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BONE CEMENTS

INSTRUCTIONS FOR USE
To the Medical Staff's attention

OVERVIEW

VANCOGENX® Bone Cements are radiopaque polymethylmethacrylate (PMMA) bone cements which include and
release two medicinal substances: gentamicin sulphate and vancomycin hydrochloride. The PMMA bone cement
includes also barium sulphate as radiopaque agent.

VANCOGENX® Bone Cements provide the fixation of antibiotic-loaded spacers or a joint prosthesis and allow
distribution of weight and stresses between bone and prosthesis.

VANCOGENX® (ref. 12A2520) is the medium viscosity variant, which is ideal for both manual and syringe application.
The package contains a 40 g sachet of powder sterilized by gamma ray and a blister pack sterilized by ethylene oxide
containing a 16,7 g vial of sterile liquid. The liquid is sterilized by filtration.

VANCOGENX® HV (ref. 12A2530) is the high viscosity variant, which is ideal for manual application. The package
contains a 40 g sachet of powder sterilized by gamma ray and a blister pack sterilized by ethylene oxide containing
a 17,7 g vial of sterile liquid. The liquid is sterilized by filtration.

VANCOGENX® Bone Cements are single use and sterile.

COMPOSITION

VANCOGENX® VANCOGENXe HV

(ref. 12A2520) (ref. 12A2530)
Liquid component: 16,70 g vial 17,70 g vial
Methyl Methacrylate 98,20 % w/w 98,20 % w/w
N,N-Dimethyl-p-Toluidine 1,80 % w/w 1,80 % w/w
Hydroquinone 75 ppm 75 ppm
Powder component: 40 g sachet 40 g sachet
Polymethyl Methacrylate 81,80 % w/w 81,80 % w/w
Barium Sulphate 10,00 % w/w 10,00 % w/w
Benzoyl Peroxide 1,50 % w/w 1,50 % w/w
Gentamicin Sulphate 4,20 % w/w* 4,20 % w/w*
Vancomycin Hydrochloride 2,50 % w/w* 2,50 % w/w*

* equivalent to 2,5% Gentamicin and Vancomycin base: 1,0 g (1.0 M.1.U.) in 40 g unit.

INTENDED PURPOSE

VANCOGENX® hone cements are indicated for:

a) temporary fixation of PMMA antibiotic-loaded spacer for two-stage procedure;

b) permanent fixation of joint prosthesis implants (hip, knee) to the host bone following a two-stage procedure due
to a septic process.

INDICATIONS FOR USE
VANCOGENX® bone cements are indicated where there is the risk or presence of infections caused by organisms
susceptible to Gentamicin and/or Vancomycin.

CONTRAINDICATIONS

The application of VANCOGENX® bone cements must be considered carefully in the presence of myasthenia gravis
or hypersensitivity to Gentamicin, Aminoglycosides, Vancomycin, Glycopeptides or any of the other components
in the bone cement.

Moreover they are contraindicated in case of:

- Severe renal impairment;

- Pre-existing calcium metabolism disorder.

The use of VANCOGENX® bone cements as first option in the fixation of a primary prosthetic implant is contraindicated
as it may increase the risk of development of gentamicin/vancomycin resistant bacteria.



INTENDED USERS
VANCOGENX® Bone Cements are intended for use by suitably qualified orthopaedic surgeons, experienced
in arthroplasty procedures.

PATIENT TARGET GROUP(S)

Skeletally mature patients:

» undergoing a two-stage revision procedure where an antibiotic-loaded spacer is used;
* undergoing a revision joint prosthesis following a septic process.

CLINICAL BENEFITS & PERFORMANCES

Main:
« short-term fixation of antibiotic-loaded acrylic cement (ALAC) spacers to living bone tissue;
* long-term fixation of joint replacement prostheses to living bone tissue.

Ancillary:

* local antibiotic release;

» bacterial anti-adhesivity of susceptible species;
* synergic antimicrobial effect.

SUMMARY OF SAFETY AND CLINICAL PERFORMANCES

The Summary of Safety and Clinical Performances (SSCP) is available on the European Database on medical devices
(EUDAMED) at the link https://ec.europa.eu/tools/eudamed, within six months after the date of publication of the
notice of its full functionality.

ADVERSE EFFECTS

The following adverse effects may be associated with use of bone cement. Although some effects are not directly
attributable to the device itself, the surgeon should be aware of these potential complications and be ready to treat
the patient accordingly.

Serious: More frequent:
* Anaphylaxis * Haematoma-haemorrhage

Cardiac arrest
Cerebrovascular incidents

Infection of surface/deep surgical wound
Short-term cardiac irregularities

* Myocardial infarct « Thrombophlebitis

* Pulmonary embolism « Transitory fall in blood pressure
* Sudden death * Trochanteric bursitis

Other referred reactions:

* Adverse soft tissue reaction * Haematuria

Allergic pyrexia
BCIS, bone cement implantation

Heterotopic new bone formation
Intestinal obstruction because of adhesion

syndrome (hypoxia, hypotension, cardiac and stricture of the ileum from heat
arrhythmias, increased pulmonary vascular released during polymerization
resistance, and cardiac arrest) * Local neuropathy

Bladder fistula

Breakage of the bone cement

Delayed sciatic nerve entrapment from
extrusion of bone cement beyond the
region of its intended application

Local vascular erosion and occlusion
Loosening or detachment of prosthesis
Pain and/or loss of function
Trochanteric separation
Gentamicin-associated toxicity

* Dysuria (nephrotoxicity, ototoxicity)
* Elevated serum gamma-glutamyl-transpeptidase « Vancomycin-associated toxicity
(GGTP) up to 10 days post-operation (nephro- / ototoxicity)

Other adverse reactions associated with systemic use of Gentamicin therapy include hypersensitivity, anaphylactic
reactions, nausea, vomiting, urticaria, reversible granulocytopenia, anemia, blood dyscrasia, convulsions, central
nervous toxicity, abnormal hepatic function, hypomagnesaemia, stomatitis, purpura, allergic contact sensitization
and neuromuscular blockade.

Adverse reactions associated with systemic use of Vancomycin include hypersensitivity, anaphylactic reactions, rash,
urticaria, pruritus, toxic epidermal necrolysis.

The postoperative follow-up should be closely monitored by the surgeon for patients reporting a previous experience
of sensitivity or allergic reaction to other antibiotics, in particular of the aminoglycosides’ family.

WARNINGS - PRECAUTIONS FOR USE

The present instructions for use leaflet must be read carefully.

The use of VANCOGENX® Bone Cements should be carefully considered in patients with coagulation disorders and
in patients with severe cardio-pulmonary insufficiency. Do not use after the expiration date since the effectiveness
of the device may be compromised.

Using the device under conditions other than the indicated use is unlikely to provide benefit to the patient and
increases the risk of the development of drug-resistant bacteria.

For the use of bone cement, it is required a high level of coordination between the anaesthetist and the surgeon. The
surgeon must communicate to the anaesthetist when the cement is about to be introduced during the procedure.



In some cases, events defined as “bone cement implantation syndrome” (BCIS) may occur which are characterized
by a number of clinical features that include hypoxia, hypotension, cardiac arrhythmias, increased pulmonary
vascular resistance (PVR), and cardiac arrest, which must be controlled with the methods in use in modern
iology. These ph are ¢ ly associated with, but are not restricted to, cemented hip
arthroplasty which usually occurs at one of the five stages in the surgical procedure: femoral reaming, acetabular
or femoral cement implantation, insertion of the prosthesis or joint reduction (Donaldson et al., 2009, Br ] Anaesth).
Patient blood pressure should be monitored during and immediately after application of bone cement. While
inserting the prostheses over-pressurization of the bone cement should be avoided to minimize the possibility
of pulmonary embolism.
Do not re-sterilize and/or re-use the device as it is designed for single-use on a single patient.
Avoid re-sterilization as it may cause infection risks for the patient. Re-sterilization may change and affect negatively
the product and its performances, including the effectiveness of the antibiotics, causing a malfunction of the same
with serious risks for the patient’s well-being.
Never divide the product into two or more portions, in order to use it for other clinical applications or at different
times. This re-use may lead to an error in the correct proportion of powder-to-liquid mix. It could also cause
asterility loss.

VANCOGENX® bone cement should be used with caution:

- in conjunction with other nephrotoxic or ototoxic drugs (e.g. other aminoglycosides, amphotericin B,
cephalosporins, ciclosporins, cisplatin, clindamycin, colistin, polymyxin B, foscarnet, vancomycin, viomycin) since
they can increase gentamicin toxicity (the low serum level of gentamicin makes this interaction very unlikely
to occur);

in patients who are predisposed to or who have pre-existing clinical conditions that would put them at risk for
gentamicin and vancomycin toxicity (e.g. renal dysfunction, hearing difficulties, dehydration, advanced age,
taking drugs which may affects kidneys, undergoing general anaesthesia, etc).

In such cases, patients should be monitored for toxic blood levels of gentamicin and vancomycin (mainly in the first
days following implantation), as well as for kidney function.

Simultaneous use of gentamicin and/or vancomycin and strong diuretics, such as ethacrynic acid or furosemide,
may intensify the ototoxic effect of gentamicin and vancomycin by altering the antibiotic concentrations in serum
and tissue.

The use of VANCOGENX® bone cement may result in overgrowth of non-susceptible organisms. If overgrowth of non-
susceptible organism occurs, appropriate therapy should be initiated.

In cases of significant obesity gentamicin serum concentrations should be closely monitored and a reduction in dose
should be considered.

Co-administration with the ing agents should be avoided:

- Neuromuscular blocking agents such as succinylcholine, botulinum toxin risk of toxicity due to enhanced
neuromuscular block.

Anticoagulants such as warfarin and phenindione as Gentamicin has been known to potentiate them.

- Cholinergics: antagonism of effect of neostigmine and pyridostigmine.

Bisphosphonates: increased risk of hypocalcaemia.

Sulfites in susceptible people, especially those with a history of asthma or allergy: risk of allergic-type reactions
including anaphylactic symptoms and bronchospasm.

- Piperacilline et tazobactam as they can potentiate vancomycin nephrotoxicity.

In vitro elution studies (microbiological method) have shown that the daily release of gentamicin and vancomycin
never exceeds the recommended systemic adult dose for gentamicin (5-7 mg/kg/day, adult with normal renal
function) and for vancomycin (30 - 45 mg/kg/day) according to Goodman and Gilman’s recommendations'.
Itis therefore unlikely that the amount of gentamicin and vancomycin released locally by VANCOGENX® bone cement
will result in serum levels in the toxic range.

Owing to the presence of gentamicin and vancomycin, adverse events of these substances may occur, even
if occurrence is unlikely because of the very low serum levels reached.

Gentamicin and vancomycin are potentially nephrotoxic and/or ototoxic.

Despite the risk of accumulation is low, care should be taken, and the levels of gentamicin and vancomycin should
be monitored in patients with impaired renal function, and in patients with previous neuromuscular disorders (e. g.
myasthenia gravis, Parkinson’s disease), in particular if they also have a history of renal insufficiency.

In case of administration of muscle relaxants and ether, the neuromuscular blocking properties of gentamicin may
be intensified (using calcium salts it may be reversed). However, this is quite unlikely in patients with healthy kidneys,
whereas in patients with impaired renal function, the probability of interaction increases in proportion to serum levels.
Plasma trough concentrations of gentamicin higher than 2pg/ml for periods longer than 10 days have been
associated to toxicity.

Ototoxicity is associated to an excessively high concentration of vancomycin in plasma (between 60 and 100 pg/ml).
Nephrotoxicity induced by vancomycin is unusual when normal doses are used. It depends on kidney function and
measurement of antibiotic concentration in blood.

£

1 The Pharmacological Basis of Therapeutics 13th Edition (Brunton L, Hilal-Dandan R, Knollmann B) - McGraw Hill, New York. Chapter 58:
Aminoglycosides (McDougall C); Chapter 59: Protein Synthesis Inhibitors and Misce il ial Agents
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USE DURING PREGNANCY, BREAST-FEEDING AND IN CHILDREN

There are no available tests which demonstrate the safe use of bone cement during pregnancy or breast-feeding,
and in children.

During pregnancy and breast-feeding the surgeon should weight the benefit for the mother against the potential
risk to the child before using the cement.

It is advisable not to implant bone cement during pregnancy and breast-feeding. In these patients, bone cement
should only be used in critical, life endangering situations.

In the event that the bone cement is used during pregnancy or if the patient becomes pregnant while the bone
cementis in use, she should be notified of the possible dangers to the fetus. Women of childbearing potential should
consider the benefits and dangers associated with the use of the product.

The bone cement s indicated for use in children (skeletally young patients) only when the surgeon deems that saving
the joint through other forms of intervention is not possible.

STERILE PACKAGING INFORMATION

The powder component of VANCOGENX® Bone Cements is packaged in a double sachet which is sterilized
by gamma irradiation.

The liquid component of VANCOGENX® Bone Cements is sterilized by filtration and contained in a sealed vial. The
vial is packaged in a blister sterilized by Ethylene Oxide.

Please discard VANCOGENX® Bone Cements if the external powder sachet and/or the vial blister are damaged
or unintentionally opened before use because the sterility of the device may be compromised.

STORAGE & TRANSPORT CONDITIONS

Store and transport at a temperature below 25 °Cand in a cool and dry environment. However, if the temperature
during the transport cannot be maintained under 25 °C with a relative humidity < 90%, the medical device can
tolerate a temperature between 0 °C and 40 °C with a relative humidity less than 90% for maximum 5 days.

The device must be shipped and transported in a double wall corrugated box with ECT 2 44 Ibf/in (or ECT 2 7.71 kN/m).
Prior to using VANCOGENX® Bone Cements it is advised to store the product at a temperature of 23°C + 1°C for
24 hours before surgery.

Bone cements are temperature-sensitive. Temperatures of more than 23°C for the product, the preparation
accessories and the environment accelerate the various stages in the preparation procedure. Lower temperatures
retard the preparation stages. Please see the graph reporting the relation between the temperature and setting
time located at the end of this leaflet.

UTILIZATION and IMPLANTATION
Familiarity with proper use of bone cement, and in particular with VANCOGENX® Bone Cements, is essential for
successful use of the device.

Itis important to maintain strictly aseptic surgical procedures. Any deep infection of a surgical wound is a serious risk
and will affect the successful outcome of the technique. Some infections may appear later, even years after surgery,
without clinical signs.

The spacer or prosthesis that the surgeon chooses for the implantation must be compatible with the use of bone
cement.

It is recommended that the following equipment and accessories be available for the procedure:

- Mixing and delivery accessories suitable for bone cements, ensure that they are compatible with PMMA bone
cement (e.g. rubber and elastomer materials should be avoided).

- Equipment for joint arthroplasty surgery or infected revision surgery.

- (Cement Restrictor (if needed according to patient anatomical condition).

TEMPERATURE EFFECTS ON PREPARATION AND APPLICATION TIMING

Bone cements are sensitive to temperature. The temperature of the storage and of the operative room affects the
preparation and application of the cement. Any increase in temperature of the working environment / cement
components / mixing instrumentation / prosthesis reduces the preparation times. Equally, lower temperatures
increase such times.

Temperature’s effect on cement preparation was evaluated with a laboratory test according to the standard 150 5833
Implants for surgery - Acrylic resin cements. As a results of the test, the different preparation phases of the Vancogenx®
Bone Cements are reported in the time temperature charts at the end of this leaflet. Please note that they are stated
for guidance only, because different factors can affect them. These include the temperature, humidity, ventilation,
mixing technique (speed, use of mixer), the thoroughness of mixing, the inadvertent inclusion of external substances
inside the cement (such as saline solution, blood etc.), and the pre-heating of the prosthesis component itself.

PREPARATION

* Make sure that the inner packages and components are undamaged. Powder should be smooth
(no agglomerations) and not yellow or brown in colour. The content in the vial should appear as a low viscosity
liquid. If the powder has a yellowish or brownish colour or if the liquid is syrupy do not use product. This indicates
the product has not been stored properly.

The preparation of VANCOGENX® bone cements (single dose) is done by mixing the entire contents of one sachet
of powder with one vial of liquid as per the instructions below. If required, more doses may be mixed. Different
lot numbers of VANCOGENX® bone cements may be used together when properly mixed.

* The surgeon will determine the amount of cement needed based on the clinical application and needs.




Warnlngs

The liquid component of bone cement is a powerful lipid solvent. Contact with monomer to skin and mucous
membranes should be avoided since cases of contact dermatitis have been noted in susceptible subjects.

In order to reduce the possibility of negative reactions it is recommended to wear gloves to ensure adequate
protection against the penetration of the monomer (methyl methacrylate) into the skin.

PVP (three-layer polyethylene, ethylene-vinyl alcohol-copolymer, polyethylene) and Viton/Butyl gloves have proved
to provide good protection over an extended period. Putting on two pairs of gloves — one pair of polyethylene
surgical gloves over a pair of standard latex surgical gloves - has also proved to offer adequate protection.

The use of latex or polystyrene-butadiene (rubber) gloves, however, must be avoided. Please request the
confirmation of your glove supplier whether the respective gloves are suitable for the use of this cement.

The operative area must be correctly ventilated as the liquid component is both flammable and volatile.
The liquid monomer and vapors must never directly be exposed to flames or heated items. It has been reported
that monomer vapors have ignited by use of electrocautery devices in surgical sites near newly implanted
bone cement.

Use caution while mixing the liquid and powder components of the bone cement to prevent prolonged exposure
to the concentrated vapors of liquid monomer. This exposure may cause irritation of the respiratory tract, eyes,
and in some cases the liver, sleepiness and drowsiness.

Personnel with contact lenses should not prepare bone cement or be near the mixing process.

Step 1- Opening
Open the unit containers of the two cement components and place the powder sachet and the liquid vial onto a sterile
working surface.

Step 2 - Mixing

Break open the vial and pour all the liquid into a proper mixing container.

Open the powder sachet and pour all the powder over liquid.

Mix the cement with a spatula from the outside of the container towards the center to minimize the presence
of air bubbles.

Use the spatula delicately to remove any lumps of unmoistened powder into the overall cement dough.

Mixing time is between 1-1,5 minutes, but the actual time depends on the temperature, the humidity and the
mixing technique, and it is determined by the surgeon’s experience.

Warnings:

* Do not open the liquid vial over the mixing container in order to avoid the risk of glass fragments entering the
dough.

* The cement should not come into contact with the gloved hand until the consistency of dough has been reached.

* Do not change the ratio between liquid and powder components.

* Donotadd foreign bodies or other substances (including other antibiotics) to VANCOGENX® Bone Cements.

Step 3 - Handling

* For manual application: after mixing, continue moving the dough until it no longer sticks to the gloves. At this
point, the mass is ready to be applied.

« Forsyringe application: immediately after mixing, introduce the cement in an appropriate sterile delivery device.

The temperature and humidity of the storage and operating room, of the mixing/delivery accessories used and
of the surgeon’s hands may determine differences in the timing for cement preparation and application. These are
determined by the surgeon’s experience.

Step 4 - Application

The bone cavity must be properly irrigated with Ringer or saline solutions and dried prior to the application
of bone cement. This reduces the risk of inclusion of medullary fat, bone fragments or other foreign bodies in the
vascular system.

During this phase, apply the cement.

For syringe application: extrusion of the cement must begin in the distal area of the bone cavity and then flow
into the proximal area. In order to avoid the inclusion of possible air bubbles, the cement flow must be kept
as uniform as possible.

Warnings:

« Itisimportant to avoid the presence of liquid between the bone tissue and the cement. The bone surface must
be dried with gauze and/or suction catheters before and during the cementation process.

Avoid over-pressurization of the bone cement because this may lead to extrusion of the bone cement beyond
the site of its intended application and damage to the surrounding tissues. Moreover, the over-pressurization
of the bone cement should be avoided to minimize the possibility of pulmonary embolism during the prosthesis
insertion.

The surface of the implant that it is intended to be cemented should be covered by a uniform coating of bone
cement. It is important to apply an optimal thickness of bone cement.

Bone cement reaches temperatures higher than physiological ones during the polymerization reaction.
Polymerization of the bone cement is an exothermic reaction that occurs while the bone cement is hardening
insitu. The released heat may damage bone or tissue adjacent to the implant.



Step 5 - Spacer/Prosthesis insertion

Once the cement has been applied, the spacer or the prosthesis can be positioned.

Hold the spacer or the prosthesis firmly in place until the cement has hardened. This is essential to ensure optimal
implantation results.

Excess cement should be removed prior to setting.

Setting time of the cement depends on the temperature and humidity of the storage and operating room, type
of cement, and the manipulation.

The increase of the temperature of the cement indicates the proceeding of the polymerization reaction.
The cement cools spontaneously after few minutes, which is the end of the reaction and time when the surgeon
can release the prosthesis.

Warnlngs
* Application of the spacer or prosthesis should be completed as quickly as possible as the temperature

of the host bone cavity accelerates cement polymerization.

Inadequate fixation or unanticipated postoperative events may affect the cement-bone interface and lead
to micromotion of cement against bone surface. A fibrous tissue layer may develop between the cement and
bone, and loosening of the prosthesis may occur.

POST-OPERATIVE FOLLOW-UP

The cement or the spacer/prosthesis (or both) may loosen or fracture due to incorrect cement insertion technique,
trauma, or latent infection. It is therefore advisable to follow-up all patients regularly and in the long-term following
surgery.

The follow up may include drug monitoring tests, renal function monitoring tests, serum electrolytes, urinalysis, and
audiograms (in the elderly and/or dehydrated patient in whom there is a higher risk of adverse events associated
with Gentamicin and/or Vancomycin use). Elderly patients may have reduced renal function that may not be evident
in the results of routine screening tests, such as BUN or serum creatinine. A creatinine clearance determination may
be more useful.

BONE CEMENT REMOVAL DUE TO PROSTHESIS REVISION / SPACER REMOVAL

In case of aseptic/septic prosthesis revision or spacer removal, a radical debridement shall be performed to remove
all cement and potentially infected and devitalized tissues using common instruments for this type of procedure
(e.g. osteotomes, drills, hooks, curettes, forceps, endoscopic instruments, high-energy ultrasounds, lithotripsy, laser,
bone cement segmental remover).

The procedure to remove the prosthesis is a case by case decision by the responsible surgeon depending on the
condition of the implant and the patient.

MRI SAFETY INFORMATION
VANCOGENX® Bone Cements are considered as “MR Safe” in accordance with the definition of the standard ASTM
F2503, therefore they do not pose any risk in the Magnetic Resonance Environment.

IMPLANT CARD

The implanted device VANCOGENX® / VANCOGENX® HV is provided with an implant card to be filled by the
Healthcare Institution/provider with patient data, and to be supplied to the patient. This implant card reports the
information allowing the identification of the implanted device. The information to be supplied to the patient about
warnings, precautions and measures to be taken is reported on the patient leaflet and on the following website:

https://ifu.tecres.com.
The patient leaflet included in the device package must be supplied to the patient.

Instruction for Implant Card completion

The following data shall be filled by the HealthCare Institution/provider on the implant card front side:
1. Name of the patient or patient ID.

2. Date of implantation (day/month/year).

3. Name and address of the Healthcare Institution/provider.

&) TECHES IvpLaNT oaRD
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Oncefilled, the Implant Card should be detached from its support following the dotted lines and provided to the patient.
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Explanation of overall symbols present on the implant card (front and back sides) are reported under section
“SYMBOLS on IMPLANT CARD" of the present leaflet.

DISPOSAL
The surplus bone cement should be allowed to set prior to disposal, which should be performed according to local
waste regulations for unused or expired drugs since the device contain antibiotics.

In case of expired shelf-life, damaged or unintentionally opened packaging, please dispose of the powder
component of VANCOGENX® Bone Cements according to local waste regulations for unused or expired drugs
since the device contain antibiotics. Instead the liquid component, due to its volatility and flammability, should
be evaporated in a properly ventilated hood or absorbed by an inert material and transferred into a suitable
container for disposal in a landfill.

SERIOUS INCIDENT REPORTING

Any serious incident potentially attributable to VANCOGENX® Bone Cements shall be reported to the manufacturer,
TECRES S.p.A., and to the competent authority in which the user and/or the patient is established.

The manufacturer can be reached at the following contacts:

- email: info@tecres.it

- tel.: 4390459217311

The contact information of the competent authority located in the European Member State in which the patient
is established is reported on European Commission website, under section “medical devices” at the following link:
https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-requlations/contacts_en.
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m  CEMENTI OSSEI
VANCOGENX'

ISTRUZIONI PER L'USO
All'attenzione dello staff medico

INFORMAZIONI GENERALI

I cementi ossei VANCOGENX® sono cementi ossei radiopachi in polimetilmetacrilato (PMMA) che includono
e rilasciano due sostanze medicinali: gentamicina solfato e vancomicina cloridrato. Il cemento osseo PMMA include
anche solfato di bario come agente radiopaco.

I cementi ossei VANCOGENX® permettono la fissazione di spaziatori antibiotati o di una protesi articolare
e consentono la distribuzione del peso e delle sollecitazioni tra 0sso e protesi.

VANCOGENX® (rif. 12A2520) € la variante a media viscosita, ideale sia per I'applicazione manuale che per
I'applicazione con siringa. La confezione contiene una busta di polvere da 40 g sterilizzata con raggi gamma
e un blister sterilizzato con ossido di etilene contenente una fiala di liquido sterile da 16,7 g. Il liquido & sterilizzato
per filtrazione.

VANCOGENX® HV (rif. 12A2530) € la variante ad alta viscosita, ideale per I'applicazione manuale. La confezione
contiene una busta da 40 g di polvere sterilizzata con raggi gamma e un blister sterilizzato con ossido di etilene
contenente una fiala di liquido sterile da 17,7 g. Il liquido & sterilizzato per filtrazione.

I cementi ossei VANCOGENX® sono monouso e sterili.

COMPOSIZIONE
VANCOGENX® VANCOGENX® HV
(rif. 12A2520) (rif. 12A2530)
Componente liquido: Fialada 16,70 g Fialada 17,70 ¢
Metilmetacrilato 98,20% p/p 98,20% p/p
N,N-dimetil-p-toluidina 1,80% p/p 1,80% p/p
Idrochinone 75 ppm 75 ppm
Componente in polvere: Bustada40 g Bustada40g
Polimetilmetacrilato 81,80% p/p 81,80% p/p
Solfato di bario 10,00% p/p 10,00% p/p
Perossido di benzoile 1,50% p/p 1,50% p/p
Gentamicina solfato 4,20% p/p* 4,20% p/p*
Vancomicina cloridrato 2,50% p/p* 2,50% p/p*
* equivalente al 2,5% di icina e vancomicina base: 1,0 g (1,0 M.LU.) in unita da 40 g.
DESTINAZIONE D'USO

I cementi ossei VANCOGENX® sono intesi per:

a) Fissazione temporanea di uno spaziatore antibiotato in PMMA per la procedura in due tempi.

b) Fissazione permanente degli impianti protesici articolari (anca, ginocchio) all'osso in seguito a una procedura
in due tempi dovuta a un processo settico.

INDICAZIONI D'USO
I cementi ossei VANCOGENX® sono indicati laddove sussista un rischio di infezione o un‘infezione in atto causata
da organismi sensibili alla gentamicina /o alla vancomicina.

CONTROINDICAZIONI

L'applicazione dei cementi ossei VANCOGENX® deve essere valutata con attenzione in presenza di miastenia gravis
o di ipersensibilita alla gentamicina, agli aminoglicosidi, alla vancomicina, ai glicopeptidi o agli altri componenti
del cemento osseo.

Inoltre, sono controindicati in caso di:

- Grave insufficienza renale;

- Alterazione preesistente del metabolismo del calcio.

L'uso dei cementi ossei VANCOGENX® come prima scelta per la fissazione di un impianto protesico primario
& controindicato in quanto pud aumentare il rischio di sviluppo di batteri resistenti alla gentamicina/vancomicina.
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UTILIZZATORI PREVISTI
I cementi ossei VANCOGENX® sono destinati all'uso da parte di chirurghi ortopedici adeguatamente qualificati
ed esperti negli interventi di artroplastica.

GRUPPI DI PAZIENTI DESTINATARI

Pazienti con maturita scheletrica:

« chessi sottopongono a una procedura di revisione in due tempi con I'uso di uno spaziatore antibiotato;
« chesi sottopongono a revisione della protesi articolare in seguito a un processo settico.

PRESTAZIONI E BENEFICI CLINICI

Principali:
« fissazione a breve termine di spaziatori in cemento acrilico antibiotato al tessuto osseo vivo;
« fissazione a lungo termine delle protesi di sostituzione dell'articolazione al tessuto osseo vivo.

Accessori:

« rilascio di antibiotico a livello locale;

* antiadesivita batterica delle specie sensibili;
« effetto antimicrobico sinergico.

SINTESI RELATIVA ALLA SICUREZZA E ALLA PRESTAZIONE CLINICA

La sintesi relativa alla sicurezza e alla prestazione clinica (SSCP) & disponibile nel Database europeo dei dispositivi
medici (EUDAMED), consultabile sul sito https://ec.europa.eu/tools/eudamed, entro sei mesi dalla data
di pubblicazione dell'awiso della sua piena funzionalita.

EFFETTI AVVERSI

L'uso del cemento osseo pud essere associato ai sequenti effetti avversi. Sebbene alcuni effetti non siano direttamente
imputabili al dispositivo in sé, il chirurgo dovrebbe essere a conoscenza di queste possibili complicanze ed essere
pronto a trattare il paziente di conseguenza.

Gravi: Pili frequenti:

* Anafilassi  Ematoma-emorragia

* Arresto cardiaco « Infezione della ferita chirurgica

* Eventi cerebrovascolari superficiale o profonda

+ Infarto miocardico « Aritmie cardiache a breve termine

* Embolia polmonare « Tromboflebite

* Morte improwvisa * (alo transitorio della pressione sanguigna
« Borsite trocanterica

Altre reazioni segnalate:

* Reazione awversa dei tessuti molli  Ematuria

Piressia allergica Osteogenesi eterotopica

Sindrome da impianto di cemento osseo Ostruzione intestinale dovuta ad aderenze
(BCIS) (ipossia, ipotensione, aritmie e stenosi dell'ileo a causa del calore
cardiache, aumento della resistenza rilasciato durante la polimerizazione
vascolare polmonare e arresto cardiaco) Neuropatia localizzata

Fistola vescicale Erosione ed occlusione vascolare localizzata
Rottura del cemento osseo Mobilizzazione o distacco della protesi
Intrappolamento ritardato del nervo sciatico Dolore e/o perdita di funzionalita

dovuto all'estrusione del cemento osseo Separazione trocanterica

al di fuori della sede di applicazione prevista Tossicita associata alla gentamicina

* Disuria (nefrotossicita, ototossicita)
» Tassi elevati di gamma-glutamil-transpeptidasi « Tossicita associata alla vancomicina
(GGTP) sierica fino a 10 giorni dopo I'intervento (nefro/ototossicita)

Altre reazioni awverse associate all'uso sistemico della terapia a base di gentamicina includono ipersensibilita,
reazioni anafilattiche, nausea, vomito, orticaria, granulocitopenia reversibile, anemia, discrasia ematica, convulsioni,
effetti tossici sul sistema nervoso centrale, funzione epatica anomala, ipomagnesiemia, stomatite, porpora,
sensibilizzazione allergica da contatto e blocco neuromuscolare.

Reazioni avverse associate all'uso sistemico della vancomicina includono ipersensibilita, reazioni anafilattiche, rash,
orticaria, prurito, necrolisi epidermica tossica.

1I chirurgo deve monitorare attentamente il decorso postoperatorio dei pazienti che segnalano un‘esperienza
precedente di sensibilita o reazione allergica agli altri antibiotici, soprattutto quelli della famiglia degli
aminoglicosidi.



AVVERTENZE - PRECAUZIONI PER L'USO

11 presente foglietto di istruzioni per 'uso deve essere letto con attenzione.

L'utilizzo dei cementi ossei VANCOGENX® deve essere valutato attentamente nei pazienti con disturbi della
coagulazione e nei pazienti con insufficienza cardiopolmonare grave. Non usare il prodotto dopo la data di scadenza,
poiché 'efficacia del dispositivo potrebbe risultare compromessa.

E improbabile che I'utilizzo del dispositivo in condizioni differenti rispetto a quelle indicate possa offrire benefici
al paziente, mentre aumenta il rischio di sviluppo di batteri farmaco-resistenti.

Per I'impiego del cemento osseo & necessario un alto livello di coordinazione tra anestesista e chirurgo. Durante
I'intervento, il chirurgo deve comunicare all'anestesista quando il cemento & pronto per essere inserito.

In alcuni casi, possono verificarsi eventi denominati “Bone Cement Implantation Syndrome” (BCIS, sindrome
da impianto di cemento osseo) caratterizzati da vari disturbi clinici quali ipossia, ipotensione, aritmie cardiache,
aumento della resistenza vascolare polmonare (PVR) e arresto cardiaco, che devono essere monitorati con
i metodi in uso nell'anestesiologia moderna. Tali fenomeni sono spesso associati, sebbene non in modo esclusivo,
allartroplastica dell'anca cementata e di norma si verificano in una delle cinque fasi dell'intervento chirurgico:
alesatura femorale, impianto del cemento a livello acetabolare o femorale, inserimento della protesi o riduzione
dell'articolazione (Donaldson et al., 2009, Br ] Anaesth).

La pressione sanguigna del paziente deve essere monitorata durante e subito dopo I'applicazione del cemento osseo.
Durante I'inserimento della protesi, & necessario evitare di applicare una pressione eccessiva sul cemento osseo,
al fine di ridurre al minimo la possibilita di embolia polmonare.

Non risterilizzare e/o non riutilizzare il dispositivo in quanto & inteso come prodotto monouso per un singolo
paziente.

Evitare la risterilizzazione, poiché pud comportare un rischio di infezione per il paziente. La risterilizzazione pud
alterare e compromettere il prodotto e le sue prestazioni, anche in termini di efficacia degli antibiotici, causandone
un malfunzionamento con gravi rischi per il benessere del paziente.

Non dividere il prodotto in due o pill porzioni per utilizzarlo per altre applicazioni cliniche o in momenti diversi.
1l riutilizo potrebbe causare un errore nelle proporzioni della miscela di polvere e liquido. Pud verificarsi anche
una perdita di sterilita.

1l cemento osseo VANCOGENX® deve essere utilizzato con cautela:

- in combinazione con altri farmaci ototossici o nefrotossici (come altri aminoglicosidi, amfotericina B,
cefalosporine, ciclosporine, cisplatino, clindamicina, colistina, polimixina B, foscarnet, vancomicina, viomicina),
che possono aumentare la tossicita della gentamicina (il basso livello sierico della gentamicina riduce
notevolmente la probabilita di tale interazione);

- nei pazienti predisposti o con condizioni cliniche preesistenti che potrebbero metterli a rischio di tossicita
da gentamicina e vancomicina (es. disfunzione renale, difficolta uditive, disidratazione, eta avanzata, assunzione
difarmaci che possono compromettere i reni, anestesia generale, ecc.).

In tali casi & necessario monitorare i valori di tossicita della gentamicina e della vancomicina a livello ematico

(soprattutto nei primi giorni dopo I'impianto), cosi come la funzionalita renale.

L'uso simultaneo della gentamicina /o della vancomicina e di diuretici ad azione elevata, come I'acido etacrinico

o la furosemide, possono intensificare I'effetto ototossico della gentamicina e della vancomicina alterando

la concentrazione degli antibiotici a livello sierico e tissutale.

L'uso del cemento osseo VANCOGENX® puo dare luogo alla crescita eccessiva di organismi non sensibili. In caso

di crescita eccessiva di organismi non sensibili, & necessario iniziare una terapia adeguata.

In caso di obesita grave, le concentrazioni sieriche di gentamicina dovrebbero essere attentamente monitorate

e dovrebbe essere valutata la riduzione della dose.

E consigliabile evitare la somministrazione insieme ai seguenti agenti:

Agenti di bloccaggio neuromuscolare, come la succinilcolina o la tossina botulinica, per il rischio di tossicita

associato all'aumento del blocco neuromuscolare.

- Anticoagulanti, come warfarin e fenindione, il cui effetto viene potenziato dalla gentamicina.

- Agenti colinergici, che sono antagonisti degli effetti della neostigmina e della piridostigmina.

Bisfosfonati, che aumentano il rischio di ipocalcemia.

Solfiti nei soggetti sensibili, soprattutto se hanno una storia di asma o allergie: rischio di reazioni di tipo allergico,

come sintomi anafilattici e broncospasmo.

- Piperacillina e tazobactam, poiché possono aumentare la nefrotossicita della vancomicina.

Studi di eluizione in vitro (con metodo microbiologico) hanno evidenziato che il rilascio giornaliero di gentamicina
e vancomicina non eccede mai la dose sistemica raccomandata per un adulto per la gentamicina (5-7 mg/kg/die,
paziente adulto con funzionalita renale normale) e per lavancomicina (30-45 mg/kg/die) in base alle raccomandatzioni
di Goodman e Gilman'. E quindi improbabile che la quantita di gentamicina e vancomicina rilasciata a livello locale
dal cemento osseo VANCOGENX® determini livelli sierici nel range tossico.

A causa della presenza di gentamicina e vancomicina, potrebbero verificarsi eventi avversi legati a queste sostanze,
anche se & improbabile che cio accada dato che i livelli sierici raggiunti sono molto bassi.

La gentamicina e la vancomicina sono potenzialmente nefrotossiche e/o ototossiche.

Nonostante il rischio di accumulo sia basso, & necessario porre attenzione e monitorare i livelli di gentamicina
e vancomicina nei pazienti con compromissione della funzione renale, cosi come nei pazienti con precedenti
disturbi neuromuscolari (es. miastenia gravis, morbo di Parkinson), in particolare se presentano anche un‘anamnesi
diinsufficienza renale.

1 The Pharmacological Basis of Therapeutics 13a edizione (Brunton L, Hilal-Dandan R, Knollmann B) - McGraw Hill, New York. Capitolo 58:
Aminoglycosides (McDougall ), Capitolo 59: Protein Synthesis Inhibitors and Mi il ial Agent 4]
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In caso di somministrazione di miorilassanti ed etere, le proprieta di blocco neuromuscolare della gentamicina
possono intensificarsi (i sali di calcio possono invertire tale condizione). Questa condizione e tuttavia improbabile
nei pazienti dotati di reni sani, mentre nei pazienti con compromissione della funzione renale la probabilita
diinterazione aumenta in proporzione ai livelli sierici.

Concentrazioni plasmatiche di gentamicina superiori a 2 pg/ml per pill di 10 giorni sono state associate a tossicita.
L'ototossicita & associata a concentrazioni eccessive di vancomicina nel plasma (da 60 a 100 pg/ml). La nefrotossicita
indotta da vancomicina é rara ai normali dosaggi. Tale manifestazione dipende dalla funzionalita renale e dai valori
di concentrazione dell'antibiotico nel sangue.

USO IN GRAVIDANZA, DURANTE L'ALLATTAMENTO E NEI BAMBINI

Non sono disponibili test che dimostrino la sicurezza di utilizzo del cemento osseo durante la gravidanza
o 'allattamento, 0 nei bambini.

Durante la gravidanza e I'allattamento, il chirurgo deve valutare attentamente il beneficio per la madre rispetto
al potenziale rischio per il bambino, prima di utilizzare il cemento.

E consigliabile non eseguire 'impianto del cemento osseo durante la gravidanza e I'allattamento. In questi pazienti
il cemento osseo deve essere utilizzato solo in situazioni critiche o di pericolo di vita.

Nel caso in cui venga utilizzato cemento osseo durante la gravidanza, o qualora la paziente resti incinta mentre
il cemento osseo € in uso, la paziente deve essere informata sui possibili rischi per il feto. Le donne in eta fertile
devono valutare i benefici e i rischi associati all'uso del prodotto.

1l cemento osseo € indicato per I'uso nei bambini (soggetti scheletricamente non maturi) solo qualora il chirurgo
ritenga non sia possibile salvare 'articolazione con altre tipologie di intervento.

INFORMAZIONI SUL CONFEZIONAMENTO STERILE

1l componente in polvere dei cementi ossei VANCOGENX® & confezionato in una busta doppia che viene
sterilizzata con raggi gamma.

1l componente liquido dei cementi ossei VANCOGENX® ¢ sterilizzato mediante filtrazione e contenuto in una fiala
sigillata. La fiala & confezionata in un blister sterilizzato con ossido di etilene.

Scartare i cementi ossei VANCOGENX® prima dell'uso se la busta esterna della polvere e/o il blister della fiala
appaiono danneggiati o sono stati aperti inavvertitamente prima dell'uso, in quanto la sterilita del dispositivo
potrebbe essere compromessa.

CONDIZIONI DI CONSERVAZIONE E DI TRASPORTO

Conservare e trasportare a lemperatura inferiore ai 25°C, in ambiente fresco e asciutto. Se durante il trasporto
non fosse possibil la temp a sotto i 25°C, con umidita relativa inferiore al 90%, il dispositivo
medico puo tollerare una temperatura compresa tra gli 0°C e i 40°C, con umidita relativa inferiore al 90%,
per un massimo di 5 giorni.

1l dispositivo deve essere spedito e trasportato in una scatola di cartone ondulato a doppia parete con
ECT 2 44 Ibf/in (oppure ECT 2 7.71 kN/m).

Prima di usare i cementi ossei VANCOGENX® si raccomanda di conservarli ad una temperatura di 23°C + 1°C per
24 ore prima dell'intervento chirurgico.

Icementi ossei sono termosensibili. Temperature superioria 23°C per il prodotto, per gli accessori di preparazione
e per 'ambiente accelerano i vari stadi della procedura di preparazione. Le temperature inferiori determinano
un ritardo nelle fasi di preparazione. Consultare il grafico che riporta la relazione tra temperatura e tempo
di polimerizzazione, disponibile in fondo al presente foglietto illustrativo.

UTILIZZO e IMPIANTO
Per un utilizzo efficace del dispositivo & essenziale possedere un‘esperienza adeguata nell'utilizzo corretto del
cemento 0sseo, soprattutto in relazione ai prodotti VANCOGENX®.

E necessario adottare tecniche chirurgiche rigorosamente asettiche. Qualsiasi infezione profonda della ferita
chirurgica rappresenta un rischio serio e rischia di compromettere I'esito della tecnica. Alcune infezioni possono
comparire anche a distanza di anni dall'intervento chirurgico, senza segni clinici.

Lo spaziatore o |a protesi scelta dal chirurgo per I'impianto deve essere compatibile con I'uso del cemento osseo.

Si raccomanda di disporre delle seguenti apparecchiature e accessori per la procedura:

- Accessori di miscelazione e di estrusione idonei ai cementi ossei, assicurandosi che siano compatibili con
il cemento osseo PMMA (ad esempio, i materiali in gomma ed elastomero dovrebbero essere evitati).

- Apparecchiature per interventi di artroplastica delle articolazioni o per interventi di revisione in caso di infezione.

- Tappo endomidollare (se necessario in base alle condizioni anatomiche del paziente).

EFFETTI DELLA TEMPERATURA SUI TEMPI DI PREPARAZIONE E DI APPLICAZIONE

I cementi ossei sono termosensibili. La temperatura del locale di conservazione e della sala operatoria influisce
sulla preparazione e sull'applicazione del cemento. Qualsiasi aumento di temperatura dellambiente di lavoro,
dei componenti del cemento, della strumentazione di miscelazione o della protesi riduce i tempi di preparazione.
Analogamente, le temperature inferiori determinano un aumento dei tempi.

L'effetto della temperatura sulla preparazione del cemento ¢ stato valutato con un test di laboratorio secondo
la norma 150 5833 Implants for surgery - Actylic resin cements. Le diverse fasi di preparazione dei cementi ossei
Vancogenx, basate sui risultati del test, sono indicate nei grafici della temperatura in funzione del tempo riportati
alla fine del presente foglietto illustrativo. Si noti che sono riportati solo a titolo indicativo, poiché possono essere
influenzati da vari fattori, quali temperatura, umidita, ventilazione, tecnica di miscelazione (velocita, uso del
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miscelatore), accuratezza di miscelazione, penetrazione accidentale di sostanze esterne all'interno del cemento
(come soluzione fisiologica, sangue e cosi via) e preriscaldamento del componente protesico stesso.

PREPARAZIONE

« Verificare che le confezioni interne e i componenti non siano danneggiati. La polvere deve essere uniforme (senza
grumi) e non deve avere un colore giallo o marrone. Il contenuto della fiala deve presentarsi come un liquido
a bassa viscosita. Non utilizzare il prodotto se la polvere ha un colore giallo/marrone o se il liquido & sciropposo.
Queste condizioni sono indicative di una cattiva conservazione del prodotto.

La preparazione dei cementi ossei VANCOGENX® (monodose) si esegue miscelando I'intero contenuto di una
busta di polvere con una fiala di liquido, seguendo le istruzioni riportate in seguito. Se necessario, si possono
miscelare altre dosi. E possibile utilizzare insieme diversi numeri di lotto di cementi ossei VANCOGENX®, purché
miscelati correttamente.

Spetta al chirurgo stabilire la quantita di cemento necessaria, in base all'applicazione e alle esigenze cliniche.

Avvertenze:

11 componente liquido del cemento osseo & un potente solvente lipidico. E opportuno evitare il contatto del
monomero con la cute e con le mucose in quanto sono stati osservati casi di dermatite atopica in soggetti
suscettibili.

Per ridurre la possibilita di reazioni negative si raccomanda di indossare i guanti, in modo da assicurare una
protezione adeguata dalla penetrazione del monomero (metilmetacrilato) nella pelle.

1 guanti di PVP (polietilene a tre strati, copolimero di etilene-vinil-alcol, polietilene) e di Viton/butile hanno
dimostrato di offrire una protezione adeguata per un periodo di tempo prolungato. Anche l'uso di due paia
di guanti, un paio di guanti chirurgici in polietilene sopra un paio di guanti chirurgici standard in lattice,
ha dimostrato di offrire una protezione adeguata.

Deve essere evitato I'uso di guanti in lattice o in polistirene-butadiene (gomma). Chiedere al proprio fornitore
di guanti di confermare se i rispettivi guanti sono idonei all'uso di questo cemento.

L'area operativa deve essere adeguatamente ventilata in quanto il componente liquido & infiammabile e volatile.
1l monomero liquido e i suoi vapori non devono mai essere esposti direttamente a fiamme libere o elementi
riscaldati. E stata riferita la possibilita di innesco dei vapori del monomero dovuta all'uso di dispositivi per
elettrocauterizzazione nei siti chirurgici prossimi al cemento osseo appena impiantato.

Prestare attenzione durante la miscelazione del componente liquido e del componente in polvere del cemento
osseo al fine di evitare 'esposizione prolungata ai vapori concentrati del monomero liquido. Tale esposizione pud
causare irritazione alle vie respiratorie e agli occhi, e in alcuni casi al fegato, sonnolenza e assopimento.

1 personale che indossa lenti a contatto non deve preparare il cemento osseo né sostare in prossimita durante
il processo di miscelazione.

Fase 1 - Apertura
Aprire i contenitori unitari dei due componenti del cemento e posizionare la busta di polvere e la fiala del liquido
su una superficie di lavoro sterile.

Fase 2 - Miscelazione

Aprire la fiala e versare tutto il liquido in un contenitore di miscelazione idoneo.

Aprire la busta contenente la polvere e versare tutta la polvere sul liquido.

Miscelare il cemento con una spatola dall'esterno del contenitore versoiil centro per ridurre al minimo la presenza
di bolle d'aria.

Usare la spatola per rimuovere delicatamente eventuali grumi di polvere non miscelati nell'impasto di cemento.
1l tempo di miscelazione é di 1-1,5 minuti, ma il tempo effettivo dipende dalla temperatura, dall'umidita e dalla
tecnica di miscelazione adottata ed & determinato dall'esperienza del chirurgo.

Avvertenze:

Non aprire la fiala di liquido sopra il contenitore di miscelazione per evitare il rischio che frammenti di vetro
entrino nell'impasto.

1l cemento non deve entrare in contatto con i guanti finché il cemento non assume la consistenza di una pasta.
Non modificare la proporzione tra il componente liquido e quello in polvere.

Non aggiungere corpi estranei o altre sostanze (inclusi altri antibiotici) ai cementi ossei VANCOGENX®.

Fase 3 - Manipolazione

Per I'applicazione manuale: una volta miscelato, continuare a muovere I'impasto finché non si attacca pit
ai guanti. A questo punto I'impasto & pronto per essere applicato.

Per l'applicazione con siringa: subito dopo la miscelazione, introdurre il cemento in un dispositivo di estrusione
sterile adatto all'uso.

La temperatura e 'umidita del locale di conservazione e della sala operatoria, degli accessori di miscelazione
e di estrusione utilizzati e delle mani del chirurgo possono determinare delle differenze nei tempi di preparazione
e di applicazione del cemento, che devono essere stabiliti dal chirurgo in base alla sua esperienza.

Fase 4 - Applicazione

+ La cavita ossea deve essere adeguatamente irrigata con Ringer o soluzioni fisiologiche e asciugata prima
dell'applicazione del cemento osseo. Cid riduce il rischio di trasferimento di grasso midollare, frammenti ossei
o altri corpi estranei nel sistema vascolare.

* Durante questa fase, applicare il cemento.

