko je prikljucena 2. vrecka s
pripravljaino raztopino. Ce Zelite adsorber prikljuciti na cevke, odprite pokrovcke prikljuckov in
jin priklju¢ite na ustrezne cevke sistema DALI. Za podrobna navodila glede nastavitev glejte
navodila za uporabo aktivne naprave. Preverite, ali so vsi prikljucki pravilno vzpostavljeni, da
prepreCite nenamerno loCitev in pudcanje. Adsorber napolnite s pripravljaino raztopino DALI in
nato zaprite objemko tlacne linije adsorberja neposredno na tlaénem prikljucku adsorberja.
Pretresite adsorber, da dobite homogeno gelasto podlago in ustrezno adsorpcijsko zmogljivost.
Nastavite nivo v kapalni komori, da iz sistema sprostite tlak. Ponovno odprite objemko tlacnega
voda in izperite adsorber s pripravljalno raztopino DALI v skladu s programom aktivne naprave,
vkljuéno z nastavljenimi zaustavitvami Crpalke (pretok: 400 ml/min; prostornina izpiranja:
4800 ml).

A\ Svarilo

Po pripravi adsorberja ne stresajte, da ne bi spremenili plasti gela in da preprecite spro$¢anje
delcev. Ker je sistem kemicno in fizikalno nestabilen, je treba zdravljenje zaceti v 2 urah po
pripravi. UpoStevati je treba vse veljavne higienske smernice zadevne drzave in/ali bolniSnice,
ki po pripravi doloCajo krajSi maksimalni ¢as trajanja od 2 ur. Po pripravi ne izpirajte s fizioloko
raztopino, ker bi lahko priSlo do desorpcije elektrolitov. To bi pri bolniku povzrocilo
hipokalciemijo. V povratnem vodu za adsorberjem/-i DALI je nameSceno sito, ki sluZi kot druga
varnostna pregrada za delce, Ce se sito v ohiSju strga. Uporabljena je enaka velikost mreZice
kot v ohi§ju DALI, zato so delci nad 40 pm zadrZani.



ADSORBER DALI 500 / 750

Konec

Za konec zdravljenja glejte navodila za uporabo aktivne naprave in tudi razdelek o~ INFORMACIJE O PROIZVAJALCU

odstranjevanju v teh navodilih za uporabo. Zakoniti proizvajalec

OPOZORILA IN PREVIDNOSTNI UKREPI v FRESEN'US

Tehni¢na opozorila in previdnostni ukrepi \ 4

- Uporabljajte aseptiéne metode ravnanja. Neustrezno ravnanje s prikljuénimi mesti lahko v MEDICAL CARE
povzroCi kontaminacijo, zato lahko patogeni zaidejo v zunajtelesni krvni obtok.

- Kri in plazma sta lahko kontaminirani s povzroGitelji prenosljivin bolezni. Po stiku z Fresenius Medical Care AG
bolnikovo krvjo ali plazmo se adsorberje obravnava kot potencialno kuzne. Za pravilno Else-Kroner-Str. 1, 61352 Bad Homburg, GERMANY
odstranjevanije glejte poglavie o odstranjevanju v teh navodilih za uporabo. @ +496172 609-0

- Adsorberji DALI 500/750 so namenjeni samo za enkratno uporabo. Ponovna uporaba je
lahko nevarna tako za bolnika kot za uporabnika. Raztopine za Ci§Cenje in razkuzila ne
smejo priti v stik z izdelkom, saj lahko poskodujejo materiale, uporabljene za ohisje, in
posledicno zmanj8ajo varnost in ucinkovitost izdelka. Adsorberji DALI 500/750 niso
namenjeni za ponovno sterilizacijo. Ce so izdelki ponovno sterilizirani, bioloSke
kontaminacije verjetno morda ne bo mogoce v celoti preprediti. Poleg tega lahko ponovna
sterilizacija povzroCi nepravilno delovanje.

Omejitve medicinskega pripomocka

Adsorberji, ki se uporabljajo v sistemu DALI, imajo omejeno adsorpcijsko zmogljivost. V
posameznih primerih je lahko u¢inkovitost omejena pri bolnikih z iziemno visoko ravnijo
holesterola LDL (npr. bolnikih s homozigotno druZinsko hiperholesterolemijo) ali Lp(a) pred
aferezo. V teh primerih je mogoce uporabiti adsorber visje konfiguracije z ve¢jo zmogljivostjo,
npr. DALI 1000 ali DALI 1250.

Posebne opombe glede materialov in snovi

(»REACH<«) uporabite naslednjo stran:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

POSEBNI PREVIDNOSTNI UKREPI ZA SHRANJEVANJE

Ne hranite pri temperaturi, nizji od +5 °C ali vi§ji od +25 °C.

Hranite stran od soncne svetlobe.

Krhko, ravnajte previdno.

Rok uporabnosti je tri leta (glejte tudi rok uporabnosti na etiketi izdelka).

ODSTRANJEVANJE

Neporabljen izdelek ali odpadni material varno zavrzite v skladu z lokalnimi predpisi. Materiali,
ki so bili v stiku s krvjo ali drugim CloveSkim materialom, so lahko kuzni. TakSne materiale
zavrzite ob upoStevanju potrebnih previdnostnih ukrepov in v skladu z lokalnimi predpisi za
(potencialno) kuzen material.

Vsebuje sinteticne polimerne mikrodelce. |zogibajte se spros¢anju vsebine adsorberja v okolje,
zato tudi po uporabi ne odpirajte ali unicite ohisja.

SIMBOLI, KI SE UPORABLJAJO NA ETIKETAH
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Oznaka CE dokazuje skladnost z veljavnimi zahtevami iz evropskih predpisov 0 medicinskih
pripomockih in druge veljavne zakonodaje EU, ki doloca njeno namestitev.

PriglaSeni organ v zvezi z evropsko uredbo o medicinskih pripomockih:

TUV SUD Product Service GmbH (0123)

DATUM REVIZIJE BESEDILA
07/2023

Digitalna razli¢ica tega dokumenta ne na voljo na naslednjem spletnem mestu:
www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information




Ei ADSORBER DALI 500/ 750

UPUTSTVO ZA UPOTREBU
Pazljivo procitajte sledeca uputstva.

Oprez
Pre upotrebe DALI 500 / 750 adsorbera pro€itajte uputstvo za upotrebu drugih medicinskih
sredstva predvidenih za DALI tretman (komponenata DALI kompleta, DALI rastvora za punjene
i odgovarajuceg aktivnog medicinskog sredstva (sistema za hemoadsorpciju)). Pre tretiranja
pacijenta lekar mora da obavi zasebnu analizu koristi i rizika.

OPSTE INFORMACIJE

Opsti opis proizvoda

DALI adsorberi su sterilni i predvideni samo za jednokratnu upotrebu za uklanjanje lipoproteina
tokom celokupne afereze krvi DALI adsorberi moraju da se koriste zajedno sa drugim
komponentama DALI kompleta i DALI rastvora za punjenje, kao i sa aktivnim medicinskim
sredstvom (sistem za hemoadsorpciju). DALl adsorberi sadrze kuciSte od polikarbonata
napunjeno adsorbentom. Adsorbent je sacinjen od poroznih poliakrilamidnih kuglica pre¢nika
150-230 pm obloZenih negativno naelektrisanom poliakrilnom kiselinom. Imaju ulogu liganda
koji vezuje pozitivno naelektrisan apoprotein B lipoproteina male gustine (LDL), lipoproteina(a)
(Lp(@)) i lipoproteina veoma male gustine (VLDL) u zavisnosti od interakcije naelektrisanja.
Zapremina adsorbera van tela je otprilike 285 mL za DALI 500 i 381 mL za DALI 750.

Nagin sterilizacije: PropuStanje pare kroz liniju
Posto se para koristi u procesu sterilizacije, imajte na umu to da se vodene kapi mogu formirati
u adsorberima.

SASTAV
Model [ DALI 500 [ DALI 750
Kataloski broj | 9795301 [ 9795311
ADSORBENT
Matrica [ Metakrilat
Ligand | Poliakrilna kiselina
KUCISTE
Glavni deo, levak i drza¢ Polikarbonat
Sita Poliester
Membrana Akrilni kopolimer

NAMENA | POVEZANE DEFINICIJE
Namena
Uklanjanje posebnih supstanci iz krvi u vantelesnom tretmanu.

Medicinska indikacija
Hiperholesterolemija i/ili izolovan poviSen nivo Lp(a) koji dovode do kardiovaskularnih i/ili
perifernih vaskularnih oboljenja.

Klini¢ke koristi

Lipoproteinska afereza odmah direktno uzrokuje veliko smanjenje LDL-c i Lp(a) sa dodatnom
koristi po reologiju usled plejotropnih efekata kroz smanjenje daljih aterogenih faktora, npr.
oksidovani lipoprotein male gustine (oxLDL). Efektivno smanjenje lipoproteina pomocu
lipoproteinske afereze dovodi do smanjenja stope javljanja kardiovaskularnih dogadaja.
Posebno kod pacijenata sa homozigotnom porodiénom hiperholesterolemijom tokom vremena
se moze uociti smanjenje ksantelazma i ksantoma. Zaklju€ak procene je da su Klinicke koristi
vece od rizika upotrebe.

Ciljna populacija pacijenata

DALI 500 / 750 adsorber namenjen je odraslim pacijentima Cija je telesna teZina najmanje
40 kg.

Ne postoje podaci o primeni DALI sistema kod dece (Gak ni sa telesnom tezinom > 40 kg),
odraslih pacijenata telesne teZine < 40 kg, trudnica i dojilja. Stoga ne mozemo da preporu¢imo
tretiranje ovih pacijenata.

Izbor konfiguracije sistema i zapremine krvi koju treba tretirati zavisi od klinicke slike pacijenta
i od recepta nadleznog lekara. Za izbor konfiguracije sistema, takode pogledajte tabelu u vezi
sa preporucenim parametrima tretmana.

Predvidene grupe korisnika i predvideno okruzenje primene

DALI adsorberi smeju da koriste samo zdravstveni struénjaci koji su upoznati sa aseptickim
tehnikama i koji su obuceni za pravilno koriéenje i rukovanje medicinskim sredstvom. DALI
sistem ukljuéujuci DALI adsorbere smeju da koriste samo struéne zdravstvene ustanove pod
medicinskim nadzorom. Obavezno je pracenje vitalnih parametara pacijenta tokom tretmana
od strane nadleznog osoblja. Oprema i lekovi za leGenje hipotenzije/Soka ili
anafilaktitke/anafilaktoidne reakcije moraju biti dostupni.

NEZELJENA DEJSTVA

Sam modalitet vantelesnog tretmana izlaze pacijenta opterecenju i moze da dovede do
nezeljenih efekata koji mogu da ograniCe ucinak tretmana i mogu da se nastave odredeno
vreme nakon tretmana. Stres varira od pacijenta do pacijenta i moze biti prouzrokovan
faktorima karakteristiCnih za stanje pacijenta, operativnim parametrima, opremom,
antikoagulacijom, lekovima itd. Tokom tretmana afereze krv i plazma dolaze u kontakt sa
vantelesnim ,stranim” povr§inama, $to moZe da dovede do uticaja na komponente krvi, kao
$to su aktivacija sistema koagulacije i komplementa, potencijalno dovodeci do anafilakticke
reakcije.

Lekar je duzan da obavesti pacijenta 0 mogucim nezeljenim efektima i o tome da kapaciteti
pacijenta mogu da budu ograniCeni odredeno vreme nakon tretmana.
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Klasa organa
(IMDRF***)
Nervni sistem

Nezeljena dejstva

Vrtoglavica, poremecaj govora, gubitak svesti, poremecaj pokreta™
(drhtavica, paraliticki simptomi), utrnulost**
Anemija, leukopenija, pancitopenija, trombocitopenija, poremecaji

Cirkulatorni i limfni

sistem koagulacije (vezivanje faktora koagulacije iz unutra$nje putanje),
hipovolemija (kroz gubitak krvi), hipervolemija i edem, hemoliza
(simptomi, pogledajte reakcije prekomerne osetljivosti), dishalans
elektrolita (narogito hipokalcemija*™)

Imuni sistem Reakcije prekomerne osetljivosti / alergijske reakcije (koje dovode do npr.

rumenila, hipotenzije, mucnine, glavobolje, bola u ledima i stomaku,
lokalne reakcije (pruritus, eritem, ekcem), urtikarile, dispneje,
angioedema (zone usta, grkljana, Zdrela), gubitka svesti, Soka),
trombocitopenija uzrokovana DALI sistemom, trombocitopenija izazvana
heparinom (HIT)*

Krvarenje / gubitak krvi (takode: povezano sa pristupom), embolija
(izazvana vazduhom, stranim telom, tromboembolija), flebitis*,
kardiovaskularna insuficijencija, hematom*, tromboza*

Srce Aritmija (bradikardija, tahikardija), angina pektoris

Vaskularni sistem

Gastrointestinalni Mucnina, povracanje, bol u stomaku, dijareja
sistem
Metabolizam Gubitak proteina, gubitak gvozda, hipoglikemija/hiperglikemija*

Miiéno-skeletni sistem | Peckanje**, gréevi / spazmi misica*™

Drugo / opéti Umor, nelagodnost, hipotermija, hipertermija (osecaj toplote ili
poremedaji hladnode), bol (u stomaku, grudima, oku, zubima, ekstremitetima, glavi),
hipotenzija, hipertenzija, zamucenje vida, bledilo, drhtavica, znojenje

* Povezano sa tretmanom ** Povezano sa antikoagulacijom (citratom) *** Medunarodni forum regulatora za
medicinska sredstva

Dodatni neZeljeni efekti mogu biti specificni za druge aparate ili lekove koji se koriste u terapiji, npr. kateteri.

Prijavljivanje ozbiljnih incidenata

Ozbiljni incident oznacava biti bilo koji incident koji direktno ili indirektno vodi do bilo ¢ega od
sledeéeg: smrti pacijenta, korisnika ili druge osobe; priviemenog ili trajnog pogorSanja
zdravstvenog stanja pacijenta, korisnika ili druge osobe; ili ozbiljne pretnje po javno zdravije.
U slucaju da dode do ozbiljnog incidenta u vezi sa sredstvom, odmah obavestite lekara koji

sprovodi tretman. Projavite ovaj ozbiljni incident proizvodacu u skladu sa etiketom (l'l) i ako
je potrebno odgovarajuéem lokalnom organu. U EU korisnik i/ili pacijent mora da prijavi sve
ozhiljne incidente koji su se javili u vezi sa sredstvom proizvodacu i nadleznom organu drzave
Clanice EU u kojoj se korisnik i/ili pacijent nalazi.

Medicinska upozorenja / mere predostroznosti (za spre¢avanje neZeljenih efekata)

- Da bi se izhegle reakcije prekomerne osetljivosti ili reakcije nalik njima, neophodno je
sporo uvodenje DALI terapije tokom prvih tretmana (pogledajte poglavije ,Nacin davanja
terapije / Preporuceni parametri tretmana”) da bi se pacijent prilagodio vantelesnom
tretmanu. Ove reakcije obino nestaju nakon faze prilagodavanja. Odgovarajuée mere
predostroznosti (oprema za lecenje u hitnom slucaju) moraju da budu dostupne. Po
potrebi, tretman mora da se prekine bez vracanja krvi vantelesnog kola do pacijenta i
potrebno je odmah preduzeti medicinske korake.

- Da hi se obezbedio bezbedan i efektivan tretman, pridrZavajte se varijabli kao Sto su
zapremina krvi, protok krvi i protok kiselina-citrat-dekstroza A (ACD-A), kao $to je sazeto
navedeno u preporuci u poglaviju ,Nacin davanja terapije / Preporuceni parametri
tretmana”.

- U cilju spreGavanja bilo kakve znaCajne promene u celijama krvi, redovno obavljajte
provere krvne slike. Zabelezeni su slucajevi akutne ili hroni¢ne trombocitopenije tokom
DALI tretmana i zato su neophodne temeljne provere krvne slike (naroCito provera
trombocita), posebno kada se pojaca intenzitet terapije, npr. kada se povecaju ucestalost
terapije ili konfiguracija adsorbera. Procedura DALl afereze moZe da dovede do
priviemenog blagog gubitka leukocita i eritrocita. Hroniéna dugoro¢na terapija moze da
dovede do smanjenja vrednosti hemoglobina ili hematokrita.

- Kori$éenje nedovoljne antikoagulaciie moZe da dovede do aktivacije trombocita i
posledi¢no do gubitka trombocita. Ipak, uprkos dovoljnoj antikoagulaciji, ako se previse
trombocita izgubi izmedu dva tretmana, tretman DALI sistemom mora se prekinuti.

- MoZe doci do priviemenog gubitka proteina do 16% po tretmanu. To je izazvano akutnim
smanjenjem fibrinogena, C-reaktivnog proteina (CRP) i imunoglobulina (Sto moze da
dovede do priviemeno povecane podloznosti infekciji) i izazvano efektom razblazenja
zbog procesa reinfuzije krvi. Faktori antikoagulacije ili smanjene koagulacije mogu da
uzrokuju promenu protrombinskog vremena (PT) ili parcijainog tromboplastinskog
vremena (PTT).

- Da bi se sprecila blaga anemija uzrokovana gubitkom gvozda/feritina, preporucuje se
redovno pracenje gvozda i/ili drugih parametara metabolizma gvozda (npr. saturacija
transferina, feritin). Ako je potrebno, gvozde moZe da se nadoknadi nakon tretmana.

- UCestalost tretmana moZe da utiCe na postizanje ciljeva tretmana. Kada se poveca
ucestalost tretmana, mora se uzeti u obzir potencijalno povecan gubitak krvi i uCestaliji
kontakt krvi sa stranim materijalima.

- Postarajte se da je pacijentima koji su podvrgavani koronarnim intervencijama dopusteno
da se oporave pre naredne afereze.

Specifi¢éno za infuziju antikoagulanata koji sadrze citrat

Prethodno prisutna jonizovana hipokalcemija mozda ¢e morati da se tretira pre pokretanja
DALI procedure da bi se smanjio rizik od klinicki znacajne hipokalcemije tokom prvog sata
tretmana.

Brza infuzija antikoagulanata koji sadrze citrate moZe da dovede do simptoma kao S$to su
Jpeckanje”, najéeS¢e u zoni usta pacijenta. Pored toga, mogu se javiti napetost misica,
drhtavica, paralitiGki simptomi, stezanje u grudima ili ose¢aj hladnoce. Ova vrsta reakcije moze
da bude uzrokovana blagom hipokalcemijom jer slobodan jonizovani kalcijum postaje
kompleksan zbog nemetabolizovanog citrata. U zavisnosti od stepena klinickih znakova
hipokalcemije, moraju se preduzeti mere za neutralisanje dodatne dekompenzacije
izbalansiranosti kalcijuma. Mere su prilagodavanje parametara aktivnog uredaja u skladu sa
preporukama datim u tabeli u poglaviju ,Nagin davanja terapije / Antikoagulacija” i/ili davanje
kalcijuma (oralno ili u formi kalcijum glukonata (10% i.v.)) pod nadzorom lekara.



ADSORBER DALI 500 / 750

KONTRAINDIKACIJE

Kontraindikacije specifi¢ne za proizvod

- Pacijenti koji trenutno uzimaju inhibitore angiotenzin konvertuju¢eg enzima (ACE) (npr.
enalapril, ramipril, lizinopril itd.), kao i kombinovane lekove koji sadrze ACE inhibitore, ili
druge lekove koji utiCu na regulaciju bradikinina (npr. inhibitori angiotenzin-receptor-
neprilisina).

- Pacijenti koji boluju od trombocitopenije (<40 x 10%/pl).

- Pacijenti kod kojih je utvrdena prekomerna osetljivost na materijale koji se koriste kod
DALI 500 / 750 adsorbera.

- Pacijenti koji boluju od: akutne sistemske infekcije, akutne prehlade ili infekcije virusom
gripa i/ili ozbiljne akutne kardiovaskularne bolesti koje zabranjuju vantelesnu terapiju kao
Sto je DALI.

Kontraindikacije povezane sa tretmanom

- Pacijenti koji ne mogu da izdrZe stres vantelesne terapije zbog fizickog statusa li klinickog
stanja.

- Pacijenti sa istorijom ozbiljinih problema sa koagulopatijom, kao §to su tromboza ili
hemoragijska dijateza, imaju predispoziciju za povecan rizik od krvarenja koje je
potencijalno izazvano vantelesnom procedurom afereze i propratnom antikoagulacijom.

- Pacijenti kod kojih ne moze da se postigne adekvatna antikoagulacija (npr. usled
smanjenog metabolizma citrata, HIT-1I).

Relativne kontraindikacije povezane sa tretmanom

(koje zahtevaju narogito opreznu procenu koristi i rizika pre primene afereze):

- Pacijenti koji pate od Klinicki znacajne hipotenzije, pri ¢emu svaki dodatni pad krvnog
pritiska moZe da bude $tetan.

- Pacijenti sa narusenom funkcijom bubrega i smanjenim sréanim kapacitetom, koji mogu
osetljivo da reaguju na akutne promene tec¢nosti i elektrolita.

- Pacijenti sa potvrdenom ili suspektnom intrakranijalnom boleS¢u kod kojih treba
izbegavati neizbalansiranost te¢nosti ili promene pritiska krvi.

— Pacijenti sa sklono&¢u krvarenju koje nije razjasnjeno.

- Pacijenti skloni hipokalcemiji usled istovremene bolesti.

Napomena

Dodatne kontraindikacije mogu biti posledica konkretno drugih aparata koji se koriste u
terapiji. Pridrzavajte se Uputstava za primenu koja su prilozena uz aktivni uredaj, cevi i rastvore
itd.

KARAKTERISTIKE PERFORMANSI

Podaci o ucinku zavise od koriséene konfiguracije sistem. Nekoliko studija procene uginka
DALI adsorbera pokazalo je srednje relativne vrednosti smanjenja, npr. za LDL-c od 70%, 65%
za Lp(@) i 15% za HDL-c. Ovi nivoi su dobijeni pomocu sistema za tretmane u skladu sa
receptom lekara.

Imajte u vidu da stvarne vrednosti smanjenja zavise ne samo od izabrane konfiguracije
tretmana, ve¢ i od sastava krvi pacijenta, klinickih podeSavanja (pogledajte i odeljak
,Ogranicenja medicinskog sredstva”), kao i od nacina merenja. Za tretman treba imati u vidu
ponovnu pojavu simptoma nakon tretmana zbog postojece hiperlipidemije.

Interakcije

DALl afereza moZze da izmeni koncentraciju lekova u krvi putem adsorpcije. Ako je to
medicinski opravdano, vreme primene istovremene terapije zasnovane na lekovima stoga
treba da se prilagodi DALI terapiji (npr. davanje lekova nakon lecenja aferezom). Vrstu
istovremene terapije, kao i dozu i vreme davanja leka, mora da odredi nadlezni lekar.

Sva medicinska sredstva sa negativno naelektrisanim povrSinama koje dolaze u kontakt sa
krvlju, poput DALI 500 / 750 adsorbera aktiviraju sintezu bradikinina. U normalnim uslovima
bradikinin se brzo razgraduje putem ACE, ali ako se ACE inhibitori koriste u terapiji, razgradnja
se odlaze. To moZe da dovede do poviSenih nivoa bradikinina i anafilaktickih reakcija, ¢ak i do
Soka, koji mogu da budu opasni po Zivot pacijenta (pogledajte Kontraindikacije). To takode vazi
i za druge lekove koji uticu na regulaciju bradikinina (sinteza ili inhibicija metabolizma).
Pacijenti koji su prethodno tretirani ACE inhibitorom ili drugim lekovima, koji uti¢u na regulaciju
bradikinina, moraju dovoljno rano da prekinu koriS¢enje lekova. U tom slucaju, krajnje
poluvreme eliminacije aktivnog farmaceutskog sastojka se mora uzeti u obzir (npr. nakon 5-
strukog poluvremena eliminacije, moze se ocekivati smanjenje rezidualne koncentracije na
ispod 5%).