* Per I'applicazione con siringa: 'estrusione del cemento deve iniziare nell‘area distale della cavita ossea e poi
fluire nell'area prossimale. Per evitare I'inclusione di bolle d'aria, il flusso del cemento deve avvenire nel modo
pill uniforme possibile.
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Awvertenze:

« Eimportante evitare la presenza di liquido tra il tessuto osseo e il cemento. La superficie dell'osso deve essere
asciugata con una garza e/o con un catetere di aspirazione prima e durante il processo di cementazione.

Evitare di applicare una pressione eccessiva sul cemento osseo, in quanto cio pud causare I'estrusione del
cemento osseo al di fuori della sede di applicazione prevista e danneggiare i tessuti circostanti. Durante
I'inserimento della protesi, & inoltre necessario evitare di applicare una pressione eccessiva sul cemento osseo
al fine di ridurre al minimo la possibilita di embolia polmonare.

La superficie dell'impianto da cementare deve essere ricoperta con uno strato uniforme di cemento osseo.
Eimportante applicare uno spessore ottimale di cemento osseo.

Durante la reazione di polimerizzazione il cemento osseo raggiunge temperature superiori a quelle fisiologiche.
La polimerizzazione del cemento osseo & una reazione esotermica, che avviene mentre il cemento osseo
siindurisce in situ. Il calore liberato pud danneggiare I'osso o i tessuti vicini all'impianto.

Fase 5 - Inserimento spaziatore/protesi

Una volta applicato il cemento, & possibile posizionare lo spaziatore o la protesi.

Tenere saldamente in posizione lo spaziatore o la protesi finché il cemento non si & indurito. Questo & essenziale
per garantire un esito ottimale dell'impianto.

1l cemento in eccesso deve essere asportato prima che polimerizzi.

IItempo di polimerizzazione del cemento dipende dalla temperatura e dall'umidita del'ambiente di conservazione
e della sala operatoria, dal tipo di cemento e dalla manipolazione.

L'aumento della temperatura del cemento indica il procedere della reazione di polimerizzazione. Il cemento
si raffredda spontaneamente dopo alcuni minuti; a questo punto la reazione & completata e il chirurgo pud
rilasciare la protesi.

Avvertenze:

L'applicazione dello spaziatore o della protesi deve essere completata nel minor tempo possibile, in quanto
la temperatura della cavita dell'osso accelera la polimerizzazione del cemento.

Una fissazione inadeguata o eventi postoperatori imprevisti possono condizionare I'interfaccia cemento-osso
e determinare micro-movimenti del cemento rispetto alla superficie dell'osso. Tra il cemento e l'osso potrebbe
formarsi uno strato di tessuto fibroso che potrebbe causare la mobilizzazione della protesi.

FOLLOW-UP POST-OPERATORIO

Il cemento, la protesi/lo spaziatore (o entrambi) possono mobilizzarsi o fratturarsi a causa di una tecnica
di inserimento del cemento errata, di un trauma o di un‘infezione latente. E quindi consigliabile seguire tutti
i pazienti regolarmente e a lungo termine dopo un intervento chirurgico.

11 follow-up puo includere analisi di monitoraggio dei livelli del farmaco, analisi della funzionalita renale, degli
elettroliti sierici, analisi delle urine e audiogrammi (nei pazienti pit anziani e/o disidratati in cui il rischio di eventi
awversi associati all'uso di gentamicina e/o vancomicina & maggiore). I pazienti anziani potrebbero avere una
funzione renale ridotta che potrebbe non essere evidente dai risultati degli esami di screening di routine, come BUN
e creatinina sierica. Puo risultare pill utile una rilevazione della clearance della creatinina.

RIMOZIONE DEL CEMENTO OSSEO PER REVISIONE DELLA
PROTESI/RIMOZIONE DELLO SPAZIATORE

In caso di revisione della protesi o di rimozione dello spaziatore asettica/settica, deve essere eseguito uno
shrigliamento radicale per rimuovere tutto il cemento e i tessuti potenzialmente infetti e devitalizzati utilizando
strumenti comuni per questo tipo di intervento (es. osteotomi, frese, uncini, curette, pinze, strumenti endoscopici,
ultrasuoni ad alta energia, litotripsia, laser, estrattori che permettono I'estrazione segmentale di cemento osseo).

La procedura di rimozione della protesi deve essere decisa caso per caso da parte del chirurgo responsabile,
aseconda delle condizioni dellimpianto e del paziente.

INFORMAZIONI DI SICUREZZA PER LA RM
I cementi ossei VANCOGENX® sono considerati “MR Safe” (sicuri per la RM) secondo la definizione dello standard
ASTM F2503 e non rappresentano quindi alcun rischio nell'ambiente di risonanza magnetica.

TESSERA PER IL PORTATORE DI IMPIANTO

11 dispositivo impiantato VANCOGENX® / VANCOGENX® HV & dotato di una tessera per il portatore di impianto
che deve essere compilata dall'istituzione o fornitore di assistenza sanitaria con i dati del paziente e deve essere
consegnata al paziente. La tessera per il portatore di impianto riporta le informazioni che consentono di identificare
il dispositivo impiantato. Le informazioni per il paziente, quali awertenze, precauzioni e misure da adottare, sono
disponibili nel foglietto illustrativo per il paziente e sul sito Web all'indirizzo https://ifu.tecres.com.

Il foglietto illustrativo per il paziente incluso nella confezione del dispositivo deve essere consegnato al paziente.


https://ifu.tecres.com

Istruzioni per la compilazione della tessera per il portatore di impianto

Sul fronte della tessera per il portatore di impianto I'istituzione o fornitore di assistenza sanitaria deve inserire i dati
seguenti:

1. Nome o identificativo del paziente.

2. Data di impianto (giorno/mese/anno).

3. Nome e indirizzo dell'istituzione o fornitore di assistenza sanitaria.

&) TECHES IvpLaNT oaRD
2 % \
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https://ifu.tecres.com

Una volta compilata, la tessera per il portatore di impianto deve essere staccata dal supporto, sequendo la linea
tratteggiata, e consegnata al paziente.

La spiegazione di tutti i simboli presenti sulla tessera per il portatore di impianto (fronte e retro) & riportata nella
sezione “SIMBOLI presenti sulla tessera per il portatore di impianto” del presente foglietto illustrativo.

SMALTIMENTO

1l cemento osseo in eccesso deve essere lasciato indurire completamente prima dello smaltimento che, a causa del
contenuto di antibiotico, deve essere eseguito secondo le norme locali sullo smaltimento dei farmaci inutilizzati
o scaduti.

In caso di superamento del periodo di validita, confezione danneggiata o aperta inawverti , smaltire
il componente in polvere dei cementi ossei VANCOGENX® conformemente alle norme locali sullo smaltimento dei
farmaci inutilizzati o scaduti, poiché il dispositivo contiene antibiotico. Invece, a causa delle sue caratteristiche
di volatilita e infiammabilita, il componente liquido deve essere fatto evaporare in una cappa adeguatamente
ventilata o assorbito da un materiale inerte e trasferito in un contenitore adatto per lo smaltimento in discarica.

SEGNALAZIONE DI INCIDENTI GRAVI

Qualsiasi incidente grave potenzialmente attribuibile ai cementi ossei VANCOGENX® deve essere segnalato
al fabbricante, TECRES S.p.A., e alle autorita competenti nel luogo in cui opera l'utilizzatore e/o in cui risiede
il paziente.

1l fabbricante puo essere contattato utilizzando i recapiti sequenti:

- E-mail: info@tecres.it
- Tel.:+39.045 9217311

I recapiti delle autorita competenti nello stato membro dell'Unione europea in cui risiede il paziente
sono indicati nella sezione “Medical devices” del sito Web della Commissione europea, all'indirizzo:
https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-requlations/contacts_en.


mailto:info@tecres.it
https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-regulations/contacts_en

VANCOGENX'
KNOCHENZEMENTE

GEBRAUCHSANWEISUNG
Fiir das medizinische Personal

UBERSICHT

VANCOGENX® Knochenzemente sind rontgendichte Knoch auf Basis von Polymethylmethacrylat (PMMA),
die zwei Arzneimittelsubstanzen enthalten und abgeben: Gentamicinsulfat und Vancomycinhydrochlorid. Der PMMA-
Knochenzement enthdlt auch Bariumsulfat als Rontgenkontrastmittel.

VANCOGENX® Knochenzemente sorgen fiir die Fixation von mit Antibiotika beladenen Spacern oder Gelenkprothesen
und erméglichen eine Gewichts- und Belastungsverteilung zwischen Knochen und Prothese.

VANCOGENX® (Art.-Nr. 12A2520) ist die mittelviskose Variante, die sowohl fiir die manuelle als auch fiir die
Einbringung mit einer Spritze ideal ist. Die Packung enthalt einen 40 g-Beutel mit gammastrahlensterilisiertem
Pulver und eine mit Ethylenoxid sterilisierte Blisterpackung mit einer 16,7 g-Ampulle mit steriler Flissigkeit.
Die Fliissigkeit wurde durch Filtration sterilisiert.

VANCOGENX® HV (Art.-Nr. 12A2530) ist die hochviskose Variante, die sich ideal fiir die manuelle Einbringung eignet.
Die Packung enthdlt einen 40-g-Beutel mit gammastrahlensterilisiertem Pulver und eine mit Ethylenoxid sterilisierte
Blisterpackung mit einer 17,7 g-Ampulle mit steriler Fliissigkeit. Die Fliissigkeit wurde durch Filtration sterilisiert.
VANCOGENX® Knochenzemente sind fiir den einmaligen Gebrauch bestimmt und steril.

ZUSAMMENSETZUNG
VANCOGENX® VANCOGENX® HV

(Art.-Nr. 12A2520) (Art.-Nr. 12A2530)
Fliissigkomponente: 16,70 g-Ampulle 17,70 g-Ampulle
Methylmethacrylat 98,20 % w/w 98,20 % w/w
N,N-Dimethyl-p-Toluidin 1,80 % w/w 1,80 % w/w
Hydrochinon 75 ppm 75 ppm
Pulverkomponente: 40 g-Beutel 40 g-Beutel
Polymethylmethacrylat 81,80 % w/w 81,80 % w/w
Bariumsulfat 10,00 % w/w 10,00 % w/w
Benzoylperoxid 1,50 % w/w 1,50 % w/w
Gentamicinsulfat 4,20 % w/w* 4,20 % w/w*
Vancomycinhydrochlorid 2,50 % w/w* 2,50 % w/w*

*Entspricht 2,5 % Gentamicin- und Vancomycingehalt: 1,0 g (1,0 M.L.U.) in einer 40 g-Einheit.

IWECKBESTIMMUNG

VANCOGENX® Knochenzemente sind indiziert filr:

a) die voriibergehende Fixation eines mit Antibiotika beladenen PMMA-Spacers filr ein zweizeitiges Verfahren;

b) die permanente Fixation von Gelenkprothesenimplantaten (Hiifte, Knie) am kdrpereigenen Knochen nach einem
weizeitigen Verfahren aufgrund eines septischen Verlaufs.

INDIKATIONEN FUR DIE ANWENDUNG
VANCOGENX® Knochenzemente sind besonders dann indiziert, wenn Infektionsgefahr oder eine bereits bestehende
Infektion durch gentamicin- und/oder vancomycinempfindliche Erreger vorliegt.

KONTRAINDIKATIONEN

Die Anwendung von VANCOGENX® Knochenzementen muss bei Vorliegen einer Myasthenia gravis oder
Uberempfindlichkeit gegen Gentamicin, Aminoglykoside, Vancomycin, Glykopeptide oder einen der anderen
Bestandteile des Knochenzements sorgfltig abgewogen werden.

AuBerdem ist er kontraindiziert im Falle:

- einer schweren Niereninsuffizienz;

- einer vorbestehenden Stérung des Kalziumstoffwechsels.

Die Verwendung von VANCOGENX® Knochenzementen als erste Option bei der Fixation eines primdren
Prothesenimplantats muss sorgféltig erwogen werden, da dies das Risiko der Entwicklung von gentamicin-/
vancomycinresistenten Bakterien erhhen kann.
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ANWENDERKREIS
VANCOGENX® Knochenzemente sind fiir den Gebrauch durch angemessen qualifizierte orthopéadische Chirurgen, die
iiber Erfahrung mit arthroplastischen Verfahren verfiigen, bestimmt.

PATIENTENZIELGRUPPE(N)

Patienten mit ausgereiftem Skelett:

« die sich einem zweizeitigen Revisionsverfahren unterziehen, bei dem ein mit Antibiotika beladener Spacer
verwendet wird;

+ diesich der Revision einer Gelenkprothese nach einem septischen Verlauf unterziehen.

KLINISCHER NUTZEN UND LEISTUNG

Hauptnutzen:

* Kurzeitige Fixation eines Spacers mit antibiotikabeladenem Knochenzement auf Basis von Acrylharz (ALAC)
am lebenden Knochengewebe.

* Llangzeitfixation von Gelenkersatzprothesen am lebenden Knochengewebe.

Zusatzliche Leistungen:

* lokale Freisetzung von Antibiotika;

« antiadhdsiver Effekt auf Bakterien empfanglicher Spezies;
* synergetische antimikrobielle Wirkung.

KURZBERICHT UBER SICHERHEIT UND KLINISCHE LEISTUNG

Der Kurzbericht tiber Sicherheit und linische Leistung (SSCP) ist in der Européischen Datenbank fiir Medizinprodukte
(EUDAMED) unter https://ec.europa.eu/tools/eudamed innerhalb von sechs Monaten ab Bekanntgabe ihrer vollen
Funktionalitét verfiigbar.

UNERWUNSCHTE WIRKUNGEN

Die folgenden unerwiinschten Wirkungen kdnnen mit der Verwendung von Knochenzement in Verbindung gebracht
werden. Obwohl einige Ereignisse nicht direkt auf das Medizinprodukt selbst zuriickzufiihren sind, muss der Chirurg
diese mdglichen Komplikationen kennen und darauf vorbereitet sein, den Patienten entsprechend zu behandeln.

Schwerwiegende unerwiinschte Ereignisse: Haufiger auftretende unerwiinschte Ereignisse:
Anaphylaxie Hémorrhagie und Himatom

Herzstillstand Oberfléchliche oder tiefe Wundinfektion
Zerebrovaskuldre Ereignisse Kurzfristige HerzunregelmaRigkeiten

Myokardinfarkt Thrombophlebitis
Lungenembolie Voriibergehender Blutdruckabfall
Plotzlicher Tod Trochanterbursitis

Andere berichtete Reaktionen:

* Unerwiinschte Weichteilreaktion * Hdmaturie

Allergisches Fieber

Heterotope Knochenneubildung

* BCIS, Knoct implantationssyndrom « Darmverschluss aufgrund von Adhésion
(Hypoxie, Hypotonie, Herzrhythmusstérungen, und Striktur des Ileums durch Warme, die
Erh6hung des pulmonalen bei der Polymerisation freigesetzt wird
GefaBwiderstands und Herzstillstand) Lokale Neuropathie

* Blasenfistel Lokale GefaBerosion und lokaler GeféBverschluss

Bruch des Knochenzements

Spatere Einklemmung des Nervus ischiadicus
durch Extrusion von Knochenzement iiber die
vorgesehene Einbringungsstelle hinaus

Lockerung oder Ablgsung der Prothese
Schmerzen und/oder Funktionsverlust
Trochanterabldsung
Gentamicinassoziierte Toxizitat

* Dysurie (Nephrotoxizitét, Ototoxizitdt)
* Erhohter Gamma-Glutamyltranspeptidase-Spiegel « Vancomycinassoziierte Toxizitdt
(GGTP) im Serum bis zu 10 Tage nach der Operation (Nephro-/Ototoxizitét)

Andere unerwiinschte Wirkungen, die mit der systemischen Anwendung von Gentamicin in Verbindung
gebracht werden, sind Uberempfindlichkeit, anaphylaktische Reaktionen, Ubelkeit, Erbrechen, Urtikaria,
reversible Granulozytopenie, Anamie, Blutdyskrasie, Krampfe, zentralnervose Toxizitdt, abnorme Leberfunktion,
Hypomagnesidmie, Stomatitis, Purpura, allergische Kontaktsensibilisierung und neuromuskulare Blockade.

Zu den unerwiinschten Wirkungen der systemischen Anwendung von Vancomycin gehéren Uberempfindlichkeits-
reaktionen, anaphylaktische Reaktionen, Hautausschlag, Urtikaria, Juckreiz und toxische epidermale Nekrolyse.

Die postoperative Nachsorge muss vom Chirurgen engmaschig Giberwacht werden, wenn Patienten in der
Vergangenheit auf andere Antibiotika, inshesondere aus der Familie der Aminoglykoside, iiberempfindlich oder
allergisch reagiert haben.

WARNHINWEISE - VORSICHTSMASSNAHMEN FUR DEN GEBRAUCH

Diese Gebrauchsanweisung muss sorgfdltig gelesen werden.

Die Verwendung von VANCOGENX® Knochenzementen ist bei Patienten mit Koagulationsstérungen und Patienten
mit schwerer Herz-Lungeninsuffizienz sorgfaltig abzuwdgen. Nicht nach Ablauf des Verfallsdatums verwenden,
da die Wirksamkeit des Produkts beeintrachtigt sein kann.

Bei Verwendung des Medizinprodukts unter anderen Bedi als der vorgeset Verwendung ist ein Nutzen
fiir den Patienten unwahrscheinlich und die Gefahr der Entwicklung arzneimittelresistenter Bakterien steigt.
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Der Einsatz von Knochenzement erfordert eine fein abgestimmte Zusammenarbeit zwischen dem Andsthesisten
und dem Chirurgen. Der Chirurg muss den Andsthesisten wahrend des Eingriffs dariiber informieren, wann er den
Zement einbringt.
In einigen Fdllen kann es zu Reaktionen kommen, die als , Knoct implantati irom" (BCIS) bezeichnet
werden und die mit einer Reihe von Klinischen Symptomen wie Hypoxie, Hypotonie, Herzrhythmusstdrungen,
Erhéhung des pulmonalen GefaBwiderstands (PVR) und Herzstillstand einhergehen, die mit den Methoden der
modernen Andsthesiologie unter Kontrolle zu halten sind. Diese Phdnomene treten héufig im Zusammenhang mit
zementierter Hiiftarthroplastik auf, sind aber nicht auf diese beschrankt. Sie treten in der Regel in einer der fiinf
Phasen des chirurgischen Eingriffs auf: Femurbohrung, Einbringen des Zements an der Hiiftgelenkpfanne oder
am Femur, Einsetzen der Prothese oder Reposition des Gelenks (Donaldson et al., 2009, Br | Anaesth).

Der Blutdruck des Patienten muss wahrend und unmittelbar nach der Einbringung des Knochenzements iiberwacht
werden. Beim Einsetzen der Prothese muss der Chirurg einen zu hohen Druck auf den Knochenzement vermeiden,
um das Risiko einer Lungenembolie auf ein Minimum zu reduzieren.

Keines der Medizinprodukte erneut sterilisieren, da es sich um Produkte fiir den einmaligen Gebrauch an einem
einzelnen Patienten handelt.

Eine erneute Sterilisation darf nicht erfolgen, da sie ein Infektionsrisiko fiir den Patienten darstellt. Eine erneute
Sterilisation kann das Produkt und seine Leistungen, einschlie@lich der Wirksamkeit der Antibiotika, verandern
und negativ beeinflussen, was zu einer Fehlfunktion desselben mit ernsthaften Risiken fiir das Wohlbefinden des
Patienten filhren kann.

Das Produkt niemals in zwei oder mehrere Portionen teilen, um es fiir andere klinische Anwendungen oder
u unterschiedlichen Zeitpunkten zu verwenden. Diese Wiederverwendung kann zu Fehlern beim korrekten
Mischverhdltnis von Pulver und Fliissigkeit filhren. Es konnte auBerdem zu einem Verlust der Sterilitat kommen.

VANCOGENX® Knochenzement ist in folgenden Féllen mit Vorsicht anzuwenden:

- gemeinsam mit anderen nephrotoxischen oder ototoxischen Arzneistoffen (z. B. anderen Aminoglykosiden,
Amphotericin B, Cephalosporinen, Ciclosporinen, Cisplatin, Clindamycin, Colistin, Polymyxin B, Foscarnet,
Vancomycin, Viomycin), da diese die Toxizitdt von Gentamicin erhthen kénnen (aufgrund des niedrigen
Serumspiegels von Gentamicin ist diese Wechselwirkung sehr unwahrscheinlich);

bei Patienten mit Pradisposition oder bestehenden Erkrankungen, die ein Risiko fiir eine Gentamicin- und
Vancomycintoxizitét darstellen (z. B. Nierenfunktionsstdrungen, Horprobleme, Dehydratation, fortgeschrittenes
Alter, Einnahme von Arzneimitteln, die die Nieren beeintrachtigen kdnnen, Volinarkose usw.).

In solchen Féllen miissen die Patienten auf toxische Gentamicin- und Vancomycinspiegel (hauptsachlich in den
ersten Tagen nach der Implantation) sowie auf die Nierenfunktion iiberwacht werden.

Die gleichzeitige Anwendung von Gentamicin und/oder Vancomycin und starken Diuretika, wie z. B. Ethacrynsdure
oder Furosemid, kann die ototoxische Wirkung von Gentamicin und Vancomycin verstarken, da sich die
Antibiotikakonzentration im Serum und Gewebe veréndert.

Die Anwendung von VANCOGENX® Knoct kann eine Uberbesiedelung nicht empfindlicher Organi ur
Folge haben. Wenn es zu einer Uberbesiedelung nicht empfindlicher Organismen kommt, muss eine angemessene
Behandlung eingeleitet werden.

Bei erheblichem Ubergewicht miissen die Gentamicin-Serumkonzentrationen genau iberwacht und eine
Dosisreduzierung in Betracht gezogen werden.

Folgende Wirkstoffe diirfen nicht gleichzeitig verabreicht werden:

- Neuromuskular blockierende Wirkstoffe wie Succinylcholin, Botulinumtoxin: Risiko der Toxizitdt durch eine
verstarkte neuromuskuldre Blockade.

Antikoagulanzien wie Warfarin und Phenindion, da Gentamicin diese bekanntermaRen verstarkt.

- Cholinergika: Antagonismus der Wirkung von Neostigmin und Pyridostigmin.

Bisphosphonate: erhdhtes Risiko einer Hypokalzamie.

Sulfite bei empfindlichen Personen, insb bei Personen mit Asthma oder Allergien in der Vorgeschichte:
Risiko allergischer Reaktionen einschlieBlich anaphylaktischer Symptome und Bronchospasmus.

- Piperacillin und Tazobactam, da sie die Nephrotoxizitdt von Vancomycin verstarken kdnnen.

In-vitro-Elutionsversuche (mlkroblologlsche Methode) haben gezelgt dass die tdgliche Abgabe von Gentamicin und
Vancomycin nie die empfohlene systemische Erwach dosis fiir Gentamicin (5-7 mg/kg/Tag, Erwachsener mit
normaler Nierenfunktion) und fiir Vancomycin (30-45 mg/kg/Tag) gemdR den Empfehlungen von Goodman und
Gilman' iiberschreitet. Daher ist es unwahrscheinlich, dass die lokal von VANCOGENX® Knochenzement abgegebene
Menge an Gentamicin und Vancomycin zu Serumspiegeln im toxischen Bereich fiihrt.

Aufgrund des Vorhandenseins von Gentamicin und Vancomycin konnen die fiir diese Substanzen typischen
unerwiinschten Ereignisse eintreten, auch wenn dies aufgrund der erreichten, sehr niedrigen Serumspiegel
unwahrscheinlich ist.

Gentamicin und Vancomycin sind potenziell nephrotoxisch und/oder ototoxisch.

Trotz des geringen Akkumulationsrisikos ist bei Patienten mit eingeschrénkter Nierenfunktion und bei Patienten
mit friiheren neuromuskularen Erkrankungen (z. B. Myasthenia gravis, Parkinson-Krankheit) Vorsicht geboten und
die Gentamicin- und Vancomycinspiegel miissen vor allem im Fall einer Niereninsuffizienz in der Vorgeschichte
iiberwacht werden.

1 The Pharmacological Basis of Therapeutics 13. Ausgabe (Brunton L, Hilal-Dandan R, I(no//mann B)- M(Gmwl-//ll New York. Kapitel 58:
Aminoglycosides (McDougall ©); Kapitel 59: Protein Synthesis Inhibitors and Mis Agents
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Bei Verabreichung von Muskelrelaxantien und Ether kdnnen die neuromuskular blockierenden Eigenschaften von
Gentamicin verstarkt werden (durch Verwendung von Calciumsalzen ist dies reversibel). Bei Patienten mit gesunden
Nieren ist dies sehr unwahrscheinlich, bei Patienten mit eingeschrankter Nierenfunktion hingegen steigt die
Wahrscheinlichkeit einer Wechselwirkung proportional zu den Serumspiegeln.

Gentamicin-Talkonzentrationen im Plasma von mehr als 2 pg/ml iber einen Zeitraum von mehr als 10 Tagen wurden
mit Toxizitdt in Verbindung gebracht.

Ototoxizitat wird mit einem iibermaRig hohen Vancomycinspiegel im Plasma (zwischen 60 und 100 pg/ml) assoziiert.
Eine durch Vancomycin induzierte Nephrotoxizitét ist bei normalen Dosen selten. Dies hangt von der Nierenfunktion
und dem Messwert der Antibiotikakonzentration im Blut ab.

ANWENDUNG WAHREND SCHWANGERSCHAFT, STILLZEIT UND BEI KINDERN

Es liegen keine Tests vor, die die sichere Verwendung von Knochenzement wahrend der Schwangerschaft, Stillzeit
und bei Kindern beweisen.

Wahrend der Schwangerschaft und Stillzeit muss der Chirurg vor der Anwendung des Zements den Nutzen fiir die
Mutter gegen das potenzielle Risiko fiir das Kind abwégen.

Es wird empfohlen, wahrend der Schwangerschaft und Stillzeit keinen Knochenzement zu implantieren. Bei
schwangeren bzw. stillenden Patientinnen darf Knochenzement nur in kritischen, lebenshedrohlichen Situationen
angewendet werden.

Sollte der Knochenzement wahrend der Schwangerschaft verwendet werden, oder wird eine Patientin wéhrend
der Behandlung mit Knochenzement schwanger, muss sie iiber die maglichen Gefahren fiir den Fotus aufgekldrt
werden. Frauen im gebarféhigen Alter miissen den mit der Verwendung des Produkts einhergehenden Nutzen und
die Gefahren abwagen.

Der Knochenzement ist nur dann fiir die Verwendung bei Kindern (skelettal jungen Patienten) indiziert, wenn der
Chirurg der Meinung ist, dass das Gelenk nicht mit anderen Verfahren erhalten werden kann.

INFORMATIONEN ZUR STERILVERPACKUNG

Die Pulverkomponente von VANCOGENX® Knochenzementen ist in einem Doppelbeutel verpackt, der mit
Gammastrahlung sterilisiert wurde.

Die Fliissigkomponente von VANCOGENX® Knochenzementen wurde durch Filtration sterilisiert und ist in einer
versiegelten Ampulle enthalten. Die Ampulle ist in einem mit Ethylenoxid sterilisierten Blister verpackt.
VANCOGENX® Knochenzemente bitte entsorgen, wenn der duBere Pulverbeutel und/oder der Ampullenblister
vor Gebrauch beschadigt oder unbeabsichtigt gedffnet wurde, da die Sterilitdt des Medizinprodukts dadurch
beeintrachtigt sein kann.

LAGERUNGS UND TRANSPORTBEDINGUNGEN

Bei einer Temperatur unter 25 °C an einem kiihlen und trockenen Ort lagern. Kann die Temperatur wahrend
des Transports bei einer relativen Luftfeuchtigkeit <90 % jedoch nicht unter 25 °C gehalten werden, darf das
Medizinprodukt maximal 5 Tage einer Temperatur zwischen 0 °C und 40 °C bei einer relativen Luftfeuchtigkeit
von weniger als 90 % ausgesetzt werden.

Fiir den Versand und Transport des Medizinprodukts ist ein doppelwandiger Wellpappekarton mit ECT 244 |bf/in
(bzw. ECT 27,71 kN/m) zu verwenden.

* Vor der Verwendung von VANCOGENX® Knoch wird empfohlen, das Medizinprodukt bis zur
Operation 24 Stunden lang bei e|nerTemperatur von 23 °C+1 °Czu lagern.

* Knoch sind I p en des Produkts, der Zubehorteile fiir die Vorbereitung
und der Umget JuberZ3 Cbeschleunig dleven iedenen Vorbereitungsphasen. Niedrigere Temperaturen

verlangsamen die Vorbereitungsphasen. Bitte beachten Sie das Diagramm am Ende dieser Gebrauchsanweisung,
das denz hang zwischen und Abbindezeit darstellt.

p

VERWENDUNG und IMPLANTATION
Die Vertrautheit mit der korrekten Verwendung von Knoct und inst dere mit VANCOGENX®
Knochenzementen ist fiir die erfolgreiche Anwendung des Medizinprodukts unerldsslich.

hal Wiindinfalt:

Es ist wichtig, die aseptischen chirurgischen Verfahren strikt Eine tiefe ist ein
schwerwiegendes Risiko und gefahrdet ein erfolgreiches Ergebnis der Methode. Manche Infektionen kénnen sich
erst spater, auch Jahre nach der Operation, ohne klinische Anzeichen manifestieren.

Der vom Chirurgen fiir die Implantation gewdhlte Spacer bzw. die Prothese muss fiir die Verwendung mit
Knochenzement geeignet sein.

Es wird empfohlen, die folgenden Instrumente und Zubehdrteile fiir das Verfahren bereitzustellen:

- Fiir Knochenzemente geeignetes Zubehor zum Mischen und Einbringen, das mit PMMA-Knochenzement
kompatibel sein muss (z. B. miissen Gummi- und Elastomermaterialien vermieden werden).

- Instrumentarium fiir Gelenkarthroplastik oder Revisionseingriffe aufgrund von Infektionen.

- Zementrestriktor (falls die anatomischen Gegebenheiten des Patienten dies erforderlich machen).

EINFLUSS DER TEMPERATUR AUF DIE VORBEREITUNGS- UND EINBRINGZEITEN

Knoct sind temperaturempfindlich. Die Lager peratur und die Temperatur des OP-Saals
beeinflussen die Vorbereitung und das Einbringen des Zements. Jede Temperaturerhdhung der Arbeitsumgebung/
Zementkomponenten/Mischinstrumente/Prothese verkiirzt die Vorbereitungszeiten. GleichermaBen erhdhen
niedrigere Temperaturen diese Zeiten.

Der Einfluss der Temperatur auf die Zementvorbereitung wurde mit einem Labortest gemaB der Norm 150 5833
Implants for surgery - Actylic resin cements bewertet. Als Ergebnis des Tests sind die verschiedenen Vorbereitungsphasen
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von Vancogenx® Knochenzementen in den Zeit-Temperatur-Diagrammen am Ende dieser Gebrauchsanweisung
als Leitfaden fiir die korrekte Verwendung der Medizinprodukte aufgefiihrt. Bitte beachten, dass diese Angaben
nur Richtwerte sind, da die Zeiten durch verschiedene Faktoren beeinflusst werden kénnen. Dazu gehdren die
Temperatur, Luftfeuchtigkeit, Beliiftung und Mischtechnik (Geschwindigkeit, Verwendung eines Mischers),
der Durchmischungsgrad, der versehentliche Einschluss von Fremdstoffen im Zement (z. B. Kochsalzldsung,
Blut, usw.) und die Vorwarmung der Prothesenkomponente.

VORBEREITUNG

* Sicherstellen, dass die Innenverpackungen und die Komponenten unbeschédigt sind. Das Pulver muss glatt sein
(nicht verklumpt) und darf weder gelb noch braun sein. Der Ampulleninhalt muss als niedrigviskose Fliissigkeit
erscheinen. Wenn das Pulver eine gelbliche oder braunliche Farbe aufweist oder die Fliissigkeit sirupahnlich
ist, darf das Produkt nicht verwendet werden. Diese Eigenschaften deuten auf eine fehlerhafte Lagerung hin.
Die Vorbereitung von VANCOGENX® Knochenzementen (Einzeldosis) erfolgt durch Mischen des gesamten Inhalts
eines Pulverbeutels mit der Fliissigkeit einer Ampulle nach folgender Anleitung. Bei Bedarf kdnnen mehrere
Dosen gemischt werden. Es konnen unterschiedliche Chargennummern von VANCOGENX® Knochenzementen
zusammen verwendet werden, wenn sie richtig gemischt werden.

Der Chirurg bestimmt die erforderliche Zementmenge je nach klinischer Anwendung und Bedarf.

Warnhinweise:

Die Fliissigkomponente von Knochenzement wirkt stark fettldsend. Der Kontakt des Monomers mit der Haut und
Schleimhduten ist zu vermeiden, da bei empfindlichen Personen Félle von Kontaktdermatitis beobachtet wurden.
Um die Maglichkeit negativer Reaktionen zu verringern, wird empfohlen, Handschuhe zu tragen, um einen
angemessenen Schutz gegen das Eindringen des Monomers (Methylmethacrylat) in die Haut zu gewahrleisten.
PVP- (dreischichtiges Polyethylen, Ethylen-Vinylalkohol-Copolymer, Polyethylen) und Viton/Butyl-Handschuhe
haben sich iiber einen ldngeren Zeitraum als guter Schutz erwiesen. Auch das Tragen von zwei Paar
Handschuhen (ein Paar Polyethylen-OP-Handschuhe iiber einem Paar Standard-Latex-OP-Handschuhen) hat sich
als angemessener Schutz erwiesen.

Die Verwendung von Handschuhen aus Latex oder Polystyrol-Butadien (Gummi) ist jedoch zu vermeiden. Bitte
lassen Sie sich von Threm Handschuhlieferanten bestatigen, ob die jeweiligen Handschuhe fiir die Verwendung
mit diesem Zement geeignet sind.

Der OP-Saal muss korrekt beliiftet sein, da die Fliissigkomponente entziindlich und fliichtig ist. Das
Fliissigmonomer und die Dampfe diirfen niemals in Beriihrung mit Flammen oder beheizten Elementen kommen.
Es wurde berichtet, dass sich Monomerdampfe durch den Einsatz von Elektrokautern an Eingriffsstellen in der
Néhe von gerade implantiertem Knochenzement entziindet haben.

Beim Mischen der Fliissig- und Pulverkomponente des Knochenzements ist darauf zu achten, dass eine langere
Exposition gegeniiber konzentrierten Dampfen des Fliissigmonomers vermieden wird. Die Exposition kann
Reizungen der Atemwege, der Augen und in manchen Fllen der Leber sowie Schlafrigkeit und Benommenheit
hervorrufen.

Kontaktlinsentrdger diirfen den Knochenzement nicht anmischen und sie diirfen sich beim Mischen nicht in der
Néhe aufhalten.

. Schritt - Offnen
Die Behalter der Einheit der beiden Zementkomponenten 6ffnen und den Pulverbeutel und die Ampulle mit der
Flisssigkeit auf eine sterile Arbeitsfléche legen.

2. Schritt - Mischen

* Die Ampulle aufbrechen und die gesamte Fliissigkeit in eine geeignete Mischschale geben.

Den Pulverbeutel 6ffnen und das gesamte Pulver auf die Fliissigkeit streuen.

Den Zement mit einem Spatel von auBen zur Mitte hin vermischen, um die Bildung von Luftblasen zu vermeiden.

Mit dem Spatel vorsichtig alle Klumpen von noch nicht befeuchtetem Pulver auflockern und in den Teig

einarbeiten.

* Die Mischdauer betrdgt zwischen 1-1,5 Minuten, aber die tatsdchliche Dauer héngt von der Temperatur, der
Luftfeuchtigkeit und der Mischtechnik ab und wird vom Chirurgen entsprechend dessen Erfahrung festgelegt.

-y

Warnhinweise:

Die Ampulle mit der Fliissigkomponente nicht iiber dem MischgeféR 6ffnen, um zu vermeiden, dass Glassplitter
in den Teig gelangen.

Der Zement darf nicht mit der behandschuhten Hand in Beriihrung kommen, bevor er eine teigartige Konsistenz
erreicht.

Das Verhéltnis zwischen Fliissig- und Pulverkomp nicht veréndern.

Keine Fremdkorper oder andere Stoffe (einschlieBlich anderer Antibiotika) zu VANCOGENX® Knochen-
zementen hinzufiigen.

Schritt - Handhabung

Bei manueller Einbringung: Den Teig nach dem Mischen weiterbewegen, bis er nicht mehr an den Handschuhen
kleben bleibt. Nun kann die Masse eingebracht werden.

Fiir_die Einbringung mit einer Spritze: Den Zement sofort nach dem Mischen in eine geeignete sterile
Applikationsvorrichtung fiillen.

Die Luftfeuchtigkeit und Temperatur des Lagerraums und des OP-Saals und die Temperatur des verwendeten
Zubehdrs zum Mischen und Einbringen und der Hande des Chirurgen kdnnen die zeitliche Planung der
Zementvorbereitung und -einbringung beeinflussen. Das Timing wird daher vom Chirurgen anhand seiner
Erfahrung bestimmt.

w
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4 Schritt - Einbringung

Die Knochenkavitdt muss vor dem Einbringen des Knochenzements griindlich mit Ringer- oder Kochsalzlosung
gespiilt und getrocknet werden. Dadurch verringert sich das Risiko, dass Markraumfett, Knochenfragmente oder
andere Fremdkdrper in das GefaBsystem gelangen.

Wahrend dieser Phase wird der Zement eingebracht.

Filr die Einbringung mit einer Spritze: Die Extrusion des Zements muss im distalen Bereich der Knochenkavitdt
beginnen und dann in den proximalen Bereich flieBen. Um den Einschluss von Lufthlasen zu vermeiden, muss der
Zementfluss so gleichmaRig wie mdglich erfolgen.

Warnhinweise:

Iwischen Knochengewebe und Zement darf sich keine Fliissigkeit befinden. Die Knochenoberflache muss vor und
wahrend des Zementierens mit Gaze und/oder Absaugkathetern getrocknet werden.

Die Ausiibung eines zu hohen Drucks auf den Knochenzement vermeiden, da dies zur Extrusion des
Knoch iiber die vorgesehene Anwend lle hinaus und zur Schadigung des umliegenden
Gewebes filhren kann. AuBerdem muss ein zu hoher Druck auf den Knochenzement vermieden werden, um das
Risiko einer Lungenembolie wahrend des Einsetzens der Prothese auf ein Minimum zu senken.

Die Oberfldche des Implantats, das zementiert wird, muss mit einer gleichma@igen Zementschicht bedeckt
werden. Die optimale Dicke der aufgebrachten Zementschicht ist dabei von groBer Bedeutung.

Knochenzement erreicht wahrend der Polymerisationsreaktion hchere als die physiologischen Temperaturen.
Die Polymerisation von Knochenzement ist eine exotherme Reaktion, die beim Ausharten des Knochenzements
in situ ablduft. Die freigesetzte Warme kann Verletzungen am Knochen oder an dem am Implantat anliegenden
Gewebe verursachen.

. Schritt - Einsetzen des Spacers/der Prothese
Nach dem Einbringen des Zements kann der Spacer bzw. die Prothese eingesetzt werden.
Den Spacer bzw. dle Prothese gul festhalten bis der Zement ausgehartet ist. Dies ist die Voraussetzung fiir die
Gewahrleistung optimal nsergebnisse.
Uberschu55|gerZement muss vor dem Abbinden entfernt werden,
Die Abbindezeit des Zements hangt von der Temperatur und Feuchtigkeit des Lagerraums und OP-Saals, der Art
des Zements und der Handhabung ab.
Der Anstieg der Temperatur des Zements zeigt an, dass die Polymerisationsreaktion fortschreitet. Nach wenigen
Minuten kiihlt der Zement von selbst wieder ab, was bedeutet, dass die Reaktion abgeschlossen ist und der
Chirurg die Prothese nun loslassen kann.

v

Warnhinweise:

Das Einsetzen des Spacers oder der Prothese muss so schnell wie moglich abgeschlossen werden, weil
die Temperatur der Kavitét des korpereigenen Knochens die Polymerisation des Zements beschleunigt.
Eine unzureichende Fixation oder unerwartete postoperative Ereignisse konnen die Zement-Knochen-Grenzfléche
beeintrachtigen und zu einer Mikrobeweglichkeit des Zements gegeniiber der Knochenoberfldche fiihren.
Iwischen dem Zement und dem Knochen kann sich eine fibrose Gewebeschicht bilden und eine Lockerung der
Prothese bewirken.

POSTOPERATIVE NACHSORGE

Der Zement oder der Spacer/die Prothese (oder beide) kdnnen sich durch eine fehlerhafte Einbringungstechnik des
Zements, ein Trauma oder eine latente Infektion lockern oder brechen. Es ist daher ratsam, alle Patienten nach der
Operation langfristig und regelmé&Rig Nachsorgeuntersuchungen zu unterziehen.

Die Nachbeobachtung kann Tests zur Arzneimitteliiberwachung, Tests zur Uberwachung der Nierenfunktion, die
Messung der Serum-Elektrolyte, Urinanalysen und die Erstellung von Audiogrammen einschlieBen (bei alteren
und/oder dehydrierten Patienten, bei denen ein héheres Risiko fiir unerwiinschte Ereignisse im Zusammenhang
mit der Anwendung von Gentamicin und/oder Vancomycin besteht). Die Nierenfunktion von dlteren Patienten
kénnte vermindert sein, ohne dass dies aus den Ergebnissen von routinemagigen Screening-Tests (BUN-Werte,
Kreatininspiegel im Serum) hervorgeht. Eine Bestimmung der Kreatinin-Clearance kann zweckdienlicher sein.

ENTFERNUNG VON KNOCHENZEMENT BEI
PROTHESENREVISIONEN/SPACERENTFERNUNG

Im Falle einer aseptischen/septischen Prothesenrevision oder Spacerentfernung ist ein radikales Débridement
durchzufiihren, um den gesamten Zement und potenziell infiziertes und devitalisiertes Gewebe mit den
fiir diese Art von Verfahren iblichen Instrumenten zu entfernen (Osteotomen, Bohrern, Haken, Kiiretten,
Pinzetten, endoskopischen Instrumenten, Hochleistungs-Ultraschall, Lithotripsie, Laser, Entfernern fiir
Knochenzementsegmente, usw.).

Das Verfahren zur Entfernung der Prothese ist eine Einzelfallentscheidung des zustandigen Chirurgen, die vom
Zustand des Implantats und des Patienten abhéngt.

INFORMATIONEN ZUR MR-SICHERHEIT
VANCOGENX® Knochenzemente gelten gemaR der Definition der Norm ASTM F2503 als , MR Safe” (MR-sicher) und
stellen daher in der Magnetresonanzumgebung kein Risiko dar.
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IMPLANTATPASS

Zum implantierten Medizinprodukt VANCOGENX®/VANCOGENX® HV gehort ein Implantatpass, der von der

Gesundhensemnchtung/dem Leistungserbringer mit den Patientendaten auszufiillen und dem Patienten
digen ist. Dieser Implantatpass enthdlt Informationen, die die Identifizierung des implantierten Produkts

ermdglichen. Die Informationen, die dem Patienten in Bezug auf Warnhinweise, VorsichtsmaBnahmen und

u ergreifende MaBnahmen zur Verfiigung gestellt werden miissen, sind in der Packungsbeilage fiir den Patienten

und auf der folgenden Website zu finden: https://ifu.tecres.com.

Die in der Verpackung des Medizinprodukts enthaltene Packungsbeilage fiir den Patienten muss dem Patienten

ausgehandigt werden.

Anleitung zum Ausfiillen des Implantatpasses

Die folgenden Daten miissen von der Gesundheitseinrichtung/dem Lei
Implantatpasses eingetragen werden:

1. Name des Patienten oder Patienten-ID.

2. Datum der Implantation (Tag/Monat/Jahr).

3. Name und Anschrift der Gesundheitseinrichtung/des Leistungserbringers.

@ TECRES" IMPLANT CARD

O)
©) \

bringer auf der Vorderseite des

9

https://ifu.tecres.com

Nach dem Ausfiillen muss der Implantatpass an der gestrichelten Linie abgetrennt und dem Patienten ausgehandigt
werden.

Erkldrungen zu den Symbolen auf dem Implantatpass (Vorder- und Riickseite) sind im Abschnitt ,SYMBOLE auf dem
Implantatpass” dieser Gebrauchsanweisung zu finden.

ENTSORGUNG

Uberschiissiger Knochenzement muss vor der Entsorgung ausharten. Die Entsorgung muss gemdB den ortlichen
Abfallvorschriften fiir unbenutzte oder abgelaufene Arzneimittel erfolgen, da das Medizinprodukt Antibiotika
enthalt.

Wenn das Verfallsdatum abgelaufen ist oder die Verpackung beschadigt ist oder versehentlich gedffnet wurde, muss
die Pulverkomponente von VANCOGENX® Knochenzementen nach den drtlichen Abfallvorschriften fiir ungebrauchte
oder ahgelaufene Arzneimittel entsorgt werden, da das Medizinprodukt Antibiotika enthalt. Die Fliissigkomponente
hingegen muss aufgrund ihrer Fliichtigkeit und Entflammbarkeit in einer gut beliifteten Abzugshaube verdampft
oder von einem inerten Material aufgesaugt und in einen geei Behalter zur Entsorgung auf einer Miilldeponie
umgefillt werden.

MELDUNG SCHWERWIEGENDER VORKOMMNISSE

Jedes schwerwiegende Vorkommnis, das moglicherweise auf VANCOGENX® Knochenzemente zuriickzufiihren ist,
muss dem Hersteller TECRES S.p.A. sowie den zustandigen Behorden des Ortes, an dem der Benutzer und/oder der
Patient ansassig sind, gemeldet werden.

Der Hersteller kann iber folgende Kontaktdaten erreicht werden:

- E-Mail: info@tecres.it

- Tel. +39.0459217311

Die Kontaktinformationen der zustandigen Behérde des europdischen Mitgliedstaates, in dem der Patient ansassig
ist, sind auf der Website der Europdischen Kommission im Abschnitt ,Medical Devices” (Medizinprodukte) unter
dem folgenden Link zu finden: https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-requlations/contacts_en.
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CIMENTS OSSEUX

VANCOGENX"

. MODE D'EMPLOI
Al'attention du personnel médical

APERCU

Les ciments osseux VANCOGENX® sont des ciments osseux radio-opaques a base de polyméthacrylate de méthyle
(PMMA) qui contiennent et libérent deux substances médicamenteuses : le sulfate de gentamicine et le chlorhydrate
devancomycine. Le ciment osseux a base de PMMA contient également un agent radio-opaque, le sulfate de baryum.
Les ciments osseux VANCOGENX® assurent la fixation d'espaceurs chargés d'antibiotiques ou d‘une prothése
articulaire et permettent la répartition du poids et des contraintes entre I'os et la prothése.

VANCOGENX® (réf. 12A2520) est la variante & viscosité moyenne, idéale pour les applications manuelles
et a la seringue. L'emballage contient un sachet de 40 g de poudre stérilisée aux rayons gamma et un blister stérilisé
a l'oxyde d'éthyléne contenant une ampoule de 16,7 g de liquide stérile. Le liquide est stérilisé par filtration.
VANCOGENX® HV (réf. 12A2530) est la variante a haute viscosité, idéale pour une application manuelle. L'emballage
contient un sachet de 40 g de poudre stérilisée aux rayons gamma et un blister stérilisé a l'oxyde d'éthyléne
contenant une ampoule de 17,7 g de liquide stérile. Le liquide est stérilisé par filtration.

Les ciments osseux VANCOGENX® sont a usage unique et stériles.

COMPOSITION

VANCOGENX® VANCOGENXe HV

(réf. 12A2520) (réf. 12A2530)
Composant liquide : Ampoule de 16,70g Ampoulede 17,70g
Méthacrylate de méthyle 98,20 % p/p 98,20 % p/p
N,N-diméthyl-p-toluidine 1,80 % p/p 1,80% p/p
Hydroquinone 75 ppm 75 ppm
Composant en poudre : Sachetde40g Sachetde40g
Polyméthacrylate de méthyle 81,80 % p/p 81,80 % p/p
Sulfate de baryum 10,00 % p/p 10,00 % p/p
Peroxyde de benzoyle 1,50 % p/p 1,50 % p/p
Sulfate de gentamicine 4,20 % p/p* 4,20 % p/p*
Chlorhydrate de vancomycine 2,50 % p/p* 2,50 % p/p*

*équivalent a 2,5 % de base de gentamicine et de vancomycine: 1,0 g (1,0 M.1.U.) dans une unité de 40 g.

USAGE PREVU

Les ciments osseux VANCOGENX® sont indiqués dans les cas suivants :

a) fixation temporaire d'espaceur en PMMA chargé d'antibiotiques pour une procédure en deux temps ;

b) fixation permanente d'implants prothétiques articulaires (hanche, genou) a 'os receveur suite a une procédure

en deux temps due a un processus septique.

INDICATIONS

Les ciments osseux VANCOGENX® sont particulierement indiqués en cas de risque ou de présence d'infections
provoquées par des organismes sensibles a la gentamicine et/ou a la vancomycine.

CONTRE-INDICATIONS

L'application des ciments osseux VANCOGENX® doit étre mdrement réfléchie en cas de myasthénie grave
ou d’hypersensibilité a la gentamicine, aux aminosides, a la vancomycine, aux glycopeptides ou a I'un des autres
composants du ciment 0sseux.

En outre, ils sont contre-indiqués en cas de:

- Insuffisance rénale sévére;

- Trouble préexistant du métabolisme calcique.

L'utilisation des ciments osseux VANCOGENX® comme premiére option dans la fixation d’un implant prothétique
primaire est contre-indiquée, car elle peut augmenter le risque de développement de bactéries résistantes
ala gentamicine/vancomycine.
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UTILISATEURS PREVUS
Les ciments osseux VANCOGENX® sont destinés a étre utilisés par des chirurgiens orthopédistes diment qualifiés,
expérimentés dans les procédures d'arthroplastie.

POPULATION(S) CIBLE(S)

Patients au squelette mature :

* subissant une procédure de reprise en deux temps ol un espaceur chargé d'antibiotiques est utilisé ;
* subissant une reprise de prothése articulaire a la suite d’un processus septique.

BENEFICES CLINIQUES ET PERFORMANCES

Principaux:
« Fixation a court terme d'espaceurs en ciment acrylique chargé d'antibiotiques (ALAC) au tissu osseux vivant;
» Fixation durable des prothéses de remplacement articulaire au tissu osseux vivant.

Annexes :

* Libération locale d'antibiotiques;

* Anti-adhésion bactérienne des souches sensibles;
+ Effet antimicrobien synergique.

RESUME DES CARACTERISTIQUES DE SECURITE ET DE PERFORMANCES CLINIQUES
Le résumé des caractéristiques de sécurité et de performances cliniques (SSCP) est disponible sur la base de données
européenne sur les dispositifs médicaux (EUDAMED) a I'adresse https://ec.europa.eu/tools/eudamed, dans les six
mois suivant la date de publication de avis de sa pleine fonctionnalité.

EFFETS INDESIRABLES

Les effets indésirables suivants peuvent étre associés a I'utilisation du ciment osseux. Bien que certains effets
ne soient pas directement imputables au dispositif, le chirurgien doit étre conscient de ces complications potentielles
et étre prét a traiter le patient en conséquence.

Grave : Plus fréquents :

* Anaphylaxie * Hématome, hémorragie

* Arrét cardiaque « Infection de plaie chirurgicale

* Accident vasculaire cérébral superficielle ou profonde

* Infarctus du myocarde « Arythmies cardiaques temporaires

+ Embolie pulmonaire « Thrombophlébite

* Mort subite « Chute transitoire de la tension artérielle
* Bursite trochantérienne

Autres réactions signalées :

* Réaction indésirable des tissus mous * Hématurie

Pyrexie allergique Ostéogenése hétérotopique

BCIS, syndrome d'implantation de ciment Occlusion intestinale due aux adhérences
osseux (hypoxie, hypotension, arythmies et au rétrécissement de I'iléon sous I'effet
cardiaques, augmentation de la résistance de la chaleur dégagée lors de la polymérisation
vasculaire pulmonaire et arrét cardiaque) Neuropathie locale

Fistule vésicale Erosion et occlusion vasculaires locales

* Rupture du ciment osseux * Descellement ou détachement de la prothése
*  Compression différée du nerf sciatique * Douleur et/ou perte de fonction
due a 'extrusion du ciment osseux au-dela « Séparation trochantérienne
de la région d'application prévue « Toxicité associée a la gentamicine
* Dysurie (néphrotoxicité, ototoxicité)
* Taux de gamma glutamyl-transpepsidase (GGTP) « Toxicité associée a la vancomycine
sérique élevé jusqu’a 10 jours postopératoires (néphro- / ototoxicité)

Les autres effets indésirables associés a l'utilisation systémique du traitement par la gentamicine comprennent
I'hypersensibilité, les réactions anaphylactiques, les nausées, les vomissements, l'urticaire, la granulocytopénie
réversible, 'anémie, la dyscrasie sanguine, les convulsions, la toxicité nerveuse centrale, les anomalies de la fonction
hépatique, I'hypomagnésémie, la stomatite, le purpura, la sensibilisation allergique de contact et le blocage
neuromusculaire.

Les effets indésirables associés a l'utilisation systémique de la Vancomycine comprennent : hypersensibilité,
réactions anaphylactiques, éruptions cutanées, urticaire, prurit, nécrolyse épidermique toxique.

En postopératoire, le chirurgien doit étroitement surveiller les patients ayant déja présenté une sensibilité ou une
réaction allergique aux autres antibiotiques, notamment de la famille des aminoglycosides.

MISES EN GARDE - PRECAUTIONS D’EMPLOI

La présente notice d'utilisation doit étre lue attentivement.

L'utilisation des ciments osseux VANCOGENX® doit étre envisagée avec prudence chez les patients présentant des
troubles de la coagulation et chez les patients présentant une insuffisance cardio-respiratoire grave. Ne pas utiliser
aprés la date de péremption car I'efficacité du dispositif risque d'tre compromise.

11 est peu probable que l'utilisation du dispositif dans des conditions autres que I'utilisation indiquée présente

un bénéfice pour le patient ; elle le risque de développ de bactéries résistantes aux médicaments.

g
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Pour ['utilisation du ciment osseux, un niveau élevé de coordination entre I'anesthésiste et le chirurgien est
nécessaire. Le chirurgien doit indiquer a 'anesthésiste quand le ciment est prét a étre introduit lors de la procédure.
Dans certains cas, des évé appelés « synd d'implantation du ciment osseux » (BCIS) peuvent
se produire, et présentent un certain nombre de caractéristiques cliniques, dont I'hypoxie, I'hypotension, I'arythmie
cardiaque, une résistance vasculaire pulmonaire (PVR) et l'arrét cardiaque, qui doivent étre contrdlés au moyen
des méthodes connues en anesthésiologie moderne. Ces phénoménes sont couramment associés, de maniére
non limitative, @ une arthroplastie de hanche cimentée, et se produisent en général a I'une des cing phases
de la procédure chirurgicale : alésage fémoral, implantation acétabulaire ou fémorale du ciment et introduction
de la prothése ou réduction articulaire (Donaldson et al., 2009, Br | Anaesth).

Surveiller la tension artérielle du patient pendant et immédiatement aprés I'application du ciment osseux. Lors
de linsertion des prothéses, il convient d'éviter la surpressurisation du ciment osseux pour réduire le risque
d’embolie pulmonaire.

Ne pas restériliser et/ou réutiliser le dispositif, qui est congu pour un usage unique sur un seul patient.

Ne pas restériliser, la restérilisation pouvant présenter un risque d'infection pour le patient. La restérilisation
peut modifier et affecter le produit et ses performances, y compris I'efficacité des antibiotiques, et causer son
dysfonctionnement, avec des risques graves pour la santé du patient.

Ne jamais diviser le produit en deux ou plusieurs parties pour l'utiliser pour d'autres applications cliniques
ou a différents moments. Cette réutilisation peut causer une erreur de proportion des composants du mélange
poudre/liquide. Elle peut également provoquer la perte de la stérilité.

Le ciment osseux VANCOGENX® doit étre utilisé avec précaution :

- en association avec d'autres médicaments néphrotoxiques ou ototoxiques (par exemple d'autres aminosides,

amphotéricine B, céphalosporines, ciclosporines, cisplatine, clindamycine, colistine, polymyxine B, foscarnet,

vancomycine, viomycine), car ils peuvent augmenter la toxicité de la gentamicine (le taux sérique de gentamicine

étant faible, cette interaction est trés improbable) ;

chez les patients prédisposés ou présentant des conditions cliniques préexistantes qui les exposeraient

a un risque de toxicité liée a la gentamicine et a la vancomycine (par exemple, dysfonction rénale, troubles

auditifs, déshydratation, age avancé, prise de médicaments pouvant affecter les reins, anesthésie générale, etc.).

Dans ces situations, les patients doivent étre surveillés pour détecter un taux sanguin toxique de gentamicine

et de vancomycine (principalement dans les premiers jours suivant l'implantation) ; leur fonction rénale doit

également étre surveillée.

L'utilisation simultanée de gentamicine et/ou de vancomycine et de diurétiques puissants, tels que l'acide

éthacrynique ou le furosémide, pourrait intensifier I'effet ototoxique de la gentamicine et de la vancomycine

en modifiant les concentrations d'antibiotiques dans le sérum et les tissus.

L'utilisation du ciment osseux VANCOGENX® peut entrainer une prolifération d‘organismes non sensibles. En cas

de prolifération d’organismes non sensibles, mettre en place un traitement adapté.

En cas d'obésité importante, les concentrations sériques de gentamicine doivent étre étroitement surveillées et une

réduction de la dose doit étre envisagée.

La co-administration avec les agents suivants doit étre évitée :

- Agents bloguants neuromusculaires tels que la succinylcholine, risque de toxicité de la toxine botulinique par
augmentation du bloc neuromusculaire.

- Anticoagulants tels que la warfarine et le phénindione. La gentamicine est connue pour les potentialiser.

- Cholinergiques : antagonisme de I'effet de la néostigmine et de la pyridostigmine.

Biphosphonates : risque accru d’hypocalcémie.

Sulfites chez les personnes sensibles, notamment celles ayant des antécédents d'asthme ou d'allergie : risque

de réactions de type allergique, y compris symptomes anaphylactiques et bronchospasme.

Piperacilline et tazobactam car ils peuvent potentialiser la néphrotoxicité de la vancomycine.

Des études d'élution in vitro (méthode microbiologique) ont montré que la libération quotidienne de gentamicine
et de vancomycine ne dépasse jamais la dose systémique recommandée chez I'adulte pour la gentamicine
(5-7 mg/kg/jour, adulte avec fonction rénale normale) et pour la vancomycine (30-45 mg/kg/jour) selon
les recommandations de Goodman et Gilman. Il est donc peu probable que la quantité de gentamicine
et de vancomycine libérée localement par le ciment osseux VANCOGENX® entraine des taux sériques toxiques.

En raison de la présence de gentamicine et de vancomycine, des événements indésirables liés a ces substances
peuvent survenir, méme si leur survenue est peu probable en raison du taux sérique trés bas atteint.

La gentamicine et la vancomycine sont potentiellement néphrotoxiques et/ou ototoxiques.

Bien que le risque d'accumulation soit faible, des précautions doivent étre prises et les taux de gentamicine
et de vancomycine doivent étre surveillés chez les patients présentant une atteinte de la fonction rénale, ainsi que
chez les patients ayant des antécédents de troubles neuromusculaires (par exemple myasthénie grave, maladie
de Parkinson), notamment s'ils présentent également des antécédents d'insuffisance rénale.

En cas d'administration de myorelaxants et d'éther, les propriétés de blocage neuromusculaire de la gentamicine
peuvent étre intensifiées (I'utilisation de sels de calcium peut inverser ce phénoméne). Cependant, cela est assez
improbable chez les patients dont les reins sont sains, alors que chez les patients présentant une insuffisance rénale,
la probabilité d'interaction augmente proportionnellement au taux sérique.

Des concentrations plasmatiques minimales de gentamicine supérieures a 2 pg/ml pendant des périodes de plus
de 10 jours ont été associées a une toxicité.

L'ototoxicité est associée a une concentration plasmatique trop élevée de vancomycine (entre 60 et 100 pg/ml).
La néphrotoxicité induite par la vancomycine est inhabituelle lorsque des doses normales sont utilisées. Cela dépend
de lafonction rénale et de la mesure de la concentration d'antibiotiques dans le sang.

1 The Pharmacological Basis of Therapeutics 13th Edition (Brunton L, Hilal-Dandan R, Knollmann B) - McGraw Hill, New York. Capitulo 58:
Aminoglycosides (McDougall C); Capitulo 59: Protein Synthesis Inhibitors and Mis il ial Agents
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PRECAUTIONS PENDANT LA GROSSESSE, L'ALLAITEMENT ET CHEZ L'ENFANT

II n'existe aucune étude démontrant la sécurité de I'utilisation du ciment osseux pendant la grossesse ou Iallaitement
et chez I'enfant.

Pendant la grossesse et l'allaitement, le chirurgien doit évaluer le bénéfice pour la mére par rapport au risque
potentiel pour 'enfant avant d'utiliser le ciment.

11 est conseillé de ne pas implanter de ciment osseux pendant la grossesse et I'allaitement. Chez ces patientes,
le ciment osseux ne doit étre utilisé que dans des situations critiques mettant la vie en danger.

En cas d'utilisation du ciment osseux pendant la grossesse ou si la patiente entame une grossesse pendant
I'utilisation du ciment osseux, elle doit étre informée des dangers potentiels pour le feetus. Les femmes en age
de procréer doivent évaluer les bénéfices et les risques associés a l'utilisation du produit.

Le ciment osseux est indiqué pour une utilisation chez les enfants (patients au squelette jeune) uniquement lorsque
le chirurgien estime que |'articulation ne peut pas étre sauvée par d'autres formes d'intervention.

INFORMATIONS RELATIVES A 'EMBALLAGE STERILE

Le composant en poudre des ciments osseux VANCOGENX® est conditionné dans un double sachet stérilisé par
rayonnement gamma.

Le composant liquide des ciments osseux VANCOGENX® est stérilisé par filtration et contenu dans une ampoule
scellée. L'ampoule est conditionnée sous plaquette stérilisée a 'oxyde d'éthylene.

Eliminer les ciments osseux VANCOGENX® si le sachet de poudre externe et/ou le blister de I'ampoule sont
endommagés ou ouverts par inadvertance avant utilisation, car la stérilité du produit peut étre compromise.

CONDITIONS DE STOCKAGE ET DE TRANSPORT

Stocker et transporter a une température inférieure a 25 °C et dans un envi frais et sec. Cepend.

si la température pendant le transport ne peut étre maintenue en dessous de 25 °C, avec une humidité relative
inférieure & 90 %, le dispositif médical peut tolérer une température comprise entre 0 °C et 40 °C, avec une
humidité relative inférieure a 90 %, pendant 5 jours maximum.

Le dispositif doit étre expédié et transporté dans une boite ondulée a double paroi d'ECT = 44 Ibf/in
(ou ECT27.71 kN/m).

Avant d'utiliser le ciment osseux VANCOGENX®, il est conseillé de stocker le produit @ une température
de 23 °C+1°C pendant les 24 heures précédant I'intervention.

Les ciments osseux sont sensibles a la température. Une température du produit, des accessoires de préparation
et de I'environnement supérieure a 23 °C accélére les différentes phases de la procédure de préparation. Des
températures plus basses retardent les étapes de préparation. Voir le graphique indiquant la relation entre
la température et le temps de prise situé a la fin de cette notice.

UTILISATION ET IMPLANTATION

11 est nécessaire de savoir utiliser correctement le ciment osseux, et en particulier les ciments osseux VANCOGENX®,

pour une utilisation réussie du produit.

1l est important de respecter des procédures chirurgicales strictement aseptiques. Toute infection profonde

de la plaie chirurgicale représente un risque grave qui compromet I'issue de la procédure. Certaines infections

peuvent se manifester par la suite, parfois plusieurs années apres I'intervention, sans symptomes cliniques.

L'espaceur ou la prothése a implanter choisi(e) par le chirurgien doit étre compatible avec I'utilisation de ciment osseux.

Il est recommandé d'avoir les équipements et accessoires suivants a disposition pour la procédure :

- Accessoires de mélange et de distribution adaptés aux ciments osseux, vérifier qu'ils sont compatibles avec
le ciment osseux  base de PMMA (par exemple, le caoutchouc et I'élastomére doivent étre vités).

- Equipement pour la chirurgie d'arthroplastie articulaire ou la chirurgie de reprise de prothése infectée.

- Obturateur a ciment (si nécessaire selon I'état anatomique du patient).

EFFETS DE LA TEMPERATURE SUR LA DUREE DE PREPARATION ET D'APPLICATION

Les ciments osseux sont sensibles a la température. La température de la salle de stockage et de la salle opératoire
affecte la préparation et 'application du ciment. Toute augmentation de température de I'environnement de travail /
des composants du ciment / des instruments de mélange / de la prothése réduit les temps de préparation. De la méme
maniére, des températures plus basses augmentent ces temps.

L'effet de la température sur la préparation du ciment a été testé en laboratoire selon la norme IS0 5833 Implants for
surgery - Acrylic resin cements. Suite a ce test, les différentes phases de préparation des ciments osseux Vancogenx®
sontindiquées dans les graphiques temps/température a la fin de cette notice. A noter qu'ils ne sont fournis qu'a titre
indicatif, car différents facteurs peuvent les affecter. Ce sont entre autres la température, I'humidité, la ventilation,
la technique de mélange (vitesse, utilisation d'un mélangeur), I'homogénéité du mélange, I'inclusion involontaire
de substances étrangéres dans le ciment (solution saline, sang, etc.), et le préchauffage de la prothése.

PREPARATION
« Vérifier que les emballages intérieurs et les différents composants ne sont pas endommagés. La poudre doit étre
lisse (pas d'agglomérations) et ne doit pas étre jaune ou marron. Le contenu de I'ampoule doit étre un liquide
a faible viscosité. Ne pas utiliser le produit si la poudre a une couleur jaunatre ou brunatre ou si le liquide
aun aspect sirupeux. Ceci indique que le produit n'a pas été stocké correctement.
La préparation des ciments osseux VANCOGENX® (dose unique) s'effectue en mélangeant tout le contenu
d'un sachet de poudre avec une ampoule de liquide en suivant les instructions ci-aprés. Il est possible
de mélanger plusieurs doses si nécessaire. Différents lots de ciments osseux VANCOGENX® peuvent étre utilisés
ensemble lorsqu'ils sont correctement mélangés.
* Le chirurgien détermine la quantité de ciment nécessaire en fonction de 'application clinique et des besoins.
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Mlses engarde:

Le composant liquide du ciment osseux est un puissant solvant lipidique. Eviter tout contact du monomere avec
la peau et les muqueuses, car des cas de dermatite de contact ont été observés chez les sujets sensibles.

Afin de réduire la possibilité de réactions négatives, il est recommandé de porter des gants pour assurer une
protection adéquate contre la pénétration du monomére (méthacrylate de méthyle) dans la peau.

Les gants en PVP (triple couche polyéthylene, copolymére éthyléne-alcool vinylique, polyéthyléne) et Viton/
butyle se sont avérés offrir une bonne protection sur une période prolongée. Le port de deux paires de gants -
une paire de gants chirurgicaux en polyéthyléne sur une paire de gants chirurgicaux en latex standard - s'est
également avéré offrir une protection adéquate.

L'utilisation de gants en latex ou en polystyréne-butadiéne (caoutchouc) doit cependant étre évitée. Demander
au fournisseur de gants de confirmer leur adéquation a I'utilisation de ce ciment.

La zone opératoire doit étre ventilée correctement, car le composant liquide est inflammable et volatil.
Le monomére liquide et les vapeurs ne doivent jamais étre directement exposés aux flammes ou a des objets
chauffés. Des cas d'inflammation des vapeurs de monomére suite a 'utilisation de dispositifs d'électrocautérisation
sur des sites chirurgicaux a proximité du ciment osseux venant d’étre implanté ont été rapportés.

Mélanger les composants liquide et en poudre du ciment osseux avec précaution pour éviter I'exposition
prolongée aux vapeurs concentrées du monomeére liquide. Cette exposition peut causer une irritation des voies
respiratoires, des yeux et du foie dans certains cas, ainsi qu‘une somnolence.

Le personnel portant des lentilles de contact ne doit pas préparer le ciment osseux ou rester a proximité
du processus de mélange.

Etape 1- Ouverture
Ouvrir les emballages externes des deux composants de ciment et placer le sachet de poudre et I'ampoule de liquide
sur une surface de travail stérile.

Etape 2 - Mélange

Ouvrir I'ampoule et verser la totalité du liquide dans un récipient de mélange adapté.
* Ouvrir le sachet de poudre et verser toute la poudre sur le liquide.
+Mélanger le ciment & la spatule de I'extérieur du récipient vers le centre pour éviter la présence de bulles d‘air.
Utiliser la spatule délicatement pour éliminer les grumeaux de poudre non humidifiée dans le reste de la pate
de ciment.
La durée de mélange est comprise entre 1 minute et 1 minute 30, mais la durée réelle dépend de la température,
de 'humidité, de la technique de mélange, et doit étre déterminée par I'expérience du chirurgien.

Mlses engarde:

Ne pas casser 'ampoule de liquide au-dessus du récipient de mélange afin de ne pas risquer que des éclats
de verre pénétrent dans la pate.

Le ciment ne doit pas entrer en contact avec la main gantée jusqu‘a ce qu'il ait la consistance d'une pate.

Ne pas modifier les proportions entre les composants liquide et en poudre.

Ne pas ajouter de corps étrangers ou d'autres substances (y compris des antibiotiques) aux ciments osseux
VANCOGENX®.

Etape 3 - Manipulation
Pour application manuelle : aprés le processus de mélange, continuer a manipuler la péte jusqu'a ce qu'elle
ne colle plus aux gants. A ce stade, la masse est préte a étre appliquée.
* Pour application a la serinque : immédiatement aprés le processus de mélange, introduire le ciment dans
un dispositif d'application stérile approprié.
La température et 'humidité de la salle de stockage et opératoire, des accessoires de mélange et de distribution
utilisés et des mains du chirurgien peuvent influencer le temps de préparation et d'application du ciment. Ces durées
doivent étre définies par I'expérience du chirurgien.

Etape 4 - Application

La cavité osseuse doit étre correctement irriguée avec une solution de Ringer ou une solution saline et séchée
avant l'application du ciment osseux. Ceci permet de réduire le risque d'inclusion de graisse médullaire,
de fragments d'os ou d'autres corps étrangers dans le systéme vasculaire.

Pendant cette phase, appliquer le ciment.

Pour 'application a la seringue : commencer I'extrusion du ciment dans la région distale de la cavité osseuse
puis poursuivre dans la région proximale. Pour éviter I'inclusion de bulles d'air, le flux de ciment doit étre le plus
homogene possible.

Mises en garde :

« TIlest primordial d'éviter la présence de liquide entre le tissu osseux et le ciment. Sécher la surface osseuse avec
une gaze et/ou des cathéters d'aspiration avant et pendant le processus de cimentation.

« Fuiter la surpressunsauon du ciment osseux, car cela peut entrainer une extrusion du ciment osseux au-dela

dussite d'application prévu et end ger les tissus envi s. Par ailleurs, lors de I'insertion de la prothése,

il convient d'éviter la surpressurisation du ciment osseux pour réduire le risque d'embolie pulmonaire.

Recouvrir la surface de 'implant a cimenter d'une couche uniforme de ciment osseux. Il est important d‘appliquer

une épaisseur optimale de ciment osseux.

* Le ciment osseux atteint une température supérieure a la température physiologique durant la réaction
de polymérisation. La polymérisation du ciment osseux est une réaction exothermique qui a lieu lorsque le ciment
durcit in situ. La chaleur dégagée pourrait endommager l'os ou les tissus entourant I'implant.
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Etape 5 - Insertion de I'espaceur/de la prothése

Une fois le ciment appliqué, I'espaceur ou la prothése peut étre positionné.

Maintenir I'espaceur ou la prothése fermement en place jusqu'a ce que le ciment ait durci. Ceci est essentiel pour
garantir des résultats d'implantation optimaux.

Supprimer |'excés de ciment avant sa prise.

Le temps de prise du ciment dépend de la température et de I'numidité de la salle de stockage et opératoire,
du type de ciment et de la manipulation.

L'augmentation de la température du ciment indique le déroulement de la réaction de polymérisation. Le ciment
refroidit spontanément aprés quelques minutes, ce qui marque la fin de la réaction et le moment ot le chirurgien
peut lacher la prothése.

M|ses engarde:

* L'application de I'espaceur ou de la prothése doit étre achevée le plus rapidement possible, car
la température dans la cavité osseuse réceptrice accélére la polymérisation du ciment.

Une fixation insuffisante ou des événements postopératoires imprévus peuvent affecter I'interface ciment/
0s et causer un micromouvement du ciment sur la surface osseuse. Une couche de tissu fibreux peut se former
entre le ciment et I'os et provoquer un descellement de la prothése.

SUIVI POSTOPERATOIRE

Le ciment ou I'espaceur/la protheése (ou les deux) peuvent se desceller ou se casser en raison d'une technique
d'introduction incorrecte du ciment, d'un traumatisme ou d‘une infection latente. Il est donc conseillé de suivre
réguliérement et a long terme tous les patients aprés I'intervention.

Le suivi peut inclure des tests de surveillance médicamenteuse, des tests de surveillance de la fonction rénale,
des analyses des électrolytes sériques, d'urine et des audiogrammes (chez les patients dgés et/ou déshydratés
qui présentent un risque plus élevé d'événements indésirables associés a l'utilisation de la gentamicine et/
ou de la vancomycine). Les patients dgés peuvent présenter une insuffisance rénale qui peut ne pas étre détectée
lors des tests de dépistage de routine, tels que les tests d'urée sanguine (BUN) ou de créatinine sérique. Il peut
s'avérer plus utile de déterminer la clairance de la créatinine.

ELIMINATION DU CIMENT OSSEUX DANS LE CADRE D'UNE
REPRISE DE PROTHESE / D'UNE EXTRACTION D'ESPACEUR

En cas de reprise de prothése aseptique/septique ou d'extraction de I'espaceur, un débridement radical doit étre
effectué pour retirer tout le ciment et les tissus potentiellement infectés et dévitalisés a I'aide d'instruments courants
pour ce type de procédure (par exemple, ostéotomes, forets, crochets, curettes, pinces, instruments endoscopiques,
ultrasons a haute énergie, lithotripsie, laser, dispositif d’extraction segmentaire du ciment osseux).

La procédure d'ablation de la prothese est une décision prise au cas par cas par le chirurgien responsable en fonction
de I'état de I'implant et du patient.

INFORMATIONS DE SECURITE POUR L'IRM
Les ciments osseux VANCOGENX® sont considérés comme « MR Safe » (compatibles IRM) selon la définition
de la norme ASTM F2503; ils ne présentent donc aucun risque dans I'environnement IRM.

CARTE D'IMPLANT

Le dispositif implanté VANCOGENX® / VANCOGENX® HV est fourni avec une carte d'implant a remplir par
I'établissement de santé/le prestataire de soins avec les données du patient, et a fournir au patient. Cette carte
d'implant contient les informations permettant I'identification du dispositif implanté. Les informations a fournir
au patient concernant les mises en garde, les précautions et les mesures a prendre sont indiquées sur la notice
patient et sur le site Internet suivant : https://ifu.tecres.com.

La notice patient incluse dans I'emballage du dispositif doit étre remise au patient.

Instructions pour remplir la carte d'implant

Les données suivantes doivent étre renseignées par I'établissement de santé/le prestataire de soins au recto
de la carte d'implant :

1. Nom du patient ou identifiant du patient.

2. Date de I'implantation (jour/mois/année).

3. Nom et adresse de 'établissement de santé/du prestataire de soins.

TECRES' IMPLANT CARD

https://ifu.tecres.com
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Une fois remplie, la carte d'implant doit étre détachée de son support en suivant les pointillés et remise au patient.

Une explication des symboles généraux présents sur la carte d'implant (recto et verso) est fournie dans la section
«PICTOGRAMMES sur la carte d'implant » de la présente notice.

ELIMINATION

L'excédent de ciment osseux doit étre laissé durcir avant I'élimination, qui doit étre effectuée conformément aux
réglementations locales en matiére de déchets issus de médicaments inutilisés ou périmés, car le dispositif contient
un antibiotique.

En cas de date de péremption dépassée, d'emball i gé ou ouvert par inadvertance, éliminer le composant
en poudre des uments 0sseux VANCOGENX® conformément aux réglementations locales en matiére de déchets issus
des médicaments non utilisés ou périmés, car il contient un antibiotique. Le composant liquide, quant a lui, en raison
de sa volatilité et de son inflammabilité, doit s'évaporer dans une hotte correctement ventilée ou étre absorbé par

un matériau inerte et transféré dans un récipient adapté pour sa mise en décharge.

SIGNALEMENT D'INCIDENT GRAVE
Tout incident grave potentiellement imputable aux ciments osseux VANCOGENX® doit étre signalé au fabricant,
TECRES S.p.A., et aux autorités compétentes du lieu ol I'utilisateur et/ou le patient sont établis.

Le fabricant peut étre joint aux coordonnées suivantes :

- E-mail : info@tecres.it

- Tél.:+390459217311

Les coordonnées des autorités compétentes de I'Etat membre de 'Union européenne dans lequel le patient est établi
figurent sur le site Internet de la Commission européenne, sous la section « dispositifs médicaux » au lien suivant :
https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-requlations/contacts_en.
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VANCOGENX"
BOTCEMENT

GEBRUIKSAANWIJZING
Ter attentie van het medisch personeel

OVERZICHT

VANCOGENX® botcement is radiopaak polymethylmethacrylaat (PMMA) botcement dat twee medicinale stoffen
bevat en afgeeft: gentamicinesulfaat en vancomycine hydrochloride. Het PMMA botcement bevat ook bariumsulfaat
als radiopake stof.

VANCOGENX® botcement fixeert spacers met antibiotica of een gewrichtsprothese en maakt een gelijkmatige
verdeling van gewicht en belastingen mogelijk over het bot en de prothese.

VANCOGENX® (ref. 12A2520) is de variant met medium viscositeit, ideaal voor zowel handmatig aanbrengen als
aanbrengen met een spuit. De verpakking bevat een zakje met 40 g poeder dat gesteriliseerd is met gammastraling
en een blisterverpakking met een ampul met 16,7 g steriele vloeistof die gesteriliseerd is met ethyleenoxide.
De vloeistof is gesteriliseerd door middel van filtratie.

VANCOGENX® HV (ref. 12A2530) is de variant met hoge viscositeit, ideaal voor handmatig aanbrengen.
De verpakking bevat een zakje met 40 g poeder dat gesteriliseerd is met gammastraling en een blisterverpakking
met een ampul met 17,7 g steriele vloeistof die gesteriliseerd is met ethyleenoxide. De vloeistof is gesteriliseerd
door middel van filtratie.

VANCOGENX® botcement is voor eenmalig gebruik en is steriel.

SAMENSTELLING

VANCOGENX® VANCOGENX® HV

(ref. 12A2520) (ref. 12A2530)
Vloeistofcomponent: ampul 16,70 ampul 17,70 g
Methylmethacrylaat 98,20% w/w 98,20% w/w
N,N-dimethyl-p-toluidine 1,80% w/w 1,80% w/w
Hydrochinon 75 ppm 75 ppm
Poedercomponent: 1akje40 g zakje 40 ¢
Polymethylmethacrylaat 81,80% w/w 81,80% w/w
Bariumsulfaat 10,00% w/w 10,00% w/w
Benzoylperoxide 1,50% w/w 1,50% w/w
Gentamicinesulfaat 4,20% w/w* 4,20% w/w*
Vancomycinehydrochloride 2,50% w/w* 2,50% w/w*

* equivalent aan 2,5% gentamicine en vancomycinebasis: 1,0 g (1,0 M.L.U.) in een pakje van 40 g.

BEOOGD GEBRUIK

VANCOGENX® botcement is geindiceerd voor:

a) tijdelijke fixatie van PMMA spacer met antibiotica voor een tweefase procedure;

b) permanente fixatie van gewrichtsprothese-implantaten (heup, knie) aan het gastheerbot na een tweefase-
procedure vanwege een septisch proces.

INDICATIES VOOR GEBRUIK
VANCOGENX® botcement is geindiceerd als er kans is op infecties of als deze al aanwezig zijn, veroorzaakt door
organismen die gevoelig zijn voor gentamicine en/of vancomycine.

CONTRA-INDICATIES

De toepassing van VANCOGENX® botcement moet zorgvuldig worden overwogen in geval van myasthenia gravis
of overgevoeligheid voor gentamicine, aminoglycosiden, vancomycine, glycopeptiden of een van de andere
bestanddelen van het botcement.

Bovendien is het gecontra-indiceerd bij:

- een ernstige nieraandoening.

- een reeds bestaande stoornis in de calciumstofwisseling.
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Het gebruik van VANCOGENX® botcement als eerste optie bij de fixatie van een primair prothese-implantaat

is gecontra-indiceerd, aangezien dit het risico op de ont g van g icine-/vancomyciner
bacterién kan verhogen.

BEOOGDE GEBRUIKERS
VANCOGENX® botcement is bedoeld om te worden gebruikt door voldoende gekwalificeerde orthopedisch
chirurgen, die ervaring hebben in artroplastiekprocedures.

PATIENTENDOELGROEP(EN)

Patiénten met een volgroeid skelet:

« die een revisieprocedure in twee fasen ondergaan waarbij een spacer met antibiotica wordt gebruikt;
« die na een septisch proces revisie van een gewrichtsprothese ondergaan.

KLINISCHE VOORDELEN EN PRESTATIES

Voornaamste:
* kortdurende fixatie van acrylcement (ALAC) spacers met antibiotica aan levend botweefsel;
* langdurige fixatie van gewrichtsvervangende protheses aan levend hotweefsel.

Aanvullend:

* lokale afgifte van antibiotica;

+ anti-adhesiviteit in geval van daarvoor gevoelige bacteriesoorten;
* synergetische antimicrobiéle werking.

SAMENVATTING VAN DE VEILIGHEIDS- EN KLINISCHE PRESTATIES

De Samenvatting van de veiligheids- en klinische prestaties (SSCP) is beschikbaar op de Europese databank voor
medische hulpmiddelen (EUDAMED), bereikbaar via de link https://ec.europa.eu/tools/eudamed, en wel binnen
zes maanden na de publicatiedatum van de kennisgeving dat deze volledig functioneel is.

ONGEWENSTE BIJWERKINGEN

De volgende bijwerkingen kunnen in verband worden gebracht met het gebruik van botcement. Hoewel sommige
bijwerkingen niet direct toe te schrijven zijn aan het hulpmiddel zelf, moet de chirurg zich bewust zijn van deze
mogelijke complicaties en gereed zijn om de patiént dienovereenkomstig te behandelen.

Ernstig: ) Frequenter: )
Anafylaxie Hematoom-hemorragie

Hartstilstand
Cerebrovasculaire accidenten

Infectie van oppervlakkige/diepe chirurgische wond
Kortstondige cardiale onregelmatigheden

Myocardinfarct Tromboflebitis
Longembolie Tijdelijke daling van de bloeddruk
Plotseling overlijden Trochanterbursitis

Andere gemelde reacties:
Ongewenste reactie van weke delen
Allergische pyrexie

Heterotope vorming van nieuw bot
Darmobstructie door adhesie

* BCIS, botcement-implantatiesyndroom (hypoxie, enileumstrictuur als gevolg van de warmte
hypotensie, hartritmestoornissen, verhoogde die vrijkomt tijdens polymerisatie
pulmonale vaatweerstand en hartstilstand) Lokale neuropathie

* Blaasfistel Lokale vasculaire erosie en occlusie

* Breukvan het botcement Loszitten of losraken van de prothese

Beknelling na enige tijd van de grote
heupzenuw door extrusie van botcement buiten
het gebied waar toepassing is beoogd

Pijn en/of functieverlies
Loslaten van de trochanter
Gentamicine-gerelateerde toxiciteit

* Dysurie (nefrotoxiciteit, ototoxiciteit)

* Verhoogd gamma-glutamyl-transpeptidase « Vancomycine-gerelateerde toxiciteit
(GGTP) in serum tot 10 dagen na de operatie (nefro-/ototoxiciteit)

* Hematurie

Andere bijwerkingen geassocieerd met systemisch gebruik van de behandeling met gentamicine zijn
overgevoeligheid, anafylactische reacties, misselijkheid, braken, urticaria, reversibele granulocytopenie, anemie,
bloeddyscrasie, convulsies, centraal zenuwstelsel-toxiciteit, abnormale leverfunctie, hypomagnesiémie, stomatitis,
purpura, allergische contactsensibilisatie en neuromusculaire blokkade.

Bijwerkingen geassocieerd met systemisch gebruik van vancomycine zijn overgevoeligheid, anafylactische reacties,
huiduitslag, urticaria, pruritus, toxische epidermale necrolyse.

De postoperatieve follow-up moet nauwlettend door de chirurg worden gemonitord bij patiénten die melding
maken van een eerdere ervaring met gevoeligheid of allergische reactie op andere antibiotica, in het bijzonder van
de groep aminoglycosiden.

2



WAARSCHUWINGEN - VOORZORGSMAATREGELEN BIj GEBRUIK

Lees deze gebruiksaanwijzing aandachtig door.

Het gebruik van VANCOGENX® botcement moet zorgvuldig worden overwogen bij patiénten met stollingsstoornissen
en patiénten met ernstige cardiopulmonale insufficiéntie. Niet gebruiken na de uiterste houdbaarheidsdatum, want
dan is de werkzaamheid van het hulpmiddel mogelijk niet meer optimaal.

Hetgebruikvan hethulpmiddel onder andere omstandigheden dan het geindiceerde gebruik levert zeer waarschijnlijk
geen voordelen voor de patiént op en verhoogt het risico op de ontwikkeling van geneesmiddelresistente bacterién.
Voor het gebruik van botcement is een hoog coérdinatieniveau nodig tussen de anesthesist en de chirurg. De chirurg
moet de anesthesist waarschuwen wanneer hij op het punt staat het cement aan te brengen tijdens de operatie.

In bepaalde gevallen kunnen zich gebeurtenissen | fef d

die worden inieerd als “botcement-
implantatiesyndroom” (BCIS) en die worden gekenmerkt door een aantal klinische kenmerken waaronder hypoxie,
hypotensie, hartritmestoornissen, verhoogde pulmonale vasculaire weerstand (PVR) en hartstilstand, die moeten
worden beheerst door middel van de ganghare methoden die in de moderne anesthesiologie worden gebruikt.
Deze verschijnselen worden vaak geassocieerd met, maar zijn niet beperkt tot gecementeerde heupartroplastiek,
en treden meestal op in een van de vijf stadia van de chirurgische ingreep: ruimen van de femur, acetabulaire
of femorale cementimplantatie, insertie van de prothese of reductie van het gewricht (Donaldson et al., 2009,
Br) Anaesth).

De bloeddruk van de patiént moet tijdens en vlak na het aanbrengen van botcement worden gemonitord.
Bij het aanbrengen van de prothese moet te grote druk op het botcement worden vermeden, om de kans op een
longembolie tot een minimum te beperken.

Het hulpmiddel niet hersteriliseren en/of opnieuw gebruiken, want het is bedoeld voor eenmalig gebruik bij één
patiént.

Hersterilisatie moet worden vermeden, want dit veroorzaakt infectierisico’s voor de patiént. Hersterilisatie kan het
product en de prestaties ervan veranderen en negatief beinvioeden, bijvoorbeeld voor wat betreft de effectiviteit van
de antibiotica, waardoor het slecht functioneert met ernstige risico's voor het welzijn van de patiént.

Het product nooit in twee of meer porties verdelen om het voor andere klinische toepassingen of op andere
momenten te gebruiken. Dit hergebruik kan leiden tot een fout in de juiste verhouding van het mengsel van poeder
en vloeistof. Tevens zou het de steriliteit kunnen aantasten.

VANCOGENX® botcement moet met voorzichtigheid worden gebruikt:
in combinatie met andere nefrotoxische of ototoxische geneesmiddelen (bijv. andere aminoglycosiden,
amfotericine B, cefalosporinen, ciclosporine, cisplatine, clindamycine, colistine, polymyxine B, foscarnet,
vancomycine, viomycine) omdat ze gentamicinetoxiciteit kunnen verhogen (door de lage serumspiegel van
gentamicine is deze interactie zeer onwaarschijnlijk);

- bij patiénten die vatbaar zijn voor of reeds k de Klinische aandoeningen hebben oor ze risico lopen
op gentamicine- en vacomycinetoxiciteit (bijv. nierdysfunctie, gehoorproblemen, dehydratie, gevorderde leeftijd,
gebruik van geneesmiddelen die de nieren kunnen aantasten, het ondergaan van algemene anesthesie enz.).

In dergelijke gevallen dienen patiénten te worden gemonitord op toxische bloedspiegels van gentamicine

en vancomycine (voornamelijk in de eerste dagen na implantatie), evenals op de nierfunctie.

Gelijktijdig gebruik van gentamicine en/of vancomycine en sterke diuretica zoals ethacrinezuur of furosemide

kan het ototoxische effect van gentamicine en vancomycine versterken doordat antibioticaconcentraties in serum

en weefsel veranderen.

Het gebruik van VANCOGENX® botcement kan leiden tot een overgroei van niet-gevoelige organismen. Als overgroei

van niet-gevoelige organismen optreedt, moet een geschikte therapie worden gestart.

In gevallen van significante obesitas dienen gentamicineserumconcentraties nauwlettend te worden gemonitord

en moet een dosisverlaging worden overwogen.

Gell]ktl]dlge toediening met de volgende middelen moet worden vermeden:
neuromusculaire inhibitoren z0als succinylcholine, botulinetoxine: risico op toxiciteit als gevolg van een versterkt
neuromusculair blok;

- anticoagulantia zoals warfarine en fenindion, aangezien bekend is dat gentamicine deze versterkt;

cholinergica: antagonisme van de werking van neostigmine en pyridostigmine;

bisfosfonaten: verhoogd risico op hypocalciémie;

- sulfieten bij hiervoor gevoelige mensen, vooral degenen met een voorgeschiedenis van astma of allergie: risico

op allergische reacties, waaronder anafylactische symptomen en bronchospasmen;

piperacilline en tazobactam omdat deze nefrotoxiciteit van vancomycine kunnen versterken.

In vitro elutieonderzoeken (microbiologische methode) hebben aangetoond dat de dagelijkse afgifte van
gentamicine en vancomycine nooit hoger is dan de aanbevolen systemische dosis voor gentamicine bij volwassenen
(5-7 mg/kg/dag, volwassene met normale nierfunctie) en voor vancomycine (30 - 45 mg/kg/dag), volgens
de aanbevelingen van Goodman en Gilman'. Het is daarom onwaarschijnlijk dat de hoeveelheid gentamicine
en vancomycine die plaatselijk door VANCOGENX® botcement wordt vrijgegeven, tot serumspiegels in het toxische
bereik zal leiden.

Vanwege de aanwezigheid van gentamicine en vancomycine kunnen bijwerkingen optreden door deze stoffen, zelfs
al zijn deze onwaarschijnlijk vanwege de zeer lage serumspiegels die worden bereikt.

Gentamicine en vancomycine zijn mogelijk nefrotoxisch en/of ototoxisch.

Ondanks dat het risico op accumulatie laag is, moet voorzichtigheid worden betracht en moeten de gentamicine-
en vancomycinespiegels worden gemonitord bij patiénten met nierfunctiestoornissen en bij patiénten met eerdere
neuromusculaire aandoeningen (bijv. myasthenia gravis, de ziekte van Parkinson), in het bijzonder als ze ook een
voorgeschiedenis hebben van nierinsufficiéntie.

1 The Pharmacological Basis of Therapeutics 13e editie (Brunton L, Hilal-Dandan R, Knollmann B) - McGraw Hill, New York. Hoofdstuk 58:
Aminoglycosides (McDougall ); Hoofdstuk 59: Protein Synthesis Inhibitors and Miscellaneous Antibacterial Agents (McDougall C)
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In geval van toediening van spierverslappers en ether, kunnen de neuromusculaire blokkerende eigenschappen
van gentamicine worden versterkt (met behulp van calciumzouten kan dit worden omgekeerd). Dit is echter vrij
onwaarschijnlijk bij patiénten met gezonde nieren, terwijl bij patiénten met een nierfunctiestoornis de kans
op interactie evenredig met de serumspiegels toeneemt.

Iconcentraties van g ine van meer dan 2 pg/ml gedurende meer dan 10 dagen zijn in verband
gebracht met toxiciteit.
Ototoxiciteit wordt in verband gebracht met een te hoge concentratie vancomycine in plasma (60 tot 100 pg/ml).
Nefrotoxiciteit geinduceerd door vancomycine is ongebruikelijk wanneer normale doses worden gebruikt. Dit hangt
af van de nierfunctie en meting van antibioticaconcentratie in bloed.

GEBRUIK TI)DENS ZWANGERSCHAP, BORSTVOEDING EN BIJ KINDEREN

Er zijn geen tests beschikbaar die aantonen dat het botcement veilig kan worden gebruikt tijdens zwangerschap
of borstvoeding en bij kinderen.

Tijdens zwangerschap en bij borstvoeding moet de chirurg het voordeel voor de moeder afwegen tegen het
mogelijke risico voor het kind alvorens het cement te gebruiken.

Het is raadzaam geen botcement te implanteren tijdens zwangerschap en bij borstvoeding. Bij deze patiénten mag
botcement alleen worden gebruikt in kritieke, levenshedreigende situaties.

In het geval het botcement wordt gebruikt tijdens zwangerschap, of als de patiénte zwanger raakt terwijl
botcement in gebruik is, moet zij op de hoogte worden gesteld van de mogelijke gevaren voor de foetus. Vrouwen
in de vruchthare leeftijd moeten de voordelen en gevaren afwegen die gepaard gaan met het gebruik van het product.
Botcement s alleen geindiceerd voor gebruik bij kinderen (patiénten met een jong skelet) als de chirurg van mening
is dat het gewricht niet kan worden gered door andersoortige ingrepen.

INFORMATIE OVER DE STERIELE VERPAKKING

De poedercomponent van VANCOGENX® botcement is verpakt in een dubbel zakje dat gesteriliseerd is met
gammastraling.

De vloeistofcomponent van VANCOGENX® hotcement is gesteriliseerd door middel van filtratie en verpakt in een
verzegelde ampul. De ampul is verpakt in een blister die is gesteriliseerd met ethyleenoxide.

Gooi VANCOGENX® botcement weg als het buitenste zakje met poeder en/of de blister met de ampul beschadigd
of abusievelijk geopend zijn vodr gebruik, omdat de steriliteit van het hulpmiddel mogelijk is aangetast.

OMSTANDIGHEDEN TIJDENS OPSLAG EN TRANSPORT

Bewaren envervoeren bij een temperatuur lager dan 25 °Cenin een koele en droge omgeving. Als de temperatuur
tijdens het transport echter niet onder 25 °C kan worden gehouden bij een relatieve luchtvochtigheid < 90%, kan
het medische hulpmiddel maximaal 5 dagen een temperatuur tussen 0 °C en 40 °C verdragen bij een relatieve
luchtvochtigheid van 90%.

Het hulpmiddel moet worden verzonden en vervoerd in een dubbelwandige golfkartonnen doos met
ECT 244 bf/in (of ECT 27,71 kN/m).

Geadviseerd wordt om v66r het gebruik van VANCOGENX® botcement het product gedurende de 24 uur
voorafgaande aan de operatie te bewaren bij een temperatuur van 23 °C + 1 °C.

Botcement is temperatuurgevoelig. Temperaturen boven 23 °C voor het product, de preparatie-hulpmiddelen
en de omgeving versnellen de diverse stadia van de preparatieprocedure. Lagere temperaturen vertragen
de preparatiestadia. Zie de grafiek met de relatie tussen temperatuur en uithardingstijd aan het einde van
deze bijsluiter.

GEBRUIK en IMPLANTATIE
Bekendheid met een correct gebruik van botcement, en in het bijzonder met VANCOGENX® botcement, is essentieel
voor een geslaagd gebruik van het hulpmiddel.

Het is belangrijk dat er strikt aseptisch wordt gewerkt bij de chirurgie. Diepe infectie van een chirurgische wond
is een ernstig risico en is van invloed op het succesvolle resultaat van de techniek. Sommige infecties kunnen later
aan het licht komen, zelfs jaren na de operatie, zonder klinische symptomen.

De spacer of prothese die de chirurg kiest voor implantatie moet compatibel zijn met het gebruik van botcement.

Aanbevolen wordt de volgende apparatuur en accessoires beschikbaar te hebben voor de ingreep:

- Accessoires voor het mengen en toevoeren van botcement; zorg dat deze compatibel zijn met PMMA botcement
(bijv. rubber en elastomeermaterialen dienen te worden vermeden).

- Apparatuur voor gewrichtsartroplastische chirurgie of revisiechirurgie vanwege infectie.

- Cementrestrictor (indien nodig afhankelijk van de anatomische toestand van de patiént).

EFFECTEN VAN TEMPERATUUR OP PREPARATIE- EN AANBRENGTIJD

Botcement is temperatuurgevoelig. De bewaartemperatuur en de temperatuur in de operatiekamer is van |nv|oed
op de preparatie en aanbrenging van het cement. Elke verhoging van de temp van de werkomgeving/
cementcomponenten/menginstrumenten/prothese leidt tot kortere preparatietijden. Omgekeerd geldt dat deze
tijden langer worden door lagere temperaturen.

Het effect van de temperatuur op cementpreparatie is geévalueerd met een laboratoriumtest volgens de norm
150 5833 Implants for surgery - Acrylic resin cements. Als resultaat van de test worden de verschillende preparatiefases
van Vancogenx® botcement vermeld in de tijd-temperatuurgrafieken aan het einde van deze bijsluiter. Houd
er rekening mee dat ze alleen als leidraad bedoeld zijn, omdat ze door verschillende factoren kunnen worden
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beinvloed. Dit zijn onder andere temperatuur, vochtigheid, ventilatie, mengtechniek (snelheid, gebruik van mixer),
de grondigheid van het mengen, de onbedoelde inclusie van externe stoffen in het cement (zoals zoutoplossing,
bloed enz.), en de voorverwarming van de prothesecomponent zelf.