METODA PRIMENE

Pre upotrebe

Adsorber sme da se izvadi iz pojedinanog pakovanja iskljucivo neposredno pre upotrebe.

Pravilno odlaZite proizvode koji nisu koriSceni.

Koristite adsorbere iskljucivo ako:

- nisu oStedeni (tj. nema oStecenja pakovanja, kucista uklj. zastitne poklopce),

- nalepnica je Citljiva i datum isteka roka nije prekoracen,

- zatitni poklopci na konektorima nisu postali labavi ili nisu razmesteni,

— dostigli su sobnu temperaturu (20-25°C) da bi se izbeglo nepotrebno hladenje
pacijenta.

Antikoagulacija

Obavezna je za antikoagulaciju citrata u DALI tretmanu. Rastvor ACD-A sadrZi citrat koji
spre¢ava koagulaciju. Pored toga, spre¢ava aktiviranje trombocita i sistema komplementa u
vantelesnom kolu. Svaki vid nedovoljne antikoagulacije moze da dovede do poveéane
zapremine rezidualne krvi u adsorberu (nakon reinfuzije) i aktivacije trombocita. To moze da
dovede do povecanog gubitka trombocita tokom vremena. U slu¢aju gubitka trombocita
razmotrite povecanje protoka ACD-A da bi se izbegla trombocitopenija. Zahtevi po pitanju
antikoagulansa mogu se razlikovati u zavisnosti od stanja pacijenta i modaliteta tretmana.
Mora da ga propiSe obuceni lekar.

Preporuduju se slede¢i parametri za antikoagulaciju:
Priprema DALI standard DALI Low Citrate*
(punjenje/ispiranje) ACD-A odnos 1:20 ACD-A odnos 1:40

Potetni intravenski (nefrakcionisani) bolus heparina:
20 1J/kg telesne mase

1:(protok krvi/2,7 mL/min)**
Napomena: Prilikom promene protoka krvi, podesite ACD-A odnos u
skladu sa formulom navedenom iznad.
Ako izaberete manje ACD-A (ACD-A protok < 2,7 mL/min), potrebno je
povecati pocetni bolus heparina.
* DALI Low Citrate moze se izabrati tokom pripreme da bi se smanjila hiperosetljivost, posebno
prilikom prvih upotreba DALI adsorbera
** PodeSava ru¢no korisnik ili (ako je dostupno) podeSava se automatski putem ACD-automatskog
rezima

Pre pocetka
tretmana

Tokom tretmana
ACD-A odnos u
skladu sa protokom
krvi

U sluéaju znakova simptoma hipokalcemije:

Da i se preduzele kontramere, ACD-automatski rezim, ako je izabran, mora da se iskljuci.
Na pocetku ACD-A protok treba da se smaniji prilagodavanjem odnosa ACD-A protoka i
protoka krvi.

A\ Oprez
Nadlezno osoblje mora redovno da proverava antikoagulaciju i protok krvi.

Preporucuju se slede¢i parametri za tretman:
Prvi tretmani

1. do 3. tretman: pocev od niskih
stopa: 20-30 mL/min

U zavisnosti od reakcije pacijenta,
protok krvi moZe postepeno da se
povecava za 10 mL/min na svaka dva
minuta do maks. 50 mL/min.

1. tretman: 1/3 ciljne zapremine krvi
2. tretman: 2/3 ciline zapremine krvi
3. tretman: ukupna ciljna zapremina
Krvi

1. do 3. tretman: mora se koristiti
jedan adsorber (DALI 500 ili

DALI 750).

Rutinski tretmani
80 mL/min

Protok krvi

Tretirana
zapremina krvi

Ciljina zapremina:
1,6-struka zapremina krvi pacijenta

Konfiguracija Zavisi od KliniCke slike pacijenta i
od recepta nadleznog lekara.
Preporuduje se kori§cenje
najmanjih mogucih vrednosti
konfiguracije DALI kompleta koja je
potrebna za postizanje ciljeva
tretmana. S obzirom na vantelesnu
zapreminu, ne preporucujemo
konfiguraciju DALI 1250 za
pacijente Cija je telesna tezina
manja od 50 kg.

Napomena

Pacijenti mogu da doZive reakcije prekomerne osetljivosti tokom tretmana DALI sistemom.
Prva tri tretmana moraju narocito da se prate.

U nekim slucajevima, mozda ¢e biti neophodno da se tretman nakratko prekine ako pacijent
pokaze reakcije sliéne reakcijama prekomerne osetljivosti kada se prva zapremina tretirane
krvi koja dolazi iz adsorbera vrati do pacijenta. U tom slu€aju ponovno pokrenite koriste¢i nisku
stopu (20-30 mL/min) kao $to je opisano iznad. Kod nekih pacijenata reakcije prekomerne
osetljivosti se ne ublazavaju nakon ponovnog pokretanja. U tim slu¢ajevima tretman mora da
se obustavi bez vracanja krvi.

Pacijenti koji su izloZeni prekomernom stresu zbog procesa pustanja krvi u vantelesno kolo na
poCetku tretmana treba da dobiju rastvor za nadoknadu zapremine tecnosti kroz intravensku
kanilu na kontralateralnoj ruci.

MoZe se podesiti protok krvi ispod preporucenog opsega protoka krvi. Koagulacija mora da se
nadzire, a smanjenje vrednosti klirensa moze da bude vece od oCekivanog.

Predvideno vreme primene
Uopsteno, trajanje tretmana zavisi od zapremine krvi pacijenta i recepta. Obiéno se obavlja
jedan tretman nedeljno, Sto se svodi na oko 50 tretmana godisnje.

Rukovanje

Punjenje i povezivanje pacijenta

Prethodno tretirajte adsorber rastvorom za punjenje/ACD-A rastvorom da bi se ligand zasitio
elektrolitima i da bi se podesio pH. Dodajte bolus od 25.000 IJ nefrakcionisanog heparina u
prvu kesu sa rastvorom za punjenje. Visak heparina se ispira kada se 2. kesa sa rastvorom za
punjenje poveze. Da bi se adsorber povezao sa linijama cevi, otvorite poklopce konektora i
poveZite ih sa odgovarajucim DALI linijlama cevi. Detaljna uputstva za podeSavanje potrazite u
Uputstvu za upotrebu aktivnog uredaja. Proverite da li su sve veze pravilno uspostavijene da
bi se sprecilo nenamerno razdvajanje i curenje. Napunite adsorber DALI rastvorom za punjenje,
a zatim zatvorite stezaljku potisnog voda adsorbera na potisnom prikljucku adsorbera.
Protresite adsorber da bi se postigao homogeni sloj gela i odgovarajuéi ucinak adsorpcije.
Podesite nivo u komori za kapanje da bi se otpustio pritisak iz sistema. Ponovo otvorite
stezaljku potisnog voda i isperite adsorber DALI rastvorom za punjenje u skladu sa programom
aktivnog uredaja ukljuCujuci podeSena zaustavljanja pumpe (stopa protoka: 400 mL/min;
zapremina ispiranja: 4800 mL).

/N Oprez
Nemojte da tresete adsorber nakon punjenja da biste izbegli podizanje podloge od gela i da
biste sprecili oslobadanje ¢estica. Posto je sistem nestabilan i hemijski i fizicki, tretman mora
da se zapocne u roku od 2 sata nakon punjenja. Obavezno je pridrzavanje svih vazecih
direktiva za higijenu u datoj drZzavi i/ili bolnici koje nalazu skraceno maksimalno trajanje manje
od 2 sata nakon podeSavanja. Nemojte da ispirate fizioloSkim rastvorom nakon punjenja jer, u
suprotnom, elektroliti mogu da se desorbuju. To bi dovelo do hipokalcemije pacijenta. Sito se
postavlja na povratnoj liniji posle DALI adsorbera i ono sluZi kao druga bezbednosna barijera
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za Cestice u slucaju pucanja kucista sita. Koristi se ista veli¢ina mreZice kao u DALI kugistu,
tako da se zadrZavaju Cestice iznad 40 pm.

Obustavljanje
Informacije o obustavljanju tretmana potraZite u Uputstvu za upotrebu aktivnog uredaja, kao i
u odeljku Odlaganje u aktuelnom Uputstvu za upotrebu.

UPOZORENJA | MERE PREDOSTROZNOSTI

Tehni¢ka upozorenja i mere predostroznosti

- Koristite aseptitne metode rukovanja. Nepravilno rukovanje lokacijama spojeva moze da
dovede do kontaminacije i patogeni mogu da dospeju u vantelesni krvotok.

- Krv i plazma mogu da se kontaminiraju patogenim agensima prenosivih bolesti. Nakon
kontakta sa krvlju ili plazmom pacijenta, adsorberi se smatraju potencijalno zaraznim. Za
pravilno odlaganje pogledajte odeljak Odlaganje u aktuelnom Uputstvu za upotrebu.

— DALI 500/ 750 adsorberi predvideni su isklju€ivo za jednokratnu upotrebu. Ponovna
upotreba moZze biti opasna i po pacijenta i po operatera. Rastvori za €i§¢enje i sredstva
za dezinfekciju ne treba da dodu u kontakt sa proizvodom jer mogu da oStete materijale
iz kucista i tako naruSe bezbednost i performanse proizvoda. DALI 500 / 750 adsorberi
nisu predvideni za ponovno sterilisanje. Ako se proizvodi ponovo steriliSu, bioloSka
kontaminacija moZda nece u potpunosti biti sprecena. Pored toga, ponovno sterilisanje
moZe da izazove neispravnosti.

Ograni¢enja medicinskog sredstva

Adsorberi koji se koriste u DAL sistemu poseduju ogranien kapacitet adsorpcije. U
pojedinacnim slucajevima efikasnost moze biti ograni¢ena kod pacijenata sa izuzetno visokim
nivoom LDL holesterola (npr. pacijenti koji boluju od homozigotne porodiéne
hiperholesterolemije) ili Lp(a) pre afereze. U tim sluCajevima je moguce koristiti viSu vrednost
konfiguracije, sa ve¢im kapacitetom npr. DALI 1000 ili DALI 1250.

Za SVHC informacije u skladu sa ¢lanom 33 Uredbe (EC) br. 1907/2006
(,REACH") koristite ovu stranu:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

POSEBNE MERE PREDOSTROZNOSTI U VEZI SA SKLADISTENJEM

Nemojte da skladistite na temperaturi ispod +5 °C ili iznad +25 °C.

DrZite podalje od sunéeve svetlosti.

Lomljivo, rukujte paZljivo.

Rok trajanja je tri godine (takode pogledaijte rok upotrebe na proizvodu i nalepnici).

ODLAGANJE

Osigurate bezbedno odlaganje u otpad svih neupotrebljenih proizvoda ili otpadnog materijala
u skladu sa lokalnim propisima. Materijali koji su bili u kontaktu sa krvlju ili drugim materijalima
ljudskog porekla mogu biti zarazni. OdloZite u otpad takve materijale tako Sto ete preduzet
potrebne mere predostroznosti i u skladu sa lokalnim propisima za (potencijalno) zarazne
materijale.

SadrZi mikroGestice sintetickog polimera. Izbegavajte oslobadanje sadrZaja adsorbera u
Zivotnu sredinu; nemojte da otvarate ili uniStavate kuciste ak ni nakon upotrebe.

SIMBOLI KORISCENI NA 0ZNAKAMA

Sterilna putanja tecnosti 225 | Tomperatumo odranicenie
Sterilisano parom +5C p g j

5

O Sterilni sistem barijere sa zatitnim
- 2 spoljasnjim pakovanjem

Broj serije
Medicinsko sredstvo

Kataloski broj

Ne koristiti ponovo

Jedinstveni identifikator sredstva

g Rok upotrebe Proizvodac

& Datum proizvodnje Pogledajte Uputstvo za upotrebu
Ay . . "
e o ) « ) Veb-sajt sa informacijama o
//.{\ Drzite podalje od sunceve svetlosti pacijentu

= -1 AE|e=E

Lomljivo, rukujte paZljivo

Nemojte da koristite ako je narusen integritet sistema sterilne barijere ili pakovanja
proizvoda

N
®

C€0123

CE oznaka oznaCava usaglaSenost sa vazecim zahtevima izloZzenim u sklopu evropskog
pravilnika za medicinska sredstva i drugim primenljivim EU zakonima koji se odnose na
fiksiranje.

Prijavljgno telo u vezi sa evropskim pravilnikom za medicinska sredstva:

TUV SUD Product Service GmbH (0123)

DATUM REVIZIJE TEKSTA
07.2023.
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DALI 500 / 750 ADSORBER

BRUKSANVISNING
L&s féljande anvisningar noggrant.

/\ Varning
L&s dven igenom bruksanvisningarna till de andra medicintekniska produkterna som anvands
fér behandling med DALI (komponenter i DALI-kitet, DALI Priming Solution och ldmplig aktiv
enhet (hemoadsorptionssystem)) innan DALI 500 / 750 Adsorber anvands. Innan patienten
behandlas maste lékaren géra en individuell risk- och nyttoanalys.

ALLMAN INFORMATION

Allmén beskrivning av produkten

DALI Adsorbers ar sterila och avsedda for engangsbruk for aviagsnande av lipoproteiner under
helblodsaferes DALI Adsorber méste anvéandas tillsammans med de andra komponenterna i
DALI-kitet, DALI Priming Solution och med en aktiv enhet (hemoadsorptionssystem). DALI
Adsorbers bestér av ett polykarbonathus fyllt med adsorbent. Adsorbenten bestar av pordsa
polyakrylamidpérlor med en diameter pad 150-230 pm, belagda med negativt laddad
polyakrylsyra. Detta fungerar som en ligand som binder positivt laddat apoprotein B i
ldgdensitetslipoprotein (LDL), lipoprotein(a) (Lp(a)) och lipoprotein med mycket Iag densitet
(VLDL), baserat pé laddningsinteraktion. Adsorberns respektive extrakorporeala volym &r cirka
285 ml for DALI 500 och 381 ml for DALI 750.

Steriliseringsmetod: INLINE anga
Eftersom dnga anvands i steriliseringsprocessen kan vattendroppar bildas i adsorbern.

SAMMANSATTNING
Modell [ DALI 500 [ DALI 750
Artikelnummer | 9795301 [ 9795311
ADSORBENT
Matris [ Metakrylat
Ligand [ Polyakrylsyra
HUS
Hélje Polykarbonat
Silar Polyester
Membran Akrylsampolymer

SYFTE OCH TILLHORANDE DEFINITIONER
Syfte
Avldgsnande av specifika amnen fran blodet vid extrakorporeal behandling.

Medicinsk indikation
Hyperkolesterolemi och/eller isolerad 6kad Lp(a) som leder till kardiovaskuldra och/eller
perifera kérlsjukdomar.

Kliniska fordelar

Lipoproteinaferes leder omedelbart till en kraftig minskning av LDL-c och Lp(a) med ytterligare
reologiska fordelar genom pleiotropa effekter genom minskning av ytterligare aterogena
faktorer, t.ex. oxiderat lagdensitetslipoprotein (oxLDL). Den effektiva minskningen av
lipoproteiner med hjdlp av lipoproteinaferes leder till en minskning av férekomsten av
kardiovaskuldra incidenter. Sérskilt hos patienter med homozygot familjdr hyperkolesterolemi
kan en minskning av xantelasmer och xantomer observeras med tiden. Sammanfattningsvis
har den Kliniska nyttan bedémts uppvaga riskerna med anvandningen.

Avsedd patientpopulation

DALI 500 / 750 Adsorber ar avsedd att anvandas pa vuxna patienter med en vikt pa minst
40 kg.

Det finns inga data for anvandning av DALI hos barn (inte ens > 40 kg), vuxna patienter <
40 kg, gravida patienter och ammande mddrar. Darfor kan vi inte rekommendera behandling
av sadana patienter.

Valet av systemkonfiguration och den blodvolym som ska behandlas beror pa patientens
kliniska situation och pa den behandlande lakarens ordination. For val av systemkonfiguration,
se &ven tabellen dver rekommenderade behandlingsparametrar.

Avsedd anvindargrupp och anvandningsmiljo

DALI Adsorbers far endast anvandas av sjukvardspersonal som &r bekant med aseptisk teknik
och som har utbildats i korrekt anvandning och hantering av den medicintekniska produkten.
DALI-systemet, inklusive DALl-adsorbers, far endast anvandas péa professionella
vardinréttningar under medicinsk dvervakning. Den behandlande personalen maste Gvervaka
patientens vitala parametrar under behandlingen. Utrustning och lakemedel fér akut
behandling av hypotoni/chock eller anafylaktisk/anafylaktoid reaktion méste finnas tillgéngliga.

BIVERKNINGAR

Extrakorporeal behandling innebdr i sig en belastning fér patienten och kan ge upphov till
biverkningar som kan begrdnsa behandlingens genomférande och dessa kan kvarsta en tid
efter behandlingen. Denna stress varierar fran patient till patient och kan bero pa faktorer som
ar specifika for patientens tillstand, driftsparametrar, utrustning, antikoagulation, medicinering
osv. Under afereshehandlingen kommer blodet och plasman i kontakt med de extrakorporeala
“frimmande" ytorna, vilket kan leda till effekter pa blodkomponenterna, t.ex. aktivering av
koagulations- och komplementsystemet, och kan eventuellt utiésa en anafylaktisk reaktion.

Lékare &r skyldiga att informera patienten om risken for biverkningar och om att patientens
forméga kan vara begransad under en tid efter behandlingen.

Organsystem . .
(IMDRF*) Biverkningar
Nervsystem Yrsel, talstorningar, medvetsldshet, rorelserubbningar™ (darrningar,

paralytiska symtom), domningar**

Anemi, leukopeni, pancytopeni, trombocytopeni, koagulationsstorningar
(bindning av koagulationsfaktorer frén den inre koagulationsprocessen),
hypovolemi (genom blodférlust), hypervolemi och 6dem, hemolys (for
symtom, se Gverkénslighetsreaktioner), —elektrolytobalans (sérskilt
hypokalcemi**)

Blod- och lymfsystemet

Immunfdrsvar Overkénslighets-/allergiska reaktioner (leder till t.ex. rodnad, hypotoni,
illamaende, huvudvérk, rygg- och buksmarta, lokal reaktion (klada,
erytem, eksem), urtikaria, dyspné, angioédem (munomradet, larynx,
svalg), medvetandeforlust, chock), DALI-inducerad trombocytopeni,
heparininducerad trombocytopeni (HIT)*

Karlsystem Blodning/blodforlust ~ (dven: infarts-relaterad), embolism  (luft-,
frimmande  kropp-, tromboembolism), ~ flebit*,  kardiovaskuldr
insufficiens, hematom*, trombos*

Hjérta Arytmi (bradykardi, takykardi), angina pectoris

Mag- och tarmsystem lllaméende, krakningar, buksmarta, diarré

Metabolism Proteinforlust, jarnforlust, hypoglykemi/hyperglykemi*

Muskuloskeletala Stickningar**, kramper/muskelspasmer*

systemet

Andra/generella besvar Trotthet, obehag, hypotermi, hypertermi (vdrme- eller koldkénsla),
smarta (buk, brost, dgon, tander, extremiteter, huvudvérk), hypotoni,
hypertoni, suddig syn, blekhet, frossa, svettning

* Behandlingsrelaterat ** Antikoagulationsrelaterat (citrat) *** International Medical Device Regulators
Forum

Ytterligare biverkningar kan vara specifika for andra apparater eller lakemedel som anvands i behandlingen,

t.ex. katetrar.

Rapportering av allvarliga incidenter

Med allvarlig incident avses varje incident som direkt eller indirekt leder till nagot av foljande:
en patients, anvandares eller annan persons ddod, en ftillféllig eller permanent allvarlig
forsdmring av en patients, anvandares eller annan persons halsotillstand eller ett allvarligt hot
mot folkhdlsan. Om en allvarlig incident intréffar i samband med enheten ska du omedelbart
informera den behandlande lakaren. Rapportera denna allvarliga handelse fill tillverkaren i

enlighet med mérkningeng (d) och vid behov till motsvarande lokala myndighet. Inom EU
méaste anvandaren och/eller patienten rapportera alla allvarliga incidenter som intréffat i
samband med produkten till tillverkaren och den behdriga myndigheten i den EU-medlemsstat
dér anvandaren och/eller patienten &r etablerad.

Medicinska varningar/forsiktighetsatgarder (fér att forhindra biverkningar)

- For att undvika Gverkénslighet eller dverkanslighetsliknande reaktioner méaste DALI-
behandlingen pébdrjas langsamt under de forsta behandlingarna (se kapitel
"Administreringsmetod/rekommenderade behandlingsparametrar”) fér att anpassa
patienten till den extrakorporeala behandlingen. Dessa reaktioner forsvinner vanligtvis
efter anpassningsfasen. Lampliga forsiktighetsatgérder (utrustning for akutbehandling)
méste finnas tillgangliga. Vid behov méste behandlingen avbrytas utan att blodet frén
den extrakorporeala kretsen aterfors till patienten, och medicinska behandlingsatgérder
pahorjas omedelbart.

— For att sikerstélla en séker och effektiv behandling maste variablerna behandlad
blodvolym, blodfldde och ACD-A-fldde (Acid-Citrate-Dextrose A) som sammanfattas i
rekommendationen i kapitlet "Administrationsmetod/rekommenderade
behandlingsparametrar" foljas.

— Ta regelbundet fullstdndig blodstatus for att upptcka allvarliga forandringar i
blodkropparna.  Akut eller kronisk trombocytopeni under DALI-behandling har
rapporterats och darfér krévs noggranna kontroller av blodstatusen (sarskilt av
trombocyter), sarskilt ndr behandlingen intensifieras, t.ex. nér behandlingsfrekvensen
eller adsorberkonfigurationen dkas. DALI-aferesforfarandet kan leda till tillfallig latt férlust
av leukocyter och erytrocyter. Kronisk langtidsbehandling kan leda till en minskning av
hemoglobin- eller hematokritvardena.

—  Otillracklig antikoagulation kan leda till trombocytaktivering och ddrmed till forlust av
trombocyter. Om trombocytvardet sjunker for mycket mellan tva behandlingar, trots
tillracklig antikoagulation, maste behandlingen med DALI-systemet avbrytas.

- Enftilifallig proteinforlust p& upp till 16 % per behandling kan férekomma. Detta orsakas
av en akut minskning av fibrinogen, C-reaktivt protein (CRP) och immunglobuliner (vilket
kan leda till en tillfallig okad infektionskénslighet) och av en utspadningseffekt fran
aterinfusionen av blodet. Antikoagulation eller minskade koagulationsfaktorer kan orsaka
en foréndring av protrombintiden (PT) eller partiell tromboplastintid (PTT).

—  For att férhindra mild anemi orsakad av jarn-/ferritinforlust rekommenderas regelbunden
dvervakning av jdrn och/eller andra parametrar fér jArnmetabolismen (t.ex.
transferrinmattnad, ferritin). Vid behov kan man komplettera med jdrn efter
behandlingen.

- Behandlingsfrekvensen kan péverka i vilken man behandlingsmélen uppnés. Nar man
okar behandlingsfrekvensen maste man ta hansyn till en potentiellt okad blodforlust och
att blodet oftare kommer i kontakt med frsmmande material.

- Se till att patienter som genomgatt ett kranskérlsingrepp far aterhamta sig fore nésta
aferes.

Specifikt for antikoagulation som innehaller citrat

En befintlig joniserad hypokalcemi kan behdva behandlas innan DALI-behandlingen inleds.
Detta for att minska risken for kliniskt relevant hypokalcemi under den férsta
behandlingstimmen.