PREPARATIE

Controleer of de pakkingen en comp niet beschadigd zijn. Het poeder moet glad zijn (zonder
klonten) en niet geel of bruin van kleur. De inhoud van de ampul moet eruitzien als een vloeistof met lage
viscositeit. Het product niet gebruiken als het poeder een geel- of bruinachtige kleur heeft, of als de vloeistof
stroperig is. Dit wijst er op dat het product niet volgens de voorschriften is bewaard.

De preparatie van VANCOGENX® botcement (enkele dosis) gebeurt door de hele inhoud van één zakje poeder
te mengen met één ampul vloeistof, volgens de onderstaande instructies. Indien nodig kunnen meerdere doses
worden gemengd. Verschillende lotnummers van VANCOGENX® botcement kunnen samen worden gebruikt als
ze goed worden gemengd.

De chirurg bepaalt hoeveel cement er nodig is, afhankelijk van de Klinische toepassing en behoeften.

Waarschuwingen:

De vloeistofcomponent van botcement is een krachtig lipide-oplosmiddel. Contact van de huid en slijmvliezen
met monomeer moet worden vermeden, aangezien er gevallen van contactdermatitis gerapporteerd zijn bij
gevoelige personen.

Om de mogelijkheid van negatieve reacties te beperken, wordt aanbevolen handschoenen te dragen om een
adequate bescherming tegen de penetratie van het monomeer (methylmethacrylaat) in de huid te waarborgen.
Van PVP (drielaags polyethyleen, ethyl inylalcohol-copolymeer, polyethyleen) en Viton/butyl handschoenen
staat vast dat deze gedurende een langere periode goede bescherming bieden. Ook van het dragen van
twee paar handschoenen - een paar polyethyleen chirurgische handschoenen over een paar standaard latex
chirurgische handschoenen - staat vast dat dit voldoende bescherming biedt.

Het gebruik van latex of polystyreen-butadieen (rubber) handschoenen moet echter worden vermeden. Vraag

uw handsct ancier te t igen dat de betreffende handschoenen geschikt zijn voor gebruik met
dit cement.
* Het operatiegebied moet goed geventileerd worden, want de vloeistofcomp is ontvlambaar en vluchtig.

Het vloeibare monomeer en de dampen ervan mogen nooit direct worden blootgesteld aan vlammen
of verwarmde voorwerpen. Er is melding gemaakt van gevallen waarin monomeerdampen ontviamd zijn door
het gebruik van elektrische cauterisatieapparaten op operatieplaatsen in de buurt van zojuist geimplanteerd
botcement.

Wees voorzichtig bij het mengen van de vloeibare en poedercomponenten van het botcement, om langdurige
blootstelling aan de geconcentreerde dampen van vloeibaar monomeer te voorkomen. Deze blootstelling kan
irritatie van de luchtwegen, ogen, en in sommige gevallen de lever veroorzaken, evenals slaperigheid en sufheid.
De preparatie van het botcement mag niet worden uitgevoerd door personeel dat contactlenzen draagt, noch
mag het zich ophouden in de buurt van het mengproces.

Stap 1- Openen
Open de verpakkingen van de twee cementcomponenten en plaats het zakje met poeder en de ampul met vioeistof
op een steriel werkoppervlak.

Stap 2 -Mengen

Breek de ampul open en giet alle vloeistof in een geschikte mengbak.

Open het zakje poeder en strooi al het poeder over de vloeistof.

Meng het cement met een spatel vanaf de buitenkant van de bak naar het midden, zodat er zo min mogelijk
luchtbellen ontstaan.

Plet eventuele klontjes nog droog poeder in het cementdeeg voorzichtig met een spatel.

De mengtijd ligt tussen 1-1,5 minuut, maar de werkelijke tijd hangt af van de temperatuur, de vochtigheid
en de mengtechniek en wordt bepaald door de ervaring van de chirurg.

Waarschuwmgen

De ampul met vloeistof niet openen boven de mengkom, om het risico te vermijden dat glasfragmenten in het

deeg terecht komen.
. Hetcementmagmetlncontactkomenmetde dschoende hand tot de consistentie van deeg is bereikt.
. ler de verhouding van vloeistof- en poedercomp niet.

Voeg geen vreemde voorwerpen of andere stoffen (ook geen andere antibiotica) toe aan VANCOGENX®
botcement.

Stap 3 - Hanteren

* Voor het handmatig aanbrengen: blijf het deeg na het mengen bewegen tot dit niet meer aan de handschoenen
kleeft. Nu is de massa klaar om te worden aangebracht.

» Voor het aanbrengen met een spuit: breng het cement na het mengen in een geschikt steriel
toedieningshulpmiddel in.

De temperatuur en vochtigheid van de opslagruimte en operatiekamer, van de gebruikte accessoires voor mengen

en toedienen en van de handen van de chirurg kunnen bepalend zijn voor verschillen in de timing voor preparatie

en het aanbrengen van cement. Deze worden bepaald door de ervaring van de chirurg.
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Stap 4 - Aanbrengen

De botholte moet goed worden geirrigeerd met Ringer of zoutoplossing en worden gedroogd voordat het
botcement wordt aangebracht. Dit vermindert het risico op insluiting van medullair vet, botfragmenten of andere
vreemde lichamen in het vasculaire stelsel.

Breng tijdens deze fase het cement aan.

Bij aanbrengen met een spuit: extrusie van het cement moet beginnen in het distale gebied van de botholte
en dit dient vervolgens in het proximale gebied te stromen. Om insluiting van luchtbellen te voorkomen, moet
de cementstroom zo consistent mogelijk worden gehouden.

Waarschuwmgen

Het is belangrijk dat er geen vloeistof aanwezig is tussen het botweefsel en het cement. Het botoppervlak moet
voor en tijdens het cementatieproces worden drooggemaakt met gaas en/of zuigkatheters.

Vermijd te grote druk van het botcement, want dit kan leiden tot extrusie van botcement tot voorbij de plaats
waar de toepassing bedoeld was en tot schade aan de omringende weefsels. 0ok moet tijdens het aanbrengen
van de prothese te grote druk op het botcement worden vermeden, om de kans op een longemholie tot een
minimum te beperken.

Het oppervlak van hetimplantaat dat gecementeerd gaat worden moet worden bedekt met een gelijkmatige laag
botcement. Het is belangrijk het botcement aan te brengen met de optimale dikte.

Tijdens de polymerisatiereactie bereikt botcement temperaturen die hoger zijn dan fysiologische temperaturen.
Polymerisatie van het botcement is een exothermische reactie die optreedt terwijl het botcement in situ uithardt.
De vrijkomende hitte kan bot of ander aan het implantaat grenzend weefsel beschadigen.

Stap 5 - Inbrengen van spacer/prothese

Nadat het cement is aangebracht, kan de spacer of de prothese worden geposmoneerd
* Houd de spacer of prothese stevig op zijn plaats totdat het cement is gehard. Dit is van essentieel belang
om optimale implantatieresultaten te waarborgen.
Overtollig cement moet worden verwijderd voordat het uithardt.
De uithardingstijd van het cement is afhankelijk van de temperatuur en vochtigheid van de opslagruimte
en operatiekamer, het type cement en de manipulatie.
De stijging van de temperatuur van het cement geeft aan dat de polymerisatiereactie plaatsvindt. Na enkele
minuten koelt het cement spontaan af, wat het einde van de reactie is en het moment waarop de chirurg
de prothese kan loslaten.

Waarschuwmgen

De spacer of prothese moet zo snel mogelijk worden geplaatst, want de temperatuur in de gastheerbotholte
versnelt de polymerisatie van het cement.

Inadequate fixatie of onverwachte postoperatieve gebeurtenissen kunnen de verbinding tussen cement en bot
beinvioeden en leiden tot microbewegingen van het cement tegen het botoppervlak. Er kan zich een laag fibreus
weefsel tussen het cement en het bot vormen, waardoor de prothese los kan komen te zitten.

POSTOPERATIEVE FOLLOW-UP

Het cement of de spacer/prothese (of beide) kunnen losraken of breken door verkeerde cementinbrengtechniek,
trauma of latente infectie. Daarom wordt aanbevolen alle patiénten na de operatie regelmatig en ook op lange
termijn te volgen.

De follow-up kan bestaan uit geneesmiddelenmonitoringtests, controle van nierfunctie, serumelektrolyten,
urineanalyse en audiogrammen (bij ouderen en/of gedehydrateerde patiénten bij wie er een hoger risico
op bijwerkingen in verband met het gebruik van gentamicine en/of vancomycine bestaat). Oudere patiénten kunnen
een verminderde nierfunctie hebben, die mogelijk niet evident is in de resultaten van routinematige screeningtests,
z0als op BUN of serumcreatinine. Bepaling van de creatinineklaring is wellicht nuttiger.

VERWIJDERING VAN BOTCEMENT VANWEGE PROTHESEREVISIE/
SPACERVERWIJDERING

Bij aseptische/septische protheserevisie of spacerverwijdering moet een radicaal debridement worden uitgevoerd
om al het cement en potentieel geinfecteerde en gedevitaliseerde weefsels te verwijderen met behulp van
instrumenten die voor dit type procedure gebruikelijk zijn (bijv. osteotomen, boren, haken, curetten, tangen,
endoscopische instrumenten, ultrasone golven met hoge energie, lithotripsie, laser, verwijderaar voor botcement-
segmenten).

De procedure om de prothese te verwijderen wordt per geval door de verantwoordelijke chirurg bepaald, afhankelijk
van de toestand van het implantaat en de patiént.

VEILIGHEIDSINFORMATIE MRI
VANCOGENX® botcement wordt beschouwd als “MR Safe” (MR veilig) in overeenstemming met de definitie van norm
ASTM F2503; daarom vormt het geen enkel risico in een omgeving met magnetische resonantie.

IMPLANTAATKAART

Het geimplanteerde hulpmiddel VANCOGENX®/VANCOGENX® HV wordt geleverd met een implantaatkaart
waarop door de zorginstelling/zorgverlener de patiéntgegevens dienen te worden ingevuld; de kaart moet
vervolgens aan de patiént worden gegeven. Deze implantaatkaart vermeldt de informatie op basis waarvan het
geimplanteerde hulpmiddel kan worden geidentificeerd. De informatie die aan de patiént moet worden verstrekt
over waarschuwingen, voorzorg gelen en maatregelen die moeten worden genomen, wordt vermeld
in de bijsluiter voor de patiént en op de volgende website: https://ifu.tecres.com.

De bijsluiter voor de patiént in de verpakking van het hulpmiddel moet aan de patiént worden gegeven.
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Instructies voor invullen van de implantaatkaart

Aan de voorkant van de implantaatkaart dienen door de zorginstelling/zorgverlener de volgende gegevens
te worden ingevuld:

1. Naam van de patiént of patiént-ID.

2. Implantatiedatum (dag/maand/jaar).

3. Naam en adres van de zorginstelling/zorgverlener.

@ TECRES' IMPLANT CARD
2 % \
" ®

o+
v

https://ifu.tecres.com

Na het invullen van de implantaatkaart moet deze vanaf de stippellijn worden losgenomen van de houder en aan
de patiént worden gegeven.

Een verklaring van de symbolen op de implantaatkaart (voor- en achterkant) is te vinden in de paragraaf “SYMBOLEN
op implantaatkaart” van deze bijsluiter.

VERWIJDERING

Het overtollige botcement moet v66r verwijdering kunnen uitharden. Omdat het hulpmiddel antibiotica bevat,
dient verwijdering plaats te vinden volgens de plaatselijke afvalvoorschriften voor ongebruikte of verlopen
geneesmiddelen.

In geval van verlopen houdbaarheid, een beschadigde of abusievelijk geopende verpakking, verwijdert
u de poedercomponent van VANCOGENX® botcement volgens de plaatselijke afvalvoorschriften voor ongebruikte
of verlopen g iddelen, omdat het hulpmiddel antibiotica bevat. Vanwege de vluchtigheid en ontvlambaarheid
van de vloeistofcomponent moet deze worden verdampt in een goed geventileerde kap of worden opgenomen door
een inert materiaal en in een geschikte bak worden gedaan en vervolgens als afval naar een stortplaats worden
afgevoerd.

MELDING VAN ERNSTIGE INCIDENTEN
Elk ernstig incident dat mogelijk te wijten is aan VANCOGENX® botcement moet worden gemeld aan de fabrikant,
TECRES S.p.A., en aan de bevoegde instantie in het gebied waar de gebruiker en/of de patiént woonachtig is.

De contactgegevens van de fabrikant zijn:

- e-mail: info@tecres.it

- tel.:+39.0459217311

De contactgegevens van de bevoegde instantie in de Europese lidstaat waar de patiént woonachtig is, zijn te vinden
op de website van de Europese Commissie, in de rubriek “medische hulpmiddelen”, bereikbaar via de volgende link:
https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-requlations/contacts_en.
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® CEMENTOS OSEQS
VANCOGENX"

INSTRUCCIONES DE USO
Ala atencién del personal médico

DESCRIPCION

Los cementos dseos VANCOGENX® son cementos 6seos radiopacos de polimetilmetacrilato (PMMA) que incluyen
y liberan dos sustancias medicinales: sulfato de gentamicina y clorhidrato de vancomicina. EI cemento dseo
de PMMA incluye también sulfato de bario como agente radiopaco.

Los cementos 6seos VANCOGENX® proporcionan la fijacion de espaciadores cargados de antibiético o de una prétesis
articular, y permiten distribuir peso y tensiones entre hueso y prétesis.

VANCOGENX® (ref. 12A2520) es la variante de viscosidad media, ideal tanto para la aplicacion manual como para
la aplicacién con jeringa. El envase contiene un sobre de 40 g de polvo esterilizado por rayos gamma y un blister
esterilizado con 6xido de etileno que contiene un vial de 16,7 g de liquido estéril. El liquido se esteriliza por filtracion.
VANCOGENX® HV (ref. 12A2530) es la variante de alta viscosidad, ideal para la aplicacién manual. El envase contiene
un sobre de 40 g de polvo esterilizado por rayos gamma y un blister esterilizado con éxido de etileno que contiene
unvial de 17,7 g de liquido estéril. El liquido se esteriliza por filtracion.

Los cementos dseos VANCOGENX® son de un solo uso y estériles.

COMPOSICION

VANCOGENX® VANCOGENXe HV

(ref. 12A2520) (ref. 12A2530)
Componente liquido: Vial de 16,70 g Vialde 17,70¢g
Metilmetacrilato 98,20 % p/p 98,20 % p/p
N,N-dimetil-p-toluidina 1,80 % p/p 1,80% p/p
Hidroquinona 75 ppm 75 ppm
Componente en polvo: Sobrede 409 Sobrede40g
Polimetilmetacrilato 81,80 % p/p 81,80 % p/p
Sulfato de bario 10,00 % p/p 10,00 % p/p
Perdxido de benzoilo 1,50 % p/p 1,50 % p/p
Sulfato de gentamicina 4,20 % p/p* 4,20 % p/p*
Clorhidrato de vancomicina 2,50 % p/p* 2,50 % p/p*

* Equivalente a 2,5 % base de gentamicina y vancomicina: 1,0 g (1,0 MUI) en unidad de 40 g.

USO PREVISTO

Los cementos dseos VANCOGENX® estan indicados para:

a) fijacion temporal de espaciador de PMMA cargado de antibiético para procedimiento en dos etapas;

b) fijacién permanente de implantes de prétesis articulares (cadera, rodilla) al hueso receptor tras un procedimiento
en dos etapas debido a un proceso séptico.

INDICACIONES DE USO
Los cementos dseos VANCOGENX® estdn indicados en casos de infeccién o riesgo de infeccién por organismos
susceptibles a la gentamicina y/o0 vancomicina.

CONTRAINDICACIONES

La aplicacion de los cementos dseos VANCOGENX® debe considerarse detenidamente en casos de miastenia grave
o hipersensibilidad a la gentamicina, aminoglucésidos, vancomicina, glucopéptidos o a cualquier otro componente
del cemento 6seo.

Ademds, estdn contraindicados en caso de:

- insuficiencia renal grave;

- trastorno del metabolismo del calcio preexistente.

El uso de cementos dseos VANCOGENX® como primera opcidn en la fijacion de un implante protésico primario
estd contraindicado, ya que puede aumentar el riesgo de desarrollo de bacterias resistentes a la gentamicina/
vancomicina.
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USUARIOS PREVISTOS
Los cementos 6seos VANCOGENX® estdn previstos para usarse por cirujanos ortopédicos debidamente cualificados,
con experiencia en procedimientos de artroplastia.

GRUPOS DE PACIENTES A LOS QUE ESTA DESTINADO

Pacientes con madurez esquelética:

» sometidos a un procedimiento de revisién en dos etapas en el que se utiliza un espaciador cargado de antibidtico;
+ sometidos a una revision de protesis articular tras un proceso séptico.

FUNCIONAMIENTO Y BENEFICIOS CLNICOS

Principales:
* Fijacién a corto plazo de espaciadores de cemento acrilico cargados de antibiético a tejido 6seo vivo.
* Fijacién a largo plazo de protesis de sustitucion articular a tejido 6seo vivo.

Complementarios:

» Liberacion local de antibiéticos.

* Antiadherencia bacteriana de especies sensibles.
* Efecto antimicrobiano sinérgico.

RESUMEN SOBRE SEGURIDAD Y FUNCIONAMIENTO CLINICO

El Resumen sobre seguridad y funcionamiento clinico (SSCP, por sus siglas en inglés) estard disponible en la Base
de datos europea sobre productos sanitarios (EUDAMED) en el enlace https://ec.europa.eu/tools/eudamed dentro
de los seis meses siguientes a la fecha de publicacion del aviso de su plena funcionalidad.

EFECTOS ADVERSOS

Los siguientes efectos adversos pueden estar asociados al uso de cemento éseo. Aunque algunos efectos no son
atribuibles directamente al propio dispositivo, el cirujano debe conocer estas posibles complicaciones y estar
preparado para tratar al paciente debidamente.

Graves: Més frecuentes:
* Anafilaxis * Hematoma/hemorragia
* Paro cardiaco « Infeccién superficial/profunda
* Accidentes cerebrovasculares de la herida quirdrgica
* Infarto de miocardio « Irregularidades cardiacas de corta duracién
*  Embolia pulmonar « Tromboflebitis
* Muerte sbita « (aida transitoria de la presion arterial
* Bursitis trocantérea
Otras reacciones notificadas:
* Reaccién adversa del tejido blando * Hematuria

Fiebre alérgica Formacién de hueso nuevo heterotépico
BCIS (sindrome de implantacién de cemento dseo) Obstruccion intestinal debida a la adhesién
(hipoxia, hipotensién, arritmias cardiacas, aumento y estenosis del leon por el calor liberado
de la resistencia vascular pulmonar y paro cardiaco) durante la polimerizacion

Fistula vesical Neuropatfa local

Rotura del cemento 6seo Erosion y oclusién vascular local
Compresién diferida del nervio cidtico Aflojamiento o desprendimiento de prétesis
por extrusién del cemento 6seo fuera Dolor y/o pérdida de funcién

de la region de aplicacion prevista Separacion trocantérea

* Disuria « Toxicidad asociada a la gentamicina

* Niveles elevados de gamma-glutamil- (nefrotoxicidad, ototoxicidad)
transpeptidasa (GGTP) en suero hasta « Toxicidad asociada a la vancomicina
10 dias después de la intervencién (nefrotoxicidad/ototoxicidad)

Otras reacciones adversas asociadas al uso sistémico del tratamiento con gentamicina incluyen hipersensibilidad,
reacciones anafilacticas, nuseas, vémitos, urticaria, granulocitopenia reversible, anemia, discrasia sanguinea,
convulsiones, toxicidad nerviosa central, funcion hepética anormal, hipomagnesemia, estomatitis, ptrpura,
sensibilizacion por contacto alérgico y bloqueo neuromuscular.

Las reacciones adversas asociadas con el uso sistémico de vancomicina incluyen hipersensibilidad, reacciones
anafilacticas, erupcion cutdnea, urticaria, prurito y necrélisis epidérmica toxica.

El sequimiento postoperatorio debe ser controlado de cerca por el cirujano para los pacientes que notifiquen
una experiencia previa de sensibilidad o reaccién alérgica a otros antibidticos, en particular de la familia
de aminoglucdsidos.

ADVERTENCIAS - PRECAUCIONES DE USO

Se debe leer atentamente este folleto con las instrucciones de uso.

En pacientes con coagulopatias o insuficiencia cardiopulmonar grave debe sopesarse detenidamente el uso de los
cementos 6seos VANCOGENX®. No lo use después de la fecha de vencimiento, ya que la efectividad del dispositivo
puede verse comprometida.

El uso del dispositivo bajo condiciones diferentes a las indicadas para el uso probablemente no proporcione ventajas
al paciente y aumente el riesgo de desarrollo de bacterias resistentes a los medicamentos.
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El uso de cemento dseo exige un alto grado de coordinacién entre el anestesista y el cirujano. Durante
el procedimiento, el cirujano debe indicar al anestesista el momento en que estd a punto de introducir el cemento.
En algunos casos pueden ocurrir episodios considerados como parte del «sindrome de implantacién de cemento
6seo» (BCIS). Este sindrome se caracteriza por la presencia de una serie de sintomas, como hipoxia, hipotension,
arritmia cardiaca, aumento de la resistencia vascular pulmonar (PVR) y paro cardiaco, que deben controlarse con
los métodos que ofrece la anestesiologia moderna. Estos fendmenos, que normalmente se asocian de manera
no exclusiva con la artroplastia de cadera cementada, suelen producirse en una de las cinco fases del procedimiento
quirdrgico: escariado femoral, implantacién de cemento femoral o acetabular, introduccién de la protesis o reduccion
articular (Donaldson et al., 2009, Br | Anaesth).

La presién arterial del paciente debe supervisarse durante e inmediatamente después de la aplicacion de cemento
dseo. Durante la insercién de las protesis, debe evitarse la sobrepresurizacion del cemento dseo para minimizar
la posibilidad de embolia pulmonar.

No reesterilizar nivolver a utilizar el producto, ya que estd disefiado para utilizarse una sola vez en un dnico paciente.
Evitar la reesterilizacion, ya que conlleva riesgo de infeccién para el paciente. La reesterilizacién puede modificar
y afectar negativamente al producto y su funcionamiento, incluida la efectividad de los antibiéticos, causando un mal
funcionamiento del mismo, con graves riesgos para el bienestar del paciente.

No dividir el producto en dos o mds partes para emplearlo en otras aplicaciones clinicas o en otro momento. Esto
puede dar lugar a errores de proporcién en la mezcla de polvo y liquido. También podria provocar la pérdida
de esterilidad.

El cemento dseo VANCOGENX® debe utilizarse con precaucién:

- encombinacién con otros farmacos nefrotéxicos u ototdxicos (por ejemplo, otros aminoglucésidos, anfotericina B,
cefalosporinas, ciclosporinas, cisplatino, clindamicina, colistina, polimixina B, foscarnet, vancomicina
0 viomicina), ya que pueden aumentar la toxicidad de la gentamicina (el bajo nivel sérico de gentamicina hace
que sea muy improbable que se produzca esta interaccion);

en pacientes que estén predispuestos o que presenten condiciones clinicas preexistentes que los pondrian
en riesgo de toxicidad por gentamicina y vancomicina (por ejemplo, disfuncién renal, dificultades auditivas,
deshidratacion, edad avanzada, en tratamiento con fdrmacos que puedan afectar a los rifiones, pacientes
sometidos a anestesia general, etc.).

En estos casos, se debe controlar a los pacientes por si presentasen niveles de gentamicina y vancomicina toxicos
en sangre (principalmente durante los primeros dias tras la implantacion), asi como su funcién renal.

El uso simultdneo de gentamicina o vancomicina y diuréticos potentes, como el dcido etacrinico o la furosemida,
puede intensificar el efecto ototéxico de la gentamicina y la vancomicina al alterar las concentraciones de antibiético
en el sueroy los tejidos.

El uso del cemento 6seo VANCOGENX® puede provocar el crecimiento excesivo de organismos no susceptibles.
Cuando esto ocurre, se debe iniciar la terapia adecuada.

En los casos de obesidad significativa en concentraciones séricas de gentamicina se debe vigilar estrechamente
y se debe considerar una reduccién de la dosis.

Debe evitarse la administracion concomitante con los siguientes agentes:

Agentes bloqueantes neuromusculares, como la succinilcolina: riesgo de toxicidad de toxina botulinica debido
al blogueo neuromuscular mejorado.

- Anticoagulantes como warfarina y fenindiona: se sabe que la gentamicina los potencia.

- Colinérgico: antagonismo del efecto de la neostigminay la piridostigmina.

Bisfosfonatos: aumento del riesgo de hipocalcemia.

Sulfitos en personas sensibles, especialmente aquellos con antecedentes de asma o alergia: riesgo de reacciones
de tipo alérgico incluyendo sintomas anafildcticos y broncoespasmo.

Piperacilina y tazobactam, ya que pueden potenciar la nefrotoxicidad de la vancomicina.

Los estudios de elucién in vitro (método microbiolégico) han demostrado que la liberacién diaria de gentamicina
y de vancomicina nunca supera la dosis sistémica recomendada para adultos de gentamicina (5-7 mg/kg/dia, adulto
con funcién renal normal) ni de vancomicina (30-45 mg/kg/dia) segin las recomendaciones de Goodman y Gilman'.
Por lo tanto, es poco probable que la cantidad de gentamicina y vancomicina liberada localmente por el cemento
dseo VANCOGENX® dé lugar a niveles séricos en el rango téxico.

Debido a la presencia de gentamicina y vancomicina pueden producirse efectos adversos a estas sustancias, aunque
estos sean improbables debido a los niveles séricos muy bajos alcanzados.

La gentamicina y la vancomicina son potencialmente nefrotdxicas y/u ototdxicas.

Aunque el riesgo de acumulacién es bajo, se debe mantener la precaucion y el nivel de gentamicina y vancomicina
se debe supervisar en aquellos pacientes con funcion renal deteriorada, asi como en pacientes con trastornos
neuromusculares previos (como miastenia grave o enfermedad de Parkinson), especialmente si también tienen
un historial de insuficiencia renal.

En caso de que se administren relajantes musculares y éter, las propiedades de bloqueo neuromuscular
de la gentamicina podrian intensificarse (este problema se puede subsanar mediante la administracién de sales
de calcio). No obstante, esta situacion es bastante improbable en pacientes con rifiones sanos, mientras que
en pacientes con una funcion renal deteriorada la probabilidad de interaccién aumenta en proporcion a los niveles
séricos.

Las concentraciones minimas en plasma de gentamicina que superan los 2 pg/ml durante més de 10 dfas se han
asociado con toxicidad.

1 The Pharmacological Basis of Therapeutics 13° edicion (Brunton L, Hilal-Dandan R, Knollmann B) - McGraw Hill, Nueva York. Capitulo 58:
Aminoglycosides (McDougall C); Capitulo 59: Protein Synthesis Inhibitors and Mis il ial Agents 4]
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La ototoxicidad se asocia con una concentracién excesivamente alta de vancomicina en plasma (entre
60y 100 pg/ml). La nefrotoxicidad inducida por la vancomicina no es habitual cuando se utilizan las dosis normales.
Depende de la funcién renal y de la concentracion de antibidticos en sangre.

USO DURANTE LA GESTACION, LA LACTANCIAY EN NINOS

No hay pruebas disponibles que demuestren el uso seguro del cemento 6seo en nifios y durante el embarazo
o lalactancia.

Durante el embarazo y la lactancia, el cirujano debe ponderar el beneficio para la madre frente al posible riesgo para
el nifio antes de usar el cemento.

Se recomienda no implantar cemento 6seo durante el embarazo y la lactancia. En estas pacientes, el cemento 6seo
solo debe utilizarse en situaciones criticas y de peligro para la vida.

En caso de que se utilice cemento 6seo durante el embarazo o si la paciente se queda embarazada mientras
el cemento 6seo estd en uso, se le deberd informar de los posibles peligros para el feto. Las mujeres con posibilidad
de quedarse embarazadas deben sopesar las ventajas y los peligros asociados al uso del producto.

El cemento 6seo estd indicado para el uso en nifios (pacientes esqueléticamente inmaduros) solo cuando el cirujano
estime que no es posible salvar la articulacién con otras formas de intervencion.

INFORMACION SOBRE EL ENVASE ESTERIL

El componente en polvo de los cementos 6seos VANCOGENX® esté envasado en un sobre doble esterilizado
mediante radiacién gamma.

El componente liquido de los cementos dseos VANCOGENX® se esteriliza por filtracion y esté contenido en un vial
sellado. El vial viene envasado en un blister esterilizado por dxido de etileno.

Deseche los cementos 6seos VANCOGENX® si el sobre de polvo externo o el blister del vial estan dafiados o se han
abierto involuntariamente antes del uso, ya que la esterilidad del dispositivo podria verse comprometida.

CONDICIONES DE ALMACENAMIENTO Y TRANSPORTE

Conservar y transportar a una temperatura inferior a 25 °C, en un entorno fresco y seco. No obstante,
sino es posible mantener la temperatura por debajo de los 25 °C durante el transporte con una humedad relativa
<90 %, el producto sanitario puede tolerar una temperatura comprendida entre 0 °Cy 40 °C con una humedad
relativa inferior al 90 % durante un maximo de 5 dias.

El producto debe enviarse y transportarse en una caja de cartén corrugado de doble pared con ECT 2 44 Ibf/in
(0 ECT27,71kN/m).

Es recomendable mantener los cementos 6seos VANCOGENX® a una temperatura de 23 °C +1 °C durante las
24 horas previas a la intervencion quirdrgica.

Los cementos 6seos son sensibles a la temperatura. Las temperaturas superiores a 23 °C para el producto, los
accesorios de preparacién y el entorno aceleran las distintas fases del proceso de preparacién. Las temperaturas
inferiores retardan las fases de preparacion. Consulte el gréfico que indica la relacion entre la temperatura
y el tiempo de fraguado que se encuentra al final de este folleto.

USO E IMPLANTACION

La familiaridad con el uso adecuado del cemento dseo y, en particular, con los cementos dseos VANCOGENX®,
es esencial para un uso satisfactorio del dispositivo.

Es importante mantener procedimientos quirdrgicos estrictamente asépticos. Cualquier infeccion profunda de una

herida quirdrgica conlleva un grave riesgo y compromete el resultado de la técnica. Algunas infecciones pueden
manifestarse posteriormente, incluso afios después de la intervencién, sin sintomas clinicos.

El espaciador o la protesis elegidos por el cirujano para la implantacion deben ser compatibles con el uso del
cemento dseo.

Se recomienda disponer de los siguientes equipos y accesorios para el procedimiento:

- Accesorios de mezcla y suministro adecuados para los cementos dseos. Asegurese de que sean compatibles con
el cemento dseo de PMMA (por ejemplo, deben evitarse los materiales de goma y elastomeros).

- Equipo para cirugfa de artroplastia de articulacién o cirugfa de revision infectada.

- Restrictor de cemento (si es necesario segun el estado anatémico del paciente).

EFECTOS DE LA TEMPERATURA EN LOS TIEMPOS DE PREPARACION Y APLICACION
Los cementos dseos son sensibles a la temperatura. La temperatura de almacenamiento y de la sala de operaciones
afecta a la preparacion y aplicacién del cemento. Cualquier aumento en la temperatura del entorno de trabajo,
de los componentes del cemento, de los instrumentos de mezcla o de la protesis reduce los tiempos de preparacién.
Del mismo modo, las temperaturas mds bajas aumentan dichos tiempos.

El efecto de la temperatura en la preparacién del cemento se evalud mediante una prueba de laboratorio de acuerdo
con la norma IS0 5833 Implants for surgery - Acrylic resin cements. Como resultado de la prueba, las diferentes fases
de preparacion de los cementos 6seos Vancogenx® se indican en los gréficos de tiempo/temperatura al final
de este folleto. Tenga en cuenta que se indican solo para orientacidn, ya que pueden afectarles distintos factores.
Estos incluyen la temperatura, humedad, ventilacién, la técnica de mezcla (velocidad, uso de mezclador),
la minuciosidad de la mezcla, la inclusién inadvertida de sustancias externas dentro del cemento (como solucion
salina, sangre, etc.) y el precalentamiento del componente de protesis.
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PREPARACION

* Asegurarse de que los envases internos y los componentes no estén dafiados. El polvo debe estar suelto
(no aglutinado) y no debe ser de color amarillo o marrén. El contenido del vial debe tener el aspecto de un liquido
de baja viscosidad. No utilizar el producto si el polvo ha adquirido un color amarillo o marrén, o si el liquido
es viscoso. Esto indica que el producto no se ha almacenado correctamente.

Para preparar los cementos dseos VANCOGENX® (dosis tnica) hay que mezclar todo el contenido de un sobre
de polvo con un vial de liquido, como se indica en las instrucciones siguientes. Si es necesario, se pueden mezclar
mds dosis. Se pueden utilizar juntos diferentes nimeros de lote de cementos 6seos VANCOGENX® si se mezclan
correctamente.

El cirujano determinara la cantidad de cemento necesaria en funcién de la aplicacion clinica y los requisitos.

Advertencias:

El componente liquido del cemento dseo es un potente disolvente orgdnico. Debe evitarse el contacto del
mondmero con la piel y las membranas mucosas, puesto que se han observado casos de dermatitis por contacto
en sujetos susceptibles.

Para reducir la posibilidad de reacciones negativas, se recomienda usar guantes para garantizar una proteccion
adecuada contra la penetracién del monémero (metilmetacrilato) en la piel.

Los guantes de PVP (de tres capas: polietileno, copolimero de etileno-alcohol vinilico, polietileno) y de Viton/
butilo han demostrado proporcionar una buena proteccion durante un periodo prolongado. Ponerse dos pares
de guantes, un par de guantes quirdrgicos de polietileno sobre un par de guantes quirdrgicos de latex estdndar,
también ha demostrado ofrecer una proteccion adecuada.

Sin embargo, debe evitarse el uso de guantes de latex o de poliestireno-butadieno (goma). Solicitar al proveedor
de guantes la confirmacién de si los guantes en cuestion son adecuados para el uso de este cemento.

El drea operatoria debe ventilarse adecuad. ya que el comp liquido es inflamable y volatil.
El monémero liquido y los vapores nunca deben exponerse directamente a llamas o a elementos calientes.
Se ha informado de la inflamacién de los vapores del monémero debido al uso de un electrocauterio en sitios
quirdrgicos préximos al cemento 6seo recién implantado.

Tener precaucion al mezclar los dos componentes del cemento 6seo (liquido y polvo) para evitar la exposicién
prolongada a la concentracion de vapores del mondmero liquido. Esta exposicion puede causar irritacién de las
vias respiratorias, los 0jos y, en algunos casos, el higado, somnolencia y adormecimiento.

El personal con lentes de contacto no debe preparar el cemento 6seo ni permanecer cerca durante el proceso
de mezcla.

Paso 1: Apertura
Abra los envases de los dos componentes del cemento y coloque el sobre del polvo y el vial de liquido sobre una
superficie de trabajo estéril.

Paso 2: Mezcla

Abra el vial y vierta todo el liquido en un recipiente de mezcla adecuado.

Abra el sobre del polvo y vierta todo el polvo sobre el liquido.

Mezcle el cemento con una espétula desde el exterior del recipiente hacia el centro para reducir la presencia
de burbujas de aire.

Utilice la espdtula delicadamente para eliminar los grumos de polvo no humedecido en toda la masa de cemento.
El tiempo de mezcla es de entre 1y 1,5 minutos, aunque el tiempo real dependera de la temperatura, la humedad
y la técnica de mezcla, y lo determinard el cirujano segtin su experiencia.

Advertencias:

No abrir el vial de liquido sobre el recipiente de mezcla para evitar el riesgo de que caigan fragmentos de vidrio
en lamasa.

El cemento no debe entrar en contacto con la mano enguantada hasta que se haya alcanzado la consistencia
de la masa.

No cambiar la relacién entre los componentes liquido y en polvo.

No afiadir cuerpos extrafios ni otras sustancias (incluidos otros antibidticos) a los cementos dseos
VANCOGENX®.

Paso 3: Manipulacién

* Paraaplicacion manual: después de mezclar, contintie moviendo la masa hasta que ya no se pegue a los guantes.
En ese momento, la masa estara lista para su aplicacion.

* Para aplicacién con jeringa: inmedi después de la mezcla, introduzca el cemento en un dispositivo
de aplicacién estéril adecuado.

La temp: aylat Jad del almac iento y de la sala de operaciones, de los accesorios de mezcla

y suministro utilizados, y de las manos del cirujano pueden determinar diferencias en los tiempos de preparacién

y aplicacion del cemento. Estos se determinaran por la experiencia del cirujano.

Paso 4: Aplicacion

* la cavidad dsea debe irrigarse adecuadamente con solucién de Ringer o solucion salina, y secarse antes
de la aplicacién del cemento dseo. Esto reduce el riesgo de inclusién de grasa medular, fragmentos 6seos u otros
cuerpos extrafios en el sistema vascular.

* Durante esta fase, aplique el cemento.

+ Para la aplicacién con jeringa: la extrusion del cemento debe comenzar en el drea distal de la cavidad dsea
y después fluir hacia el drea proximal. Para evitar la inclusion de posibles burbujas de aire, el flujo de cemento
debe mantenerse lo més uniforme posible.
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Advertencias:

« Esimportante evitar la presencia de liquido entre el tejido 6seo y el cemento. La superficie 6sea debe secarse con

gasa 0 con un catéter de aspiracion antes y durante la cementacion.

Evitar la sobrepresurizacion del cemento dseo, ya que puede provocar la extrusion del cemento dseo més alla

de lazona de aplicacion prevista y dafiar los tejidos circundantes. Ademds, debe evitarse la sobrepresurizacion del

cemento dseo para minimizar la posibilidad de embolia pull durante la insercién de la prétesis.

La superficie del implante que se va a cementar debe cubrirse con una capa uniforme de cemento dseo.

Es importante aplicar un grosor ptimo de cemento 6seo.

* El cemento dseo alcanza temperaturas superiores a las fisiolégicas durante la reaccion de polimerizacion.
La polimerizacion del cemento 6seo es una reaccién exotérmica que ocurre durante el endurecimiento del
cemento n situ. El calor que se genera podria dafiar los huesos o tejidos adyacentes al implante.

Paso 5: Insercion de espaciador/prétesis

Una vez aplicado el cemento, el espaciador o la prétesis pueden colocarse.

Mantenga bien sujeto el espaciador o la prétesis en su sitio hasta que el cemento se endurezca. Esto es esencial
para garantizar unos resultados 6ptimos de la implantacién.

El exceso de cemento debe retirarse antes del fraguado.

El tiempo de fraguado del cemento depende de la temperatura y humedad del almacenamiento y de la sala
de operaciones, del tipo de cemento y de la manipulacion.

El aumento de la temperatura del cemento indica el procedimiento de la reaccion de polimerizacién. El cemento
se enfria de manera natural tras unos minutos. Este es el final de la reaccién y marca el momento en que
el cirujano puede soltar la prétesis.

Advertencias:

El espaciador o la protesis deben colocarse con la mayor rapidez posible, ya que la temperatura
de la cavidad dsea receptora acelera la polimerizacion del cemento.

La fijacion inadecuada o los eventos postoperatorios no previstos podrian afectar a la superficie de contacto del
cemento dseo y provocar el micromovimiento del cemento contra la superficie 6sea. Entre el cemento y el hueso
podria formarse una capa de tejido fibroso, y la prétesis podria aflojarse.

SEGUIMIENTO POSTOPERATORIO

El cemento o el espaciador/la protesis (o ambos) pueden aflojarse o fracturarse debido a una técnica incorrecta
de insercién del cemento, trauma o infeccion latente. Por lo tanto, es aconsejable realizar un seguimiento periédico
yalargo plazo de todos los pacientes tras la cirugia.

El sequimiento puede incluir pruebas de monitorizacion de farmacos, pruebas de monitorizacién de la funcién renal,
electrolitos séricos, andlisis de orina y audiogramas (en las personas mayores y/o en pacientes deshidratados en los
que haya un mayor riesgo de efectos adversos asociados al uso de gentamicina y/o vancomicina). En las personas
mayores puede producirse una reduccién de la funcion renal que podria no detectarse en las pruebas de deteccién
rutinarias, como los andlisis de BUN o creatinina sérica. La determinacién de la depuracién de creatinina puede
ser mas til.

RETIRADA DEL CEMENTO GSEO DEBIDA A LA REVISION DE LA PROTESIS /
RETIRADA DEL ESPACIADOR

En caso de revision de protesis aséptica/séptica o retirada del espaciador, deberd realizarse un deshridamiento
radical para retirar todo el cemento y los tejidos potencial infectados y desvitalizados utilizando instrumentos
comunes para este tipo de procedimiento (por ejemplo, osteétomos, taladros, ganchos, pinzas, férceps,
instrumentos endoscdpicos, ultrasonidos de alta energfa, litotripsia, ldser, extractor segmentario de cemento dseo).
El procedimiento para retirar la prétesis serd decisién en cada caso del cirujano responsable en funcién del estado
delimplante y del paciente.

INFORMACION SOBRE LA SEGURIDAD PARA RESONANCIA MAGNETICA (MRI)
Los cementos 6seos VANCOGENX® se consideran «MR Safe» (Seguro para RM) de acuerdo con la definicion
de lanorma ASTM F2503, por lo que no suponen ningin riesgo en el entorno de resonancia magnética.

TARJETA DEL IMPLANTE

El dispositivo implantado VANCOGENX® / VANCOGENX® HV se suministra con una tarjeta del implante que debe
rellenar el centro/profesional sanitario con los datos del paciente y suministrar al paciente. Esta tarjeta del implante
contiene la informacion que permite identificar el dispositivo implantado. La informacion que se debe proporcionar
al paciente acerca de las advertencias, precauciones y medidas que se deben adoptar se encuentra en el folleto para
el paciente y en el siguiente sitio web: https://ifu.tecres.com.

El folleto para el paciente incluido en el envase del dispositivo se debe entregar al paciente.
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Instrucciones para rellenar la tarjeta del implante

El centro/profesional sanitario deberd rellenar la parte frontal de la tarjeta del implante con estos datos:
1. Nombre o ID del paciente.

2. Fecha de implantacion (dia/mes/afio).

3. Nombrey direccién del centro/profesional sanitario.

@ TECRES' IMPLANT CARD

2 Q
© \
®

https://ifu.tecres.com

Una vez rellenada, la tarjeta del implante debe desprenderse de su soporte por la linea punteada y entregarse
al paciente.

La explicacion de los simbolos generales presentes en la tarjeta del implante (parte frontal y posterior) se indica
en la seccion «SIMBOLOS EN LA TARJETA DEL IMPLANTE» del presente folleto.

ELIMINACION

Antes de la eliminacién del cemento dseo sobrante se debe esperar a que se endurezca. La eliminacién deberd
realizarse de acuerdo con las normativas locales sobre eliminacién de residuos para farmacos no utilizados
o caducados, ya que el dispositivo contiene antibiéticos.

En caso de caducidad, envase dafiado o abierto involuntariamente, deseche el componente en polvo de los
cementos 6seos VANCOGENX® de acuerdo con las normativas locales sobre eliminacién de residuos para farmacos
no utilizados o caducados, ya que el dispositivo contiene antibiéticos. El componente liquido, debido a su volatilidad
e inflamabilidad, debe evaporarse en una campana adecuadamente ventilada o debe absorberse por un material
inerte y transferirse a un contenedor adecuado para su eliminacién.

COMUNICACION DE INCIDENTES GRAVES
Cualquier incidente grave potencialmente atribuible a los cementos dseos VANCOGENX® deberd notificarse
alfabricante, TECRES S.p.A., y ala autoridad competente del pais en el que esté establecido el usuario y/o el paciente.

Puede ponerse en contacto con el fabricante por los siguientes medios:
- Correo electrénico: info@tecres.it
- Tel: +39045 9217311

La informacién de contacto de la autoridad competente del estado miembro europeo en el que esté establecido
el paciente se indica en el sitio web de la Comisién Europea, en la seccion «Medical devices» (Productos sanitarios)
en el siguiente enlace: https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-requlations/contacts_en.
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CIMENTOS OSSEOS
VANCOGENX"

INSTRUCGES DE UTILIZAGAO
A atencdo da equipa médica

DESCRICAO GERAL

Os cimentos 6sseos VANCOGENX® sdo cimentos dsseos radiopacos de polimetilmetacrilato (PMMA) que incluem
e libertam duas substancias medicinais: sulfato de gentamicina e cloridrato de vancomicina. O cimento 6sseo PMMA
inclui também sulfato de bario como agente radiopaco.

0s cimentos 6sseos VANCOGENX® proporcionam a fixagdo de espacadores carregados de antibiéticos ou de uma
prétese articular e permitem a distribuicdo de peso e tensdes entre os 0ssos e as proteses.

VANCOGENX® (ref. 12A2520) ¢ a variante de viscosidade média, que € ideal tanto para aplicacdo manual como
para aplicacdo com seringa. A embalagem contém uma saqueta de 40 g de pé esterilizado por raios gama e uma
embalagem blister esterilizada por 6xido de etileno que inclui uma ampola de 16,7 g de liquido esterilizado.
0 liquido é esterilizado por filtracdo.

VANCOGENX® HV (ref. 12A2530) é a variante de alta viscosidade, que € ideal para aplicacdo manual. A embalagem
contém uma saqueta de 40 g de po esterilizado por raios gama e uma embalagem blister esterilizada por éxido
de etileno contendo uma ampola de 17,7 g de liquido esterilizado. O liquido é esterilizado por filtracdo.

0s cimentos 6sseos VANCOGENX® sdo de uso (inico e esterilizados.

COMPOSICAO
VANCOGENX® VANCOGENX® HV
(ref. 12A2520) (ref. 12A2530)
Componente liquido: Ampola de 16,70 g Ampolade17,70¢
Metil metacrilato 98,20% p/p 98,20% p/p
N,N-dimetil-p-toluidina 1,80% p/p 1,80% p/p
Hidroquinona 75 ppm 75 ppm
Componente em pé: Saquetade40g Saquetade40g
Polimetilmetacrilato 81,80% p/p 81,80% p/p
Sulfato de bério 10,00% p/p 10,00% p/p
Peréxido de benzoilo 1,50% p/p 1,50% p/p
Sulfato de gentamicina 4,20% p/p* 4.20% p/p*
Cloridrato de vancomicina 2,50% p/p* 2.50% p/p*
* equivalente a base de icina a 2,5% e de vancomicina: 1,0 g (1,0 M.L.U.) em unidades de 40 g.
UTI LIZAQ[\O PREVISTA

0s cimentos dsseos VANCOGENX® sdo indicados para:

a) fixagdo tempordria de um espacador PMMA carregado de antibidticos para um procedimento em duas fases;

b) fixacdo permanente de implantes de proteses articulares (anca, joelho) no osso recetor apés um procedimento
em duas fases devido a um processo séptico.

INDICAGOES DE UTILIZAGAO
0s cimentos 6sseos VANCOGENX® sdo particularmente indicados sempre que existir o risco de ocorréncia de infe¢ges
provocadas por organismos suscetiveis a gentamicina e/ou a vancomicina.

CONTRAINDICACOES

A aplicacdo dos cimentos dsseos VANCOGENX® deve ser cuidadosamente avaliada na presenca de miastenia gravis
ou hipersensibilidade a gentamicina, aminoglicosideos, vancomicina, glicopeptideos ou a qualquer um dos outros
componentes do cimento ¢sseo.

Além disso, estdo contraindicados em caso de:

- Deficiéncia renal grave;

- Desordem preexistente do metabolismo do célcio.

A utilizacdo de cimentos 6sseos VANCOGENX® como primeira opgdo na fixacdo de um implante protético primario
estd contraindicada, pois pode aumentar o risco de desenvolvimento de bactérias resistentes a gentamicina/
vancomicina.
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UTILIZADORES PREVISTOS
0s cimentos dsseos VANCOGENX® destinam-se a ser utilizados por cirurgides ortopédicos devidamente qualificados,
com experiéncia em procedimentos de artroplastia.

GRUPO(S) DE DOENTES A QUE SE DESTINA

Doentes com maturidade esquelética:

* submetidos a um procedimento de revisdo em duas fases, onde se utiliza um espacador carregado com
antibiéticos;

* submetidos a uma prétese articular de revisdo apds um processo séptico.

BENEFICIOS E DESEMPENHOS CLINICOS

Principais:
« fixagdo a curto prazo de espacadores de cimento acrilico carregados com antibidticos (ALAC) em tecido dsseo vivo;
« fixacdo a longo prazo de préteses de substituicdo de articulagdes em tecido dsseo vivo.

Complementares:

* libertacdo local de antibicticos;

* antiaderéncia bacteriana de espécies suscetiveis;
+ efeito antimicrobiano sinérgico.

RESUMO DA SEGURANCA E DO DESEMPENHO CLINICO

0 Resumo da Seguranca e do Desempenho Clinico (SSCP) estd disponivel na Base de Dados Europeia sobre
dispositivos médicos (EUDAMED) no link https://ec.europa.eu/tools/eudamed, no prazo de seis meses apds a data
de publicado do aviso da sua plena funcionalidade.

EFEITOS ADVERSOS

0s sequintes efeitos adversos podem estar associados a utilizagdo de cimento dsseo. Embora alguns efeitos ndo
sejam diretamente atribuiveis ao proprio dispositivo, o cirurgido deve estar ciente destas possiveis complicagdes
e estar preparado para tratar adequadamente o doente.