Snabb infusion av antikoagulantia som innehaller citrat kan leda till symtom som "stickningar",
vanligtvis i patientens munomréde. Dessutom kan muskelspanningar, rysningar, paralytiska
symtom, tryck 6ver brostet eller koldkénsla forekomma. Denna typ av reaktion kan orsakas av
mild hypokalcemi eftersom fritt joniserat kalcium har bildat komplex med icke-metaboliserat
citrat. Beroende pa hur allvarliga de kliniska tecknen p& hypokalcemi & méste &tgarder vidtas
for att motverka ytterligare dekompensation av kalciumbalansen. Atgérderna &r anpassning
av parametrarna for den aktiva enheten enligt rekommendationerna i tabellen i kapitlet
"Administrationsmetod/Antikoagulation” och/eller administrering av kalcium (oralt eller i form
av kalciumglukonat (10 % iv)) under lakares dvervakning.
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KONTRAINDIKATIONER

Produktspecifika kontraindikationer

— Patienter som for narvarande tar ACE-hdmmare (Angiotensin Converting Enzyme) (t.ex.
enalapril, ramipril, lisinopril osv.), samt kombinationslakemedel som innehaller ACE-
hdmmare eller andra lakemedel som péverkar regleringen av bradykinin (t.ex.
Angiotensin-Receptor-Neprilysin-Inhibitors).

- Patienter som lider av trombocytopeni (< 40 x 10%/p).

- Patienter med ké&nd Gverkénslighet mot de material som anvénds i DALI 500 / 750
Adsorber.

- Patienter som lider av akut systemisk infektion, akut forkylning eller influensainfektioner
och/eller allvarliga akuta kardiovaskuldra sjukdomar som utesluter extrakorporeal
behandling som DALI.

Behandlingsrelaterade kontraindikationer

- Patienter som pa grund av sin fysiska status eller sitt kliniska tillstand inte kan tolerera
den stress som en extrakorporeal behandling innebér.

—  Patienter med en historik av allvarlig koagulopati, t.ex. trombos eller hemorragisk diates,
ar predisponerade for en 6kad risk for blodning som kan orsakas av det extrakorporeala
aferesférfarandet och den &tf6ljande antikoagulationen.

- Patienter hos vilka adekvat antikoagulation inte kan uppnas (t.ex. p& grund av nedsatt
citratmetabolism, HIT-II).

Relativa behandlingsrelaterade kontraindikationer

(kréver en sérskilt noggrann bedémning av nytta och risk innan aferes anvands):

— Patienter som lider av kliniskt relevant hypotoni dér ytterligare blodtryckssankningar kan
vara skadliga.

- Patienter med nedsatt njurfunktion och nedsatt hjartkapacitet, som kan reagera kénsligt
pé akuta vétske- och elektrolytférandringar.

— Patienter med bekréftad eller formodad intrakraniell sjukdom dér vétskeobalans eller
forandringar i blodtrycket bor undvikas.

—  Patienter med blddningsbendgenhet som inte har klarlagts.

- Patienter med tendens till hypokalcemi pa grund av en konkomitant sjukdom.

Obs
Ytterligare kontraindikationer kan gélla fér andra apparater som anvénds i behandlingen.
Observera de bruksanvisningar som medféljer den aktiva enheten, slangar och Iésningar etc.

EGENSKAPER

Prestandadata beror pa vilken systemkonfiguration som anvands. Flera studier som utvérderat
DALI Adsorbers prestanda har visat p& genomsnittliga relativa minskningsvarden, t.ex. 70 %
for LDL-c, 65 % for Lp(@) och 15 % for HDL-c. Dessa nivaer uppnaddes med
behandlingssystemet enligt Idkares ordination.

Observera att de faktiska reduktionsvérdena ocksa, forutom vald behandlingsmetod, beror pa
patientens blodsammanséttning, kliniska instéliningar (se &ven avsnittet "Begransningar for
den medicintekniska produkten”) samt pd matmetoden. Gallande behandlingen bor man tanka
pd att en rebound-effekt kommer att uppstd efter behandliingen pa grund av den
underliggande hyperlipidemin.

Interaktioner

DALI-aferesen kan dndra blodkoncentrationen av ldkemedel genom adsorption. Om det ar
medicinskt motiverat bor darfor tiden for konkomitant ldkemedelsbehandling anpassas il
DALI-behandlingen (t.ex. administrering av ldkemedel efter aferesbehandling). Typen av
konkomitant behandling samt dosering och tidpunkt for lakemedelsadministration méste
faststéllas av behandlande l&kare.

Alla medicintekniska produkter med blodkontakt, negativt laddade ytor som DALI 500 / 750
Adsorber aktiverar bradykininsyntesen. Normalt bryts bradykinin snabbt ned av ACE, men om
ACE-h&dmmare anvédnds i behandlingen férdréjs nedbrytningen. Detta kan leda till dkade
bradykininnivaer och anafylaktiska reaktioner och till och med chock, vilket kan hota
patientens liv (se Kontraindikationer). Detta géller dven for andra lakemedel som paverkar
bradykininregleringen (syntes eller hdmning av metabolismen). Patienter som tidigare
behandlats med en ACE-hdmmare eller andra ldkemedel som paverkar bradykinin-regleringen
méste sluta ta lakemedlet i god tid. | detta fall maste hansyn tas till den aktiva farmaceutiska
bestandsdelens slutliga halveringstid (t.ex. en minskning till under 5 % av restkoncentrationen
efter en femfaldig halveringstid férvéntas).

METOD FOR ADMINISTRERING

Fore anvéndning

Adsorbern far endast tas ut ur sin individuella férpackning omedelbart fore anvandning.
Kassera produkter som inte har anvénts pa ratt satt.

Anvénd bara adsorbers om:

- de &r oskadade (dvs. ingen skada pa forpackning, hélje inkl. skyddshéttor)

- etiketten &r ldshar och utgangsdatumet inte dverskrids,

- skyddshéattorna pa konnektorerna inte ar losa eller har lossnat,

- de har natt rumstemperatur (20-25 °C) for att undvika onddig nedkylning av patienten.

Antikoagulation

Vid DALI-behandling &r antikoagulation med citrat obligatorisk. ACD-A-l6sningen innehaller
citrat som forhindrar koagulation. Dessutom férhindrar den att trombocyter och
komplementsystemet aktiveras i det extrakorporeala kretsloppet. Otillrécklig antikoagulation
kan leda till en okad kvarvarande blodvolym i adsorbern (efter aterinfusion) och
trombocytaktivering. Detta kan leda till 6kad forlust av trombocyter med tiden. Vid forlust av
trombocyter bér man évervéga att 6ka ACD-A-flédet for att undvika trombocytopeni. Kraven
pé antikoagulantia kan variera beroende pa patientens tillstdnd och behandlingsmetod. Det
méste ordineras av behandlande lakare.
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Féljande antikoagulationsparametrar rekommenderas:
Forberedelser DALI-standard DALI Légcitrat*
(priming/spolning) ACD-A-forhéllande 1:20 ACD-A-forhallande 1:40

Initialt iv (ofraktionerat) heparinbolus:
20 IE/kg kroppsvikt

1:(blodfléde/2,7 ml/min)**
Obs! Nar du andrar blodflodet maste ACD-A-férhallandet justeras enligt
formeln ovan.
Om mindre ACD-A (ACD-A-flode < 2,7 ml/min) valjs méste den initiala
heparinbolusen okas.
* DALI Lagcitrat kan valjas under forberedelserna for att minska dverkansligheten, sarskilt vid de
forsta anvéndningarna av DALI Adsorbers
** Stalls in manuellt av anvéndaren eller (om tillgdngligt) automatiskt av ACD-Automatiskt l&ge

eller

Innan behandlingen
paborjas

Under behandling
ACD-A-forhéllande
enligt blodflode

Vid tecken pa symtom pa hypokalcemi:
For att vidta motatgéarder maste ACD-Autoldget, om det &r valt, stangas av. Initialt bor ACD-
A-flodet minskas genom att forhallandet mellan ACD-A-flddet och blodflodet anpassas.

/N Varning
Den behandlande personalen maste kontrollera antikoagulationen och blodflddet med jémna
mellanrum.

Féljande behandlingsparametrar rekommenderas:

Forsta behandlingarna Rutinbehandlingar
Blodflode Forsta till tredje behandlingen: 80 mi/min
Borja med Iagt blodflode: 20 -
30 ml/min
Beroende pé patientens reaktion
kan blodflodet sakta 6kas med
10 ml/min varannan minut till max.
50 ml/min.
Behandlad Forsta behandlingen: 1/3 av Malvolym:
blodvolym malblodvolymen Patientens blodvolym x1,6
Andra behandlingen: 2/3 av
mélblodvolymen
Tredje behandlingen: total
malblodvolym
Konfiguration Under forsta till tredje behandlingen | Beror pa patientens kliniska situation
ska en singel-adsorber anvandas och pa den behandlande lakarens
(DALI 500 eller DALI 750). ordination. Det rekommenderas att
minsta méjliga DALI konfiguration som
kravs for att uppné behandlingsmalen
anvands. Med tanke pé den
extrakorporeala volymen
rekommenderar vi inte DALI 1250-
konfigurationen for patienter som
vager mindre dn 50 kg.
Obs

Patienter kan uppleva 6verkanslighetsreaktioner under behandling med DALI-systemet. De tre
forsta behandlingarna méste dvervakas sarskilt noga.

| vissa fall kan det vara nodvandigt att kortvarigt avbryta behandlingen om patienten visar
reaktioner som liknar dverkanslighet nar det forsta behandlade blodet fran adsorbern aterférs
till patienten. | detta fall bér du borja om med laga hastigheter (20-30 mi/min) enligt
beskrivningen ovan. Hos vissa patienter lindras inte dverkanslighetsreaktionerna efter omstart.
| sddana fall méste behandlingen avslutas utan att blodet aterfors.

Patienter som blir mycket stressade av blodtappningsprocessen till den extrakorporeala
kretsen i borjan av behandlingen bor fa en 18sning for vatskevolymersattning genom en vends
kanyl i den kontralaterala armen.

Det gar att stilla in blodflden under det rekommenderade blodflédesintervallet.
Koagulationen méste Gvervakas, och minskningen av clearance-vardena kan vara brantare an
forvantat.

Avsedd anvandningstid
Behandlingens langd beror i allménhet pa patientens blodvolym och ordinationen. Vanligtvis
utfors en behandling per vecka, vilket ger cirka 50 behandlingar per &r.

Hantering

Primning och patientanslutning

Forbehandla adsorbern med Priming/ACD-A-l6sningen for att métta liganden med elektrolyter
och stélla in pH-vérdet. Tillsatt en bolus med 25 000 IE ofraktionerat heparin till den forsta
péasen med spollosning. Overflodigt heparin skéljs ut nér den andra pasen med spollésning
ansluts. For att ansluta adsorbern till blodslangarna 6ppnar du locken pé& konnektorerna och
ansluter dem till respektive DALI-slang. Se den aktiva enhetens bruksanvisning for detaljerade
instruktioner om instaliningen. Kontrollera att alla anslutningar har upprattats pé ratt satt for
att férhindra oavsiktlig separation och lackage. Fyll adsorbern med DALI Priming Solution och
stang sedan kldmman pé adsorbertryckslangen direkt vid adsorberns tryckanslutning. Skaka
adsorbern for att f& en homogen gelbddd och en tillracklig adsorptionsformaga. Stéll in nivan
i droppkammaren for att minska trycket i systemet. Oppna klamman p& adsorbertryckslangen
igen och spola adsorbern med DALI Priming Solution i enlighet med den aktiva enhetens
program, inklusive instéllda pumpstopp (flddeshastighet: 400 ml/min; spolningsvolym:
4300 mi).



DALI 500 / 750 ADSORBER

/N Varning

Skaka inte adsorbern efter priming. Det kan stora gelb&dden och frigbra partiklar. Eftersom
systemet dr instabilt bade kemiskt och fysikaliskt maste behandlingen paborjas inom 2 timmar
efter priming. Eventuella gallande nationella eller lokala hygiendirektiv som anger en maximal
hallbarhet kortare &n 2 timmar efter uppsattning maste fljas. Skolj inte med fysiologisk
koksaltldsning efter priming eftersom elektrolyterna annars kan desorberas. Det leder till
hypokalcemi hos patienten. En sil finns installerad i returslangen nedstréms DALI-adsorbern/-
erna. Den fungerar som en andra sékerhetsbarridr for partiklar om héljesiktet bryts. Samma
maskstorlek som i DALI-huset anvands. Det innebér att partiklar éver 40 um fangas in.