Graves: Mais frequentes:

Anafilaxia Hematoma-hemorragia

Paragem cardiaca Infecdo da incisdo cirdrgica superficial/profunda
Acidentes cerebrovasculares Irregularidades cardiacas de curto prazo

* Enfarte do miocdrdio « Tromboflebite

* Embolia pulmonar * Queda transitdria da tensdo arterial
* Morte siibita * Bursite trocantérica

Outras reagfes mencionadas:

* Reacdo adversa dos tecidos moles * Hematdria

Pirexia alérgica Nova formagéo 6ssea heterotdpica

BCIS, sindrome de implantacgo do cimento Obstrugdo intestinal devido a adesdo e restri¢do
dsseo (hipoxia, hipotensdo, arritmias do ileo provocadas pelo calor libertado
cardiacas, aumento da resisténcia vascular durante a polimerizacao exotérmica

pulmonar e paragem cardiaca) Neuropatia local

Fistula da bexiga Erosdo e oclusdo vascular local

Rutura do cimento dsseo Desprendimento ou descolamento da protese
Compressdo tardia do nervo cidtico devido Dor e/ou perda da fungao

aextrusdo do cimento 6sseo para fora * Separagdo trocantérica
da regido de aplicagdo prevista « Toxicidade associada a gentamicina
* Distiria (nefrotoxicidade, ototoxicidade)
* Niveis séricos elevados de gama-glutamil- « Toxicidade associada a vancomicina
transpeptidase (GGTP) até 10 dias apds a cirurgia (nefrotoxicidade/ototoxicidade)

Outras reagdes adversas associadas a utilizagdo sistémica da terapia com gentamicina incluem hipersensibilidade,
reagdes anafildticas, nduseas, vémitos, urticdria, granulocitopenia reversivel, anemia, discrasia sanguinea,
convulsdes, toxicidade nervosa central, funcdo hepdtica anormal, hipomagnesaemia, estomatite, pirpura,
sensibilizagdo de contacto alérgica e bloqueio neuromuscular.

As reacfes adversas associadas ao uso sistémico de vancomicina incluem hipersensibilidade, reacdes anafildticas,
erupgdo cutdnea, urticaria, prurido, necrélise epidérmica téxica.

0 acompanhamento pés-operatdrio deve ser acompanhado de perto pelo cirurgiao para os doentes que relatam
uma experiéncia anterior de sensibilidade ou reacdo alérgica a outros antibiéticos, em particular da familia dos
aminoglicosideos.

AVISOS - PRECAUCOES DE UTILIZACAO

0 presente folheto de instrugdes de utilizacdo deve ser lido cuidadosamente.

0 uso dos cimentos dsseos VANCOGENX® deve ser cuidadosamente avaliado em doentes com distdrhios
de coagulagdo e em doentes com insuficiéncia cardiopulmonar grave.

A utilizagdo do dispositivo em condicGes diferentes das indicadas ndo trard quaisquer beneficios ao doente
e aumenta o risco de desenvolvimento de bactérias resistentes aos farmacos.

0 uso do cimento 6sseo requer um elevado grau de coordenacdo entre o anestesista e o cirurgido. Durante
o procedimento, o cirurgido deve comunicar ao anestesista que estd prestes a utilizar o cimento.
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Em alguns casos, podem ocorrer eventos definidos como “sindrome de implantagdo do cimento 6sseo” (BCIS) que
se caracterizam por determinados sintomas clinicos que incluem hipoxia, hipotensdo, arritmias cardiacas, aumento
da resisténcia vascular pulmonar (PVR) e paragem cardiaca, e que devem ser controlados com os métodos utilizados
na anestesiologia moderna. Estes fendmenos sdo normalmente associados, entre outros, a uma artroplastia
da anca cimentada, e ocorrem habitualmente numa de cinco fases do procedimento cirdrgico: alisamento femoral,
implantacdo do cimento a nivel acetabular ou femoral, insercao da prétese ou redugdo da articulacdo (Donaldson
etal., 2009, Br ) Anaesth).

Durante, e imediatamente apds a aplicagdo do cimento 6sseo, monitorize a tensdo arterial do doente. Ao inserir
as proteses, evite exercer uma pressao excessiva sobre o cimento 6sseo para minimizar a possibilidade de ocorréncia
de uma embolia pulmonar.

Néo reesterilize /ou utilize novamente o dispositivo, j que se destina a uma utilizagdo tinica num tinico doente.
Evite efetuar a reesterilizacao do dispositivo, pois tal pode comportar riscos de infe¢do para o doente. A reesterilizagdo
também pode alterar e afetar negativamente o produto e o seu desempenho, incluindo a eficécia dos antibiéticos,
e causar um mau funcionamento do mesmo com sérios riscos para o bem-estar do doente.

Nunca divida o produto em duas ou mais porcdes para ser utilizado noutras aplicacdes clinicas ou em diferentes
alturas. Tal reutilizagdo poderia originar um erro na proporcdo correta dos componentes liquido e em pé. Poderia
igualmente provocar a perda da esterilidade.

0 cimento 6sseo VANCOGENX® deve ser utilizado com cautela:

- em conjunto com outros farmacos nefrotdxicos ou ototéxicos (por exemplo, outros aminoglicosideos,
anfotericina B, cefalosporinas, ciclosporinas, cisplatina, clindamicina, colistina, polimixina B, foscarnet,
vancomicina, viomicina), uma vez que podem aumentar a toxicidade da gentamicina (o baixo nivel sérico
da gentamicina torna esta interacdo muito improvavel de ocorrer);

- em doentes com predisposicdo ou condigdes clinicas pré-existentes que os colocariam em risco de toxicidade
da gentamicina ou da vancomicina (por exemplo, insuficiéncia renal, dificuldades auditivas, desidratacdo, idade
avancada, consumo de medicamentos que possam afetar os rins, submeter-se a anestesia geral, etc.).

Nesses casos, os doentes devem ser monitorizados quanto aos niveis toxicos de gentamicina e de vancomicina

no sangue (principalmente nos primeiros dias apds a implantagdo), bem como quanto a fungéo renal.

0 uso simultaneo de gentamicina e/ou vancomicina e de diuréticos fortes como o cido etacrinico ou a furosemida

pode intensificar o efeito ototéxico da gentamicina e da vancomicina, alterando as concentragdes de antibidticos

no soro e no tecido.

A utilizagdo do cimento 6sseo VANCOGENX® pode resultar no crescimento excessivo de organismos ndo suscetiveis.

Se ocorrer uma proliferacdo de organismos ndo suscetiveis, deve iniciar-se uma terapia adequada.

Em casos de obesidade significativa, as concentragdes séricas de gentamicina devem ser acompanhadas de perto

e deve ser considerada uma reducdo na dose.

A co-administracdo com os seguintes agentes deve ser evitada:

agentes de bloqueio neuromuscular, tais como succinilcolina, toxina botulinica, risco de toxicidade devido

a0 aumento do blogueio neuromuscular;

- anticoagulantes tais como warfarina e fenindiona, sendo que a gentamicina é conhecida por potencid-los;

colinérgicos: antagonismo do efeito da neostigmina e da piridostigmina;

bisfosfonatos: aumento do risco de hipocalcemia;

- sulfitos em pessoas suscetiveis, especialmente aquelas com antecedentes de asma ou alergia: risco de reagdes

do tipo alérgico, incluindo sintomas anafildticos e broncoespasmo;

piperacilina e tazobactam, pois podem potenciar a nefrotoxicidade da vancomicina.

Estudos de eluicdo in vitro (método microbiolégico) demonstraram que a libertacdo didria de gentamicina
e de vancomicina nunca excede a dose sistémica de gentamicina recomendada para adultos (5-7 mg/kg/dia, adulto
com fungdo renal normal) e de vancomicina (30 - 45 mg/kg/dia), de acordo com as recomendagdes de Goodman
e Gilman'. £, portanto, improvével que as quantidades de gentamicina e vancomicina libertadas localmente pelo
cimento 6sseo VANCOGENX® resultem em niveis séricos situados dentro do intervalo téxico.

Devido a presenga de gentamicina e de vancomicina, podem ocorrer eventos adversos destas substancias, mesmo
que a ocorréncia seja improvdvel devido aos niveis séricos atingidos serem muito baixos.

Agentamicina e a vancomicina sdo potencialmente nefrotéxicas e/ou ototxicas.

Apesar do risco de acumulagdo ser baixo, devem ser tomados cuidados, e os niveis de gentamicina e de vancomicina
devem ser monitorizados em doentes com fungdo renal reduzida e em doentes com historial de doencas
neuromusculares (por exemplo, miastenia gravis, doenca de Parkinson), em particular se também tiverem historial
de insuficiéncia renal.

Em caso de administracdo de relaxantes musculares e éter, as propriedades de bloqueio neuromuscular
da gentamicina podem ser intensificadas (este fendmeno pode ser invertido usando sais de célcio). Contudo,
tal é bastante improvével em doentes com rins sauddveis, enquanto em doentes com funcdo renal reduzida,
a probabilidade de interagdo aumenta em proporgdo com os respetivos niveis séricos.

Concentragges de gentamicina no canal do plasma superiores a 2 pg/ml por periodos superiores a 10 dias foram
associadas a toxicidade.

A ototoxicidade estd associada a uma concentracdo excessivamente elevada de vancomicina no plasma (entre
60 e 100 pg/ml). A nefrotoxicidade induzida pela vancomicina € invulgar, quando sdo utilizadas doses normais.
Depende da funcdo renal e da medicgo da concentragdo de antibiéticos no sangue.

1 The Pharmacological Basis of Therapeutics 13° Edigéio (Brunton L, Hilal-Dandan R, Knollmann 8)- McGraw Hill, New York. Capitulo 58:
Aminoglycosides (McDougall C); Capitulo 59: Protein Synthesis Inhibitors and Mis ial Agents 4]
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USO DURANTE A GRAVIDEZ, A AMAMENTACAO E EM CRIANCAS

Nao estdo disponiveis testes que demonstrem a seguranca de utilizacdo do cimento dsseo durante a gravidez,
aamamentacdo e em crianas.

Durante a gravidez e a amamentacdo, o cirurgiao deve ponderar o beneficio para a mae contra o risco potencial para
a crianga antes de utilizar o cimento.

£ aconselhdvel néo implantar cimento 6sseo durante a gravidez e a amamentacéo. Nestes doentes, o cimento 6sseo
s6 deve ser utilizado em situagdes criticas e de perigo de vida.

Se o cimento 6sseo for utilizado durante a gravidez, ou se a doente ficar grdvida durante o periodo de utilizagdo
do cimento 6sseo, deverd ser informada sobre os eventuais perigos para o feto. As mulheres em idade de reproducéo
devem ter em consideracdo os beneficios e os perigos associados ao uso do produto.

0 cimento 6sseo s estd indicado para ser utilizado em criancas (doentes esqueleticamente imaturos) quando
se considerar que a recuperacao da articulagdo por intermédio de outras formas de intervengdo ndo é, de todo,
possivel.

INFORMACAO SOBRE A EMBALAGEM ESTERILIZADA

+ 0 componente em pd do cimento dsseo VANCOGENX® é embalado numa saqueta dupla que € esterilizada por
radia¢do gama.

0 componente liquido do cimento dsseo VANCOGENX® é esterilizado por filtragdo e contido numa ampola selada.
Aampola estd embalada num blister esterilizado por dxido de etileno.

Elimine os cimentos dsseos VANCOGENX® se a saqueta exterior de pd e/ou o blister da ampola estiverem
danificados ou se forem acidentalmente abertos antes da utilizagdo, pois a esterilidade do dispositivo pode ter
sido comprometida.

CONDIQOES DE ARMAZENAMENTO E TRANSPORTE

Conserve e transporte a uma temperatura inferior a 25 °C e num ambiente fresco e seco. Contudo,
se a temperatura durante o transporte ndo puder ser mantida abaixo dos 25 °C com uma humidade relativa
<90%, o dispositivo médico consegue tolerar uma temperatura situada entre 0 °C e 40 °C com uma humidade
relativa inferior a 90% durante um maximo de 5 dias.

0 dispositivo deve ser enviado e transportado numa caixa de papeldo ondulado de parede dupla com
ECT27,71 kN/m (ou ECT = 44 Ibf/in).

Antes de utilizar os cimentos dsseos VANCOGENX®, recomenda-se o armazenamento do produto a uma
temperatura de 23 °C+ 1 °C nas 24 horas anteriores a cirurgia.

0s cimentos 6sseos sdo sensiveis a temperatura. Temperaturas superiores a 23 °C para o produto, 0s acessérios
de preparagdo e 0 ambiente de trabalho levam a uma aceleragdo das diversas fases de preparacdo. Temperaturas
mais baixas retardam as fases de preparacdo. Consulte o gréfico localizado no final deste folheto para ver
arelacdo entre a temperatura e o tempo de fixado.

UTILIZAGAO e IMPLANTACAO
A familiaridade com o uso adequado do cimento 6sseo e, em particular, com os cimentos 6sseos VANCOGENX®,
& essencial para o sucesso da utilizaco do dispositivo.

"

£ importante realizar proc cirdrgicos estri assépticos. Qualquer infecdo profunda de uma incisdo
cirdrgica constitui um grave risco e ird afetar o sucesso da técnica utilizada. Algumas infecdes podem surgir em fases
posteriores, mesmo anos apds a cirurgia, sem que apresentem quaisquer sinais clinicos.

0 espagador ou a prétese selecionados pelo cirurgido para implantacdo devem ser compativeis com o uso
de cimento dsseo.

Recomenda-se que estejam disponiveis os seguintes equipamentos e acessérios para o procedimento:

- Acessérios de mistura e aplicado adequados para cimentos dsseos, certificando-se de que sdo compativeis com
o cimento 6sseo PMMA (por exemplo, deve evitar-se o uso de materiais de borracha e de elastomeros).

- Equipamento para cirurgia de artroplastia articular ou cirurgia de revisdo pés-infe¢do.

- Bloqueador de cimento 6sseo (se necessario, consoante a condicdo anatomica do doente).

EFEITOS DA TEMPERATURA NA PREPARACAO E NO TEMPO DE APLICACAQ

0Os cimentos dsseos sao sensiveis a temperatura. A temperatura da divisdo de armazenamento e do bloco operatério
afeta a preparagdo e a aplicagdo do cimento.Qualquer aumento da temperatura do ambiente de trabalho/
componentes de cimento/instrumentos de mistura/proteses reduz os tempos de preparagdo. Da mesma forma, uma
diminui¢do da temperatura aumenta os tempos descritos.

0 efeito da temperatura na preparagdo do cimento foi avaliado com um teste laboratorial, de acordo com a norma
150 5833 Implants for surgery - Acrylic resin cements. Como resultado do teste, as diferentes fases de preparacdo dos
cimentos 6sseos Vancogenx® encontram-se indicadas nas tabelas de temperatura ao longo do tempo incluidas
no fim deste folheto. Ressalva-se que sdo indicados apenas a titulo de orientacdo, dado que poderéo ser afetados
por fatores variados. Estes incluem a temperatura, humidade, ventilagdo, técnica de mistura (velocidade, utilizagdo
de misturadora), o rigor da mistura, a inclusdo acidental de substancias externas ao cimento (tais como solucdo
salina, sangue, etc.) e o pré-aquecimento do proprio componente protésico.
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PREPARACAO

* Certifique-se de que as embalagens internas e os componentes ndo estdo danificados. O pé deve estar liso
(sem aglomerados) e sem apresentar uma coloracdo amarela ou castanha. O contelido da ampola deve ter uma
aparéncia de liquido de baixa viscosidade. Se o p6 apresentar uma cor amarelada ou acastanhada ou se o liquido
estiver xaroposo, ndo utilize o produto. Estes sdo indicadores de que o produto ndo foi corretamente armazenado.
A preparagdo dos cimentos dsseos VANCOGENX® (dose (nica) é feita através da mistura do contetido completo
de uma saqueta de pé com uma ampola de liquido, de acordo com as instruces sequintes. Se necessério,
é possivel misturar mais doses. E possivel utilizar diferentes nimeros de lote de cimentos 6sseos VANCOGENX®
em conjunto, quando devidamente misturados.

0 cirurgido ird determinar a quantidade de cimento necessario, com base na aplicacdo clinica e nas suas
necessidades.

Adverténcias:

0 componente liquido do cimento 6sseo é um poderoso solvente lipidico. Deve evitar-se o contacto da pele e das
membranas mucosas com o monémero pois observaram-se casos de dermatite de contacto em sujeitos sensiveis.
Afim de reduzir a possibilidade de ocorréncia de reacGes negativas, recomenda-se o uso de luvas para assegurar
uma protecdo adequada contra a penetracdo do mondmero (metacrilato de metilo) na pele.

As luvas de PVP (polietileno de trés camadas, co-polimero de dlcool vinilico de etileno, polietileno) e de Viton/
Butyl provaram oferecer uma boa protecéo durante um periodo prolongado. A colocagdo de dois pares de luvas -
um par de luvas cirtirgicas de polietileno sobre um par de luvas cirdrgicas padrao de latex — também demonstrou
proporcionar uma protecdo adequada.

No entanto, deve evitar-se o uso de luvas de latex ou de poliestireno-butadieno (borracha). Confirme junto do seu
fornecedor de luvas se as respetivas luvas sdo adequadas para a utilizagdo deste cimento.

A sala operatdria deve ser corr ilada pois o comp liquido € infl, | e volatil. Nunca
exponha o mondmero liquido e os vapores diretamente a chamas ou objetos quentes. Foi relatada a inflamacdo
de vapores de mondmero causada pela utilizagdo de dispositivos de eletrocauterizagdo em locais cirdirgicos perto
de cimento dsseo recentemente implantado.

Tome as precaugdes necessdrias ao misturar os componentes liquido e em pé do cimento dsseo, para evitar uma
exposicdo prolongada a vapores concentrados de mondmero liquido. Essa exposicdo pode provocar uma irritagdo
do trato respiratdrio, dos olhos e, em alguns casos, do figado, bem como sonoléncia e torpor.

0s profissionais de salide portadores de lentes de contacto nédo devem preparar o cimento dsseo nem estar
préximos do processo de mistura.

Passo 1- Abertura
Abra os recipientes da unidade dos dois componentes de cimento e coloque a saqueta de p6 e a ampola de liquido
sobre uma superficie de trabalho estéril.

Passo 2 - Mistura

Quebre aampola para a abrir e verta todo o liquido para um recipiente de mistura adequado.

Abra a saqueta de p e verta todo o pd sobre o liquido.

Misture o cimento com uma espétula a partir do exterior do recipiente, e em dire¢do ao centro, para minimizar
apresenca de bolhas de ar.

Utilize delicadamente a espatula para remover quaisquer grumos de pé ndo humedecido da massa de cimento.
0 tempo de mistura situa-se entre 1 e 1,5 minutos, mas o tempo efetivo depende da temperatura, da humidade
e da técnica de mistura, e é determinado pela experiéncia do cirurgido.

Adverténcias:

Néo abra a ampola de liquido por cima do recipiente de mistura para evitar o risco de deixar cair fragmentos
de vidro na massa.

0 cimento ndo deve entrar em contacto com a méo enluvada até que a consisténcia da massa tenha sido atingida.
Nao altere a proporcéo dos componentes liquidos e em pé.

Néo adicione corpos estranhos ou outras substancias (incluindo outros antibiéticos) ao cimento dsseo
VANCOGENX®.

Passo 3 - Manuseamento

+ Para aplicagdo manual: apds a mistura, continue a mexer a massa até que esta deixe de colar as luvas. Nessa
altura, a pasta estard pronta para ser aplicada.

+ Para aplicacdo com seringa: imediatamente apds a mistura, introduza o cimento num dispositivo de aplicagdo
estéril apropriado.

A temperatura e a humidade da divisdo de armazenamento e do bloco operatério, dos acessérios de mistura/
aplicacdo utilizados e das mdos do cirurgido podem determinar diferenas no tempo de preparagdo e aplicagdo
do cimento. Estes sdo determinados pela experiéncia do cirurgido.

Passo 4 - Aplicacdo

* Acavidade dssea deve ser devidamente irrigada com solucdo Ringer ou solucdo salina e seca antes da aplicacdo
do cimento dsseo. Tal permite reduzir o risco de inclusdo de gordura medular, fragmentos dsseos ou outros
corpos estranhos no sistema vascular.

* Durante esta fase, aplique o cimento.

« Para aplicacdo com seringa: inicie a extrusdo do cimento a partir da zona distal da cavidade 6ssea prosseguindo
depois até a zona proximal. Para evitar a inclusdo de possiveis bolhas de ar, mantenha o fluxo de cimento o mais
uniforme possivel.
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Advertenclas

£ importante evitar a presenca de liquidos entre o tecido dsseo e o cimento. Seque a superficie do osso com gaze
e/ou com cateteres de aspirado antes e durante o processo de cimentacdo.

Evite exercer uma pressao excessiva sobre o cimento dsseo, pois pode culminar na extruséo do cimento dsseo
para fora do local de aplicacdo pretendido e na leséo dos tecidos circundantes. Além disso, evite exercer uma
pressdo excessiva sobre o cimento 6sseo para minimizar a possibilidade de ocorréncia de uma embolia pulmonar
ao inserir a protese.

A superficie do implante a cimentar deve ser coberta com um revestimento uniforme de cimento 6sseo.
Eimportante aplicar uma espessura adequada de cimento 6sseo.

Durante a reacdo de polimerizado, os cimentos dsseos atingem temperaturas superiores as temperaturas
fisioldgicas. A polimerizagdo do cimento dsseo é uma reacdo exotérmica, que ocorre in situ durante o processo
de endurecimento do cimento ésseo. O calor libertado pode danificar 0 0sso ou os tecidos adjacentes ao implante.

Passo 5 - Insercdo do espacador/prétese

Uma vez aplicado o cimento, 0 espagador ou a protese podem ser colocados.

Mantenha o espagador ou a prétese firmemente no respetivo lugar até o cimento endurecer. Tal é essencial para
assegurar 6timos resultados de implantaggo.

Remova o excesso de cimento antes de fixar.

0 tempo de fixacdo do cimento depende da temperatura e da humidade da divisdo de armazenamento e do bloco
operatdrio, do tipo de cimento e da manipulagdo.

0 aumento da temperatura do cimento indica o processo da reacdo de polimerizacdo. O cimento arrefece
espontaneamente ap6s alguns minutos, o que constitui o fim da reacdo e indica a altura adequada para
o cirurgido soltar a protese.

Adverténcias:

* A aplicacdo do espacador ou da prétese deve ficar concluida o mais rapidamente possivel, jé que
atemperatura da cavidade 6ssea recetora acelera a polimerizagéo do cimento.

* Uma fixagdo inadequada ou a ocorréncia de eventos pds-operatérios imprevistos podem afetar a interacdo
do cimento com o 0ss0 e dar origem a um micromovimento do cimento contra a superficie do osso. Pode formar-
se uma camada de tecido fibroso entre o cimento e 0 050, a qual poderd resultar no desprendimento da prétese.

ACOMPANHAMENTO POS-OPERATORIO

0 cimento ou o espacador/prdtese (ou ambos) podem soltar-se ou quebrar devido a uma insercdo incorreta
do cimento, a traumatismos ou a uma infegdo latente. E, por isso, aconselhdvel acompanhar todos os doentes
regularmente e a longo prazo apds a cirurgia.

0 acompanhamento pode incluir testes de monitorizacdo farmacoldgicos, testes de monitorizacdo da funcdo renal,
eletrélitos séricos, andlises de urina e audiogramas (nos doentes idosos e/ou desidratados onde subsista um risco
mais elevado de eventos adversos associados a utilizagdo de gentamicina e/ou da vancomicina). Os doentes idosos
poderao ser portadores de uma insuficiéncia renal que ndo seja evidente nos resultados dos testes de rastreio
de rotina, tais como o azoto ureico (BUN) ou a creatinina sérica. Uma determinacdo da depuracdo de creatinina
pode, por isso, revelar-se mais (til.

REMOGAO DE CIMENTO GSSEQ DEVIDO A REVISAO
DA PROTESE/REMOGAQ DO ESPACADOR

Em caso de revisdo de préteses assépticas/sépticas ou de remogdo do espagador deve efetuar-se um deshridamento
radical para remover todo o cimento e os tecidos potencialmente infetados e desvitalizados utilizando instrumentos
comuns para este tipo de procedimento (por exemplo, ostedtomos, brocas, ganchos, curetas, pingas, instrumentos
endoscépicos, ultrassons de alta energia, litotricia, laser, removedor de segmentos de cimento 6sseo).

0 procedimento para remover a prétese é uma decisdo individual tomada pelo cirurgido responsével, que ird
depender do estado do implante e do doente em questao.

INFORMAGAO DE SEGURANCA DE RESSONANCIA MAGNETICA
0s cimentos 6sseos VANCOGENX® sdo considerados «Seguros para RM» de acordo com a definicdo da norma ASTM
F2503, pelo que ndo representam qualquer risco em Ambiente de Ressonancia Magnética.

CARTAO DO IMPLANTE

0 dispositivo implantado VANCOGENX®/VANCOGENX® HV é fornecido com um cartdo do implante a ser preenchido
pela instituigio/profissional de satide com os dados do doente, e a ser fornecido ao doente. Este cartdo do implante
contém as informag@es que permitem identificar o dispositivo implantado. As informagdes a fornecer ao doente
sobre as adverténcias, precaugdes e medidas a tomar encontram-se no folheto do doente e no seguinte website:

https://ifu.tecres.com.
0 folheto do doente incluido na embalagem do dispositivo deve ser fornecido ao préprio doente.
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Instrugdes para o preenchimento do cartdo do implante

Ainstituicdo/profissional de sadde deverd preencher os seguintes dados na frente do cartdo do implante:
1. Nome do doente ou niimero de identificacdo do doente.

2. Data da implantacdo (dia/més/ano).

3. Nome e enderego da instituicdo/profissional de satide.

@ TECRES IMPLANT CARD

2 Q
© \
®

https://ifu.tecres.com

Uma vez preenchido, o cartdo do implante deverd ser arrancado do respetivo suporte pelo picotado e fornecido
ao doente.

Aexplicacéo dos simbolos gerais presentes no cartao do implante (frente e verso) é fornecida na seccdo “SIMBOLOS
no cartdo do implante” do presente folheto.

ELIMINACAO

Deverd permitir que o cimento 6sseo em excesso endureca antes da sua eliminacdo. A eliminago deverd ser realizada
de acordo com os regulamentos locais em matéria de residuos de medicamentos ndo utilizados ou expirados, uma
vez que o dispositivo contém antibidticos.

No caso de embalagens com prazo de validade expirado, danificadas ou abertas involuntariamente, elimine
o componente em po dos cimentos dsseos VANCOGENX® de acordo com os regulamentos locais em matéria
de residuos de medicamentos ndo utilizados ou expirados, uma vez que o dispositivo contém antibiéticos. Por sua
vez, 0 componente liquido, devido a sua volatilidade e inflamabilidade, deve ser evaporado através de uma hote com
boa ventilacdo ou absorvido por um material inerte e transferido para um recipiente adequado, para ser eliminado
num aterro sanitrio.

COMUNICAGAO DE INCIDENTES GRAVES
Qualquer incidente grave potencialmente atribuivel aos cimentos dsseos VANCOGENX® deve ser comunicado
ao fabricante, TECRES S.p.A., e a autoridade competente do local onde se encontra o utilizador e/ou o doente.

0 fabricante pode ser contactado através dos sequintes contactos:

- e-mail: info@tecres.it

- tel.:+39.045 921731

As informacdes de contacto da autoridade competente no Estado-Membro europeu em que se encontra
o doente encontram-se no website da Comissdo Europeia, na seccdo “dispositivos médicos”, no seguinte link:
https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-requlations/contacts_en.
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CEMENTY KOSTNE
VANCOGENX'

INSTRUKCJA UZYTKOWANIA
Do wiadomosci personelu medycznego

PRZEGLAD

Cementy kostne VANCOGENX® to radionieprzezierne cementy kostne na bazie polimetakrylanu metylu (PMMA),
ktdre zawierajq i uwalniaja substancje lecznicze: siarczan gentamycyny i chlorowodorek wankomycyny. Cement
kostny PMMA zawiera réwniei siarczan baru stanowigcy Srodek radionieprzezierny.

Cement kostny VANCOGENX® zapewnia zamocowanie przektadek z antybiotykiem lub protezy stawu oraz umozliwia
roztozenie cigzaru i naprezer pomiedzy koscia a protezg.

VANCOGENX® (kod ref. 12A2520) to wariant o $redniej lepkosci, ktéry nadaje sie idealnie do aplikacji recznej i przy
uiyciu strzykawki. Opakowanie zawiera saszetke z proszkiem o masie 40 g sterylizowana promieniowaniem gamma
oraz blister z fiolkg sterylnej cieczy o masie 16,7 g sterylizowany tlenkiem etylenu. Ciecz jest sterylizowana metoda
filtracyjna.

VANCOGENX® HV (kod ref. 12A2530) to wariant o duzej lepkosci, ktdry nadaje sie idealnie do aplikacji recznej.
Opakowanie zawiera saszetke z proszkiem o masie 40 g sterylizowana promieniowaniem gamma oraz blister z fiolka
sterylnej cieczy o masie 17,7 g sterylizowany tlenkiem etylenu. Ciecz jest sterylizowana metoda filtracyjna.

Cementy kostne VANCOGENX® sg przeznaczone do jednorazowego uzytku i sterylne.

SKtAD
VANCOGENX® VANCOGENX® HV

(kod ref. 12A2520) (kod ref. 12A2530)
Sktadnik ciekty: fiolka 0 masie 16,70 g fiolka 0 masie 17,70 g
Metakrylan metylu 98,20% w/w 98,20% w/w
N,N-dimetylo-p-toluidyna 1,80% w/w 1,80% w/w
Hydrochinon 75 ppm 75 ppm
Sktadnik proszkowy: saszetka 0 masie 40 g saszetka 0 masie 40 g
Polimetakrylan metylu 81,80% w/w 81,80% w/w
Siarczan baru 10,00% w/w 10,00% w/w
Nadtlenek benzoilu 1,50% w/w 1,50% w/w
Siarczan gentamycyny 4,20% w/w* 4,20% w/w*
Chlorowodorek wankomycyny 2,50% w/w* 2,50% w/w*

* odpowiada 2,5% bazy gentamycyny i wankomycyny: 1,0 g (1,0 M.LU.) w jednostce o masie 40 g.

PRZEWIDZIANE ZASTOSOWANIE

Cementy kostne VANCOGENX® s3 przeznaczone do:

a) tymczasowego zamocowania przektadki z antybiotykiem wykonanej z PMMA stosowanej w ramach zabiegu
dwuetapowego;

b) trwatego zamocowania implantéw protez stawowych (staw biodrowy, kolanowy) do kosci pacjenta
po dwuetapowym zabiegu spowodowanym przez proces septyczny.

WSKAZANIA DO STOSOWANIA
Cementy kostne VANCOGENX® sg wskazane do stosowania w przypadku ryzyka lub obecnosci zakazer wywotanych
przez organizmy wraliwe na gentamycyne i/lub wankomycyne.

PRZECIWWSKAZANIA

Stosowanie cementéw kostnych VANCOGENX® naleiy starannie rozwaiy¢ w przypadku powainej miastenii lub
nadwrailiwosci na g ycyne, aminoglikozydy, yeyne, glikopeptydy lub ktorykolwiek z pozostatych
sktadnikéw cementu kostnego.

Ponadto s one przeciwwskazane w nastepujacych przypadkach:

- Cietkie uposledzenie czynnosci nerek;

- Wystepujace wcze$niej zaburzenia metabolizmu wapnia.
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Stosowanie cementéw kostnych VANCOGENX® jako pierwszej opcji do zamocowania pierwotnych implantéw
protetycznych jest przeciwwskazane, poniewai moze zwigksza¢ ryzyko rozwoju bakterii opornych na gentamycyne/
wankomycyne.

PRZEWIDZIANI UZYTKOWNICY
Cementy kostne VANCOGENX® s3 przeznaczone do slosowanla ! przer odpowiednio wykwalifikowanych chirurgéw

ortopedéw posiadajacych doswiadczenie w przeprowad g6w z dziedziny artroplastyki.
DOCELOWA(-E) GRUPA(-Y) PACJENTOW
Paqencl zdoj rzalym uktadem kostnym:

i dwuet bi i rewizji z uzyciem przektadki z antybiotykiem;

Y

. poddawam rewizji protezy stawu po przebytym procesie septycznym.

KORZYSCI KLINICZNE I SKUTECZNOSC KLINICZNA

Zasadniczo:
*  krétkotrwate zamocowanie przektadek z cementu akrylowego (ALAC) z antybiotykiem do Zywej tkanki kostnej;
» dtugoterminowe zamocowanie protez stawowych do Zywej tkanki kostnej.

Pomocniczo:

* miejscowe uwalnianie antybiotyku;

* przeciwdziatanie przywieraniu wrazliwych gatunkow bakterii;
* synergiczne dziatanie przeciwdrobnoustrojowe.

PODSUMOWANIE DOTYCZACE BEZPIECZENSTWA I SKUTECZNOSCI KLINICZNE)
Podsumowanie dotyczace bezpieczeristwa i skutecznosci klinicznej (SSCP) jest dostepne w europejskiej bazie danych
o wyrobach medycznych (EUDAMED) pod adresem https://ec.europa.eu/tools/eudamed w ciggu szesciu miesiecy
od daty opublikowania zawiadomienia o petnej funkcjonalnosci.

DZIALANIA NIEPOZADANE
Poniisze dziatania niepoigdane mogg by¢ zwi e iem cementu k go. Chocia niektdre dziatania
nie wiaiq sie z samym wyrobem, chirurg powinien mie¢ $wiadomos¢ potencjalnych powiktai i by¢ gotowym
do odpowiedniego leczenia pacjenta.

Powaine: Wieksza czestosc:

* Wstrzas anafilaktyczny  Krwotok z krwiaka

* ZIatrzymanie akgji serca « Iakazenie powierzchniowe /

* Incydenty naczyniowo-mézgowe gteboka rana operacyjna

* Zawat migénia sercowego *  Krétkotrwate zaburzenia rytmu serca
+ Zator ptucny « Iakrzepowe zapalenie iyt

* Nagty zgon *  Przejéciowy spadek cisnienia krwi

Zapalenie kaletki kretarza wigkszego kosci udowej

Inne zgtaszane reakcje:
* Niepozadana reakcja tkanki miekkiej
Goraczka alergiczna Kostnienie heterotopowe
BCIS, zespdt implantacji cementu kostnego Niedroinos¢ jelit z powodu zrostu
(niedotlenienie, niedociénienie, zaburzenia i 2weienia jelita kretego pod wptywem ciepta
rytmu serca, zwigkszenie ptucnego oporu uwalnianego podczas polimeryzacji
naczyniowego i zatrzymanie akgji serca) Neuropatia miejscowa
Przetoka pecherza moczowego Miejscowa erozja i okluzja naczyri krwionosnych
Pekniecie cementu kostnego Poluzowanie lub odt3czenie protezy
Opodznione usidlenie nerwu kulszowego B6li / lub utrata sprawnosci
w wyniku wyci$niecia cementu kostnego Oddzielenie na skutek zapalenia kaletki

Krwiomocz

poza miejsce zamierzonej aplikacji kretarza wiekszego kosci udowej
* Dysuria « Toksyczno$¢ zwiazana z gentamycyng
* Podwyiszony poziom gamma- (nefrotoksycznos¢, ototoksycznosc)
glutamylo-transpeptydazy (GGTP) « Toksycznos¢ zwigzana z wankomycyng
w surowicy do 10 dni po operacji (nefrotoksycznos¢/ototoksycznosc)

Do innych dziatai niepozadanych zwigzanych z ogéInoustrojowym stosowaniem gentamycyny naleza: nadwrazliwosc,
reakcje anafilaktyczne, nudnosci, wymioty, pokrzywka, odwracalna granulocytopenia, niedokrwistos¢, dyskrazja krwi,
drgawki, toksyczne dziatanie na o$rodkowy uktad nerwowy, nieprawidtowa czynno$¢ watroby, hipomagnezemia,
zapalenie jamy ustnej, plamica, alergiczne kontaktowe reakcje uczuleniowe i blokada nerwowo-migsniowa.

Do dziatari niepozadanych zwiazanych z ogdlnoustrojowym stosowaniem wankomycyny nalezq: nadwrailiwosc,
reakcje anafilaktyczne, wysypka, pokrzywka, Swiad, toksyczna nekroliza naskdrka.

Chirurg powinien $cisle monitorowac przebieg obserwacji pooperacyjnej u pacjentéw, u ktérych w przesztosci
wystapita nadwraliwos¢ lub reakcja alergiczna na inne antybiotyki, w szczegdlnosci z rodziny aminoglikozydéw.
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OSTRZEZENIA - SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE STOSOWANIA

Nalezy uwaznie przeczyta niniejsza ulotke z instrukcja uzytkowania.

Nalezy doktadnie rozwaty¢ zastosowanie VANCOGENX® u pacjentéw z zaburzeniami krzepniecia krwi oraz u pacjentéw
7 cietka niewydolnoscig krazeniowo-oddechowa. Nie stosowac po uptywie terminu wainosci, poniewaz skutecznos¢
wyrobu moze by¢ pogorszona.

Stosowanie wyrobu w warunkach innych niz wskazane prawdopodobnie nie przyniesie korzysci pacjentowi i zwieksza
ryzyko rozwoju bakterii lekoopornych.

W przypadku zastosowania cementu kostnego wymagana jest $cista koordynacja dziatari anestezjologa i chirurga.
Chirurg musi poinformowac anestezjologa o zamiarze wprowadzenia cementu podczas zabiegu.

W niektorych przypadkach moie dojs¢ do wystapienia ,zespotu implantacji cementu kostnego” (BCIS), ktdry
charakteryZUJe sie szereglem objawdw klinicznych, takich jak: anoksja, niedociénienie, arytmla serca, zwu:kszony
ptucny opér naczyniowy (PVR) oraz zatrzymanie akeji serca. Objawy te nalezy kontrol t
wspdtczednie w anestezjologii. Zjawiska te sa powszechnie zwiazane z artroplastyka cementowa stawu blodrowego
ale nie s3 do niej ograniczone, i wystepuja zwykle na jednym z pigciu etapéw zabiegu chirurgicznego: rozwiercenie
kosci udowej, implantacja cementu w panewce lub kosci udowej, wprowadzenie protezy lub redukcja stawu
(Donaldson et al., 2009, Br ] Anaesth).

Cisnienie krwi pacjenta nalezy monitorowac w trakcie aplikacji cementu kostnego i bezposrednio po jej zakoriczeniu.
Podczas wprowadzania protez naleZy unika¢ nadmiernego ciénienia cementu kostnego w celu zminimalizowania
motliwosci wystapienia zatoru ptucnego.

Nie sterylizowa¢ ponownie i/lub nie uzywa¢ ponownie wyrobu, poniewaz jest on przeznaczony do jednorazowego
uiytku u jednego pacjenta.

Unika¢ ponownej sterylizacji, poniewaz moie ona spowodowac ryzyko ia pacjenta. Ponowna sterylizacja
moie zmieni¢ i negatywnie wptyna na produkt i jego dziatanie, w tym skutecznos¢ antybiotykow, powodujac
nieprawidtowe dziatanie produktu, co moze stanowi¢ powazne zagrozenie dla dobrego samopoczucia pacjenta.
Nigdy nie naleiy dzieli¢ produktu na dwie lub wiecej porcji, aby uzy¢ go do innych zastosowar klinicznych lub winnym
czasie. Tego rodzaju ponowne uycie moze prowadzic do btedu w prawidtowej proporcji mieszaniny proszku i cieczy.
Moze to rowniei spowodowac utrate sterylnosci.

Cement kostny VANCOGENX® naleiy stosowac z zachowaniem ostroznosci:

- w potaczeniu z innymi lekami nefrotoksycznymi lub ototoksycznymi (np. |nnym| amlnogllkozydaml
amfoterycyng B, cefalosporynami, cyklosporynaml cisplatyna, klindamycyna, kolistyna, polimyksyng B,
foskarnetem, wankomycyna, wwmycynq) poniewai moga one nasilac toksycznos¢ gentamycyny (ze wzgledu
na niskie stezenie gentamycyny w surowicy wystapienie tej interakdji jest bardzo mato prawdopodobne);

- u pacjentéw predysponowanych lub z istniejacymi wcze$niej stanami innicznymi ktére moga zwiekszac ryzyko
toksycznego dziatania gentamycyny i wankomy(yny (np. zaburzenia czynnosci nerek, problemy ze stuchem,

y wiek, przyj lekéw mogacych wptywac na nerki, znieczulenie ogdlne itp.).

W takich przypadkach paqentow nalezy monitorowac pod katem toksycznego stezenia gentamycyny i wankomycyny

we krwi (gtéwnie w pierwszych dniach po wszczepieniu), a takze pod katem czynnosci nerek.

Jednoczesne stosowanie gentamycyny i/lub wankomycyny i silnych lekéw moczopednych, takich jak kwas

etakrynowy lub furosemid, moie nasila¢ ototoksyczne dziatanie gentamycyny i wankomycyny poprzez zmiane

stezenia antybiotyku w surowicy i tkankach.

Stosowanie cementu kostnego VANCOGENX® moie prowadzi¢ do przerostu drobnoustrojéw niewrailiwych. Jesli

dojdzie do przerostu drobnoustrojow niewrazliwych, nalezy rozpocza¢ odpowiednie leczenie.

W przypadku znacznej otytosci nalezy $cisle monitorowac steienie gentamycyny w surowicy i rozwaiyc

mniejszenie dawki.

Nalezy unika¢ jednoczesnego podawania z nastepujacymi lekami:

leki blokujace przewodnictwo nerwowo-migsniowe, takie jak sukcynylocholina, toksyna botulinowa ze wzgledu

na ryzyko toksycznosci z powodu nasilenia przewodnictwa nerwowo-miesniowego;

- leki przeciwzakrzepowe, takie jak warfaryna i fenindion, poniewai wiadomo, ze gentamycyna moze nasila¢ ich

dziatanie;

leki cholinergiczne: antagonizm dziatania neostygminy i pirydostygminy;

bisfosfoniany: zwiekszone ryzyko hipokalcemii;

- siarczyny u os6b wrailiwych, zwtaszcza u os6b z astma lub alergia w wywiadzie: ryzyko reakdji typu alergicznego,

w tym objawéw anafilaktycznych i skurczu oskrzeli;

piperacylina i tazobaktam, poniewaz moga one nasilac nefrotoksycznos¢ wankomycyny.

Badania procesu elugi w warunkach in vitro (metoda mikrobiologiczna) wykazaty, ze dobowe uwalnianie
gentamycyny i wankomycyny nigdy nie przekracza zalecanej ogdlnoustrojowej dawki gentamycyny
(5-7 mg/kg/dobe, dorosli z prawidtowa czynnoscig nerek) i wankomycyny (30-45 mg/kg/dobe) dla dorostych
zgodnie z zaleceniami Farmakologii Goodmana i Gilmana'. Jest zatem mato prawdopodobne, aby ilos¢ gentamycyny
i wankomycyny uwolniona miejscowo z cementu kostnego VANCOGENX® spowodowata wystapienie w surowicy
steienia w zakresie toksycznym.

Ze wgledu na obecno$¢ gentamycyny i wankomycyny moga wystapic dziatania niepozadane spowodowane
przez te substancje, nawet jesli ich wystapienie jest mato prawdopodobne ze wzgledu na bardzo niskie stezenia
wystepujace w surowicy.

Gentamycyna i wankomycyna dziatajg potencjalnie nefrotoksycznie i/lub ototoksycznie.

1 The Pharmacological Basis of Therapeutics, wydanie 13. (Brunton L, Hilal-Dandan R, Knollmann B) - McGraw Hill, Nowy Jork. Rozdziat 58:
Aminoglycozides (McDougall C); rozdziat 59: Protein Synthesis Inhibitors and Miscellaneous Antibacterial Agents (McDougall ()
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Mimo ze ryzyko nagromadzenia sig leku jest nalezy zachowat ostrozno$¢ i monitorowa¢ stezenie
gentamycyny i wankomycyny u pacjentéw z uposledzona czynnoscig nerek oraz u pacjentéw z wczedniejszymi
zaburzeniami nerwowo-miesniowymi (np. miastenia, choroba Parkinsona), zwiaszcza jesli w wywiadzie wystepuje
u nich réwniez niewydolnos¢ nerek.

W przypadku podawania lekéw zwiotczajacych miednie i eteru moze dojs¢ do nasilenia dziatania gentamycyny
blokujgcego czynnosci uktadu nerwowo-migsniowego (dziatanie to moina odwrdci¢, stosujac sole wapnia). Jest
to jednak dos¢ mato prawdopodobne u pacjentéw ze zdrowymi nerkami, natomiast u pacjentéw z uposledzong
czynnoscig nerek prawdopodobienstwo interakgji wzrasta proporcjonalnie do stezenia leku w surowicy.

Stezenia gentamycyny w osoczu wynoszace ponad 2 pg/ml przez okres dtuiszy niz 10 dni byly kojarzone
7 toksycznoscia.

Ototoksycznosc jest zwigzana z nadmiernie wysokim stezeniem wankomycyny w osoczu (60-100 pg/ml).
Nefrotoksycznos¢ wywotana przez wankomycyne jest zjawiskiem rzadkim, jesli stosuje sig ja w normalnych dawkach.
Zaleiy ona od czynnosci nerek i pomiaru stezenia antybiotyku we krwi.

UZYCIE W OKRESIE CIAZY, OKRESIE LAKTACJI ORAZ U DZIECI

Nie ma dostepnych badan potwierdzajacych bezpieczeristwo stosowania cementu kostnego w okresie ciazy lub
laktacji oraz u dzieci.

W okresie cigzy i laktacji chirurg przed zastosowaniem cementu powinien rozwazy¢ korzysci dla matki w odniesieniu
do potencjalnego ryzyka dla dziecka.

Nie zaleca sie wszczepiania cementu kostnego w okresie ciazy i laktacji. W tej grupie pacjentow cement kostny nalezy
stosowac tylko w sytuacjach krytycznych zagrazajacych zyciu.

W przypadku stosowania cementu kostnego w okresie ciazy lub zajécia w ciaie podczas stosowania cementu kostnego
pacjentke naleiy poinformowac o moiliwych zagrozeniach dla ptodu. Kobiety w wieku rozrodczym powinny rozwaiy¢
korzyéci i zagrozenia zwigzane ze iem produktu.

Cement kostny jest wskazany do stosowania u dzieci (pacjentéw z mtodym uktadem kostnym) tylko w sytuacji, gdy
chirurg uzna, e uratowanie stawu poprzez inne formy interwencji nie jest moiliwe.

INFORMACJA DOTYCZACA STERYLNEGO OPAKOWANIA

Sktadnik proszkowy cementéw kostnych VANCOGENX® jest pal y w podwdjng saszetke steryli
promlemowamem gamma.

Sktadnik ciekty cementow kostnych VANCOGENX® jest sterylizowany metod filtracyjng i umieszczony w szczelnie
zamknietej fiolce. Fiolka jest pakowana w blister sterylizowany tlenkiem etylenu.

Prosimy wyrzuci¢ cement kostny VANCOGENX®, jesli zewnetrzna saszetka z proszkiem i/lub blister z fiolka
s uszkodzone lub przypadkowo otwarte przed uzyciem, poniewaz sterylnos¢ wyrobu moe by¢ pogorszona.

WARUNKI PRZECHOWYWANIA I TRANSPORTU

* Przechowywac i transportowa¢ w temperaturze ponizej 25°C oraz w chtodnym i suchym $rodowisku. Jezeli
jednak podczas transportu nie moina utrzyma¢ temperatury ponizej 25°C przy wilgotnosci wzglednej <90%,
wyréb medyczny mote tolerowa¢ temperature od 0°C do 40°C przy wilgotnosci wzglednej ponizej 90% przez
maksymalnie 5 dni.

Wyréb nalezy wysytac i transportowac w pojemniku z podwdjnymi Scianami z tektury falistej o ECT > 44 Ibf/in
(lub ECT=7.71 kN/m).

Przed zastosowaniem cementu kostnego VANCOGENX® zaleca sie przechowywanie produktu w temperaturze
23°C+1°C przez 24 godziny przed zabiegiem chirurgicznym.

Cementy kostne sq wraliwe na temperature. Temperatury produktu, akcesoriéw do jego przygotowania oraz
otoczenia powyiej 23°C przyspieszaja szybkos¢ etapdw procedury przygotowawczej. Analogicznie, niisze
temperatury spowolniaja te etapy. Prosze zapoznac sie z wykresem zaleinosci pomiedzy temperaturg a czasem
wigzania, ktéry znajduje sie na koricu niniejszej ulotki.

WYKORZYSTANIE i IMPLANTACJA
prawi go i Cementu kostnego, w szczegdinosci cementéw kostnych VANCOGENX®, jest
do skutecznego wyrobu.

Waine jest, aby zachowac $cista aseptyke zabiegdw chirurgicznych. Kaida gteboka infekcja rany chirurgicznej stanowi
powatne ryzyko i bedzie miata wptyw na pomysiny wynik techniki chirurgicznej. Niektére infekcje moga pojawic sie
pdiniej, nawet kilka lat po zabiegu, bez objawdw Klinicznych.

Przektadka lub proteza wybrana przez chirurga do implantacji musi by¢ kompatybilna ze stosowanym cementem
kostnym.