Avslut
Se bruksanvisningen for den aktiva utrustningen for att se hur behandlingen ska avslutas och
&ven avsnittet om bortskaffande i denna bruksanvisning.

VARNINGAR OCH FORSIKTIGHETSATGARDER

Tekniska varningar och forsiktighetsatgarder

— Tilldmpa aseptiska hanteringsmetoder. Felaktig hantering av anslutningsstéllena kan
leda till kontaminering och till att patogener kan komma in i den extrakorporeala
blodkretsen.

— Blod och plasma kan vara kontaminerade med patogena agens for smittsamma
sjukdomar. Efter att ha kommit i kontakt med patientens blod eller plasma anses
adsorbers vara potentiellt smittsamma. For korrekt bortskaffande, se avsnittet om
bortskaffande i denna bruksanvisning.

- DALI 500/ 750 Adsorbers &r avsedda fér engangsbruk. Ateranvindning kan vara farligt
for bade patienten och anvandaren. Rengdringslosningar och desinfektionsmedel far inte
komma i kontakt med produkten eftersom de kan skada material som anvéands for holjet
och ddrmed férsdmra produktens sékerhet och prestanda. DALI 500 / 750 Adsorbers ar
inte avsedda att atersteriliseras. Om produkterna &tersteriliseras kan biologisk
kontaminering inte forhindras. Dessutom kan &tersterilisering orsaka funktionsstorningar.

Begrénsningar av den medicintekniska produkten

De adsorbers som anvands i DALI-systemet har en begrénsad adsorpnonskapacﬂet | enskilda
fall kan effektiviteten begrénsas hos patienter med extremt hdga nivaer av LDL-kolesterol (t.ex.
patienter som lider av homozygot familjar hyperkolesteremi) eller Lp(a) fore aferes. | dessa fall
&r det mjligt att anvanda en storre konfiguration med hdgre kapacitet, t.ex. DALI 1000 eller
DALI 1250.

Séarskilda anmérkningar om material och substanser

EI. -

For SVHC-information enligt artikel 33 i EG-férordning nr 1907/2006
("REACH"), anvénd den hér sidan:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR LAGRING

Forvara inte under +5 °C eller dver +25 °C.

Skyddas fran solljus.

Brécklig, hanteras med forsiktighet.

Lagringstiden &r tre &r (se dven sista forbrukningsdag pé produktetiketten).

BORTSKAFFANDE

Se till att oanvénda produkter eller avfallsmaterial tas om hand pa ett sékert sétt, i enlighet
med lokala bestdmmelser. Material som har varit i kontakt med blod eller annat material av
manskligt ursprung kan vara smittsamt. Bortskaffa sadant material genom att vidta
nédvandiga forsiktighetsatgérder och i enlighet med lokala bestammelser fér (potentiellt)
smittsamma material.

Innehéller syntetiska polymermikropartiklar. Undvik att adsorberinnehéllet kommer ut i miljon;
Oppna eller forstor inte holjet &ven efter anvandning.

SYMBOLER SOM ANVANDS PA ETIKETTER

Steril vatskevag +25°C .
Steriliseras med anga *5°C/¥ Temperaturgrans

v

O Sterilt barriérsystem med
- skyddsfrpackning utanpa

Batchnummer

Artikelnummer

Ateranvand inte

Medicinteknisk utrustning Unik produktidentifiering
g Utgangsdatum Tillverkare
& Tillverkningsdatum Se bruksanvisningen
jji/{\ Skyddas frén solljus Webbplats for patientinformation

Brécklig, hanteras med forsiktighet

~alE 5 [§ @) 3]

Anvand inte om produktens sterila barridrsystem eller forpackningen &r skadad

/l\ Forsiktighet
H

C€0123

CE-mérkning anger 6verensstdmmelse med tilldmpliga krav som faststéllts i europeiska
bestdmmelser avseende medicintekniska produkter och annan tillamplig lagstiftning for krav
pa méarkning.

Anmélt organ avseende europeiska bestdmmelser om medicintekniska produkter:

TOV SUD Product Service GmbH (0123)

DATUM FOR REVISION AV TEXT
07/2023

En digital version av detta dokument finns pa foljande webbplats:
www.freseniusmedicalcare.com/en/product-information
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K3 DALI 500 / 750 ADSORBER

KULLANIM TALIMATLARI
Litfen asagidaki talimatlar dikkatlice okuyun.

N\ Dikkat
DALI 500 / 750 Adsorber'i kullanmadan 6nce, DALl tedavisi icin ongortilen diger tibbi
cihazlarin (DALI Kit bilegenleri, DALI Priming Cdzeltisi ve uygun aktif cihaz (hemoadsorpsiyon
sistemi)) Kullanim Talimatlarini (IFU) da okuyun. Hastay tedavi etmeden 6nce, hekim bireysel
bir fayda-risk analizi yapmalidir.

GENEL BiLGILER

Uriiniin genel tanimi

DALI Adsorberler sterildir ve sadece tam kan aferezi sirasinda lipoprotein giderimi igin tek
kullanimiiktir. DALI Adsorber’leri, DALI Kit'indeki diger bilesenlerle, DALI Priming Gozeltisiyle
ve aktif bir cihazla (hemoadsorpsiyon sistemi) birlikte kullaniimalidir. DALl Adsorberler,
adsorban ile doldurulmug bir polikarbonat muhafazadan olugur. Adsorban, negatif yikli
poliakrilik asit ile kaplanmig 150 - 230 pm caplarinda belirtilen gdzenekli poliakrilamid
boncuklardan yapilmigtir. Bu, Diisik Yogunluklu Lipoprotein (LDL), Lipoprotein(a) (Lp(a)) ve
Gok Dustik Yogunluklu Lipoprotein'in (VLDL) pozitif yiikl(i apoprotein B'sini yiik etkilesimine
dayall olarak badlayan bir ligand gérevi goriir. Adsorberlerin ekstrakorporeal hacmi DALI 500
icin yaklasik 285 mL ve DALI 750 igin 381 mL'dir.

Sterilizasyon yontemi: INLINE steam
Unutmayin, sterilizasyonu siirecinde buhar kullanildii Adsorber’lerin icinde su damlalari
olusabilir.

BiLESiM
Model [ DALI 500 | DALI 750
Katalog numarasi | 9795301 [ 9795311
ADSORBENT
Matris [ Metakrilat
Ligand | Poliakrilik asit
MUHAFAZA
Govde, huni ve baslik Polikarbonat
Elekler Polyester
Membran Akrilik Kopolimer

KULLANIM AMACI VE iLGILI TANIMLAR
Kullanim amaci
Ekstrakorporeal bir tedavide spesifik maddelerin kandan uzaklastirimasi.

Tibbi endikasyon
Hiperkolesterolemi ve/veya izole Lp(a) artigi kardiyovaskiiler ve/veya periferik vaskiler
hastaliklara yol agar.

Klinik faydalar

Lipoprotein aferezi, LDL-c ve Lp(a)'nin hemen ylksek oranda azalmasini saglarken,
oksitlenmig diistik yogunluklu lipoprotein (oxLDL) gibi diger aterojenik faktorlerin azaltiimasi
yoluyla pleiotropik etkilerle reolojiye ek faydalar saglar. Lipoprotein aferezi ile lipoproteinlerin
etkili bir sekilde azaltimasi, kardiyovaskuler olaylarin grilme oraninin azalmasina yol
acmaktadir. Ozellikle homozigot tanidik hiperkolesterolemili hastalarda, ksantelazma ve
ksantomlarinda zaman iginde azalma gdzlenebilir. Sonug olarak, klinik yararin kullanim
risklerinden daha agir bastigi degerlendirilmistir.

Hedeflenen hasta popiilasyonu

DALI 500/750 Adsorber, minimum 40 kg agiriga sahip yetiskin hastalarda kullanilmak tizere
tasarlanmigtir.

DALI'nin gocuklarda (> 40 kg bile degil), < 40 kg yetigkin hastalarda, hamile hastalarda ve
emziren annelerde kullanimina iliskin veri bulunmamaktadir. Bu nedenle, bu tir hastalarin
tedavisini Gneremeyiz.

Segilen sistem konfiglirasyonunun ve tedavi edilecek kan hacminin secimi hastanin klinik
durumuna ve tedavi eden doktorun recetesine baglidir. Sistem konfiglirasyonunun segimi igin
Onerilen aritma parametrelerine iliskin tabloya da bakin.

Hedef kullanici grubu ve hedef kullanim ortami

DALI Adsorber’leri sadece aseptik tekniklere asina olan ve tibbi cihazlann dogru sekilde
calistinimasi ve kullanimi konusunda egitilmis saglik profesyonelleri tarafindan kullaniimalidir.
DALI Adsorberleri de dahil olmak tizere DALI sistemi yalnizca profesyonel saglik kurumlarinda
tibbi gbzetim altinda kullaniimalidir. Tedavi sirasinda hastanin hayati parametrelerinin ilgili
personel tarafindan izlenmesi gerekir. Hipotansiyon/sok veya anafilaktik/anafilaktoid
reaksiyonun acil tedavisi igin ekipman ve ilaglar hazir bulundurulmalidir.

YAN ETKILER

Ekstrakorporeal tedavi yontemi hastaya yilk olur ve tedavinin performansini sinirlandirabilecek
ve tedaviden sonra bir siire devam edebilecek yan etkilere neden olabilir. Bu stres hastadan
hastaya degisir ve hastanin durumuna, galisma parametrelerine, ekipmana, antikoagilasyona,
ilaglara vb. 6zgU faktdrlerden kaynaklanabilir. Aferez tedavisi sirasinda kan ve plazma,
pihtilasma ve kompleman sisteminin aktivasyonu gibi kan bilesenleri Uizerinde etkilere neden
olabilecek ve potansiyel olarak anafilaktik bir reaksiyonu tetikleyebilecek vicut digl "yabanci"
ylizeylerle temas eder.

Hekimlerin hastay! yan etki olasiligi ve hastanin kapasitesinin tedaviden sonra bir stire daha
sinirli olabilecedi konusunda bilgilendirme yUkimlGlagu vardir.
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Organ sinifi
(IMDRF***)
Sinir sistemi

Yan etkiler

Bag donmesi, konugma bozukluklar, biling kaybi, hareket bozukluklar **
(titreme, paralitik belirtiler), uyusma**

Anemi, Iokopeni, pansitopeni, trombositopeni, koagiilasyon bozukluklari
(intrinsik yoldan koagiilasyon faktérlerinin baglanmasi), hipovolemi (kan
kaybr yoluyla), hipervolemi ve ddem, hemoliz (semptomlar bkz. asir
duyarlilik reaksiyonlari), elektrolit dengesizligi (8zellikle hipokalsemi*)
Asir duyarliik/alerjik reaksiyonlar (6rn. ates basmasi, hipotansiyon,
bulanti, bag agnsi, sirt ve karin agnsi, lokal reaksiyon (kasinti, eritem,
ekzemalar), Urtiker, dispne, anjiyoddem (agiz bélgesi, larinks, farinks),
biling kaybi, sok), DALI kaynakli trombositopeni, heparin kaynakl
trombositopeni (HIT)*

Kanama/kan kaybi (ayrica: erisim-ile ilgili), emboli (hava-, yabanci cisim-,
trombo-emboli), flebit*, kardiyovaskiller yetmezlik, hematom*, tromboz*
Kalp Aritmi (bradikardi, tasikardi), anjina pektoris

Gastrointestinal sistem Bulant, kusma, karin agris, ishal

Metabolizma Protein kaybi, demir kaybi, hipoglisemi/hiperglisemi*

Kas-iskelet sistemi Karincalanma**, kramplar/kas spazmlari**

Diger/genellesmis Yorgunluk, rahatsizlik, hipatermi, hipertermi (sicak veya soguk hissi), agri
bozukluklar (karin, g6gls, gz, dis, ekstremiteler, bag agnsi), hipotansiyon,
hipertansiyon, bulanik gérme, solukluk, titreme, terleme

* Tedavi ile ilgili ** Antikoagtilasyon (Sitrat) ile ilgili *** Uluslararasi Tibbi Cihaz Diizenleyicileri Forumu

Ek yan etkiler, tedavide kullanilan dier cihazlara veya ilaglara (6rnegin kateterler) 6zgi olabilir.