Zaleca sig, aby podczas zablegu dostepne by}y naslgpu@ce elementy wyposazenia i akcesoria:

- Akcesoria do mi i lie do ¢ ow kostnych - nalezy upewnit sig, Ze s one
kompatybilne z cementem kostnym PMMA (naleiy np. unikac materiatéw gumowych i elastomerowych).

- Wyposaienie do zabiegu artroplastyki stawowej lub rewizji na skutek zakazenia.

- Ogranicznik cementu (w razie potrzeby w zaleznosci od warunkéw anatomicznych pacjenta).

WPLYW TEMPERATURY NA CZAS PRZYGOTOWANIA I APLIKACJT

Cementy kostne s wrailiwe na temperature. Temperatura panujaca w miejscu przechowywania i sali operacyjnej
ma wptyw na przygotowanie i aplikacje cementu.Kazdy wzrost temperatury Srodowiska operacyjnego / komponentéw
cementu / instrumentarium do mieszania / protezy skraca czas przygotowania. Niska temperatura natomiast
wydtuza ten czas.

<o
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Wptyw temperatury na przygotowanie cementu oceniono na podstawie testu laboratoryjnego zgodnie z normg
150 5833 Implants for surgery - Acrylic resin cements. Réine fazy przygotowania cementéw kostnych Vancogenx®
uzyskane w wyniku testéw zostaty przedstawione na wykresach zaleznosci pomiedzy temperatura i czasem na koricu
niniejszej ulotki. Prosimy pamietac, ze maja one jedynie charakter orientacyjny, poniewaz moze na nie wptywac wiele
cynnikéw. Nalez3 do nich temperatura, wilgotnos¢, wentylacja, technika mieszania (predkos¢, uzycie mieszadta),

doktadno$¢ mieszania, niezamierzone wprowadzenie do cementu substancji zewnetrznych (takich jak roztwr soli
fizjologicznej, krew itp.) oraz wstepne podgrzanie samego elementu protezy.
PRZYGOTOWANIE

* Nalezy upewnlc sie, ze opakowama wewnetrzne i skfadniki s nieuszkodzone. Proszek powm|en by¢ g}adkl (bez
zbrylen) i nie powinien mie¢ 26ttego lub brazowego koloru. Ciecz znajdujaca sie w fiolce powinna mie¢ postac
cieczy o niskiej lepkosci. Nie nalezy uzywac produktu, jezeli proszek ma zéttawy lub brazowawy kolor lub jesli ciecz
ma konsystencje syropu. Oznacza to, ze produkt nie byt prawidtowo przechowywany.

Przygotowanie (pojedynczej dawki) cementu kostnego VANCOGENX® wykonuje sie poprzez wymieszanie catej
zawartosci jednej saszetki proszku z jedng fiolka cieczy zgodnie z ponizszymi instrukcjami. W razie potrzeby moina
mieszac wiecej dawek. Réine numery partii cementéw kostnych VANCOGENX® moina ze soba mieszac pod
warunkiem ich wiasciwego wymieszania.

Chirurg okresli ilo$¢ niezbednego cementu odpowiednio do zastosowania klinicznego i wymagan klinicznych.

Ostrzeienia:

Sktadnik ciekty cementu kostnego jest silnym rozpuszczalnikiem ttuszczéw. Naley unika¢ kontaktu monomeru
ze skorg i btonami $luzowymi, poniewai u oséb wrailiwych odnotowano przypadki wystepowania wysypki
kontaktowej.

W celu zmniejszenia mozliwosci wystapienia negatywnych reakgji zaleca sig stosowanie rekawic, aby zapewnic
odpowiednia ochrong przed wnikaniem monomeru (metakrylanu metylu) w skore.

Rekawice PVP (tr6jwarstwowy polietylen, kopolimer etylenu i alkoholu winylowego, polietylen) oraz rekawice
2 tworzywa Viton/butylu wykazuj dobra ochrone przez dtuiszy czas. Zatozenie dwéch par rekawic - jednej pary
polietylenowych rekawic chirurgicznych na pare standardowych lateksowych rekawic chirurgicznych - réwniez
wykazato odpowiednig ochrone.

Naleiy jednak unikac stosowania rekawic lateksowych lub polistyrenowo-butadienowych (gumowych). Prosimy
zaigdac od dostawcy rekawic potwierdzenia, ze dane rekawice sa odpowiednie do stosowania tego cementu.
Obszar operacyjny musi by¢ prawidtowo wentylowany, poniewaz sktadnik ciekty jest fatwopalny i lotny. Ciekty
monomer i jego opary nie moga by¢ nigdy narazone na bezposrednie dziatanie ptomieni lub rozgrzanych
przedmiotow. Zgtaszano przypadki zaptonu oparéw u spowod go korzystaniem z przyrzadéw
elektrokoagulacyjnych w polu operacyjnym w poblizu $wiezo natozonego cementu kostnego.

Nalezy zachowac ostroinos¢ podczas mieszania ciektych i proszkowych sktadnikow cementu kostnego, aby
zapobiec diugotrwatemu narazeniu na stezone opary ptynnego monomeru. Skutkiem ekspozycji moie by¢
podrainienie drég oddechowych, oczu, a w niektérych przypadkach watroby, sennos¢ i ospatosc.

0Osoby noszace szkta kontaktowe nie powinny przygotowywac cementu kostnego ani przebywac w poblizu procesu
mieszania.

Etap 1 - otwieranie
Otworzy¢ pojemniki obu sktadnikéw cementu i umiesci¢ saszetke z proszkiem i fiolke z cieczg na sterylnej powierzchni
roboczej.

Etap 2 - mieszanie
Przetamac fiolke i wlac catg ciecz do odp iniego pojemnika do
Otworzy¢ saszetke z proszkiem i wsypac caty proszek do cieczy.
Wymiesza¢ cement szpatutka, zaczynajac od zewnatrz pojemnika w kierunku $rodka, aby zminimalizowac
obecnos¢ pecherzykéw powietrza.
Szpatutka delikatnie rozprowadzi¢ wszelkie grudki niewymieszanego proszku w catosci masy cementowej.
Czas mieszania wynosi 1-1,5 minuty, ale rzeczywisty czas zalezy od temperatury, wilgotnosci i techniki mieszania
i jest okreslany na podstawie doswiadczenia chirurga.

Ostrzeienia:

Nie otwiera fiolki z ciecza nad pojemnikiem do mieszania, aby unikna¢ ryzyka przedostania si¢ odtamkéw
szkta do masy.

Cement nie powinien styka sie z dtonia w rekawicy, dopdki nie osiggnie konsystencji masy.

Nie nalezy zmieniac proporcji sktadnikéw ciektych i proszkowych.

Nie nalezy dodawac ciat obcych lub innych substancji (w tym innych antybiotykéw) do cementu kostnego
VANCOGENX®.

Etap 3 - postugiwanie sie

» W przypadku aplikacji recznej: po wymieszaniu nalezy dalej poruszac masg, ai przestanie si¢ ona przyklejac
do rekawic. Po uzyskaniu wymaganej konsystencji masa jest gotowa do natozenia.

*  Wprzypadku aplikacji przy uzyciu strzykawki: natychmiast po wymieszaniu wprowadzi¢ cement do odpowiedniego,
sterylnego przyrzadu do podawania.

Temperatura i wilgotnos¢ w miejscu przechowywania i sali operacyjnej, zastosowane akcesoria do mieszania /
podawania oraz rece chirurgamoga wptywa¢ naréznice w czasie przygotowaniai aplikacji cementu. Sa one uzaleznione
od doswiadczenia chirurga.
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Etap4 aplikacja

Przed aplikacja cementu kostnego nalezy prawidtowo przeptuka¢ jame kostng roztworem Ringera lub soli

fizjologicznej i osuszy¢. Zmniejsza to ryzyko wtracenia thuszczu szpikowego, fragmentéw kosci lub innych ciat

obcych do uktadu naczyniowego.

W tej fazie naleiy natozy¢ cement.

» W przypadku aplikacji przy uiyciu strzykawki: wyciskanie cementu musi rozpoczac sie w dystalnym obszarze
ubytku kostnego, a nastepnie sptyna¢ do obszaru proksymalnego. Aby unikna¢ wtracania ewentualnych
pecherzykéw powietrza, przeptyw cementu musi by¢ moiliwie jak najbardziej réwnomierny.

Ostrzeienia:

Watne jest, aby unikna¢ wystepowania cieczy pomiedzy tkankg kostng a cementem. Powierzchnie kosci nalezy
osuszy¢ gazikiem i/lub za pomocg cewnikow do odsysania przed przystapieniem do procesu cementowania
iw jego trakcie.

Nalezy unika¢ wywierania zbyt duzego nacisku na cement kostny, gdyz moze to spowodowac jego wycisnigcie
poza miejsce zamierzone] aplikacji oraz uszkodzenie otaczajacych tkanek. Ponadto nalezy unika¢ nadmiernego
ci$nienia cementu kostnego w celu zminimalizowania mozliwosci wystapienia zatoru ptucnego podczas
wprowadzania protez.

Powierzchnia implantu, ktdry ma by¢ zacementowany, powinna by¢ pokryta jednolita warstwa cementu kostnego.
Waine jest, aby natozy¢ warstwe cementu kostnego o optymalnej grubosci.

Podczas reakeji polimeryzacyjnej cement kostny osiaga temperatury wyisze od fizjologicznych. Polimeryzacja
cementu kostnego jest reakja egzotermiczng, ktéra zachodzi podczas utwardzania cementu kostnego in situ.
Uwolnione ciepto moze uszkodzi¢ kos¢ lub tkanke sasiadujaca zimplantem.

Etap 5 - wprowadzanie przektadki / protezy

Po natozeniu cementu mozna wypozycjonowac przektadke lub proteze.

Nalezy mocno przymymac przek{adkg Iub prolezg w miejscu, a do utwardzenia cementu. Jest to niezbedne
do

[ Y II ! ||

Nadmlar cementu naleiy usuna¢ zanim ulegnie on zwigzaniu.

Czas wigzania cementu zaleZy od temperatury i wilgotnosci powietrza w miejscu przechowywania i sali operacyjnej,
rodzaju cementu i sposobu postugiwania sie.

Wizrost temperatury cementu wskazuje na postepujaca reakcje polimeryzacji. Cement stygnie samoistnie po kilku
minutach, co oznacza zakoriczenie reakgji i moment, w ktérym chirurg moze puscic proteze.

Ostrzeienia:

Aplikacje przektadki lub protezy nalezy zakoriczy¢ jak najszybciej, poniewaz temperatura jamy kostnej
pacjenta przyspiesza polimeryzacje cementu.

Nieodpowiednie zamocowanie lub nieprzewidziane zdarzenia po zabiegu moga wptywac na styk cementu i kosci
oraz powodowac mikroruchy cementu wzgledem powierzchni kosci. Miedzy cementem a koscig moze wytworzy¢
sie wioknista warstwa tkanki i moze dojé¢ do obluzowania protezy.

OBSERWACJA POOPERACYJNA

Cement lub przektadka / proteza (lub oba te elementy) moga ulec obluzowaniu lub ztamaniu z powodu
nieprawidtowej techniki wprowadzania cementu, urazu lub utajonego zakaienia. Dlatego zaleca sie regularng
i dtugotrwat obserwacje wszystkich pacjentéw po zabiegu.

Dalsza obserwacja moze obejmowa¢ testy monitorujace dziatanie lekow, testy monitorujace czynnos¢ nerek,
elektrolity w surowicy, badanie moczu i audiogram (u pacjentéw w podesztym wieku i/lub odwodnionych,
u ktorych istnieje wieksze ryzyko wystapienia dziatai niepozadanych zwiazanych ze stosowaniem gentamycyny i/lub
wankomycyny). Pacjenci w podesztym wieku moga mie¢ zmniejszong czynnos¢ nerek, ktéra moie nie by¢ widoczna
w wynikach rutynowych badar przesiewowych, takich jak BUN lub poziom kreatyniny w surowicy. Bardziej przydatne
mote by¢ oznaczenie klirensu kreatyniny.

USUNIECIE CEMENTU KOSTNEGO W RAMACH REWIZJI PRZEKEADKI/PROTEZY

W przypadku aseptycznej/septycznej rewizji przektadki/protezy naleiy wykonac radykalne opracowanie chirurgiczne
miejsca w celu usuniecia catego cementu oraz potencjalnie zakazonych i zdewitalizowanych tkanek przy uzyciu
instrumentéw powszechnie stosowanych w tego typu zabiegach (np. osteotoméw, wiertet, hakéw, skrobaczek,
kleszczy, instrumentéw endoskopowych, wysokoenergetycznych ultradiwiekéw, litotrypsji, lasera, segmentowego
przyrzadu do usuwania cementu kostnego).

Zabieg usuniecia protezy jest indywidualng decyzjia podejmowang przez chirurga odpowiedzialnego za zabieg
w zaleznosci od stanu implantu i pacjenta.

INFORMACJA DOTYCZACA BEZPIECZENSTWA PODCZAS OBRAZOWANIA METODA MRI
Cement kostny VANCOGENX® uwata sie za wyréb , MR Safe” (,bezpieczny w $rodowisku MR") zgodnie z definicja
normy ASTM F2503, dlatego nie stanowi zadnego zagrozenia w srodowisku rezonansu magnetycznego.

KARTA IMPLANTU

Do wszczepionego wyrobu VANCOGENX® / VANCOGENX® HV dofaczona jest karta implantu, ktéra placowka
medyczna / $wiadczeniodawca wypetnia danymi pacjenta i przekazuje pacjentowi. Karta implantu zawiera informacje
pozwalajace na identyfikacje wszczepionego wyrobu. Informacje, ktére naleiy przekaza¢ pacjentowi na temat
ostrzezen, Srodkow ostroznosci i Srodkdw, ktdre naleiy podiac, sa podane w ulotce dla pacjenta i na ponizszej stronie

internetowej: https://ifu.tecres.com.
Pacjentowi naleiy przekazac ulotke dla pacjenta dotaczong do opakowania wyrobu.
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Instrukcja wypetniania karty implantu

Na przedniej stronie karty implantu placowka medyczna / Swiadczeniodawca wpisuje nastepujace dane:
1. Imie i nazwisko pacjenta lub ID pacjenta.

2. Data implantacji (dzier/miesigc/rok).

3. Nazwa i adres placdwki medycznej / $wiadczeniodawcy.

@ TECRES' IMPLANT CARD

https://ifu.tecres.com

Po wypetnieniu kartg implantu nalezy odtaczy¢ od nosnika wzdtuz przerywanych linii i przekazac pacjentowi.

Objaénienie ogéInych symboli umieszczonych na karcie implantu (przednia i tylna strona) znajduje si¢ w rozdziale
,SYMBOLE NA KARCIE IMPLANTU" niniejszej ulotki.

UTYLIZACJA

Nadmiar cementu kostnego nalezy pozostawi¢ do zastygniecia przed utylizacja, kt6ra nalezy przeprowadza¢ zgodnie
2 lokalnymi przepisami dotyczacymi odpad6w w postaci niewykorzystanych lub przeterminowanych lekdw, poniewaz
wyrdb zawiera antybiotyki.

W przypadku uptywu terminu waznosci, uszkodzenia lub niezamierzonego otwarcia opak ia, prosimy
o usuniecie sktadnika proszkowego cementéw kostnych VANCOGENX® zgodnie z lokalnymi przepisami dotyczacymi
odpadéw w postaci niewykorzystanych lub przeterminowanych lekéw, poniewaz wyréb zawiera antybiotyki.
Natomiast sktadnik ciekty, ze wzgledu na jego lotnos¢ i fatwopalnos¢, powinien zosta¢ odparowany w odpowiednio
wentylowanym pomieszczeniu lub wchtonigty przez obojetny materiat i przeniesiony do odpowiedniego pojemnika
w celu usunigcia na sktadowisko odpadéw.

ZGLASZANIE POWAZNYCH ZDARZEN

Kaide powaine zdarzenie, potencjalnie majace zwiazek z cementem kostnym VANCOGENX® naleiy zgtasza¢
producentowi, firmie TECRES S.p.A. oraz wasciwemu organowi, w ktérym uzytkownik i/lub pacjent ma swojg siedzibe.
1 producentem mozna skontaktowac sie w nastepujacy sposéb:

- email: info@tecres.it

- tel:+39.045 921731

Informacje kontaktowe wtasciwego organu znajdujacego sie w paristwie cztonkowskim Unii Europejskiej, w ktérym
pacjent ma swoja siedzibe, dostepne sq na stronie Komisji Europejskiej w dziale ,wyroby medyczne” pod ponizszym
adresem: https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-requlations/contacts_en.
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KOSTNI CEMENTY
VANCOGENX'

NAVOD K POUZIT
Upozornéni pro zdravotnicky personal

PREHLED

Kostni cementy VANCOGENX® jsou radiopékni polymethylmetakrylétové (PMMA) kostni cementy, které obsahuiji
a uvoliiuji dvé |écivé latky: gentamicin sulfét a vankomycin hydrochlorid. Kostni cement PMMA obsahuje také siran
barnaty jako radiopékni létku.

Kostni cementy VANCOGENX® zajistujf fixaci rozpérek naplnénych antibiotiky nebo kloubni protézy a umoziiuj
rozlozeni zatizeni mezi kosti a protézou.

VANCOGENX® (ref. 12A2520) je varianta se stfedni viskozitou, kterd je idedlni pro rucni aplikaci i aplikaci injekéni
strikackou. Baleni obsahuje sdcek se 40 g praku sterilizovaného gama zdfenim a blistr sterilizovany etylénoxidem
obsahujici lahvicku se 16,7 g sterilni kapaliny. Kapalina je sterilizovana filtraci.

VANCOGENX® HV (ref. 12A2530) je varianta s vysokou viskozitou, kterd je idedlni pro ru¢ni pouZiti. Baleni obsahuje
sdek se 40 g prasku sterilizovaného gama zéfenim a blistr sterilizovany etylénoxidem obsahujici lahvicku
se 17,7 g sterilni kapaliny. Kapalina je sterilizovéna filtraci.

Kostni cementy VANCOGENX® jsou na jedno pouiti a sterilni.

SLOZENT

VANCOGENX® VANCOGENXe HV

(ref. 12A2520) (ref. 12A2530)
Kapalna slozka: 16,70 g, injekeni lahvicka 17,70 g, lahvicka
Methylmetakryldt 98,20 % hmot. 98,20 % hmot.
N,N-dimethyl-p-toluidin 1,80 % hmot. 1,80 % hmot.
Hydrochinon 75 ppm 75 ppm
Praskova slozka: 40 g, sacek 40 g, sacek
Polymethylmetakrylét 81,80 % hmot. 81,80 % hmot.
Siran barnaty 10,00 % hmot. 10,00 % hmot.
Benzoylperoxid 1,50 % hmot. 1,50 % hmot.
Gentamicin sulfat 4,20 % hmot.* 4,20 % hmot.*
Vankomycin hydrochlorid 2,50 % hmot.* 2,50 % hmot.*

*Ekvivalent 2,5% bdze gentamicinu a vankomycinu: 1,0 g (1,0 MIU) v baleni 40 g.

URCENE POUZITI

Kostni cementy VANCOGENX® jsou indikovany pro nasledujici poutiti:

a) docasnd fixace antibiotiky napInéné rozpérky PMMA pro dvoustupriovy postup;

b) trvald fixace implanttd kloubnich protéz (kycel, koleno) na kost prijemce po dvoustupriovém postupu v diisledku
septického procesu.

INDIKACE PRO POUZITI

Kostni cementy VANCOGENX® jsou indikovany v pfipadech, kdy existuje riziko nebo jsou pritomné infekce zplisobené
organismy citlivyymi na gentamicin.

KONTRAINDIKACE

Poutiti kostnich cementti VANCOGENX® musi byt petlivé zvazeno v pripadé vyskytu myasthenia gravis nebo precitlivélosti
na gentamicin, aminoglykosidy, vankomycin, glykopeptidy nebo na kterékoli dalsi slozky kostniho cementu.

Navic jsou kontraindikovény v nésledujicim pripadé:

- I&vaind rendlni nedostate¢nost.

- Stdvajici porucha metabolismu vapniku.

Pouziti kostnich cementli VANCOGENX® jako prvni moinosti fixaci primarniho protetického implantatu
je kontraindikovéno, protoze miiZe zvysit riziko vzniku bakterif rezistentnich na gentamicin/vankomycin.
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URCENT UZIVATELE
Kostni cementy VANCOGENX® jsou urceny pro pouZiti vhodné kvalifikovanymi ortopedickymi chirurgy se zkusenostmi
s artroplastickymi postupy.

CILOVA SKUPINA/SKUPINY PACIENTU

Pacienti s dospélou kostrou:

* podstupujici dvoustupriovy revizni postup s pouZitim rozpérky napInéné antibiotiky;
* podstupujici revizi kloubni protézy z divodu sepse.

KLINICKE PRINOSY a FUNKCE

Hlavni:
* krétkodoba fixace rozpérek z akrylového cementu (ALAC) na Zivou kostni tkdf;
» dlouhodobd fixace protéz kloubnich néhrad na Zivou kostni tkar.

Dopliikové:

* lokaInf uvolfiovdni antibiotik;

* bakteridIni antiadhezivita citlivych druhd;
* synergicky antimikrobialni Gcinek.

SOUHRN UDAJU 0 BEZPECNOSTI A KLINICKE FUNKCI

Souhrn dajii o bezpetnosti a klinické funkci (Summary of Safety and Clinical Performances, SSCP) je k dispozici
v Evropské databézi zdravotnickych prostFedki (EUDAMED) na adrese https://ec.europa.eu/tools/eudamed do Sesti
mésicd ode dne zvefejnéni ozndmeni o jeho piné funkénosti.

NEZADOUCT OCINKY
S poutzitim kostniho cementu mohou byt spojeny ndsledujici nezddouci cinky. Prestoze nékteré Gcinky nelze pfimo

pricist samotnému prostredku, chirurg si musf byt téchto moznych komplikaci védom a musi byt pripraven pacienta
odpovidajicim zpsobem léit.

Zavainé: Castéjsi:
* Anafylaxe Hematom - krvéceni

* Srdecni zéstava « Infekce povrchovych a hlubokych chirurgickych ran
Cerebrovaskularni pfihody «  Krétkodobé srdecni nepravidelnosti
Infarkt myokardu « Tromboflebitida
Plicni embolie « Prechodny pokles krevniho tlaku
Néhla smrt * Trochantericka burzitida

Dalsi hlaSené reakce:

NeZzédouci reakce mékkych tkéni
Alergickd pyrexie Heterotopickd tvorba nové kosti

Syndrom implantace kostniho cementu Stievni obstrukce z diivodu adheze a striktury ilea
(BCIS, bone cement implantation syndrome) plsobenim tepla uvolnéného béhem polymerace
(hypoxie, hypotenze, srdecni arytmie, zvjSend LokdIni neuropatie

plicni cévni rezistence a srdecni zéstava) Lokalni cévni eroze a okluze

PiStél mocového méchyre Uvolnéni nebo oddélenf protézy

Prasknuti kostniho cementu Bolest a/nebo ztréta funkce

Pozd&jsi zachyceni sedaciho nervu kvilli extruzi Trochanterickd separace

kostniho cementu mimo oblast zamysleného pouZiti Toxicita spojend s gentamicinem

Hematurie

* Dysurie (nefrotoxicita, ototoxicita)
* IvjSend sérova gama-glutamyl-transpeptiddza « Toxicita spojend s vankomycinem
(GGTP) az 10 dni po operaci (nefrotoxicita/ototoxicita)

Dalsi nezddouci d¢inky spojené se systémovym uZivdnim gentamicinu zahrnujf precitlivélost, anafylaktické reakce,
nauzeu, zvraceni, kopfivku, reverzibilni granulocytopenii, anémii, krevni dyskrazii, kiee, toxicitu centralniho
nervového systému, abnormadlni jaterni funkce, hypomagnezémii, stomatitidu, purpuru, alergickou kontaktni
senzibilizaci a neuromuskuldrni blokédu.

Nezddouci reakce spojené se systémovym uzivdnim vankomycinu zahrnuji precitlivélost, anafylaktické reakce,
vyrazku, kopfivku, pruritus, toxickou epidermdlni nekrolyzu.

Pooperacni kontroly musi chirurg peclivé dodrovat u pacientdi, ktefi uvadgji predchozi zkusenost s citlivosti nebo
alergickou reakci na jina antibiotika, zejména ze skupiny aminoglykosidd.

VAROVANI - BEZPECNOSTNI OPATRENI PRI UZIVANI

Tento navod k pouiiti si musite peclivé precist.

U pacientd s poruchami koagulace a u pacientii se zdvaznou kardiopulmonalni insuficienci je tfeba poufiti kostnich
cementl VANCOGENX® petlivé zvaiit. NepouZivejte po uplynuti doby pouitelnosti, protoze miZe dojit k ohrozeni
Gcinnosti prostredku.

Pouzivani prostredku za jinych podminek, nei je indikovéno, pravdépodobné nebude pro pacienta prinosné a zvySuje
riziko vzniku bakterif rezistentnich k |ékiim.

Pfi préci s kostnim cementem je nutnd vysokd troveri koordinace mezi anesteziologem a chirurgem. Chirurg musf
anesteziologovi sdélit, kdy bude cement béhem zékroku zaveden.

V nékterych pripadech se mohou vyskytnout pfihody definované jako ,syndrom implantace kostniho cementu” (bone
cement implantation syndrome, BCIS) charakterizované fadou Klinickych pfiznakd zahrnujicich hypoxii, hypotenzi,




srdecni arytmii, zvysenou pllcnl cévni rezistenci (pulmonary vascular resistance, PVR) a srdeni zdstavu, které musi byt
feSeny d zivanymi v moderni iologii. Tyto jevy jsou casto spojovény mimo jiné s cementovanymi
kycelnimi artroplastlkaml a dochdzi k nim obvykle v Jedne 7 péti fazi chirurgického zékroku: femordini frézovani,
acetabulari nebo femoraini implantace cementu, vloZeni protézy nebo kloubni redukce (Donaldson et al., 2009,
Br) Anaesth).

Béhem aplikace kostniho cementu a bezprostfedné po ni musi byt monitorovén krevni tlak pacienta. Pfi zavadéni
protéz je tfeba se vyvarovat pretlaku kostniho cementu, aby se minimalizovalo riziko plicni embolie.

Prostredek opakované nesterilizujte ani opakované nepoutivejte, protoze je urcen pro jednorazové pouZiti u jednoho
pacienta.

Opakovand sterilizace mize predstavovat riziko infekce pro pacienta. Opakovand sterilizace méize zménit a negativné
ovlivnit vjrobek a jeho funkci, véetné Gcinnosti antibiotik, a tim zpiisobit jeho selhdni s véznymi riziky pro zdravi
pacienta.

Prosttedek nikdy nerozdélujte na dvé nebo vice Easti, abyste jej mohli pouiit pro jiné klinické aplikace nebo v riiznou
dobu. Takové opakované pouiti miize vést k chybé ve spravném poméru smési prasku s kapalinou. MiZe to rovnéz
zplisobit ztrétu sterility.

Kostni cementy VANCOGENX® musi byt pouzivén s opatrnosti:

- ve spojeni s jinymi nefrotoxickymi nebo ototoxickymi Iéky (napf. jinymi aminoglykosidy, amfotericinem B,
cefalosporiny, cyklosporiny, cisplatinou, klindamycinem, kolistinem, polymyxinem B, foskarnetem,
vankomycinem, viomycinem), protoze mohou zvySovat toxicitu gentamicinu (nizkd hladina gentamicinu v séru
¢ini tuto interakci velmi nepravdépodobnou);

u pacientli s predispozici nebo s jiz drive existujl’cimi innick)'lmi stavy, které pFedstavuji riziko toxicity gemamicinu

mohou mit vlivna Iedvmy, podstupovani celkove anestezie atd.).
V takovych pfipadech musi byt pacienti sledovani z hlediska toxickych hladin gentamicinu a vankomycinu v krvi
(hlavné v prvnich dnech po implantaci) a z hlediska funkce ledvin.
Soucasné poddvani icinu a/nebo vankomycinu a silnych diuretik, jako je kyselina ethakrynovd nebo
furosemid, miiZe zesilit ototoxicky ti¢inek gentamicinu a vankomycinu zménou koncentrace antibiotik v séru a tkani.
Poutiti kostniho cementu VANCOGENX® miiie vést k prerdistani necitlivjch organismd. Pokud dojde k nadmémému
ristu necitlivych organismd, musf byt zahdjena vhodnd lécha.
V pifipadech vjznamné obezity je tfeba peclivé sledovat sérové koncentrace gentamicinu a zvazit snizeni davky.
Soucasné poddvani s nasledujicimi pFipravky je tfeba vyloucit:
Neuromuskuldrni blokatory, jako je sukcinylcholin a botulotoxin, kviili riziku toxicity v disledku zvySené
nervosvalové blokddy.
- Antikoagulanty, jako je warfarin a fenindion, protoze gentamicin zesiluje jejich Gcinek.
- Cholmerglcke‘ antagonlsmus k tcinku neostlgmlnu a pyridostigminu.

- Sificitany u citlivych lidi, zejména téch s anamnézou astmatu nebo alergie: riziko reakci alergického typu véetné
anafylaktickych priznakd a bronchospasmu.
Piperacilin a tazobaktam, protoze mohou potencovat nefrotoxicitu vankomycinu.

Eluéni studie in vitro (mikrobiologickd metoda) prokdzaly, Ze denni uvolfiovéni gentamicinu a vankomycinu nikdy
neprekracuje doporucenou systémovou davku gentamicinu pro dospélé (5-7 mg/kg/den, normdlni funkce
ledvin) ani vankomycinu (30-45 mg/kg/den) podle doporuceni Goodmana a Gilmana'. Neni pravdépodobné,
e by mnoistvi gentamicinu a vankomycinu uvolnéné lokdIné kostnim cementem VANCOGENX® vedlo k sériovym
hladindm v toxickém rozmezi.

Vzhledem k pfi i icinu a vankomycinu se mohou vyskytnout nezadouci Gcinky typické pro tyto létky,
i kdyz jejich vyskyt je nepravdepodobny vzhledem k velmi nizkjm dosazenym sérovym hladindm.

Gentamicin a vankomycin je potencidIné nefrotoxicky a/nebo ototoxicky.

Navzdory nizkému riziku akumulace je tfeba dbat opatrnosti a sledovat hladiny gentamicinu a vankomycinu
u pacientdi s poruchou funkce ledvin a u pacientd s predchozimi neuromuskuldrnimi poruchami (nap¥. myasthenia
gravis, Parkinsonova choroba), zejména pokud maji v anamnéze rovné rendlni insuficienci.

V pripadé podéni svalovych relaxancii a éteru miie dojit k zesileni neur kuldrnich blokatord icinu
(ke zvrdceni Utinku lze poufit vapenaté soli). V pfipadé pacientli se zdravjmi ledvinami je to vSak zcela
nepravdépodobné, zatimco u pacientdi s poruchou funkce ledvin se pravdépodobnost interakce zvySuje Gmérné
hladiném v séru

Ototoxicita je spojena s nadmérné vysokou koncentraci vankomycmu v plazme (mezi 60 a 100 pg/ml). Nefrotoxncna
indukovand vankomycinem je pfi poutiti normalnich ddvek neobvykla. Zavisi na funkci ledvin a méfeni koncentrace
antibiotik v krvi.

POUZITI BEHEM TEHOTENSTVI, KOJENIA U DETI

Nejsou k disporzici Zidné zkousky prokazujici bezpené pouZivani kostniho cementu béhem téhotenstvi nebo kojenf
au déti.

Pred pouzitim cementu u pacientek béhem téhotenstvi a kojeni musi chirurg zvazit pfinos pro matku oproti
potencidlnimu riziku pro dité.

Béhem téhotenstvi a kojeni se implantace kostniho cementu nedoporucuje. U téchto pacientd mus byt kostni cement
poutivan pouze v kritickych, Zivot ohroZujicich situacich.

1 The Pharmacological Basis of Therapeutics 13th Edition (Brunton L, Hilal-Dandan R, Knollmann B) - McGraw Hill, New York. Kapitola 58:
Aminoglycosides (McDougall C); Kapitola 59: Protein Synthesis Inhibitors and Miscellaneous Antibacterial Agents (McDougall )
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V piipadé, Ze se kostni cement pouZiva béhem téhotenstvi nebo pokud pacientka otéhotni béhem pouzivani kostniho
cementu, musf byt informovana o moznych rizicich pro plod. Zeny v plodném véku musi 2vaiit prinosy a rizika spojend
s pouZivanim prostredku.

Kostni cement je indikovan pro poufiti u déti (skeletdlné mladi pacienti) pouze tehdy, kdyi chirurg usoud,
te zéchrana kloubu jingmi formami intervence neni moind.

INFORMACE O STERILNIM OBALU

* Préskovd slozka kostnich cement(i VANCOGENX® je zabalena ve dvojitém sacku, ktery je sterilizovan zfenim
gama.

* Kapalnd slozka kostnich cementii VANCOGENX® je sterilizovéna filtraci a je obsazena v uzaviené lahvicce. Lahvicka
je balena v blistru sterilizovaném etylénoxidem.

* Pokud je vnéjsi sacek s praskem a/nebo blistr lahvicky pred poutitim poskozen nebo neimysiné oteven, kostni
cement VANCOGENX® zlikvidujte, protoze by mohla byt ohroZena sterilita prostfedku.

PODMINKY PRO SKLADOVANI A PREPRAVU

* Uchovdvejte a prepravulte pri teploté do 25 °C a v chladu a suchu. Pokud v3ak nelze béhem pFepravy udrovat
teplotu pod 25 °C pii relativni vihkosti < 90 %, miiZe byt tento zdravotnicky prostiedek vystaven teploté mezi
0°Ca 40 °C pfi relativni vihkosti niZ3i nez 90 % po dobu maximélné 5 dnd.

Prostfedek musi byt odesilan a prepravovan ve dvouvrstvé lepenkové s ECT > 44 [bf/in (nebo ECT 2 7.71 kN/m).
Pred poutitim kostnich cementd VANCOGENX® se doporutuje uchovavat prostfedek pfiteploté 23 °C:+1°Cpo dobu
24 hodin pred chirurgickym zdkrokem.

Kostni cementy jsou citlivé na teplotu. Teploty prostfedku, pfislusenstvi pro piipravu a okolnho prostredi vy3si
nei 23 °C urychluji riizné kroky postupu piipravy. NiZsi teploty zpomaluji kroky pipravy. V grafu na konci této
pribalové informace je uveden vztah mezi teplotou a dobou tuhnuti.

POUZIT A IMPLANTACE
Inalost spravného poutivani kostnich cementd, zejména kostnich cementi VANCOGENX®, je nezbytnd pro Gspésné
pouivani prostredku.

Dilefité je piisné dodriovani aseptickych chirurgickych postup. Jakékoli hluboka infekce operatni rany je vainym
rizikem a ma vliv na Gspésny vysledek techniky. Nékteré infekce se mohou objevit pozdéji, dokonce i roky po operaci,
ato bez Klinickych piiznak.

Rozpérka nebo protéza, kterou chirurg zvoli pro implantaci, musi byt kompatibilni s pouZitim kostniho cementu.

Pro tento postup je doporuceno ndsledujici vybaveni a pfislusenstvi:

- Michaci a aplika¢ni pfisludenstvi vhodné pro kostni cementy; ujistéte se, Ze je kompatibilni s kostnimi cementy
na bazi PMMA (napf. gumé a elastomerovym materialiim je tfeba se vyhnout).

- Vybaveni pro operaci kloubni artroplastiky nebo revizni operaci pfi infekci.

- Cementovy restriktor (v pripadé potfeby v zévislosti na anatomickém stavu pacienta).

VLIV TEPLOTY NA PRIPRAVU A NACASOVAN APLIKACE
Kostni cementy jsou citlivé na teplotu. Teplota ve skladu a v operacni mistnosti ovliviiuje pfipravu a aplikaci cementu.
Jakékoli 1v;7§en|' teploty pracovniho prostredi, cementovich slozek, michacich néstrojii ¢i protézy zkracuje dobu

Vliv teploty na pfipravu cementu byl hodnocen laboratornim testem dle normy ISO 5833 Implants for surgery -
Actylic resin cements. Vysledky testu jsou rizné faze pripravy kostnich cementl Vancogenx® Bone, které jsou
uvedeny v casovych teplotnich grafech na konci tohoto letaku. Jednd se jen o orientacni Gdaje, protoZe je mohou
ovlivnit rlzné faktory. Patfi mezi né teplota, vihkost, vétrani, technika michdni (rychlost, pouiti michadla),
dikladnost michani, neiimysiné vniknuti cizorodych latek do cementu (jako je fyziologicky roztok, krev atd.)
a predehfati samotné soucdsti protézy.

PRIPRAVA

+ Ujistéte se, Ze jsou vnitfni obaly a soudsti neposkozené. Prasek musf byt hladky (bez shlukd) a nemus byt Zluty
nebo hnédy. Obsah v lahvicce musi vypadat jako kapalina s nizkou viskozitou. NepouZivejte produkt pokud
ma praSek nazloutlou nebo nahnédlou barvu nebo pokud je kapalina sirupovitd. Znamend to, Ze vyrobek nebyl
fadné skladovan.

Priprava kostnich cementti VANCOGENX® (jedna davka) se provadi smichanim celého obsahu jednoho sacku
s praskem s kapalinou z jedné lahvicky podle nize uvedenych pokynd. V piipadé potfeby miie byt smichdno vice
davek. Rliznd Cisla Sari kostnich cementd VANCOGENX® mohou byt poutity spolecné, pokud jsou spravné smichdny.
Chirurg uréi mnoZstvi potfebného cementu na zakladé klinické aplikace a potieb.

Varovani:

» Tekutd slozka kostniho cementu je silné rozpoustédlo tukdi. Musi se zabranit kontaktu monomeru s kiii a sliznicemi,
protoze u citlivjch osob byly zaznamenény piipady kontaktni dermatitidy.

* 7 divodu sniZeni moznosti vzniku negativnich reakci se doporucuje poutivat rukavice zajistujici odpovidajici
ochranu proti pronikani monomeru (methylmetakrylatu) do kiize.

* Prokdzalo se, Ze PVP (tfivrstvé polyethylenové, ethylen-vinylalkoholové, polyethylenové) a Viton/butylové
rukavice poskytujf dlouhodobé dobrou ochranu. Rovnéz bylo prokdzano, Ze adekvatni ochranu nabizi nasazovéni
dvou pérd rukavic - jednoho paru polyetylénovych chirurgickych rukavic pes par standardnich latexovych
chirurgickych rukavic.
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+ Nesmi se viak poutivat latexové nebo polystyren-butadienové (qumové) rukavice. Pozddejte prosim svého
dodavatele rukavic o potvrzent, zda jsou vhodné pro poufiti s timto cementem.

Operacni sal musi mit zajiSténou dostatecnou ventilaci, protoze kapalnd slozka je hoflavd a tékavd. Tekuty
monomer a pary nesmi byt nikdy pifmo vystaveny plamentm nebo zahtatym predmétim. Byly hlaseny pripady
vzniceni vypardi pfi poutiti elektrokauterizacnich prostiedki v mistech chirurgického vykonu v blizkosti nové
implantovaného kostniho cementu.

Pri michéni kapalnych a prékovych sloZek kostniho cementu budte opatrni, abyste zabrénili dlouhodobé expozici
koncentrovanym vyparim kapalného monomeru. Tato expozice miiZe zplsobit podrazdéni dychacich cest,
oti a v nékterych pfipadech i jater, unavenost a ospalost.

*Pracovnici s kontaktnimi ¢otkami by neméli kostni cement pipravovat ani byt v blizkosti procesu michani.

Krok 1 - OtevFeni
Otevi'ete jednotkové obaly se dvéma slozkami cementu a umistéte sacek s praskem a lahvicku s kapalinou na sterilni
pracovni povrch.

Krok 2 - Michéni

Lahvicku otevrete a veskerou kapalinu nalijte do vhodné misici nddoby.

Oteviete sécek s praskem a nasypte cely jeho obsah na kapalinu.

Cement michejte Spachtlizvnéjsi strany nddoby smérem ke stfedu, aby se minimalizovala pfitomnost vzduchovych
bublin.

Spachtli jemné premistéte veskeré hrudky nezvihéeného présku do cementové hmoty.

Doba michdni je 1-1,5 minut, pficemi skutecnd doba zévisi na teploté, vihkosti a michaci technice a je urcena
na zakladé zkusenosti chirurga.

Varovéni:

Neotvirejte injekni lahvicku s kapalinou nad sméSovaci nddobou, aby se zabranilo riziku, Ze se do cementu
dostanou sklenéné dlomky.

Cement by nemél pfijit do styku s rukavici, dokud neni dosaZeno spravné konzistence.

Nemérite pomér mezi kapalnou a préskovou slozkou.

Do kostnich cementdi VANCOGENX® nepfiddvejte Zddny cizorody materidl nebo latky (véetné jinjch
antibiotik).

Krok 3 - Manipulace

* Rutni aplikace: po smichdni pokracujte zpracovavanim hmoty, dokud se neprestane lepit na rukavice (viz grafy
cas-teplota). V tomto bodé je cement pfipraven k pouiti.

* Aplikace injekéni stiikackou: ihned po smichdni premistéte cement do vhodného sterilniho aplikacniho
prostfedku.

Teplota a vihkost v misté skladovani a na operacnim sdle, teplota pouZitého michaciho/ddvkovaciho pfislusenstvi
a teplota rukou chirurga vedou k rozdilnému nacasovani pfipravy a aplikace cementu. Tyto rozdily urcuje chirurg
na zékladé zkusenosti.

Krok4 Aplikace

Kostni dutina musi byt pred aplikaci kostniho cementu f&dné propléchnuta Ringerovym nebo fyziologickym
roztokem a vysusena. Snizuje se tim riziko vniknuti meduldriho tuku, kostnich Glomki nebo jinych cizich téles
do cévniho systému.

Béhem této faze aplikujte cement.

Aplikace injekénf stfikackou: extruze cementu musf zacit v distdIni ¢asti kostni dutiny a poté pokracovat tokem
do proximdlni ¢asti. K zamezeni vzniku pripadnych vzduchovych bublin musi byt tok cementu co nejrovnomérngjsi.

Varovani:

+ Dilefité je vylouit pfitomnost kapaliny mezi kostni tkani a cementem. Povrch kosti musf byt pred cementaci

av jejim pribéhu vysusen gdzou a/nebo odsévacim katétrem.

Vyvarujte se nadmérnému tlaku kostniho cementu, protoZe to miize vést k vytlatovani kostniho cementu

mimo misto zamySleného pouiti a k poskozeni okolnich tkéni. Pri vklddani protézy je navic tfeba se vyhnout

nadmérnému tlaku kostniho cementu, aby se minimalizovalo riziko plicni embolie.

Povrch implantdtu, ktery mé byt cementovan, musi byt pokryt rovnomérnym povlakem kostniho cementu.

Je dilefité aplikovat kostni cement v optimdlni tloustce.

+ Béhem polymeracni reakce dosahuje kostni cement vy33i teploty neZ je fyziologickd teplota. Polymerizace
kostniho cementu je exotermickd reakce probihajici béhem tuhnuti kostniho cementu in situ. Uvolnéné teplo
miiZe poskodit kosti nebo tkané priléhajici k implantatu.

Krok 5 -VloZeni rozperky / protezy

Po naneseni cementu je moZné umistit rozpérku nebo protézu.

Drite rozpérku nebo protézu pevné na misté, dokud cement neztuhne. Je to nezbytné pro zajisténi optimalnich
vysledkd implantace.

Prebyte¢ny cement mus byt odstranén ped ztvrdnutim.

Doba tuhnuti cementu zdvisi na teploté a vihkosti v misté skladovani a na operatnim sale, typu cementu
amanipulaci.

Ivyseni teploty cementu naznacuje pribéh polymeratni reakce. Cement se po nékolika minutéch samovolné
ochladi, coz znamend konec reakce a as, kdy mize chirurg protézu uvolnit.
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Varovani:

Aplikace rozpérky nebo protézy musi byt dokoncena co nejrychleji, protoze teplota kostni dutiny prijemce
urychluje polymeraci cementu.

Nespravna fixace a nebo neocekavané pooperacni stavy mohou mit vliv na vzéjemnou stycnou plochu mezi
cementem a kosti a vést k drobnym pohybtim kostniho cementu proti plo3e kosti. Mezi cementem a kosti se mize
vytvorit fibrozni tkéfiové vrstvy a mize dojit k uvolnéni protézy.

POOPERACNI SLEDOVANI

Cement nebo rozpérka/protéza (nebo oboji) se miize uvolnit nebo prasknout v diisledku nespravné techniky zavadéni
cementu nebo latentni infekce. Proto je vhodné vSechny pacienty po operaci pravidelné a dlouhodobé sledovat.
Nésledné sledovani miiZe zahrnovat vySetieni zaméfené na sledovani 1€k, funkce ledvin, sérové elektrolyty,
rozhor moi a audiogramy (u starSich a/nebo dehydratovanych pacientdi, u kterych je vy33i riziko nefddoucich
Gtink spojenych s ufivanim gentamicinu a/nebo vankomycinu). Starsi pacienti mohou mit snizenou funkci
ledvin, ktera nemusi byt patrnd z vysledki béznych vySetien, jako je BUN (moZovina v krvi) nebo sérovy kreatinin.
Uzitecn&jsi miize byt stanoveni clearance kreatininu.

ODSTRANENI KOSTNHO CEMENTU Z DUVODU REVIZE
PROTEZY / ODSTRANEN] ROZPERKY

V pripadé revize aseptické/septické protézy nebo rozpérky se provede radikélni odstranéni viech cementovych
a potencidlné infikovanych a devitalizovanych tkéni ndstroji béZnymi pro takové postupy (napf. osteotomy, vrtaky,
hatky, kyrety, klesté, endoskopické nastroje, vysokoenergeticky ultrazvuk, litotrypsie, laser, odstraiiova¢ segmentt
kostniho cementu).

Postup odstranéni protézy je rozhodnuti odpovédného chirurga v kazdém individudInim pripadé v zavislosti na stavu
implantdtu a pacienta.

INFORMACE O BEZPECNOSTI PRO MRI
Kostni cementy VANCOGENX® jsou povazovany za ,MR Safe” (bezpecny pro poufiti v prostfedi MRI) v souladu
s definici normy ASTM F2503 a nepredstavuje tedy Zadné riziko v prostredi magnetické rezonance.

KARTA IMPLANTATU

Implantovany prostfedek VANCOGENX® / VANCOGENX® HV je doddvdn s kartou implantdtu, kterou vyplni
zdravotnicke zafizeni / poskytovatel zdravotni péce (daji o pacientovi a kterd musf byt pfedéna pacientovi. Tato karta
implantétu obsahuje informace umoiiiujici identifikaci imp ého prostredku. Informace tykajici se varovéni,
preventivnich a bezpecnostnich opatfeni, které maji byt predény pacientovi jsou uvedeny v piibalové informaci
a na nésledujicich internetovych strankdch: https://ifu.tecres.com.

Pacientovi musi byt pfedana pribalovd informace, kterd je souasti baleni.

Pokyny pro vypInéni karty implantatu

Zdravotnické zafizeni / poskytovatel zdravotni péce na predni strané karty implantétu vypIni ndsledujici Gdaje:
1. Jméno pacienta nebo ID pacienta.

2. Datum implantace (den/mésic/rok).

3. Nézev a adresa zdravotnického zafizeni / poskytovatele zdravotni péce.

@ TECRES' IMPLANT CARD
7 Q©

https://ifu.tecres.com

Po vypInéni by méla byt karta implantatu odlepena v misté teckovanych ¢ar a predéna pacientovi.

Vysvétleni symbold na karté implantétu (pfedni a zadni strana) je uvedeno v ¢asti ,SYMBOLY na karté implantatu”
této pribalové informace.

LIKVIDACE
Prebytecny kostni cement se musi pred likvidaci nechat ztuhnout, co musi byt provedeno v souladu s mistnimi
predpisy o odpadech pro nepoutité nebo proslé Iéky, protoZe tento prostiedek obsahuje antibiotika.

V pifipadé vyprseni doby poutitelnosti, poskozeni nebo netimysiného otevreni obalu zlikvidujte praskovou slozku
kostnich cementii VANCOGENX® v souladu s mistnimi predpisy o odpadech pro nepoufité nebo proslé léky, protoze
prostfedek obsahuije antibiotika. Kapalné slozka musf byt vzhledem ke své tékavosti a hoflavosti odparena ve spravné
ventilované digestofi nebo absorbovéna inertnim materidlem a pfemisténa do vhodné nddoby k ulozeni na sklddku.
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HLASENI ZAVAZNYCH PRIHOD

Jakoukoli zdvaznou pfihodu, kterou lze potencidlné spojit s kostnimi cementy VANCOGENX®, je nutné nahldsit
vyrobci, spolecnosti TECRES S.p.A., a prislusnému orgdnu podle bydlisté pacienta.

Kontakty na vyrobce jsou nasledujici:

- e-mail: info@tecres.it

- tel.:+39.0459217311

Kontaktni informace pfislusného orgdnu se sidlem v evropském clenském staté, v némi md pacient bydlisté,
jsou uvedeny na webovjch strankdch Evropské komise v Cisti ,zdravotnické prostfedky” na odkazu:
https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-requlations/contacts_en.
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s KOSTNE CEMENTY
VANCOGENX'

NAVOD NA POUZITIE
Urcené pre zdravotnicky persondl

PREHLAD

Kostné cementy VANCOGENX® s(i rtg kontrastné polymetylmetakrylatové (PMMA) kostné cementy, ktoré obsahuij
a uvolfiujd dve liecivé latky: gentamycin sulfét a vankomycin hydrochlorid. PMMA kostny cement obsahuije aj siran
barnaty ako rtg kontrastn létku. .

Kostné cementy VANCOGENX® zabezpecuj( fixdciu antibiotickych vloZiek alebo kibovej protézy a umozfiujd rozlozenie
hmotnosti a ztaze medzi kost'a protézu.

VANCOGENX® (ref. 12A2520) je variant so strednou viskozitou, ktory je idedlny na manuainu aj injekénu aplikdciu.
Balenie obsahuje 40 g vrecko s praskom sterilizovanym gama Ziarenim a blistrové balenie sterilizované etylénoxidom,
ktoré obsahuje 16,7 g ampulku so sterilnou kvapalinou. Kvapalina je sterilizovana filtréciou.

VANCOGENX® HV (ref. 12A2530) je variant s vysokou viskozitou, ktory je idedlny na manudlnu aplikdciu. Balenie
obsahuje 40 g vrecko s praskom sterilizovanym gama Ziarenim a blistrové balenie sterilizované etylénoxidom, ktoré
obsahuje 17,7 g ampulku so sterilnou kvapalinou. Kvapalina je sterilizovan filtraciou.

Kostné cementy VANCOGENX® sii jednorazové a sterilné.

7L0ZENIE
VANCOGENX® VANCOGENXe HV
(ref. 12A2520) (ref. 12A2530)
Kvapalna zlozka: 16,70 g ampulka 17,70 g ampulka
Metylmetakryldt 98,20 % hmotn. 98,20 % hmotn.
N,N-dimetyl-p-toluidin 1,80 % hmotn. 1,80 % hmotn.
Hydrochinén 75 ppm 75 ppm
Préskova zlozka: 40 g vrecko 40 g vrecko
Polymetylmetakryldt 81,80 % hmotn. 81,80 % hmotn.
Siran barnaty 10,00 % hmotn. 10,00 % hmotn.
Benzoylperoxid 1,50 % hmotn. 1,50 % hmotn.
Gentamycin sulfat 4,20 % hmotn.* 4,20 % hmotn.*
Vankomycin hydrochlorid 2,50 % hmotn.* 2,50 % hmotn.*
*Zodpoveda 2,5 % bdze gentamycinu a vankomycinu: 1,0 g (1,0 MIU) v 40 g jednotke.
UCEL URCENIA

Kostné cementy VANCOGENX® st indikované na:

a) dotasnd fixéciu PMMA antibiotickej vlozky pre dvojfazovy postup;

b) trvald fixdciu implantétov klbovych protéz (bedrovych, kolennych) na hostitelskd kost pomocou dvojfazového
postupu v dosledku septického procesu.

INDIKACIE NA POUZITIE
Kostné cementy VANCOGENX® sti indikované tam, kde existuje riziko pritomnosti infekcii spdsobenych organizmami
citlivymi na gentamycin a/alebo vankomycin alebo kde sti dané infekcie pritomné.

KONTRAINDIKACIE

Aplikdcia kostnych cementov VANCOGENX® sa musi ddkladne zvaiit'v pripade myastenia gravis alebo precitlivenosti
na gentamycin, aminoglykozidy, vankomycin, glykopeptidy alebo ktordkolvek z dalSich zloZiek kostného cementu.
Okrem toho st kontraindikované v tychto pripadoch:

- zdvaind porucha funkcie obliciek;

- existujuca porucha metabolizmu vapnika.

Poutitie kostnych cementov VANCOGENX® ako prvej moznosti pri fixdcii primarneho protetického implantatu
je kontraindikované, pretoZe méze zvysit riziko vzniku baktérii rezistentnych na gentamycin alebo vankomycin.
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URCENT POUZIVATELIA
Kostné cementy VANCOGENX® st urcené na pouitie ortopedickymi chirurgmi s patri¢nou kvalifikiciou, ktori maja
skdsenosti s artroplastikou.

CIELOVE SKUPINY PACIENTOV

Skeletdlne zrelf pacienti:

* ktori podstupuji dvojfdzovy revizny vykon, pri ktorom sa pouZiva antibiotické viozka;
* ktori podstupuijt reviziu kibovej protézy po septickom procese.

KLINICKE PRINOSY A VYKONY

Hlavné:
» krétkodoba fixdcia antibiotickych vloZiek s akrylovjm cementom (ALAC) na Zivé kostné tkanivo;
» dlhodobd fixdcia protetickych nahrad klbov na Zivé kostné tkanivo.

Doplnkové:

* lokdlne uvolfiovanie antibiotik;

* bakteridlna antiadhezivita citlivjch druhov;
* synergicky antimikrobidlny ucinok.

SUHRN PARAMETROV BEZPECNOSTI A KLINICKYCH VYKONOV

Sthrn parametrov bezpetnosti a klinickych vykonov (SSCP) je k dispozicii v Eurépskej databaze zdravotnickych
pomdcok (EUDAMED) na adrese https://ec.europa.eu/tools/eudamed do Siestich mesiacov od détumu uverejnenia
ozndmenia o jej pinej funkénosti.

NEZIADUCE UCINKY

Nasledujice neziaduce tcinky mdzu byt spojené s pouzitim kostného cementu. Hoci niektoré tcinky nemoino
priamo pripisat'samotnej pomdcke, chirurg by si mal byt vedomy tychto moznych komplikdcii a mal by byt pripraveny
pacienta néleZite oSetrit.

Zavainé: Castejsie:

* Anafylaxia * Krvdcanie z hematému

* Iastavasrdca « Infekcia povrchovej/hlbokej chirurgickej rany
» Cerebrovaskuldrne prihody «  Krétkodobé srdcové nepravidelnosti

+ Infarkt myokardu « Tromboflebitida

* Pliicna embdlia « Prechodny pokles krvného tlaku

+ Néhla smrt * Trochantericka burzitida

Iné nahldsené reakcie:
NeZiaduca reakcia makkych tkaniv

Hematdria

*  Alergickd pyrexia * Heterotopickd nové formdcia kosti
* BCIS, syndrém implantdcie kostného cementu « Crevnd obstrukcia z dovodu adhézie a striktiry
(hypoxia, hypotenzia, srdcové arytmie, zvySend ilea z tepla uvolneného potas polymerizécie

pliicna cievna rezistencia a zdstava srdca)
Fistula mocového mechiira

Zlomenie kostného cementu

Oneskorené zachytenie sedacieho nervu
zextrizie kostného cementu mimo Trochanterickd separdcia

oblasti jeho zamysfaného poutitia Toxicita spojend s gentamycinom

Dystiria (nefrotoxicita, ototoxicita)

IvySend hladina gama-glutamyltranspeptiddzy Toxicita spojend s vankomycinom

(GGTP) v sére do 10 dni po operacii (nefro-/ototoxicita)

Medzi dalSie nefiaduce reakcie spojené so systémovym pouivanim liethy gentamycinom patria precitlivenost,
anafylaktické reakcie, nauzea, vracanie, urtikdria, reverzibilnd granulocytopénia, anémia, krvnd dyskrdzia, kice,
centrélna nervovd toxicita, abnormédina funkcia pecene, hypomagneziémia, stomatitida, purpura, alergickd
kontaktnd senzibilizcia a neuromuskularna blokdda.

Medzi neZiaduce reakcie spojené so systémovym pouzivanim vankomycinu patria precitlivenost, anafylaktické
reakcie, vyréZka, urtikdria, svrbenie, toxickd epidermélna nekrolyza.

Chirurg musi vykondvat' dokladné pooperatné sledovanie pacientov, ktori hlasia predchddzajice skdsenosti
s citlivostou alebo alergickou reakciou na iné antibiotikd, najma na skupinu aminoglykozidov.

VAROVANIA - BEZPECNOSTNE OPATRENIA PRI POUZIVANI

Je nevyhnutné pozorne si precitat tento navod na pouiitie.

Pouzitie kostnjch cementov VANCOGENX® sa md dokladne zvdZit u pacientov s poruchami zrdzanlivosti krvi
a pacientov so zdvaznou kardiopulmondlnou nedostatocnostou. NepouZivajte po ddtume exspirécie, pretoze moze
dojst k znfZeniu Gcinnosti pomdcky.

Pouzivanie pomdcky za inych podmienok, ako je indikované pouiitie, pravdepodobne nebude prinosom pre pacienta
a vySi riziko vzniku baktérif rezistentnych voci liekom.

Poutitie kostného cementu si vyZaduje vysoku Grover koordindcie medzi anestézioldgom a chirurgom. Chirurg musf
ozndmit anestéziol6govi, kedy sa cement md zaviest pocas zakroku.

Lokdlna neuropatia

Lokdlna cievna erézia a oklizia
Uvolnenie alebo oddelenie protézy
Bolest a/alebo strata funkénosti

67



V niektorych pripadoch sa mozu vyskytnit udalosti definované ako ,syndrém implantdcie kostného cementu* (BCIS),
ktoré st charakterizované mnozstvom Klinickych priznakov, ktoré zahffiaju hypoxiu, hypotenziu, srdcové arytmie,
avySend pliicnu cievnu rezistenciu (PVR) a zéstavu srdca, ktoré musia byt kontrolované metédami pouzivanymi
vmodernej anestézii. Tieto javy sa bezne spajajd okrem iného s c u artroplastikou bedrového klbu, ktord
sazvytajne vykondva v jednej z piatich faz chirurgického zakroku: femordlne vystrizenie, implantdcia acetabuldrmeho
alebo femorélneho cementu, vloZenie protézy alebo repozicia klbu (Donaldson et al., 2009, Br | Anaesth).

Pocas aplikicie a bezprostredne po aplikdcii kostného cementu sa md sledovat’krvny tlak pacienta. Pri zavadzani
protéz je potrebné sa vyhybat nadmernému tlaku kostného cementu, aby sa minimalizovala moznost pliicnej emboélie.
Pomdcku nesterilizujte a/alebo nepouiivajte opakovane, pretoie je urcend na jednorazové pouiitie pre
jedného pacienta.

Vyhnite sa opakovanej sterilizdcii a/alebo opakovanému pouitiu, pretoze to moze sposobit riziko infekcie pre
pacienta. Opakovand sterilizdcia moZe zmenit a negativne ovplyvnit vjrobok a jeho G¢innost, vratane Gtinnosti
antibiotik, co moZe spdsobit jeho nefunkénost so zdvaznymi rizikami pre zdravie pacienta.

Vyrobok nikdy nerozdelujte na dve alebo viac Casti, aby ste ho mohli pouZit na iné klinické aplikicie alebo v inom
¢ase. Toto opakované poutitie moze viest k chybe a mdze ohrozit’ spravnost pomeru zmesi prasku a kvapaliny.
Mohlo by to tiez spdsobit stratu sterility.

Kostny cement VANCOGENX® sa mé pouzivat obozretne:

- v kombindcii s inymi nefrotoxickymi alebo ototoxickymi liekmi (napr. iné aminoglykozidy, amfotericin B,

cefalosporiny, cyklosporiny, cisplatina, klindamycin, kolistin, polymyxin B, foskarnet, vankomycin, viomycin),

pretoze moZu zvySit toxicitu gentamycinu (nizka hladina gentamycinu v sére spdsobuije, Ze tdto interakcia je velmi

nepravdepodobnd);

u pacientov s predispoziciou na toxicitu gentamycinu, alebo ktori maji uz existujice klinické stavy, ktoré by ich

mohli vystavit riziku toxicity gentamycinu a vankomycinu (napr. dysfunkcia obliciek, tazkosti so sluchom,

dehydratécia, pokrocily vek, uzivanie liekov, ktoré mozu ovplyvnit oblicky, podstipenie celkovej anestézie atd.).

Vtakychto pripadoch sa majti u pacientov sledovat toxické hladiny gentamycinu a vankomycinu v krvi (najmé v prvych

drioch po implantdcii), ako aj funkcia obliciek.

Stcasné uzivanie gentamycinu a/alebo vankomycinu a silnych diuretik, ako je kyselina etakrynovd alebo furosemid,

mde zosilnit ototoxicky tcinok gentamycinu a vankomycinu zmenou koncentraci antibiotik v sére a tkanive.

PouZitie kostného cementu VANCOGENX® moZe viest k premnozeniu necitlivych organizmov. Ak dojde k premnoZeniu

necitlivého organizmu, mala by sa zacat vhodnd lietha.

V pripadoch vjznamnej obezity sa md pozorne sledovat koncentracia gentamycinu v sére a md sa zvazit znizenie davky.

Je potrebné vyhniit'sa stibei podavaniu s nasledujicimi latkami:

- neuromuskuldrne blokdtory, ako je sukcinylcholin, botulotoxin - riziko toxicity v dosledku zvySenej
neuromuskuldrnej blokddy;

- antikoagulancid, ako je warfarin a fenindion, pretoze je zndme, Ze gentamycin ich potencuje;

cholinergikd: antagonizmus Gcinku neostigminu a pyridostigminu;

bisfosfonaty: zvySené riziko hypokalciémie;

- siricitany u citlivych osdb, najméd u oséb s astmou alebo alergiou v anamnéze: riziko reakif alergického typu

vratane anafylaktickych priznakov a bronchospazmu;

piperacilin a tazobaktdm, pretoZe mozu potencovat nefrotoxicitu vankomycinu.

Stidie eldcie in vitro (mikrobiologickd metéda) ukézali, 7e denné uvolfiovanie gentamycinu a vankomycinu
nikdy neprekracuje odporicanti systémovii dévku gentamycinu pre dospelych (5 — 7 mg/kg/defi, dospelé osoby
s normélnou funkciou obliciek) a vankomycinu (30 — 45 mg/kg/deri) podla odporticani Goodmana a Gilmana'.
Je preto nepravdepodobné, Ze mnoistvo gentamycinu a vankomycinu uvolnené lokélne z kostného cementu
VANCOGENX® bude mat'za nésledok sérové hladiny v toxickom rozmedszi.

Vzhladom na pritomnost gentamycinu a vankomycinu sa mdzu vyskytnit neZiaduce udalosti typické pre tieto létky,
aj ked vyskyt je nepravdepodobny pre velmi nizke dosiahnuté sérové hladiny.

Gentamycin a vankomycin st potencidlne nefrotoxické a/alebo ototoxické.

Napriek nizkemu riziku akumuldcie je potrebnd opatrnost a sledovanie hladin gentamycinu a vankomycinu
u pacientov s poruchou funkcie obliciek a pacientov s predchddzajicimi neuromuskuldrnymi poruchami (napr.
myastenia gravis, Parkinsonovou chorobou), najma v pripade, ak majti v anamnéze aj rendlnu insuficienciu.

V pripade podavania svalovjch relaxantov a éteru sa moiu zosilnit kuldrne blokujtice
gentamycinu (poutitim vapenatych soli sa to mdze zvrétit). To je vSak dost nepravdepodobné u pacientov so zdravymi
oblickami, zatial ¢o u pacientov s poruchou funkcie obliciek sa pravdepodobnost interakcie zvySuje imerne k sérovym
hladindm.

Najnizsie pl ické koncentrdcie g ycinu vysSie ako 2 pg/ml pocas obdobia dlhsieho ako 10 dni boli spojené
s toxicitou.

Ototoxicita je spojend s prilis vysokou koncentrdciou vankomycinu v plazme (medzi 60 az 100 pg/ml). Nefrotoxicita
indukovand vankomycinom je nezvy¢ajnd, ak sa pouivaji normélne davky. Zavisi to od funkcie obliciek a merania
koncentracie antibiotik v krvi.

POUZIVANIE POCAS TEHOTENSTVA, DOJCENIA A U DETI

K dispozicii nie st Ziadne testy, ktoré by preukdzali bezpecné pouzivanie kostného cementu pocas tehotenstva alebo
dojcenia a u deti.

Pocas tehotenstva a dojcenia by mal chirurg pred pouitim cementu zvazit prinos pre matku v porovnani
s potencidlnym rizikom pre dieta.

1 The Pharmacological Basis of Therapeutics 13th Edition (Brunton L, Hilal-Dandan R, Knollmann B) - McGraw Hill, New York. Kapitola 58:
Aminoglycosides (McDougall C); Kapitola 59: Protein Synthesis Inhibitors and Miscellaneous Antibacterial Agents (McDougall )



Potas tehotenstva a dojcenia sa neodportica implantovat kostny cement. U tychto pacientov sa mé kostny cement
pouzivat len v kritickjch, Zivot ohrozujticich situdcidch.

V pripade, Ze sa kostny cement pouZiva poCas tehotenstva, alebo ak pacientka otehotnie potas pouZivania kostného
cementu, mala by byt informovand o moznych nebezpecenstvéch pre plod. Zeny v plodnom veku majui zvazit prinosy
a rizikd spojené s pouzivanim vyrobku.

Kostny cement je indikovany na poufitie u deti (skeletdlne mladych pacientov) len vtedy, ked' chirurg usidi,
1e zéchrana kibu prostrednictvom injch foriem intervencie nie je mozna.

INFORMACIE 0 STERILNOM OBALE

Praskovd zlozka kostnych cementov VANCOGENX® je zabalend v dvojitom vrecku, ktoré je sterilizované gama
fiarenim.

Kvapalnd zlozka kostnych cementov VANCOGENX® sa sterilizuje filtrdciou a nachddza sa v hermeticky uzavretej
ampulke. Ampulka je zabalend v blistri sterilizovanom etylénoxidom.

Ak je vonkajsie vrecko s praskom a/alebo blister ampulky pred pouzitim poskodeny alebo netimyselne otvoreny,
kostné cementy VANCOGENX® zlikviduite, pretoze moze dojst k naruseniu sterility pomdcky.

PODMIENKY SKLADOVANIA A PREPRAVY

* Uchovévajte a prepravujte pri teplote do 25 °C a v chladnom a suchom prostredi. Ak sa v3ak teplota pocas
prepravy nedd udriat' pod 25 °C s relativnou vlhkostou < 90 %, zdravotnicka pomdcka znesie teplotu
od 0 °C do 40 °Cs relativnou vihkostou nizSou ako 90 % pocas maximalne 5 dni.

Pomdcka sa musi odosielat a prepravovat v dvojstennej Skatuli z vinitej lepenky s ECT = 44 Ibf/in (alebo
ECT27.71 kN/m).

Pred pouzitim kostnych cementov VANCOGENX® sa odportica uchovdvat vyrobok pred operdciou pri teplote
23°C+1°C pocas 24 hodin.

Kostné cementy s citlivé na teplotu. Teploty vy3Sie ako 23 °C pre vyrobok, pripravné prislusenstvo a Zivotné
prostredie zrjchluji rozne etapy procesu pripravy. Nizsie teploty spomaluji fazy pripravy. Pozrite si graf
zobrazujlci vztah medzi teplotou a ¢asom tuhnutia, ktory sa nachddza na konci tejto brozdry.

VYUZITIE A IMPLANTACIA

Inalost spravneho pouiivania kostného cementu, a najméd kostnjch cementov VANCOGENX®, je nevyhnutnd
na lispesné poufitie pomocky.

Je dolefité dodrZiavat prisne aseptické chirurgické postupy. Akakolvek hibokd infekcia chirurgickej rany predstavuje
véine riziko a bude mat'vplyv na Gspesny vysledok techniky. Niektoré infekcie sa mdzu objavit neskor, dokonca aj roky
po operdcii, bez klinickych priznakov.

Vlozka alebo protéza, ktord chirurg zvoli na implantdciu, musi byt kompatibilnd s pouZitim kostného cementu.

Odportica sa, aby bolo pri postupe k dispozicii nasledujtice vybavenie a prislusenstvo:

- prislusenstvo na miesanie a aplikaciu vhodné pre kostné cementy; uistite sa, Ze st kompatibilné s PMMA kostnym
cementom (napr. je potrebné sa vyhnit' gumenyrn a elastomérovym materidlom);

- vybavenie na vykon artroplastiky kibu alebo revizny chirurgicky zakrok v pripade infekcie;

- Obmedzovat cementu (v pripade potreby podla anatomického stavu pacienta).

VPLYVY TEPLOTY NA PRIPRAVU A NACASOVANIE APLIKACIE

Kostné cementy s citlivé na teplotu. Pripravu a aplikdciu cementu ovplyviiuje teplota pri skladovani a v operacnej
sdle. Akékolvek zvySenie teploty pracovného prostredia/zloziek cementu/mieSacieho ndstroja/protézy skracuje cas
pripravy. NizSie teploty ho zasa predlzuji.

Vplyv teploty na pripravu cementu bol hodnoteny laboratérnym testom podla normy ISO 5833 Implants for surgery -
Acrylic resin cements. Na zaklade vysledkov testu st v grafe zdvislosti ¢asu od teploty na konci tejto broziiry uvedené
rozne pripravné fazy kostného cementu Vancogenx. Upozoriiujeme, Ze si uvedené len ako usmernenie, pretoze
ich mozu ovplyvnit rozne faktory. Patri medzi ne teplota, vihkost, vetranie, technika mieSania (rychlost, poutitie
mixéra), dokladnost mieSania, nedimyselné zahrnutie externych latok do cementu (ako je fyziologicky roztok, krvatd.)
a predhrievanie samotnej protetickej zlozky.

PRIPRAVA

+ Dbajte na to, aby vniitorné obaly a zlozky neboli poskodené. Prasok ma byt hladky (bez hrudiek) a nema mat

1ltd ani hnedu farbu. Obsah ampulky sa mé javit ako kvapalina s nizkou viskozitou. Ak md préSok Zltkastd alebo

hnedast farbu alebo ak je kvapalina sirupovitd, vjrobok nepoutivajte. To znamend, Ze vjrobok nebol spravne

skladovany.

Priprava kostnych cementov VANCOGENX® (jednorazové ddvka) sa vykondva zmieSanim celého obsahu jedného

vrecka prasku s jednou ampulkou s kvapalinou podla pokynov uvedenych nizsie. V pripade potreby sa moze

zmiesat viac ddvok. Rozne Cisla Sari kostnych cementov VANCOGENX® sa mdzu pouzit spolocne, ak st spravne

mieSané.

Chirurg urti potrebné mnoZstvo cementu na zdklade klinickej aplikdcie a potrieb.

Varovania:

* Kvapalnd zlozka kostného cementu predstavuje silné lipidové rozpdstadlo. Je potrebné sa vyhnit kontaktu
pokozky a sliznice s monomérom, pretoze u citlivych jedincov boli zaznamenané pripady kontaktnej dermatitidy.

* Aby sa zniZila moinost negativnych reakcii, odporiica sa pouzivat rukavice na zabezpecenie primeranej ochrany
proti prenikaniu monoméru (metylmetakrylétu) do pokozky.




Ukdzalo sa, Ze rukavice z PVP (tri vrstvy: polyetylén, olu, polyetylén) a z materidlu
Vlton/butylu poskytuju dobrd ochranu pocas dIh5|eho obdohla Ukizalo sa, Ze adekvatnu ochranu pontka
aj pouzivanie dvoch parov rukavic - jeden pdr polyetylénovych chirurgickych rukavic nasadeny na Standardnych
latexovych chirurgickych rukaviciach.

Je vsak potrebné vyhniit'sa pouzivaniu latexovych alebo polystyrén-butadiénovych (gumovych) rukavic. Poziadajte
svojho dodavatela rukavic o potvrdenie, i sd prisluSné rukavice vhodné na poutitie tohto cementu.

Operacnd oblast musi byt sprdvne vetrand, pretoZe kvapalnd zlozka je horlavd a prchavd. Kvapalny monomér
a vypary nesmi byt nikdy priamo vystavené plamefiom ani ohrevnym telesam. Bolo hldsené vznietenie
vyparov monoméru pri pouZiti pomdcok na elektrokauteriziciu na chirurgickych pracoviskach v blizkosti novo
implantovaného kostného cementu.

Pri miesani kvapalnych a praskovych zloziek kostného cementu postupuijte opatrne, aby sa zabranilo dlhodobému
vystaveniu koncentrovanym vyparom kvapalného monoméru. Tato expozicia moZe spdsobit podraidenie
dychacich ciest, oi a v niektorych pripadoch aj pecene, ospalost a driemoty.

Persondl s kontaktnymi SoSovkami by nemal pripravovat kostny cement ani byt v blizkosti procesu miesania.

Krok €. 1 - otvorenie
Otvorte obaly jednotky s obomi zlozkami cementu a vrecko s préskom a ampulku s kvapalinou poloite na sterilnd
pracovnii plochu.

Krok €. 2 - mieSanie

Rozlomte ampulku a v3etku kvapalinu vylejte do vhodnej nddoby na miesanie.

Otvorte vrecko s praskom a vietok prasok vysypte na kvapalinu.

Cement zmiesajte Spachtiou od vonkajsej strany nddoby smerom do stredu, aby sa minimalizovala pritomnost
vzduchovych bublin.

Pomocou Spachtle jemne rozmieaijte v3etky hrudky nezvihéeného praSku do cementovej hmoty.

Cas mieSania je 1aZ 1,5 mindty. Skutotny €as viak zévisi od teploty, vihkosti a techniky miesania a je urceny
na zaklade skdsenosti chirurga.

Varovania:

Ampulku s kvapalinou neotvarajte nad
Glomky skla.

Cement by sa nemal dostat do kontaktu s rukavicou, kjm sa nedosiahne konzistencia cesta.

Nemeiite pomer medzi kvapalnou a praskovou zlozkou.

Do kostnych cementov VANCOGENX® nepridavajte cudzie telesd ani iné ltky (vrétane inych antibiotik).

Krok €. 3 - manipuldcia

* Manudlna aplikécia: po premiesani pokracujte v mieseni hmoty, kjm sa uz nebude lepit na rukavice. Vtomto bode
je hmota pripravend na aplikéciu.

* Aplikdcia pomocou injekénej striekacky: ihned po zmiesani vloite cement do vhodnej sterilnej aplikacnej
pomacky.

Teplota a vihkost skladovacej a operacnej miestnosti, pouzitého mieSacieho/davkovacieho prislusenstva a rik

chirurga mdzu urcovat rozdiely v nacasovani pripravy a aplikécie cementu. Tie st urcené skisenostami chirurga.

Krok 4 - Aplikdcia

Kostna dutina sa musi pred apllkauou kostného cementu riadne zvlhcit Ringerovym alebo fyziologickym roztokom
a osusit. Tymto spdsobom sa znizuje riziko zalenenia meduldrneho tuku, Glomkov kosti alebo inych cudzich telies
do cievneho systému.

Pocas tejto fazy naneste cement.

Aplikdcia pomocou injekenej striekacky: vytlacanie cementu sa musi zacat'v distdInej asti kostnej dutiny a potom
prejst do proximalnej oblasti. Aby sa zabrénilo vniknutiu moznych vzduchovych bublin, prietok cementu musi byt
¢o najrovnomernejsi.

Varovania:

Je délefité vyhndt sa pritomnosti kvapaliny medzi kostnym tkanivom a cementom. Pred procesom cementécie
apocas neho sa povrch kosti musi vysusit gazou a/alebo odsavacimi katétrami.

Vyhnite sa nadmernému tlaku na kostny cement, pretoze to moZe viest k vytldcaniu kostného cementu mimo
miesta zamy3laného pouZitia a poSkodeniu okolitych tkaniv. Okrem toho sa treba vyhybat nadmernému tlaku
na kostny cement, aby sa minimalizovala moznost pliicnej embdlie pocas zavadzania protézy.

Povrch implantétu, ktory je uréeny na cementovanie, mé byt pokryty rovnomernou vrstvou kostného cementu.
Je doleZité aplikovat optiméInu hrdbku kostného cementu.

Kostny cement dosahuje pocas polymerizacnej reakcie teploty vyssie ako s fyziologické teploty. Polymerizécia
kostného cementu je exotermicka reakcia, ku ktorej dochddza potas tvrdnutia kostného cementu na mieste.
Uvolnené teplo mdze poskodit kost alebo tkanivo v okolf implantatu.

PR .-

na ie, aby ste

riziku, Ze sa do hmoty dostand

Krok €. 5 - zavedenie vlozky alebo protézy

Po naneseni cementu je mozné umiestnit viozku alebo protézu.

Vlozku alebo protézu drite pevne na mieste, kym cement nestvrdne. Je to nevyhnutné na zabezpetenie
optimélnych vysledkov implantacie.

Prebytocny cement sa musi odstrdnit pred stuhnutim.

Cas tuhnutia cementu zavisi od teploty a vihkosti v skladovacej a operacnej miestnosti, typu cementu a manipuldcie.
Ivy3enie teploty cementu naznacuje priebeh polymerizacnej reakcie. Cement sa sponténne ochladi po niekolkych
mindtach, €o je koniec reakcie a ¢as, kedy chirurg méze uvolhit protézu.

Varovania:
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Aplikécia viozky alebo protézy by sa mala dokoncit o najskor, pretoze teplota hostitelskej kostnej dutiny
urychluje polymeriziciu cementu.

Nedostatocnd fixdcia alebo neocakdvané pooperacné udalosti mozu ovplyvnit kostno-cementové rozhranie a viest
k mikropohybu cementu proti povrchu kosti. Medzi cementom a kostou sa moze vytvorit vidknitd vrstva tkaniva
amoze dojst k uvolneniu protézy.

POOPERACNE SLEDOVANIE

Cement alebo diStantnd vlozka/protéza (alebo oboje) sa mdze uvolnit alebo zlomit'v dosledku nespravnej techniky
vkladania cementu, traumy alebo latentnej infekcie. Preto sa odporica pravidelne a dihodobo sledovat vSetkych
pacientov po operacii.

Sledovanie mdze zahfiat testy na sledovanie liekov, testy na sledovanie funkcie obliciek, sérové elektrolyty, analyzu
mocu a audiogramy (u starsich a/alebo dehydrovanych pacientov, u ktorych je vysSie riziko neZiaducich udalosti
spojenych s pouzivanim gentamycinu a/alebo vankomycinu). Starsi pacienti mdzu mat znizend funkciu obliciek, ktord
nemusi byt zjavna vo vysledkoch beinych skriningovych testov, ako je BUN alebo sérovy kreatinin. Urcenie klirensu
kreatininu mdze byt uitotnejSie.

ODSTRANENIE KOSTNEHO CEMENTU Z DOVODU
REVIZIE PROTEZY/ODSTRANENIA VLOZKY

V pripade revizie aseptickej alebo septickej protézy, respektive odstrdnenia vlozky, sa vykond radikalne vycistenie,
aby sa odstranili vSetky cementové a potencidlne infikované a devitalizované tkanivd pomocou beznyjch nastrojov pre
tento typ postupu (napr. osteotomov, vrtakov, hakov, kyret, kliesti, endoskopickych néstrojov, vysokoenergetickych
ultrazvukov, litotripsy, lasera, odstrafiovaca segmentov kostného cementu).

0 postupe odstrénenia protézy rozhoduje zodpovedny chirurg individudlne v zdvislosti od stavu implantatu
apacienta.

INFORMACIE 0 BEZPECNOSTI PRI MRI
Kostné cementy VANCOGENX® sa povazujdi za ,MR Safe” (bezpetné v prostredi MR) v stilade s definiciou normy ASTM
F2503, a preto nepredstavujti Ziadne riziko v prostredi magnetickej rezonancie.

KARTA IMPLANTATU

Implantovand pomédcka VANCOGENX® alebo VANCOGENX® HV je vybavend kartou implantdtu, ktord musi
zdravotnicke zariadenie/poskytovatel zdravotnej starostlivosti vyplnit Gdajmi o pacientovi a poskytnit pacientovi.
Tato karta implantdtu uvddza informécie umoifiujlice identifikdciu implantovanej pomdcky. Informécie, ktoré
sa majl poskytnGt pacientovi o varovaniach, preventivnych opatreniach a opatreniach, ktoré sa maju prijat,
sti uvedené v broz(ire pre pacienta a na nasledujlicej webovej stranke: https://ifu.tecres.com.

Brotira pre pacienta, ktord je sticastou balenia pomdcky, sa musi poskytndt pacientovi.

Pokyny na vypInenie karty implantatu

Zdravotnicke zariadenie/poskytovatel zdravotnej starostlivosti musi na prednej strane karty implantdtu vyplnit
nasledujlice Gdaje:

1. meno pacienta alebo ID pacienta,

2. datum implantécie (defi/mesiac/rok),

3. ndzov a adresa zdravotnickeho zariadenia/poskytovatela zdravotnej starostlivosti.

@ TECRES' IMPLANT CARD
7 ®

https://ifu.tecres.com

Po vyplnent treba kartu implanttu oddelit od opory pozdiz bodkovanjch iar a dat pacientovi.

Vysvetlenie vieobecnych symbolov nachddzajicich sa na karte implantdtu (prednd a zadnd strana) je uvedené v Casti
,SYMBOLY na KARTE IMPLANTATU" tejto broZdry.


https://ifu.tecres.com

LIKVIDACIA
Prebytocny kostny cement sa md pred likviddciou nechat' stuhndt. Likviddciu treba vykonat v sdlade s miestnymi
predpismi o odpade pre nepoutité alebo exspirované lieky, pretoze pomdcka obsahuije antibiotikd.

V pripade exspirdcie, poSkodenia alebo netimyselného otvorenia obalu zlikvidujte praskovi zlozku kostnych
cementov VANCOGENX® v stilade s miestnymi predpismi o odpade pre nepouzité alebo exspirované lieky, pretoze
pomdcka obsahuje antibiotika. Naopak, kvapalnd zlozka sa vzhfadom na svoju prchavost a horlavost musi odparit
v riadne vetranom digestore alebo absorbovat inertnym materidlom a preniest do vhodnej nddoby na likvidaciu
na sklddke.

HLASENIE ZAVAZNYCH INCIDENTOV

Akdkolvek zévaznd udalost, ktori mozno pripisat kostnym cementom VANCOGENX®, sa musi nahlsit’ vjrobcovi,
spolocnosti TECRES S.p.A., a prisluSnému orgdnu $tétu, v ktorom md sidlo alebo bydlisko pouZivatel'a/alebo pacient.
Vyrobcu mozno kontaktovat nasledujicim sposobom:

- email: info@tecres.it

- tel.: 4390459217311

Kontaktné Gdaje prisluSného organu so sidlom v ¢lenskom Stite Eurdpskej Gnie, v ktorom md pacient
bydlisko, st uvedené na webovej stranke Eurdpskej komisie v Casti ,zdravotnicke pomdcky” na tomto odkaze:
https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-requlations/contacts_en.
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KOSTANI CEMENT
VANCOGENX'

UPUTE ZA UPORABU
Na znanje medicinskom osoblju

PREGLED

Kostani cementi VANCOGENX® radiokontrastni su kostani cementi od polimetilmetakrilata (PMMA), koji sadrie
i oslobadaju dvije medicinske tvari: gentamicin sulfat i vankomicin hidroklorid. Kostani cement od PMMA-a sadri
i barijev sulfat kao radiokontrastno sredstvo.

Kostani cementi VANCOGENX® omogucuju fiksaciju odstojnika napunjenih antibioticima ili zglobne proteze
i omogucuju raspodijelu teZine i naprezanja izmedu kostiju i proteze.

VANCOGENX® (ref. 12A2520) varijanta je srednje viskoznosti, idealna za rucnu primjenu i primjenu putem Strcaljke.
Pakiranje sadrzi vrecicu praska od 40 g steriliziranog gama-zrakom i blister-pakiranje sterilizirano etilen-oksidom
koje sadri boticu sterilne tekucine od 16,7 g. Tekucina se sterilizira filtracijom.

VANCOGENX® HV (ref. 12A2530) varijanta je visoke viskoznosti, koja je idealna za rucnu primjenu. Pakiranje sadrZi
vrecicu praska od 40 g steriliziranog gama-zrakom i blister-pakiranje sterilizirano etilen-oksidom koje sadrzi bocicu
sterilne tekucine od 17,7 g. Tekucina se sterilizira filtracijom.

Kostani cementi VANCOGENX® jednokratni su i sterilni.

SASTAV
VANCOGENX® VANCOGENXe HV
(ref. 12A2520) (ref. 12A2530)
Tekuca komponenta: botica od 16,70 g bocicaod 17,70 g
metilmetakrilat 98,20 % w/w 98,20 % w/w
n,n-dimetil-p-toluidin 1,80 % w/w 1,80 % w/w
hidrokinon 75 ppm 75 ppm
Praskasta komponenta: Vrecicaod 40 g Vrecicaod40g
polimetilmetakrilat 81,80 % w/w 81,80 % w/w
barijev sulfat 10,00 % w/w 10,00 % w/w
benzoil peroksid 1,50 % w/w 1,50 % w/w
gentamicin sulfat 4,20 % w/w* 4,20 % w/w*
vankomicin hidroklorid 2,50 % w/w* 2,50 % w/w*
* ekvivalentno 2,5 % gentamicinske i vankomicinske baze: 1,0 g (1,0 MIU) u jedinici od 40 g.
NAMJENA

Kostani cementi VANCOGENX® indicirani su za:

a) privremeno pricvrscivanje odstojnika od PMMA-a napunjenog antibioticima za dvofazni postupak;

b) trajnu fiksaciju implantata za zglobnu protezu (kuk, koljeno) na bolesnikovu kost nakon dvofaznog postupka zbog
septickog postupka.

INDIKACIJE ZA PRIMJENU
Kostani cementi VANCOGENX® indicirani su tamo gdje postoji rizik od infekcija uzrokovanih organizmima osjetljivim
na gentamicin i/ili vankomicin ili prisutnost tih infekcija.

KONTRAINDIKACIJE

Primjena kostanih cemenata VANCOGENX® mora se pailjivo razmotriti u slucaju miastenije gravis ili preosjetljivosti
na gentamicin, aminoglikozide, vankomicin, glikopeptide ili bilo koju drugu komponentu u kodtanom cementu.
Nadalje, kontraindicirani su u sljede¢im slucajevima:

- Tesko ostecenje bubrega;

- Postojeci poremecaj metabolizma kalcija.

Primjena kotanih cemenata VANCOGENX® kao prve mogucnosti u fiksiranju primarnog protetskog implantata
kontraindicirana je jer moze povecati rizik od razvoja bakterija otpornih na gentamicin/vankomicin.
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PREDVIDENI KORISNICI
KoStane cemente VANCOGENX® trebaju upotrebljavati odgovarajuce kvalificirani ortopedski kirurzi, iskusni
u zahvatima artroplastike.

CILJANE SKUPINE BOLESNIKA

Kostano zreli bolesnici:

* koji se podvrgavaju dvofaznom postupku revizije u kojem se upotrebljava odstojnik napunjen antibioticima i;
* koji se podvrgavaju reviziji zglobne proteze nakon septickog postupka.

KLINICKE KORISTI I UCINKOVITOST

Glavne:
* kratkotrajna fiksacija odstojnika od akrilnog cementa (ALAC) napunjenog antibioticima na Zivo kotano tkivo;
» dugotrajna fiksacija zglobnih proteza na Zivo kostano tkivo.

Dodatne:

« oslobadanje lokalnih antibiotika;

* bakterijska antiadhezivnost osjetljivih vrsta;
* sinergijski antimikrobni ucinak.

SAZETAK O SIGURNOSNO) I KLINICKOJ UCINKOVITOSTI

Sazetak o sigurnosnoj i klinickoj utinkovitosti (SSCP) dostupan je u Europskoj bazi podataka za medicinske proizvode
(EUDAMED) na poveznici https://ec.europa.eu/tools/eudamed u roku od Sest mjeseci od datuma objave obavijesti
0 njegovoj potpunoj funkcionalnosti.

STETNI UCINCI

Sliedei Stetni ucinci mogu biti povezani s primjenom kostanog cementa. Iako se neki ucinci ne mogu izravno
pripisati samom proizvodu, kirurg bi trebao biti svjestan tih potencijainih komplikacija i spreman lijeciti bolesnika
u skladu s tim.

Ozbiljni: Cesti:
anafilaksija hematomsko krvarenje

sréani zastoj

cerebrovaskularni tetni dogadaji
infarkt miokarda

pluéna embolija

iznenadna smrt.

Ostale navedene reakcije:

* neleljena reakcija mekog tkiva
alergijska pireksija heterotopitna nova kostana formacija

BCIS, sindrom implantacije ko3tanog cementa opstrukcija crijeva zbog adhezije i strikture ileuma
(hipoksija, hipotenzija, srcane aritmije, povecana od topline koja se oslobada tijekom polimerizacije
plucna vaskularna rezistencija i sréani zastoj) lokalna neuropatija

fistula mokracnog mjehura lokalna vaskularna erozija i okluzija

puknuce kostanog cementa popustanie ili odvajanje proteze

odgodeno ukljestenje ishijaditnog Zivca bol i/ili gubitak funkcije

zbog ekstruzije kostanog cementa izvan trohanteritna separacija

podrucja njegove predvidene primjene toksicnost povezana s gentamicinom

disurija (nefrotoksicnost, ototoksicnost) i

povisena gama-glutamil-transpeptidaza (GGTP) toksitnost povezana s vankomicinom

userumu do 10 dana nakon operacije (nefrotoksicnost/ototoksicnost).

Druge nuspojave povezane sa sistemskom terapijom gentamicinom ukljucuju preosjetljivost, anafilakticke reakcije,
mucninu, povracanje, osip, reverzibilnu granulocitopeniju, anemiju, krvnu diskraziju, konvulzije, toksi¢nost
srediSnjeg Zivtanog sustava, abnormalnu funkciju jetre, hipomagnezijemiju, stomatitis, purpuru, alergijsku
kontaktnu senzitizaciju i neuromuskularnu blokadu.

Nepozeljni dogadaji povezani sa si kom upotrebom vankomicina ukljucuju preosjetljivost, anafilakticke
reakcije, osip, svrbeZ, toksicnu epidermalnu nekrolizu.

Postoperativno pracenje treba pailjivo nadzirati kirurg za pacijente koji su prijavili prethodnu osjetljivost ili alergijske
reakcije na druge antibiotike, posebice iz obitelji aminoglikozida.

UPOZORENJA — MJERE OPREZA PRI UPORABI

Pailjivo procitajte ove upute za uporabu.

Potrebno je paljivo razmotriti primjenu kostanih cemenata VANCOGENX® u bolesnika s poremecajima koagulacije
i u bolesnika s teSkom kardiopulmonalnom insuficijencijom. Ne upotrebljavajte nakon isteka roka valjanosti jer
se moZe ugroziti ucinkovitost proizvoda.

Nije vjerojatno da ¢e primjena proizvoda u uvjetima koji nisu indicirani za primjenu donijeti korist bolesniku
i povecava se rizik od razvoja bakterija otpornih na lijekove.

Za primjenu kostanog cementa potrebna je visoka razina koordinacije izmedu anesteziologa i kirurga. Kirurg mora
obavijestiti anesteziologa kad cement treba unijeti tijekom postupka.

infekcija povrsinske/duboke kirurske rane
kratkorone sr¢ane nepravilnosti
tromboflebitis

prolazni pad krvnog tlaka i

trohantericni burzitis.

hematurija
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U nekim slucajevima mogu se pojaviti dogadaji definirani kao ,sindrom implantacije kostanog cementa”
(BCIS) koje karakterizira niz klinickih slika koje ukljucuju hipoksiju, hipotenziju, srcane aritmije, povecanu
plunu vaskularnu rezistenciju (PVR) i srcani zastoj, a koji se moraju kontrolirati metodama koje se primjenjuju
u suvremenoj anesteziologiji. Te su pojave obicno povezane, izmedu ostalog, s cementiranom artroplastikom kuka,
a obitno se javljaju u jednoj od pet faza kirurSkog zahvata: razvrtanje femura, acetabularna ili femoralna cementna
implantacija, umetanje proteze ili skracivanje zglobova (Donaldson et al., 2009., Br ] Anaesth).

Krvni tlak bolesnika treba pratiti tijekom i neposredno nakon primjene kostanog cementa. Pri umetanju proteza
treba izbjegavati pretjeran tlak kostanog cementa da bi se smanjila mogucnost plucne embolije.

Ne sterilizirajte/upotrebljavajte ponovno proizvod jer se namjenjuje za jednokratnu uporabu na jednom holesniku.
Izbjegavajte ponovnu sterilizaciju jer moZe prouzrotiti rizik od infekcije za bolesnika. Resterilizacija moze promijeniti
i negativno utjecati na proizvod i njegovu ucinkovitost, ukljucujuci ucinkovitost antibiotika, uzrokujuci kvar proizvoda
uz ozbiljne rizike za dobrobit bolesnika.

Nikada ne dijelite proizvod na dva dijela ili viSe dijelova da biste ga upotrijebili za druge Klinicke primjene ili
u razlicito vrijeme. Ponovna uporaba moze dovesti do pogreske u pravilnom omjeru mjeavine praska i tekucine.
Moe prouzrociti i gubitak sterilnosti.

Kostani cement VANCOGENX® mora se primjenjivati s oprezom:

- u kombinaciji s drugim nefrotoksicnim ili ototoksicnim lijekovima (npr. drugim aminoglikozidima,

amfotericinom B, cefalosporinima, ciklosporinima, cisplatinom, klindamicinom, kolistinom, polimiksinom B,

foskarnetom, vankomicinom, viomicinom) jer mogu povecati toksicnost gentamicina (niska razina gentamicina

u serumu €ini ovu interakciju iznimno malo vjerojatnom);

u bolesnika koji su predisponirani za klinicka stanja koja bi ih dovela u rizik od toksicnosti gentamicina

i vankomicina (npr. poremecaj funkcije bubrega, teskoce sa sluhom, dehidracija, uznapredovala dob, uzimanje

lijekova koji mogu utjecati na bubrege, podvrgavanje opcoj anesteziji itd.) ili ve¢ imaju ta stanja.

U takvim slucajevima bolesnike treba nadzirati da se ne i pojavile toksi¢ne razine gentamicina i vankomicina u krvi

(uglavnom u prvim danima nakon implantacije) i treba nadzirati njihovu funkciju bubrega.

Istodobnom primjenom gentamicina i/ili vankomicina i jakih diuretika, poput etakrinske kiseline ili furosemida,

moZe se pojacati ototoksicni ucinak gentamicina i vankomicina promjenom koncentracije antibiotika u serumu

i thivu.

Primjena kostanog cementa VANCOGENX® moze prouzrociti prekomijerni rast neosjetljivih organizama. Ako dode

do prekomjernog rasta neosjetljivog organizma, treba zapoceti odgovarajucu terapiju.

U slucaju znacajne pretilosti, koncentracije seruma gentamicina treba pailjivo nadzirati i razmotriti smanjenje doze.

Treba izbjegavati primjenu u kombinaciji sa sljedecim sredstvima:

- Sredstva za neuromuskularnu blokadu, kao $to su sukcinilholin, rizik od botulinum toksina zbog povecane
neuromuskularne blokade.

- Antikoagulansi, kao Sto su varfarin i fenindion jer je poznato da ih gentamicin potencira.

Kolinergici: antagonizam ucinka neostigmina i pirodostigmina.

Biofosfonati: povecan rizik od hipokalcemije.

- Suffiti kod osjetljivih osoba, posebice kod osoba s povijescu astme ili alergije: rizik od alergijskih reakcija,

ukljuujuci anafilakticke simptome i bronhospazam.

Piperacilin i tazobaktam jer potenciraju nefrotoksicnost vankomicina.

Ispitivanjima elucije in vitro (mikrobioloska metoda) pokazalo se da dnevno oslobadanje gentamicina i vankomicina
nikada ne prelazi preporucenu sistemsku dozu za odraslu osobu za gentamicin (5 - 7 mg/kg/dan, odrasla osoba
s normalnom funkcijom bubrega) i za vankomicin (30 — 45 mg/kg/dan) u skladu s preporukama udzbenika
Goodman and Gilman’s. Stoga je malo vjerojatno da ce kolicina gentamicina i vankomicina oslobodena lokalno
iz koStanog cementa VANCOGENX® prouzroiti razine u serumu u rasponu toksicnosti.

Zhog prisutnosti gentamicina i vankomicina mogu se pojaviti nepozeljni dogadaji za te tvari, €ak i ako je njihova
pojava malo vjerojatna zbog vrlo niskih razina u serumu.

Gentamicin i vankomicin potencijalno su nefrotoksicni i/ili ototoksicni.

Unatot niskom riziku od nakupljanja, potreban je oprez, a razine gentamicina i vankomicina potrebno je pratiti
u bolesnika s ostecenom funkcijom bubrega i u bolesnika s prethodnim neuromuskularnim poremecajima
(npr. miastenijom gravis, Parki bolescu), osobito ako imaju i bubreznu insuficijenciju u anamnezi.

Ako se primijene misicni relaksansi i eteri, svojstva neuromuskularnog blokiranja gentamicina mogu se pojacati
(uporabom kalcijevih soli mogu se ponistiti). Medutim, to nije vjerojatno u holesnika sa zdravim bubrezima, dok
se u holesnika s ostecenom funkcijom bubrega vjerojatnost interakcije povecava razmjerno razinama u serumu.
Najnize koncentracije gentamicina u plazmi vece od 2 pg/ml tijekom razdoblja duljeg od 10 dana povezane
su s toksicno3¢u.

Ototoksicnost je povezana s pretjerano visokom koncentracijom vankomicina u plazmi (izmedu 60 i 100 pg/ml).
Nefrotoksicnost izazvana vankomicinom neuobicajena je kada se upotrebljavaju normalne doze. Ovisi o funkdiji
bubrega i koncentraciji antibiotika u krvi.