Kan ve lenf sistemi

Bagisiklik sistemi

Vaskiiler sistem

Ciddi olaylarin raporlanmasi

Ciddi olay, dogrudan veya dolayli olarak sunlardan herhangi birine yol agan herhangi bir olay
anlamina gelir: bir hastanin, kullanicinin ya da baska bir kisinin 6liimine; bir hastanin,
kullanicinin veya bagka bir kiginin saglik durumunun gegici veya kalici olarak ciddi sekilde
bozulmasi;ciddi bir halk saghgr tehdidi. Cihazla ilgili ciddi bir olay meydana gelirse, derhal

tedavi eden doktoru bilgilendirin. Bu ciddi olayi etikete (“) uygun olarak reticiye ve gerekirse
ilgili yerel makama bildirin. AB i¢inde kullanici ve/veya hasta, cihazla ilgili olarak meydana
gelen herhangi bir ciddi olay, dreticiye ve kullanicinin ve/veya hastanin bulundugu AB (iye
devletinin yetkili makamina bildirmelidir.

Tibbi uyanlar/dnlemler (yan etkileri 6nlemek igin)

— Agin duyarlilik veya asin duyarlilik benzeri reaksiyonlardan kaginmak igin, hastay
ekstrakorporeal tedaviye adapte etmek amaciyla ilk tedavilerde DALI tedavisine yavas bir
baglangic yapiimasi gerekir (litfen "Uygulama yontemi/Onerilen tedavi parametreleri”
bolimlne bakin). Bu reaksiyonlar genellikle adaptasyon asamasindan sonra kaybolur.
Uygun dnlemler (acil durum tedavi ekipmani) alinmig olmalidir. Gerekirse, ekstrakorporeal
devrenin kani hastaya geri verilmeden tedavi kesilmeli ve tibbi tedavi adimlar derhal
baglatiimalidir.

- Glvenli ve etkili bir tedavi saglamak icin, "Uygulama Yontemi/Tavsiye Edilen Tedavi
Parametreleri" bolumiindeki tavsiyelerde ¢zetlendidi sekilde tedavi edilen kan hacmi, kan
akisi ve Asit-Sitrat-Dekstroz A (ACD-A) akigi degiskenlerine uyun.

- Kan hiicrelerinde ciddi bir degisikligi énlemek igin diizenli olarak tam kan sayimi yapin.
DALI tedavisi sirasinda akut veya kronik trombositopeni bildirilmistir ve bu nedenle,
ozellikle tedavi yogunlagtinidiginda, drnegin tedavi sikligi veya adsorber konfiglirasyonu
artinldiginda, kan sayiminin (6zellikle trombositlerden) yakin kontrolleri gereklidir. DALI
aferez prosedurii gegici olarak hafif Iokosit ve eritrosit kaybina neden olabilir. Kronik uzun
slireli tedavi hemoglobin veya hematokrit degerlerinde diigise neden olabilir.

- Yetersiz antikoagulasyon kullanimi trombosit aktivasyonuna ve bunun sonucunda
trombosit kaybina yol acabilir. Bununla birlikte, yeterli antikoagiilasyona ragmen, iki
tedavi arasinda gok fazla trombosit kaybedilirse, DALI sistemi ile tedavi durdurulmalidir.

- Tedavi basina 'ya varan gegici protein kaybi meydana gelebilir. Bu durum fibrinojen, C-
Reaktif Protein (CRP) ve immunoglobiilinlerde akut bir azalma (enfeksiyona karsi gegici
bir duyarlilik artisina yol acabilir) ve kan reinflizyonu strecinden kaynaklanan bir
seyreltme etkisinden kaynaklanir. Antikoagiilasyon veya azalmis pihtilasma faktorleri
protrombin zamani (PT) veya kismi tromboplastin zamani (PTT) degisimine neden olabilir.

- Demir/ferritin kaybinin neden oldugu hafif anemiyi 6nlemek igin, demir ve/veya demir
metabolizmasinin diger parametrelerinin (8rn. transferrin sattirasyonu, ferritin) diizenli
olarak izlenmesi 6nerilir. Gerekirse tedaviden sonra demir takviye edilebilir.

- Tedavi sikiigi, tedavi hedeflerine ulasiimasini etkileyebilir. Tedavi sikligi arttirlacaksa kan
kaybinda daha fazla artis ve kanin yabanci madde ile daha sik temasi ihtimali g6z 6niinde
bulundurulmalidir.

- Koroner girisim uygulanan hastalarin bir sonraki aferezden dnce iyilesmelerine izin
verildiginden emin olun.

Sitrat iceren antikoagiilasyona 6zgii

Tedavinin ilk saatinde klinik agidan Gnemli bir hipokalsemi riskini azaltmak igin DALI
prosedirtine baslamadan 6nce Gnceden var olan iyonize hipokalseminin tedavi edilmesi
gerekebilir.

Sitrat iceren antikoagulanlann hizli infiizyonu, genellikle hastanin agiz bolgesinde
"karincalanma" gibi semptomlara neden olabilir. Ek olarak kas gerginligi, titreme, paralitik
semptomlar, goguste sikisma veya sogukluk hissi olusabilir. Bu tip bir reaksiyon hafif
hipokalsemiden kaynaklanabilir ¢linkii serbest iyonik kalsiyum metabolize olmayan sitrat
tarafindan kompleks haline getirilmistir. Hipokalseminin klinik belirtilerinin derecesine bagl
olarak, kalsiyum dengesinin daha fazla bozulmasini onlemek icin onlemler alinmalidir.
Onlemler, aktif cihazin parametrelerinin "Uygulama yontemi/Antikoagiilasyon" bollimiindeki
tabloda verilen tavsiyelere gére uyarlanmasi ve/veya doktor gbzetiminde kalsiyum (agizdan
veya kalsiyum glukonat (i.v.) seklinde) uygulanmasidir.
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KONTRENDIKASYONLAR

Uriine 6zgii kontrendikasyonlar

— Halen Anjiyotensin Dénligtlriicti Enzim (ADE) inhibitorleri (6rn. enalapril, ramipril,
lisinopril, vb.) ve aynica ADE inhibitbrleri iceren kombinasyon ilaclar veya bradikinin
diizenlenmesini etkileyen diger ilaglari (6rn. Anjiyotensin-Reseptor-Neprilizin-Inhibitérleri)
alan hastalar.

- Trombositopenisi olan hastalar (<40 x'%H),

- DALI 500/750 Adsorberlerde kullanilan malzemelere kargi asiri duyarliigr oldugu bilinen
hastalar.

- Akut sistemik enfeksiyon, akut soguk alginligi veya grip enfeksiyonlari ve/veya DALI gibi
herhangi bir ekstrakorporeal tedaviyi yasaklayan ciddi akut kardiyovaskiler hastaliklardan
muzdarip hastalar.

Tedavi ile ilgili kontrendikasyonlar

—  Fiziksel durumlari veya Kklinik durumlari nedeniyle ekstrakorporeal bir tedavinin stresini
tolere edemeyen hastalar.

- Tromboz veya hemorajik diyatez gibi ciddi koagulopati sorunlari éykiisti olan hastalar,
ekstrakorporeal aferez prosedirli ve eglik eden antikoagiilasyonun neden olabilecegi
artmig kanama riskine yatkindir.

- Yeterli antikoagillasyonun saglanamadigi hastalar (6rn. azalmig sitrat metabolizmasi,
HIT-1).

Tedaviyle ilgili onemli kontrendikasyonlar

(aferez uygulamasindan 6nce ¢zellikle dikkatli bir fayda-risk degerlendirmesi gerektirir):
Kan basincinda daha fazla diisiistin zararl olabilecegi klinik olarak ilgili hipotansiyondan
muzdarip hastalar.

- Akut sivi ve elektrolit degisimlerine hassas tepki verebilecek bdbrek fonksiyon bozuklugu
ve diislik kardiyak kapasitesi olan hastalar.

- Sivi dengesizligi veya kan basincinda degisikliklerden kaginiimasi gereken, dogrulanmig
veya varsayllan intrakraniyal hastaligi olan hastalar.

- Acikliga kavusturulmamis kanama egilimi olan hastalar.

- Eslik eden bir hastalik nedeniyle hipokalsemi egilimi gésteren hastalar.

Not
Tedavide kullanilan diger cihazlar icin ek kontrendikasyonlar gegerli olabilir. Liitfen aktif cihaz,
tlipler ve sollisyonlar vb. ile birlikte verilen Kullanim Talimatlarina uyun.

PERFORMANS OZELLIKLERi

Performans verileri kullanilan sistem konfigirasyonuna bagldir. DALI Adsorberlerinin
performansini degerlendiren cesitli calismalar, drnegin LDL-c icin p, Lp() igin € ve HDL-C igin
gibi ortalama gdreceli azalma degerleri gostermistir. Bu seviyeler doktor recetesini takip eden
tedavi sistemi ile elde edilmistir.

Segilen tedavi konfiglirasyonunun yani sira, gergek azaltma degerlerinin hastanin kan
bilesimine, Klinik ayarlara ("Tibbi cihazin sinilamalan” paragrafina da bakin) ve 6lglim
yontemine de bagh oldugunu litfen unutmayin. Tedavi igin, altta yatan hiperlipidemi nedeniyle
tedaviden sonra bir rebound etkisinin ortaya ¢ikacagini goz 6niinde bulundurun.

Etkilesimler

DALl aferezi, ilaglarin kan konsantrasyonunu adsorpsiyonla degistirebilir. Tibbi olarak
gerekgelendirilebilirse, eglik eden ilag tedavisinin uygulama siiresi bu nedenle DALI tedavisine
gdre ayarlanmalidir (6rn. aferez tedavisinden sonra ilaglarin uygulanmasi). Eszamanl tedavinin
turd, dozaji ve ilag uygulama zamani ilgili hekim tarafindan belirlenmelidir.

DALI 500/750 Adsorberler gibi kanla temas eden, negatif yiklii yiizeylere sahip tlim tibbi
cihazlar bradikinin sentezini aktive eder. Normalde bradikinin ACE tarafindan hizla bozunur,
ancak bir tedavide ACE inhibitrleri kullaniliyorsa bu bozulma gecikdirilir. Bu, hastanin hayatini
tehdit edebilecek bradikinin diizeylerine ve anafilaktik reaksiyonlara ve hatta goka neden
olabilir (okz. Kontrendikasyonlar). Bu ayni zamanda bradikinin regiilasyonunu (metabolizmanin
sentezi veya inhibisyonu) etkileyen diger ilaglar igin de gecerlidir. Daha 6nce bir ACE inhibitdri
veya bradikinin regilasyonunu etkileyen diger ilaclarla tedavi edilmis hastalar ilaci almay
uygun stire 6ncesinde birakmalidirlar. Bu durumda, aktif farmasotik bilesenin nihai yarlanma
stiresi dikkate alinmalidir (6rnedin, 5 kat yarlanma slresinden sonra, kalinti
konsantrasyonunun %5'in altina diigsmesi beklenebilir).

UYGULAMA YONTEMI

Kullanmadan énce

Adsorber sadece kullanimdan hemen dnce kendi ambalajindan ¢ikariimalidir. Kullaniimayan

Urtinleri uygun sekilde imha edin.

Adsorberleri yalnizca agadidaki durumlarda kullanin:

- hasarsizdir (yani ambalajda, koruyucu kapaklar dahil muhafazada hasar yoktur),

- etiketin okunabilir olmasi ve son kullanma tarihinin gegmemis olmasi,

- konektérler Uzerindeki koruyucu kapaklarin gevsemedigini veya yerinden gikmadigini
kontrol edin,

- hastanin gereksiz yere sogumasini 6nlemek icin oda sicakligina (20 - 25°C) ulagmig
olmalidiriar.

Antikoagiilasyon

DALI tedavisi igin sitrat antikoagulasyonu zorunludur. ACD-A soliisyonu pihtilagmayi dnleyen
sitrat igerir. EK olarak trombositleri ve kompleman sisteminin ekstrakorporeal devrede aktive
olmasini onler. Yetersiz antikoagilasyon, adsorberde (reinflizyondan sonra) rezidiiel kan
hacminin artmasina ve trombosit aktivasyonuna neden olabilir. Bu, zaman icinde trombosit
kaybinin artmasina neden olabilir. Trombosit kaybi durumunda, trombositopeniyi 6nlemek igin
ACD-A akigini artirmay! distin(in. Antikoagtilan gereksinimleri hastanin durumuna ve tedavi
yontemine gore degisiklik gosterebilir. Tedavi eden doktor tarafindan regete edilmelidir.

Asagidaki antikoagtilasyon parametreleri dnerilmektedir:
Hazirhk DALI Standardi
(hazirlama/durulama) | ACD-A orani 1:20

DALI Diisiik Sitrat*
ACD-A orani 1:40

ilk 1.v. (fraksiyone edilmemig) heparin bolusu:
20 IU/kg BW

1:(kan akigi/2,7 mL/dak)*
Not: Kan akisini degistirirken, ACD-A oranini yukaridaki formile gore
ayarlayin .
Daha az ACD-A (ACD-A akisl < 2,7 mL/dak) segilirse, baslangig heparin
bolusu artiriimalidir.
* DALI Diislik Sitrat, ozellikle DALI Adsorberlerin ilk kullanimlari sirasinda asiri duyarliligi azaltmak
icin hazirlik sirasinda segilebilir
** Kullanici tarafindan manuel olarak ayarlanir veya (varsa) ACD-Otomatik mod tarafindan otomatik
olarak ayarlanir

veya

Tedaviye
baglamadan dnce

Tedavi sirasinda
Kan akisina gore
ACD-A orani

Hipokalsemi belirtilerinin goriilmesi durumunda:
Karg! dnlemler almak icin, secili iseACD-Otomatik modu kapatiimalidir. Baslangigta, ACD-A
akisi/kan akigl orani uyarlanarak ACD-A akigl azaltiimalidir.

- /\ Dikkat
llgili personel diizenli araliklarla antikoagtilasyon ve kan akig hizlarini kontrol etmelidir.

Asagidaki tedavi parametreleri tavsiye edilmektedir:

ilk tedaviler Rutin tedaviler
Kan akis1 1. - 3. tedavi: disiik oranlarla 80 mL/dak
baglayin: 20 - 30 mL/dak
Hastanin yanitina bagli olarak, kan
akis! her iki dakikada bir 10
mL/dakika yavasga maksimum 50
ml/dakikaya kadar artinlabilir. 50
mL/dak.
Tedavi edilen 1. tedavi: Hedef kan hacminin 1/3’0 Hedef hacim:
kan hacmi 2. tedavi: Hedef kan hacminin 2/3'0 Hastanin 1,6-kat kan hacmi
3. tedavi: toplam hedef kan hacmi
Konfigiirasyon ", ila® . tedavi: tek bir adsorber (DALI Hastanin klinik durumuna ve tedavi
500 veya DALI 750) kullaniimalidir. eden doktorun recetesine baghdlr
Tedavi hedeflerine ulagmak icin
mimkCn olan en kiigiik DALI Kiti
konfigtirasyonunun kullaniimasi
tavsiye edilir. Ekstrakorporeal
hacim g6z 6niinde
bulunduruldugunda, 50 kg'in
altindaki hastalar igin DALI 1250
konfigtirasyonunu 6nermiyoruz.
Not

Hastalar DALI sistemi ile tedavi sirasinda agir duyarlilik reaksiyonlari gosterebilir. Ik ¢ tedavi
ozellikle izlenmelidir.

Bazi durumlarda, Adsorber’den gelen ilk tedavi edilen kan hastaya geri verilmesi sonrasinda
hasta asin duyarliiga benzer reaksiyonlar gdsterirse tedaviyi kisa siire kesmek gerekebilir.
Bdyle bir durumda, yukarda aciklandigi gibi disiik oranlan (20-30 ml/dak.) kullanarak
yeniden baglatin. Bazi hastalarda, asin duyarlilik reaksiyonlari yeniden baglatildiktan sonra
hafiflemez. Bu gibi durumlarda, tedavi, kani geri vermeden sonlandiriimalidir.

Tedavinin baslangicinda ekstrakorporeal devreye kan alma iglemi nedeniyle asiri strese giren
hastalara, kontralateral kollarindaki vendz kalici bir kan(il aracilifiyla sivi hacmi replasmani igin
bir soltisyon verilmelidir.

Onerilen kan akisi araliginin altindaki kan akislan ayarlanabilir. Koagiilasyon izlenmelidir ve
Klirens degerlerindeki diislis beklenenden daha dik olabilir.

Amaclanan uygulama siiresi
Genel olarak tedavi stiresi hastanin kan hacmine ve receteye baghdir. Genellikle haftada bir
tedavi uygulanir ve bu da yilda yaklasik 50 tedaviyle sonuglanir.

Kullanim

Hazirlama ve hasta baglantisi

Ligandi elektrolitlerle doyurmak ve pH'l ayarlamak icin adsorplayiciyr Priming/ACD-A
cOzeltisiyle 6n isleme tabi tutun. Ik primer torbasina 25.000 IU fraksiyone olmamig heparin
bolusu ekleyin. 2. astar torbasi baglandijinda fazla heparin disar atilir. Adsorber’i boru
hatlarina baglamak igin konnektérlerin kapaklarini agin ve bunlar ilgili DALI boru hatlarina
baglayin. Kurulumun ayrintili talimati igin etkin aygrtin kullanim talimatlarina bakin. Istenmeyen
ayriimalan ve sizintilari dnlemek igin tim baglantilarin dogru sekilde kurulup kurulmadigini
kontrol edin. Adsorber’i DALI Priming Gozeltisi ile doldurun ve ardindan Adsorber basing hatti
kelepgesini dogrudan Adsorber’in basing konnektériinde kapatin. Homojen bir jel yatagi ve
yeterli bir adsorpsiyon performansi elde edene kadar Adsorber’i calkalayin. Sistemdeki basinci
azaltmak igin damlama haznesindeki seviyeyi ayarlayin. Basing hatti kelepgesini tekrar agin ve
adsorbe ediciyi, ayarlanan pompa duraklar (akig hizi) dahil olmak Uzere aktif cihazin
programina gére DALI Hazirlama Sollisyonu ile durulayin: 400 mL/dak; durulama hacmi: 4800
mL).

N\ Dikkat

Jel yataginin bozulmasini ve partikilllerin serbest kalmasini 6nlemek igin astarlamadan sonra
adsorberi sallamayin. Sistem hem kimyasal hem de fiziksel olarak dengesiz oldugundan,
priming igleminden sonraki 2 saat iginde tedaviye baslanmalidir. S6z konusu CUlke ve/veya
hastanenin, kurulumdan sonra 2 saatin altinda daha kisa bir maksimum dayaniklilik stiresi
belirleyen gecerli hijyen direktiflerine  uyulmalidir. Priming sonrasinda fizyolojik salin
soliisyonuyla durulamayin yoksa elektrolitler desorbe olabilir. Bu durum hastada hipokalsemiye
yol acacaktir. DALl Adsorber(ler)in asagi akis yoniindeki donls hattina, muhafaza eleginin
yirtiimas! durumunda partikiiller igin ikinci bir glvenlik bariyeri gorevi géren bir elek
yerlestirilmistir. DALl muhafazasinda oldugu gibi ayni aj boyutu kullanilir, bu nedenle
40 pm'nin Uzerindeki partikiller tutulur.
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Fesih
Tedavinin sonlandiriimast igin aktif cihazin IFU'suna ve ayrica meveut IFU'nun Atma bollimine
bakin.

UYARILAR VE ONLEMLER

Teknik uyarilar ve dnlemler

- Aseptik igleme yontemleri kullanin. Baglanti yerlerinin yanlig kullanimi kontaminasyona
yol acabilir ve patojenler ekstrakorporeal kan devresine girebilir.

- Kan ve plazma, bulasici hastaliklarin patojenik ajanlari ile kontamine olabilir. Hastanin
kani veya plazmasiyla temas ettikien sonra, adsorbe edicilerin potansiyel olarak bulagici
oldugu kabul edilir. Uygun sekilde imha etmek igin liitfen mevcut IFU'nun Imha bélimine
bakin.

- DALI500 /750 Adsorberler sadece tek kullanim igin tasarlanmistir. Tekrar kullanim hem
hasta hem de operator icin tehlikeli olabilir. Temizleme soliisyonlari ve dezenfektanlar,
muhafaza i¢in kullanilan malzemelere zarar verebileceginden ve dolayisiyla drtintin
glivenligini ve performansini olumsuz etkileyebileceginden Urlinle temas etmemelidir.
DALI 500 / 750 Adsorberler yeniden sterilizasyon igin tasarlanmamigtir. Uriinler yeniden
sterilize edilirse, biyolojik kontaminasyon tamamen Gnlenemeyebilir. Ayrica, yeniden
sterilizasyon arizalara neden olabilir.

Tibbi cihazin sinirlamalan

DALI sisteminde Kkullanilan Adsorber’ler sinirli bir adsorpsiyon kapasitesine sahiptir. Bazi
bireysel durumlarda, agin derecede yliksek LDL kolesteroli olan hastalarda (6rnegin
homozigot ailevi hiperkolesteremiden muzdarip hastalar) veya Lp(a)'da, aferezden 6nce
etkinlik sinirli olabilir. Bu durumlarda, érnegin DALI 1000 veya DALI 1250 gibi daha yliksek
kapasiteye sahip daha biyik bir konfigtirasyon kullanmak mimkindr.

Malzeme ve maddeler hakkinda dzel notlar
: 1907/2006 sayil Tiiziigiin (EC) 33. Maddesine ("REACH") gore SVHC bilgileri

icin lutfen bu sayfay! kullanin:
www.freseniusmedicalcare.com/en/svhc

SAKLAMA iGiN OZEL ONLEMLER

5°C'nin altinda veya +25°C'nin lizerinde saklamayin.

Glines 1s1§indan uzak tutun.

Hassas cihaz, dikkatle tasiyin.

Raf émrii (¢ yildir ({iriin etiketindeki son kullanma tarihine de bakiniz).

iMHA

Kullanilmayan herhangi bir (iriiniin veya atik malzemenin yerel yonetmeliklere uygun olarak
glivenli bir gekilde imha edilmesini saglayin. Kan veya insan kaynakli diger materyallerle temas
etmig olan malzemeler bulasici olabilir. Bu ttir malzemeleri gerekli ihtiyati tedbirleri alarak ve
(potansiyel olarak) bulagici malzemeler icin yerel diizenlemelere uygun olarak bertaraf edin.
Sentetik polimer mikropartikilller igerir. Adsorber igeriginin gevreye yayiimasini dnleyin;
kullanimdan sonra bile muhafazay agmayin veya tahrip etmeyin.

ETIKETLERDE KULLANILAN SEMBOLLER

Steril sivi yolu .
Buhar kullanilarak sterilize +5°c/ﬂﬂ250 Sicaklik limiti
edilmigtir

i

Digl koruyucu ambalajl steril

bariyer sistemi Katalog numarasi

LOT Lot numaras

Tibbi cihaz

Tekrar kullanmayin

Benzersiz Cihaz Tanimlayicisi

Son kullanim tarihi Uretici firma

& Uretim tarihi

Kullanim Talimatlarina Bagvurun

Glines 1s1gindan uzak tutun

g
A Dikkat

Hasta bilgilendirme sitesi

Hassas cihaz, dikkatle taglyin

= -1 AE=E

Uriin steril bariyer sistemi veya ambalajl tehlikeye girerse kullanmaymn

C€0123

CE igareti, Avrupa tibbi cihaz yonetmelikleri tarafindan belirlenen gegerli gerekliliklere ve
ilistirilmesini saglayan diger gegerli AB mevzuatina uygunlugu belgeler.

Avrupa tibbi cihaz yonetmelidi agisindan onaylanmig kurulug:

TUV SUD Product Service GmbH (0123)

ITHALATCI ADRESI:

Fresenius Medikal Hizmetler A.S.
Ruzgarlibahce Mah. Cumhuriyet Cad.
Hasoglu Plaza no:39, Kat:7

34805 Kavacik Istanbul, TURKEY
©+90 212 335 7200
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