PRIMJENA TIJEKOM TRUDNOCE, DOJENJA T KOD DJECE

Nema dostupnih testova koji dokazuju sigurnu primjenu kostanog cementa tijekom trudnoce ili dojenja i kod djece.
Tijekom trudnoce i dojenja kirurg treba procijeniti korist za majku u odnosu na potencijalni rizik za dijete prije
primjene cementa.

Tijekom trudnoce i dojenja ne preporutuje se implantacija kostanog cementa. U tih bolesnica koStani cement smije
se upotrebljavati samo u kriticnim, po Zivot opasnim situacijama.

1 The Pharmacological Basis of Therapeutics 13th Edition (Brunton L, Hilal-Dandan R, Knollmann B)- McGraw Hill, New York. Poglavije 58:
Aminoglycosides (McDougall C); Poglavlje 59: Protein Synthesis Inhibitors and Mi ial Agent 4]
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Ako se kostani cement upotrijebi tijekom trudnoce ili ako bolesnica zatrudni dok je u uporabi, treba je obavijestiti
0 moguéim opasnostima za fetus. Zene reproduktivne dobi trebaju uzeti u obzir koristi i opasnosti povezane
s primjenom proizvoda.

Kostani cement indicira se za primjenu u djece (kostano nezrelih bolesnika) samo kada kirurg smatra da spasavanje
2globa drugim oblicima intervencije nije moguce.

INFORMACIJE 0 STERILNOM PAKIRANJU

Praskasta komponenta koStanog cementa VANCOGENX® pakirana je u dvostruku vrecicu koja je sterilizirana
gama-zracenjem.

Tekuca komponenta kostanog cementa VANCOGENX® sterilizirana je filtracijom i nalazi se u zatvorenoj botici.
Botica je pakirana u blisteru steriliziranom etilen-oksidom.

Bacite kotani cement VANCOGENX® ako su vanjska vrecica za prasak i/ili blister bocice osteceni ili nenamjerno
otvoreni prije uporabe jer sterilnost proizvoda moZe biti ugrozena.

UVJETI SKLADISTENJA I PRIJEVOZA

« Cuvajte i prevozite pri temperatun nizoj od 25 °C u hladnom i suhom okruzenju. Medutim, ako se temperatura
tijekom prijevoza ne moze odriavati na razini nizoj od 25 °C uz relativnu vlainost <90 %, medicinski proizvod
mode podnijeti temperaturu izmedu 0 °Ci 40 °C uz relativnu viaznost manju od 90 % tijekom najviSe pet dana.
Proizvod se mora otpremiti i prevesti u kutiji od valovitog kartona s dvostrukom stijenkom tla¢ne curstoce brida
ECT 2 44 bf/in (ili ECT 2 7.71 kN/m).

Prije primjene ko3tanog cementa VANCOGENX® savjetuje se Cuvati proizvod pri temperaturi od 23 °C+ 1°C 24 sata
prije kirurskog zahvata.

Kostani cementi osjetljivi su na temperaturu. Temperature viSe od 23 °C za proizvod, pribor za pripremu i okoli$
ubrzavaju razlicite faze u postupku pripreme. NiZe temperature usporavaju faze pripreme. Pogledajte dijagram
koji prikazuje odnos izmedu temperature i vremena stvrdnjavanja koji se nalazi na kraju ove upute.

KORISTENJE I IMPLANTACIJA
Poznavanie pravilne uporabe kostanog cementa, a posebno koStanog cementa VANCOGENX®, kljucno je za uspjeSnu
uporabu proizvoda.

Vaino je odrzavati strogo asepticne uvjete prilikom kirurskih zahvata. Svaka duboka infekcija kirurske rane ozbiljan
je rizik i utjece na uspjesan ishod tehnike. Neke infekcije mogu se pojaviti kasnije, cak i godinama nakon operacije,
bez Klinickih znakova.

Odstojnik ili proteza koje kirurg odabere za implantaciju moraju biti kompatibilni s upotrebom kostanog cementa.

Preporucuje se da za postupak budu dostupni sljedeca oprema i pribor:

- Pribor za mijesanje i primjenu prikladan za ko3tane cemente mora biti kompatibilan s kostanim cementom
od PMMA-a (npr. treba izbjegavati gumene i elastomerne materijale).

- Oprema za zahvate artroplastike zglobova ili revizije kirurskog zahvata radi infekcije i

- Restriktor za cement (po potrebi u skladu s anatomijom bolesnika).

UTJECAJI TEMPERATURE NA PRIPREMU I VRIJEME PRIMJENE

Kostani cementi osjetljivi su na temperaturu. Temperatura skladistenja i operacijske dvorane utjece na pripremu
i primjenu cementa. Svako povecanje temperature radnog okruzenja / komponenti cementa / instrumenata
7a mijeSanje / proteza skracuje vrijeme pripreme. Jednako tako, nize temperature produljuju vrijeme pripreme.

Utjecaj temperature na pripremu cementa ocijenjen je laboratorijskim testom prema normi ISO 5833 Implants for
surgery - Acrylic resin cements. Nakon ispitivanja, razlicite faze pripreme kostanog cementa Vancogenx® prikazane
su na dijagramima vremena i temperature na kraju ove upute. Imajte na umu da su navedene samo kao smjernice
jer na njih mogu utjecati razliciti ¢imbenici. To mogu biti temperatura, vlainost, ventilacija, tehnika mijesanja
(brzina, uporaba mijesalice), temeljitost mijeSanja, nenamjerno ukljucivanje vanjskih tvari unutar cementa (kao Sto
su fizioloska otopina, krv itd.) i predgrijavanje same komponente proteze.

PRIPREMA

* Provjerite jesu li unutarnja pakiranja i komponente neosteceni. Prasak treba biti gladak (bez aglomeracija)
i ne smije biti Zute ni smede boje. SadrZaj u bocici treba biti tekucina niske viskoznosti. Ako je praSak Zuckaste ili
smeckaste boje ili ako je tekucina poput sirupa, ne upotrebljavajte proizvod. To znaci da proizvod nije pravilno
skladisten.

Priprema proizvoda kostanog cementa VANCOGENX® (jednokratna doza) izvodi se mijeSanjem cijelog sadrzaja
jedne vrecice praska s jednom boticom tekucine prema uputama u nastavku. Ako je potrebno, moZe se mijesati
vise doza. Razliciti serijski brojevi kostanog cementa VANCOGENX® mogu se upotrebljavati zajedno kada
se pravilno mijesaju.

* Kirurg ¢e odrediti potrebnu koli¢inu cementa na temelju klinicke primjene i potreba.

Upozorenja

Tekuca komponenta koStanog cementa snaino je otapalo lipida. Treba izbjegavati doticaj monomera s kozom
i sluznicama jer su u osjetljivih ispitanika zabiljezeni slucajevi kontaktnog dermatitisa.

Da i se smanjila mogucnost negativnih reakcija, preporucuje se noSenje rukavica da bi se zajameila odgovarajuca
zastita od prodiranja monomera (metilmetakrilata) u kozu.

Pokazalo se da PVP (troslojni polietilen, kopolimer etilen-vinil alkohola, polietilen) i rukavice od materijala Viton/
butila pruzaju dobru zastitu tijekom duljeg razdoblja. NoSenje dvaju pari rukavica - jednog para polietilenskih

76



kirurskih rukavica preko para standardnih kirurskih rukavica od lateksa — takoder se pokazalo prikladnom
zadtitom.

Medutim, treba izbjegavati upotrebu rukavica od lateksa ili polistiren-butadiena (gume). Zatrazite potvrdu
od dobavljaca rukavica o tome jesu li rukavice u pitanju prikladne za uporabu ovog cementa.

Radno podrucje mora biti pravilno prozrateno jer je tekuca komponenta zapaljiva i hlapljiva. Teku¢i monomer
i pare nikada ne smiju biti izravno izloZeni plamenu ili grijanim predmetima. Zab|ljezeno je da su se monomerne
pare zapalile uporabom elektrokautera na kirurSkim mjestima u blizini novoimpl g kostanog cementa.
Budite oprezni pri mijeSanju tekuce i praskaste komponente kostanog cementa da biste Spl’lje(lh dulje izlaganje
koncentriranim parama tekuceg monomera. Izlozenost moze prouzrotiti iritaciju diSnog sustava, otiju, a u nekim
slutajevimai jetre, pospanost i omamljenost.

«0Osoblje koje nosi kontaktne lece ne smije pripremati kostani cement ili biti u blizini postupka mijesanja.

1. korak - otvaranje
Otvorite spremnike jedinice dviju komponenti cementa i stavite vre¢icu s praskom i boticu s tekucinom na sterilnu
radnu povrsinu.

2. korak - mijeSanje

+ Otvorite bocicu i izlijte svu tekucinu u odgovarajuci spremnik za mijeSanje.

* Otvorite vrecicu s praSkom i pospite sav prasak po tekucini.

* Pomije3ajte cement lopaticom od vanjske strane spremnika prema sredistu da biste smanjili prisutnost mjehurica
mraka.

* Lopaticom pailjivo uklonite sve grudice nenavlazenog praska u cijelo cementno tijesto.

* Vrijeme mijeSanja je od 1 do 1,5 minuta, ali stvarno vrijeme ovisi o temperaturi, viaznosti i tehnici mijeSanja
i odreduje ga kirurg na temelju iskustva.

Upozorenja:

+ Ne otvarajte boticu s tekucinom iznad spremnika za mijesanje da biste izbjegli opasnost da komadici stakla
dospiju u tijesto.

* Cement ne smije doci u dodir s rukom u rukavici dok se ne postigne konzistencija tijesta.

* Ne mijenjajte omjer tekucih i praskastih komponenti.

* Nemojte dodavati strana tijela ili druge tvari (ukljuujuci druge antibiotike) koStanom cementu
VANCOGENX®.

3. korak - rukovanje

+ Zarucnu primjenu: nakon mijesanja nastavite pomicati tijesto dok se viSe ne lijepi za rukavice. U tom trenutku
masa je spremna za primjenu.

* Iaprimjenu $trcaljkom: odmah nakon mijeSanja ubacite cement u odgovarajuci sterilni uredaj za primjenu.

Temperatura i vlaznost skladista i operacijske dvorane, pribora za mijeSanje/primjenu koji se upotrebljava i ruku
kirurga mogu odrediti razlike u vremenu pripreme i primjene cementa. To odreduje kirurg na temelju iskustva.

4 korak - primjena

Kostana Supljina mora se pravilno navodnjavati otopinom Ringer ili fizioloSkom otopinom te osusiti prije primjene
kostanog cementa. To smanjuje rizik od ulaska medularne masti, kostanih fragmenata ili drugih stranih tijela
u krvoiilni sustav.

Tijekom ove faze primijenite cement.

Za primjenu Strcaljkom: istiskivanje cementa mora zapoceti u distalnom podrucju kostane Supljine, a zatim teci
u proksimalno podrugje. Da bi se izbjeglo ukljucivanje mogucih zracnih mjehurica, protok cementa mora biti Sto
ujednaceniji.

Upozorenja

Vazno je izbjegavati prisutnost tekucine izmedu kostanog tkiva i cementa. Kostana povrsina mora se osusiti gazom
i/ili usisnim kateterima prije i tijekom postupka cementacije.

Izbjegavajte prekomjerni tlak kostanog cementa jer to moze dovesti do istiskivanja koStanog cementa izvan
mijesta njegove namjeravane primjene i oStecenja okolnih tkiva. Nadalje, treba izbjegavati prekomjerni tlak
kostanog cementa da bi se mogucnost pluéne embolije tijekom umetanja proteze svela na najmanju mogucu
mjeru.

Povrdina implantata koji je namijenjen za cementiranje treba biti prekrivena ujednacenim slojem kostanog
cementa. Vazno je primijeniti optimalnu debljinu kostanog cementa.

Kostani cement tijekom polimerizacije doseZe temperature viSe od fizioloskih. Polimerizacija koStanog cementa
egzotermna je reakcija koja nastaje dok se kotani cement stvrdnjava in situ. Oslobodena toplina moze oStetiti
kost ili tkivo uz implantat.

- korak - umetanje odstojnika/proteze
Nakon nano3enja cementa odstojnikli proteza moZe se postaviti.
Cursto driite odstojnik ili protezu na mjestu dok se cement ne stvrdne. To je neophodno da bi se zajaméili
optimalni rezultati implantacije.
Viak cementa treba ukloniti prije stvrdnjavanja.
Vrijeme stvrdnjavanja cementa ovisi o temperaturi i vlanosti skladiSta i operacijske sale, vrsti cementa
i rukovanju.
Povecanje temperature cementa ukazuje na postupak polimerizacije. Cement se spontano hladi nakon nekoliko
minuta, $to je kraj reakcije i vrijeme kada kirurg moze otpustiti protezu.
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Upozorenja:

* Primjena odstojnika ili proteze treba biti zavrSena Sto je brie moguce jer temperatura bolesnikove kostane
Supljine ubrzava polimerizaciju cementa.

* Neadekvatna fiksacija ili neocekivani postoperativni dogadaji mogu utjecati na povezivanje cementa i kosti
i dovesti do mikromocije cementa prema povrini kostiju. Izmedu cementa i kosti moze se razviti sloj viaknastog
tkiva, a moZe docii do popustanja proteze.

PRACENJE NAKON OPERATIVNOG ZAHVATA

Cement ili odstojnik/proteza (ili oboje) mogu popustiti ili puknuti zbog nepravilne tehnike umetanja cementa,
traume ili latentne infekcije. Stoga je preporucljivo pratiti sve bolesnike redovito i dugorotno nakon kirurskog
zahvata.

Pracenje moze ukljucivati testove nadzora lijekova, testove pracenja funkcije bubrega, elektrolite u serumu, analizu
urina i audiograme (u starijih i/ili dehidriranih bolesnika u kojih postoji veci rizik od Stetnih dogadaja povezanih
s primjenom gentamicina i/ili vankomicina). Stariji bolesnici mogu imati smanjenu funkciju bubrega, $to moida
nije vidljivo u rezultatima rutinskih probirnih pretraga, kao Sto su BUN ili kreatinin u serumu. Odredivanje klirensa
kreatinina moze biti korisnije.

UKLANJANJE KOSTANOG CEMENTA RADI REVIZIJE
PROTEZE / UKLANJANJA ODSTOJNIKA

U slucaju revizije asepticke/septicke proteze ili uklanjanja odstojnika potrebno je izvesti radikalno uklanjanje svih
cementnih i potencijalno zarazenih i devitaliziranih tkiva upotrebom uobicajenih instrumenata za tu vrstu postupka
(npr. osteotome, busilice, kuke, kirete, klijeSta, endoskopske instrumente, visokoenergetske ultrazvuke, litotripsije,
laser, segmentni odstranjivat cementa u kostima).

0 postupku uklanjanja proteze odlucuje odgovorni kirurg u svakom pojedinacnom slucaju, ovisno o stanju
implantata i bolesnika.

SIGURNOSNE INFORMACIJE O MAGNETSKOJ REZONANCIJI
Kostani cement VANCOGENX® smatra se , MR Safe” (sigurno za MR), u skladu s definicijom norme ASTM F2503, stoga
ne predstavlja nikakav rizik u okruzenju s magnetskom rezonancijom.

IMPLANTACIJSKA KARTICA

Implantirani proizvod VANCOGENX® / VANCOGENX® HV isporucuje se s implantacijskom karticom koju zdravstvena
ustanova / pruzatelj zdravstvene skrbi mora ispuniti podacima o bolesniku i dostaviti bolesniku. Ta implantacijska
kartica sadrzi informacije kojima se identificira implantirani proizvod. Informacije o upozorenjima, mjerama opreza
i mjerama koje treba poduzeti i koje treba prufiti bolesniku nalaze se u uputi za bolesnika i na sljede¢em mreznom

mjestu: https://ifu.tecres.com.
Bolesniku se mora predati uputa za bolesnika koja je prilozena u pakiranju proizvoda.

Upute za ispunjavanje implantacijske kartice

Zdravstvena ustanova / pruZatelj zdravstvene skrbi mora na prednjoj strani implantacijske kartice upisati sljedece
podatke:

1. Ime i prezime bolesnika ili ID bolesnika.

2. Datum implantacije (dan/mjesec/godina).

3. Nazivi adresu ustanove za zdravstvenu skrb / pruzatelja zdravstvenih usluga.

@ TECRES' IMPLANT CARD

https://ifu.tecres.com

Nakon ispunjavanja implantacijsku karticu treba odvojiti od podloge prema isprekidanim crtama i predati bolesniku.

Objasnjenje opcih simbola koji se nalaze na implantacijskoj kartici (prednja i strainja strana) navedeno je u odjeljku
,SIMBOLI na implantacijskoj kartici” u ovoj uputi.
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ODLAGANJE U OTPAD
ViSak kostanog cementa treba ostaviti da se slegne prije zbrinjavanja, Sto treba uciniti u skladu s lokalnim propisima
0 otpadu za neupotrijebljene lijekove ili lijekove kojima je istekao rok trajanja jer proizvod sadrii antibiotik.

U slucaju isteka roka valjanosti, ostecenog ili nenamjerno otvorenog pakiranja, odloZite praskastu komponentu
kostanog cementa VANCOGENX® u skladu s lokalnim propisima o otpadu za neiskoristene lijekove ili lijekove kojima
je istekao rok trajanja jer proizvod sadrii antibiotik. Tekucu komponentu, zbog njezine hlapljivosti i zapaljivosti, treba
ispariti u pravilno prozracenu napu ili apsorbirati inertnim materijalom i prenijeti u prikladan spremnik za odlaganje
na odlagaliste otpada.

PRIJAVLJIVANJE OZBILJNIH STETNIH DOGADAJA

Svaki ozbiljan Stetni dogadaj koji se moze pripisati kostanom cementu VANCOGENX® mora se prijaviti proizvodacu,
drustvu TECRES S.p.A., i nadleZnom tijelu u zemlji u kojoj korisnik i/ili bolesnik imaju prebivaliste.

Proizvodatu se moZete obratiti putem sljedecih kontakata:

- e-adresa: info@tecres.it

- tel.:+390459217311

Informacije za kontakt nadleznog tijela koje se nalazi u zemlji élanici Europske unije u kojoj bolesnik ima prebivaliste
nalaze se na mreinom mijestu Europske komisije, u odjeljku ,medicinski proizvodi” na sljedecoj poveznici:

https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-requlations/contacts_en.

L]


mailto:info@tecres.it
https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-regulations/contacts_en

s KOSTNI GEMENTI
VANCOGENX'

NAVODILA ZA UPORABO
Opozorilo zdravstvenim delavcem

PREGLED

Kostni cementi VANCOGENX® so radioneprepustni polimetilmetakrilatni (PMMA) kostni cementi, ki vkljucujejo
in spro$cajo dve zdravilni ucinkovini: gentamicin sulfat in vankomicin hidroklorid. Kostni cement PMMA kot
radioneprepustno sredstvo vkljucuje tudi barijev sulfat.

Kostni cementi VANCOGENX® zagotavljajo pritrditev distancnikov z antibiotiki ali proteze sklepa ter omogocajo
porazdelitev teze in obremenitve med kostjo in protezo.

VANCOGENX® (ref.: 12A2520) je razlicica srednje viskoznosti, ki je idealna tako za rocni nanos kot za nanos z brizgo.
Pakiranje vsebuje 40-gramsko vrecko praska, sterilizirano z gama Zarki, in pretisni omot, steriliziran z etilen oksidom,
ki vsebuje 16,7-gramsko steklenicko sterilne tekotine. Tekotina je sterilizirana s filtracijo.

VANCOGENX® HV (ref.: 12A2530) je razlicica visoke viskoznosti, ki je idealna za rocni nanos. Pakiranje vsebuje
40-gramsko vrecko praska, sterilizirano z gama Zarki, in pretisni omot, steriliziran z etilen oksidom, ki vsebuje
17,7-gramsko steklenicko sterilne tekotine. Tekotina je sterilizirana s filtracijo.

Kostni cementi VANCOGENX® so namenjeni enkratni uporabi in so sterilni.

SESTAVA
VANCOGENX® VANCOGENXe HV
(ref.: 12A2520) (ref.: 12A2530)
Tekoca komponenta: 16,70 g steklenitka 17,70 g steklenicka
Metilmetakrilat 98,20 % m/m 98,20 % m/m
N,N-dimetil-p-toluidin 1,80 % m/m 1,80 % m/m
Hidrokinon 75 ppm 75 ppm
Komponenta v obliki praska: 40 g vretka 40 g vrecka
Polimetilmetakrilat 81,80 % m/m 81,80 % m/m
Barijev sulfat 10,00 % m/m 10,00 % m/m
Benzoil peroksid 1,50 % m/m 1,50 % m/m
Gentamicin sulfat 4,20 % m/m* 4,20 % m/m*
Vankomicin hidroklorid 2,50 % m/m* 2,50 % m/m*
*ustreza 2,5 % osnovi gentamicina in vankomicina: 1,0 g (1,0 M.LU.) v 40 g enoti.
PREDVIDENA UPORABA

Kostni cementi VANCOGENX® so indicirani za:

a) zatasno pritrditev z distancniki z antibiotiki PMMA za dvostopenjski postopek;

b) trajno pritrditev vsadkov za protezo sklepov (kolka, kolena) na gostiteljevo kost po dvostopenjskem postopku
zaradi septicnega procesa.

INDIKACIJE ZA UPORABO
Kosti cementi VANCOGENX® so indicirani za uporabo v primerih, ko obstaja tveganje za okuzbo ali so prisotne okuzbe,
ki jih povzrocajo organizmi, dovzetni za gentamicin in/ali vankomicin.

KONTRAINDIKACIJE

V primeru miastenije gravis ali preobCutljivosti na gentamicin, aminoglikozide, vankomicin, glikopeptide ali katerokoli
sestavino kostnega cementa je treba uporabo kostnega cementa VANCOGENX® skrbno pretehtati.

Poleg tega so ti kostni cementi kontrindicirani v naslednjih primerih:

- huda okvara ledvic;

- e obstojeta motnja presnove kalcija.

Uporaba kostnih cementov VANCOGENX® kot prve moznosti pri pritrditvi primarnega proteticnega vsadka
je kontraindicirana, saj lahko poveca tveganje za razvoj bakterij, odpornih na gentamicin/vankomicin.
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PREDVIDENI UPORABNIKI
Kostni cementi VANCOGENX® so namenjeni za uporabo s strani ustrezno usposobljenih ortopedskih kirurgov,
ki imajo izkusnje s postopki artroplastike.

CILJNE SKUPINE BOLNIKOV

Skeletno zreli bolniki:

» priizvajanju dvostopenjskega postopka pregleda, pri katerem se uporablja distan¢nik z antibiotiki;
* priizvajanju pregleda proteze sklepa po septicnem procesu.

KLINICNE PREDNOSTI IN UCINKOVITOSTI

Glavne:
* kratkotrajna pritrditev distancnikov z akrilnim cementom z antibiotiki (ALAC) na Zivo kostno tkivo;
» dolgotrajna pritrditev protez za zamenjavo sklepov na Zivo kostno tkivo.

Dodatne:

* lokalno sproscanje antibiotikov;

* bakterijska antiadhezivnost dovzetnih vrst;
* sinergijski protimikrobni ucinek.

POVZETEK O VARNOSTI IN KLINICNI UCINKOVITOSTI

Povzetek o varnosti in klinicni ucinkovitosti (SSCP) je na voljo v Evropski podatkovni zbirki za medicinske pripomocke
(EUDAMED) na povezavi https://ec.europa.eu/tools/eudamed v Sestih mesecih po objavi obvestila o njegovi polni
funkcionalnosti.

NEZELENT UCINKI

7 uporabo kostnega cementa so lahko povezani naslednji nezeleni utinki. Ceprav nekaterih uginkov ni mogote
neposredno pripisati temu pripomocku, se mora kirurg zavedati moznih zapletov in biti pripravljen na ustrezno
zdravljenje bolnika.

Resni: Pogostejsi:
* Anafilaksija Hematomska krvavitev

Sréni zastoj
Cerebrovaskularni incidenti
Miokardni infarkt

Plju¢na embolija

Nenadna smrt

Druge ugotovljene reakcije:
NeZeleni utinki na mehko tkivo

Alergijska pireksija Heterotopicna tvorba nove kosti

Sindrom vsaditve kostnega cementa (BCIS) Crevesna obstrukcija zaradi oprijema in strikture
(hipoksija, hipotenzija, sréne aritmije, povecana ileuma zaradi toplote, spros¢ene med polimerizacijo
upornost pljucnega Zilja in sréni zastoj) Lokalna nevropatija

Fistula mehurja Lokalna Zilna razjeda in okluzija

Lomljenje kostnega cementa Razrahljanje ali odstopanje proteze

Zapoznela vkletenost iSiasnega Zivca Bolecina in/ali izguba funkcije

zaradi iztiskanja kostnega cementa izven Trohanteritna separacija

obmocja njegove predvidene uporabe Toksicnost, povezana z gentamicinom

Disurija (nefrotoksicnost, ototoksicnost)

IviSana serumska gama-glutamil-transpeptidaza Toksicnost, povezana z vankomicinom

(GGTP) do 10 dni po operaciji (nefro-/ototoksicnost)

Drugi neZeleni ucinki, povezani s sistemsko uporabo zdravljenja z gentamicinom, vkljucujejo preobcutljivost,
anafilakticne reakcije, slabost, bruhanje, urtikarijo, reverzibilno granulocitopenijo, anemijo, krvno diskrazijo,
konvulzije, toksicnost za osrednje Zivevje, nenormalno delovanje jeter, hipomagneziemijo, stomatitis, purpuro,
alergijsko preobutljivost in Zivéno-misicno blokado.

Nezeleni ucinki, povezani s sistemsko uporabo vankomicina, vkljucujejo preobcutljivost, anafilakticne reakcije,
izpuscaj, urtikarijo, prurit, toksicno epidermalno nekrolizo.

Kirurg mora pooperativno spremljanje pozorno nadzorovati pri bolnikih, ki so porocali o predhodnih izku$njah
7 obcutljivostjo ali alergijsko reakcijo na druge antibiotike, zlasti v druzini aminoglikozidov.

OPOZORILA - PREVIDNOSTNI UKREPI PRI UPORABI

Navodila za uporabo morate natancno prebrati.

Pri bolnikih z motnjami strjevanja krvi in pri bolnikih s hudim kardiopulmonalnim pomanjkanjem je treba uporabo
kostnih cementov VANCOGENX® skrbno pretehtati. Pripomotka ne smete uporabljati po datumu izteka roka
uporabnosti, saj lahko vpliva na njegovo ucinkovitost.

Uporaba pripomocka v pogojih, ki niso navedeni za uporabo, verjetno ne bo koristila bolniku in bo povecala tveganje
za razvoj bakterij, odpornih na zdravila.

Okuzba povrsinske/globoke kirurSke rane
Kratkoro¢ne nepravilnosti v srénem ritmu
Tromboflebitis

Zatasno znizanje krvnega tlaka
Trohantericni burzitis

Hematurija
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Za uporaho kostnega cementa je potrebna visoka raven koordinacije med anestezistom in kirurgom. Kirurg mora
komunicirati z anestezistom, ko je cement tik pred uvedbo v postopek.

V nekaterih primerih se lahko pojavijo dogodki, opredeljeni kot »sindrom vsaditve kostnega cementa« (BCIS),
7a katere so znacilne Stevilne klinicne znacilnosti, ki vkljucujejo hipoksijo, hipotenzijo, sréne aritmije, povecano
pljucno Zilno odpornost (PVR) in sréni zastoj, ki jih je treba nadzorovati z metodami, uporabljenimi v sodobni
anesteziologiji. Ti pojavi so obitajno, a ne izkljucno povezani s cementirano artroplastiko kolka, ki se obicajno pojavlja
v eni od petih stopenj kirurSkega postopka: povrtavanje stegnenice, acetabularna ali femoralna vsaditev cementa,
vstavljanje proteze ali zmanjSanje sklepa (Donaldson et al., 2009, Br | Anaesth).

Med in takoj po nanosu kostnega cementa je treba spremljati krvni tlak bolnika. Med vstavljanjem protez je treba
paziti na prekomerni tlak kostnega cementa, da se zmanjsa moinost pljucne embolije.

Pripomocka ne sterilizirajte in/ali uporabljajte ponovno, saj je namenjen za enkratno uporabo pri enem samem bolniku.
Izogibajte se ponovni sterilizaciji, saj lahko povzroti tveganje okuzbe za bolnika. Ponovna sterilizacija lahko spremeni
in negativno vpliva na izdelek in njegovo d vkljuéno z ucink jo antibiotikov, kar lahko povzroti isto
okvaro in resno tveganje za zdravje bolnika.

Izdelka nikoli ne delite na dva ali ve¢ delov, da bi ga uporabili za druge klinicne namene ali ob drugi priloznosti.
Tovrstna ponovna uporaba lahko privede do nepravilnega deleZa mesanice praska in tekocine. Povzroti lahko tudi
nesterilnost.

Kostni cement VANCOGENX® je treba uporabljati previdno:

- skupaj z drugimi nefrotoksi¢nimi ali ototoksi¢nimi zdravili (npr. drugimi aminoglikozidi, amfotericinom B,
cefalosporini, ciklosporini, cisplatinom, klindamicinom, kolistinom, ~polimiksinom B, foskarnetom,
vankomicinom, viomicinom), ker lahko povecajo toksicnost gentamicina (zaradi nizke serumske ravni
gentamicina je ta medsebojna uinkovitost zelo malo verjetna);

- pri bolnikih, ki so nagnjeni ali so pri njih prisotna klini¢na stanja, zaradi katerih bi pri njih obstajalo tveganje
za toksicnost gentamicina in vankomicina (npr. motnje delovanja ledvic, teZave s sluhom, dehidracija, visoka
starost, jemanije zdravil, ki lahko prizadenejo ledvice, sploSna anestezija itd.).

Vtakih primerih je treba bolnike spremljati glede toksi¢nih koncentracij gentamicina in vankomicina v krvi (predvsem

v prvih dneh po vsaditvi) in glede delovanja ledvic.

Socasna uporaba gentamicina |n/a|| vankomicina ter mocnih dlureukov kot sta etakrilna kislina ali furosemid, lahko

okrepi ototoksi¢ni ucinek ina in vankomi ina s spreminjanj koncentratue antibiotikov v serumu in tkivu.

Uporaba kostnega cementa VANCOGENX® lahko povaroti prekomeren razvoj nebtutljivih organizmov. Ce pride

do prekomernega razvoja neob¢utljivih organizmoy, je treba zaceti z ustrezno obliko zdravljenja.

V primerih hujse oblike debelosti je treba skrbno spremljati koncentracije gentamicina v serumu in razmisliti

0 zmanjSanju odmerka.

Sotasni uporabi z naslednjimi sredstvi se je treba izogibati:

- Zivéno-misicni zaviralci, kot sta sukcinilholin in botulinski toksin, saj lahko vodijo do toksicnega tveganja zaradi

povetane Zivéno-misicne blokade.

Antikoagulanti, kot sta varfarin in fenindion, saj je znano, da jih gentamicin potencira.

- Kolinergiki: antagonizem utinka neostigmina in piridostigmina.

Bisfosfonati: povecano tveganie za hipokalciemijo.

Sulfm pri obcutljivih ljudeh, zlasti tistih z anamnezo astme ali alergije: tveganje za alergijske reakcije, vkljutno

filakticnimi simptomi in bt

- P|perat|||n in tazobaktam, saj lahko povecata nefrotoksicnost vankomicina.

Studije spiranja in vitro (mikrobiolo3ka metoda) so pokazale, da dnevno sprostanje gentamicina in vankomicina
nikoli ne preseZe priporotenega sistemskega odmerka za odraslega za gentamicin (5-7 mg/kg/dan za odraslega
z normalnim delovanjem ledvic) in vankomicin (30-45 mg/kg/dan) v skladu s priporoili Goodmana in Gilmana'.
Zato je malo verjetno, da bo kolicina gentamicina in vankomicina, ki se lokalno spros¢a iz kostnega cementa
VANCOGENX, povzrotila serumske koncentracije toksicnih vrednosti.

Zaradi prisotnosti gentamicina in vankomicina se lahko pojavijo nezeleni ucinki, povezani s tovrstnimi snovmi, ¢eprav
je to zaradi zelo nizkih serumskih koncentracij malo verjetno.

Gentamicin in vankomicin sta potencialno nefrotoksi¢na in/ali ototoksicna.

Kljub majhni verjetnosti za kopicenje je potrebna previdnost in spremljanje ravni gentamicina in vankomicina pri
bolnikih z okvarjenim delovanjem ledvic in pri bolnikih s predhodnimi Zivéno-miSicnimi motnjami (npr. miastenija
gravis, Parkinsonova bolezen), zlasti ce imajo v anamnezi tudi ledvicno popuscanje.

V primeru uporabe miicnih relaksantov in etra se lahko okrepijo nevromisicne blokatorske lastnosti gentamicina
(s kalcijevimi solmi se to lahko spremeni). Vendar pa je to pri bolnikih z zdravimi ledvicami precej malo verjetno,
medtem ko se pri bolnikih z okvarjenim delovanjem ledvic verjetnost medsebojnega delovanja povetuje sorazmerno
s serumsko koncentracijo.

NajniZje koncentracije gentamicina v plazmi, viSje od 2 pg/ml, so bile v obdobjih, daljSih od 10 dni, povezane
s toksicnostjo.

Ototoksicnost je povezana s pretirano visoko koncentracijo vankomicina v plazmi (med 60 in 100 pg/ml).
Nefrotoksicnost, ki jo povzroca vankomicin, je pri uporabi normalnih odmerkov neobicajna. Odvisna je od delovanja
ledvic in merjenja koncentracije antibiotikov v krvi.

1 The Pharmacological Basis of Therapeutics 13. izdaja (Brunton L, Hilal-Dandan R, Knollmann B) - MchwH/l/ New York. 58. poglavje:
Aminoglycosides (McDougall ©); 59. poglavje: Protein Synthesis Inhibitors and Mis Agents 9)
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UPORABA MED NOSECNOST]O, DOJENJEM IN PRI OTROCIH

Ni razpoloZljivih testov, ki bi prikazovali varnost uporabe kostnega cementa med nosecnostjo ali dojenjem in pri otrocih.
Med nosecnostjo in dojenjem mora kirurg pred uporabo cementa pretehtati koristi za mater v primerjavi z moznim
tveganjem za otroka.

Priporogljivo je, da med nosecnostjo in dojenjem ne vsadite kostnega cementa. Pri teh bolnikih se sme kostni cement
uporabljati le v kriticnih situacijah, ki ogroZajo Zivljenje.

V primeru, da se med nose¢nostjo uporablja kostni cement, ali e bolnica med uporabo kostnega cementa zanosi,
joje treba obvestiti o moznih nevarnostih za plod. Zenske v rodni dobi morajo upostevati koristi in tveganja, povezana
zuporabo izdelka.

Kostni cement je indiciran za uporabo pri otrocih (skeletno mladih bolnikih) le, ce kirurg meni, da resevanje sklepa
2 drugimi oblikami posegov ni mogoce.

INFORMACIJE 0 STERILNI EMBALAZI

+ Komponenta kostnih cementov VANCOGENX® v obliki praska je pakirana v dvojno vrecko, sterilizirano z gama
obsevanjem.

Tekota komponenta cementa VANCOGENX® je sterilizirana s filtriranjem in hranjena v zatesnjeni steklenicki.
Steklenicka je pakirana v pretisni omot, steriliziran z etilen oksidom.

Ce je zunanja vretka s praskom in/ali pretisni omot steklenicke poskodovan ali nenamerno odprt pred uporabo,
zavrzite kostne cemente VANCOGENX®, ker je lahko ogrozena njihova sterilnost.

POGOJI SHRANJEVANJAIN PREVAZANJA

ShranJUJte in prevaiajte pri temperaturi pod 25 °C ter v hladnem in suhem okolju. Ce temperature med prevozom
ni mogoce vzdrZevati pod 25 °C z relativno vlaZnostjo < 90 %, lahko medicinski pripomocek zdrZi pri temperaturi
med 0 °Cin 40 °Cz relativno vlaznostjo manj kot 90 % najvec 5 dni.

Pripomocek je treba posiljati in transportirati v Skatli z dvojno steno iz nagubanega kartona, z ECT > 7.71 kN/m
(ali ECT 2 44 Ibf/in).

Pred uporabo kostnih cementov VANCOGENX® je izdelek 24 ur pred kirurskim posegom priporotljivo hraniti pri
temperaturi 23 °C+1°C.

Kostni cementi so obcutljivi na temperaturo. Temperature nad 23 °C pri izdelku, dodatkih za pripravo in okolju
pospesujejo razlicne stopnje v postopku priprave. Nizje temperature upocasnijo stopnje priprave. Oglejte si grafikon
na koncu teh navodil, ki predstavlja razmerje med temperaturo in ¢asom strjevanja.

UPORABA in VSADITEV
Seznanjenost s pravilno uporaho kostnega cementa, zlasti kostnih cementov VANCOGENX®, je bistvenega pomena
7a uspesno uporabo pripomocka.

Pomembna je uporaba izkljutno asepticnih kirurSkih postopkov. Vsaka globoka okuzba kirurske rane je nevarna
in bo vplivala na uspesen rezultat tehnike. Nekatere okuzbe se lahko pojavijo pozneje, tudi leta po operaciji, brez
klini¢nih znakov.

Distancnik ali proteza, ki jo kirurg izbere za vsaditev, mora biti zdruiljiva z uporabo kostnega cementa.

Priporocljivo je, da so za postopek na voljo naslednja oprema in dodatki:

- Dodatki za meanje in nanasanje, primerni za kostne cemente, zagotavljajo skladnost s kostnim cementom PMMA
(npr. izogibati se je treba gumijastim in elastomernim materialom).

- Oprema za kirurSke posege kirursko artroplastiko sklepov ali operacijo za pregled okuzbe.

- Cementni Cep (Ce je potreben glede na bolnikovo anatomsko stanje).

UCINEK TEMPERATURE NA PRIPRAVO IN CAS NANOSA

Kostni cementi so obcutljivi na temperaturo. Temp a prostora za shranjevanje in ga prostora vpliva
na pripravo in nanos cementa. Vsako zviSanje temperature delovnega okolja/cementnlh komponent/mesalnlh
instrumentov/protez skrajSa cas priprave. NiZje temperature pa po podobnem principu podaljSajo ta cas.

Utinek temperature na pripravo cementa je bil ocenjen z laboratorijskim preskusom v skladu s standardom 150 5833
Implants for surgery — Acrylic resin cements. Kot rezultat preskusa so na koncu teh navodil za uporabo v ¢asovno-
temperaturnih grafikonih navedene razlicne faze priprave kostnih cementov Vancogenx®. Upostevajte, da veljajo
navedene vrednosti samo kot smernice, ker lahko nanje vplivajo razlicni dejavniki. Ti vkljucujejo temperaturo,
vlaznost, prezracevanje, tehniko mesanja (hitrost, uporabo mesalnika), temeljitost mesanja, nenamerno vkljucevanje
zunanjih snovi v cement (Kot so fizioloska raztopina, kri itd.) in predhodno ogrevanje same protezne komponente.

PRIPRAVA

* Prepriajte se, da so notranja embalaza in komponente neposkodovane. Pradek mora biti gladek (brez
aglomeracij) in ne rumen ali rjav. Vsebina v steklenicki mora biti tekoca z nizko viskoznostjo. Ce je prasek
rumenkaste ali rjavkaste barve ali ce je tekoina podobna sirupu, izdelka ne uporabljajte. To pomeni, da izdelek
ni bil pravilno shranjen.

Priprava kostnih cementov VANCOGENX® (enojni odmerek) se izvede tako, da se celotna vsebina ene vretke
praska zme3a z eno steklenicko tekotine v skladu s spodnjimi navodili. Ce je treba, se lahko zmeSa ve¢ odmerkov.
Ratlicne Stevilke serij kostnih cementov VANCOGENX® se lahko uporabijo skupaj, ce so pravilno zmesane.

+ Kirurg bo dolocil koli¢ino potrebnega cementa glede na klinitno uporabo in potrebe.
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Opozorila:

« Tekota komponenta kostnega cementa je mocno lipidno topilo. Izogibajte se stiku koZe in sluznice z monomerom,
saj je bilo pri obcutljivih osebah opaziti primere kontaktnega dermatitisa.

Za zmanjSanje moznosti negativnih reakcij je priporocijivo nositi rokavice, da se zagotovi ustrezna zastita pred
prodiranjem monomera (metil metakrilata) v kozo.

PVP (trislojni polietilen, alkoholni kopolimer etilen-vinila, polietilen) in rokavice iz vitona/butila so se izkazale
za dobro dolgoro¢no zastito. NoSenje dveh parov rokavic - en par polietilenskih kirurskih rokavic preko para
standardnih lateks kirurSkih rokavic - se je prav tako izkazalo za ustrezno zastito.

Treba se je izogibati uporabi rokavic iz lateksa ali polistiren-butadiena (gume). Zahtevaijte potrditev dobavitelj
rokavic, da so dobavljene rokavice primerne za uporabo s tem cementom.

Obmogje uporabe mora biti pravilno prezraceno, saj je tekoca komponenta vnetljiva in hlapljiva. Tekoci monomer
in hlapi ne smejo biti nikoli neposredno izpostavijeni plamenu ali ogrevanim predmetom. Po porotanju
s0 se monomerne pare vigale zaradi uporabe elektrokavterskih pripomotkov na kirurskih mestih v blizini novo
vsajenega kostnega cementa.

Pri mesanju tekocih komponent in komponent v obliki praska kostnega cementa patite, da ne pride do predolge
izpostavljenosti koncentriranim hlapom tekocega monomera. Ta izpostavljenost lahko povzroti drazenje dihalnih
poti, oi ter v nekaterih primerih jeter, zaspanost in omotico.

Osebje s kontaktnimi lecami ne sme pripravljati kostnega cementa ali biti v bliZini postopka mesanja.

1. korak - odpiranje
Odprite vsebnike enot obeh cementnih komponent ter vretko s praskom in steklenicko s tekotino postavite
na sterilno delovno povrsino.

2. korak — meSanje

*  Odprite stekleni¢ko in vso tekocino vlijte v ustrezno posodo za me3anje.

* Odprite vrecko s praskom in posuite ves prasek po tekocini.

* Ilopatico zmesajte cement od zunanje strani posode proti sredini, da zmanj3ate prisotnost zracnih mehurckov.

* Zlopatico neZno odstranite morebitne grude nenavlazenega prahu in jih spremenite v cementno zmes.

+ Cas meSanja traja od 1 do 1,5 minute, dejanski cas pa je odvisen od temperature, viaznosti in tehnike mesanja,
ki jih doloci kirurg po svojih izkusnjah.

Opozorila:

+ Steklenicke s tekocino ne odpirajte nad posodo za mesanje, da stekleni delci ne bi prisli v zmes.

« Cement ne sme priti v stik z orokaviceno roko, dokler ni doseZena ustrezna konsistenca zmesi.

* Ne spreminjajte razmerja med tekocimi komp i in komg i v obliki praska.

* Vkostne cemente VANCOGENX® ne dodajajte tujkov ali drugih snovi (vkljucno z drugimi antibiotiki).

3. korak - rokovanje

» Zarotni nanos: po mesanju nadaljujte s premikanjem zmesi, dokler se ne odlepi od rokavic. Na tej tocki je masa
pripravljena za uporabo.

+ Zananos z brizqo: takoj po meSanju vstavite cement v ustrezen sterilen pripomotek za nanasanje.

Temperatura in vlaZnost prostora za shranjevanje in operacijske sobe, uporabljenih dodatkov za meSanje/nanasanje
in kirurgovih rok lahko povzrocijo razlike v ¢asu priprave in nanasanja cementa. To pa je odvisno od izkusenj kirurga.

4. korak - nanos

* Kostno votlino je treba pred nanosom kostnega cementa ustrezno izprati z Ringerjevo ali fiziolosko raztopino
in posusiti. S tem se zmanjsa tveganje za vnos medularnih mascob, kostnih delcev ali drugih tujkov v Zilni sistem.

* Vtejfazi nanesite cement.

» Iananosz brizqo: iztiskanje cementa se mora zaceti v distalnem delu kostne votline in nato preiti v proksimalno
obmogje. Da se izognete nastanku zracnih mehurckov, mora biti pretok cementa ¢im bolj enakomeren.

Opozorila:

+ Pomembno je, da preprecite prisotnost tekotine med kostnim tkivom in cementom. Povrsino kosti je treba pred
in med postopkom cementiranja osusiti z gazo in/ali sesalnimi katetri.

Izogibajte se prekomernemu tlaku kostnega cementa, saj lahko povzroti iztiskanje kostnega cementa izven
natrtovanega mesta in poskodbe na okoliskih tkivih. Med vstavljanjem protez je treba paziti na prekomerni tlak
kostnega cementa, da se zmanjSa moznost plju¢ne embolije.

Povrdina vsadka, namenjenega cementiranju, mora biti prekrita z enotno previeko iz kostnega cementa.
P bno je, da ptimalno debelino | ga cementa.

Kostni cement med polimerizacijsko reakcijo doseze temperature, viSje od fizioloskih. Polimerizacija kostnega
cementa je eksotermna reakcija, do katere pride med strjevanjem kostnega cementa in situ. Sproscena toplota
lahko poskoduje kost ali tkivo ob vsadku.

. korak - vstavljanje distancnika/proteze
Po nanosu cementa je mogoce namestiti distancnik ali protezo.
Distancnik ali protezo trdno drZite na mestu, dokler se cement ne strdi. To je bistveno za zagotovitev optimalnih
rezultatov vsaditve.
Pred strjevanjem je treba odstraniti odvecni cement.
Cas strjevanja cementa je odvisen od temperature in vlaznosti prostora za shranjevanje ter operacijske sobe vrste
cementa in rokovanja.
PoviSanje temperature cementa kaZe na polimerizacijsko reakcijo. Cement se po nekaj minutah sam ohladi, kar
oznacuje konec reakcije in trenutek, ko lahko kirurg sprosti protezo.

v
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Opozorila:

* Namestitev distancnika ali proteze je treba zakljuciti ¢im prej, saj temperatura kostne votline gostitelja
pospesuje polimerizacijo cementa.

* Nezadostna pritrditev ali nepri¢akovani pooperativni zapleti lahko vplivajo na vmesnik med cementom in kostjo
in povzrocijo mikropomikanje cementa proti povrsini kosti. Med cementom in kostjo se lahko razvije vlaknasta
plast tkiva, kar lahko povzroti razrahljanje proteze.

POOPERATIVNO SPREMLJANJE

Cement ali distancnik/proteza (ali oboje) se lahko razrahljata ali se zlomita zaradi nepravilne tehnike vstavljanja
cementa, poskodbe ali latentne okuzbe. Zato je priporocljivo, da vse bolnike redno spremljate Se dolgo ¢asa
po kirurSkem posegu.

Spremljanje lahko vkljucuje spremljanje preskusov zdravil, spremljanje preskusov delovanja ledvic, serumske
elektrolite, analizo urina in avdiograme (pri starejSih in/ali dehidriranih bolnikih, pri katerih obstaja veje tveganje
7a neielene utinke, povezane z uporabo gentamicina in/ali vankomicina). StarejSi bolniki imajo lahko ledvitno
popuscanje, kar morda ni razvidno iz rezultatov rutinskih presejalnih preiskav, kot sta BUN ali serumski kreatinin.
Bolj uspesna je lahko dolocitev normalnih vrednosti kreatinina.

ODSTRANITEV KOSTNEGA CEMENTA ZARADI PREGLEDA
PROTEZE/ODSTRANITVE DISTANCNIKA

V primeru pregleda aseptitne/septicne proteze ali odstranitve distancnika se izvede radikalno ¢istenje za odstranitev
vsega cementa ter potencialno okuZenih in devitaliziranih tkiv z uporabo splosno uporabljenih instrumentov
za tovrstne postopke (npr. osteotomov, vrtalnikov, kavljev, kiret, kle¢, endoskopskih instrumentov, visokoenergijskih
ultrazvokov, litotripsije, laserjev, segmentnih odstranjevalcev kostnega cementa).

Postopek za odstranjevanje proteze je posamicna odlocitev odgovornega kirurga glede na stanje vsadka in bolnika.

VARNOSTNI PODATKI ZA MRI
Kostni cementi VANCOGENX® so »MR Safe« (varni za magnetno resonanco) v skladu z dolocili standarda ASTM F2503,
zato ne predstavljajo nobenega tveganja v okolju magnetne resonance.

KARTICA VSADKA

Vsajeni pripomotcek VANCOGENX®/VANCOGENX® HV je opremljen s kartico vsadka, ki jo zdravstvena ustanova/izvajalec
izpolni s podatki o bolniku in jo izroci bolniku. Ta kartica vsadka vsebuje informacije, ki omogocajo identifikacijo
vsajenega pripomocka. Informacije, ki jih je treba zagotoviti bolniku o opozorilih, previdnostnih ukrepih in ukrepih,
ki jih je treba sprejeti, so navedene v navodilih za uporabo za bolnika in na spletni strani: https://ifu.tecres.com.
Bolniku je treba predlofiti navodila za uporabo za bolnika, ki so priloZena embalazi pripomotka.

Navodila za izpolnjevanije kartice vsadka

Zdravstvena ustanova/izvajalec mora na sprednjo strani kartice vsadka vnesti naslednje podatke:
1. Ime ali identifikacijsko Stevilko bolnika.

2. Datum vsaditve (dan/mesec/leto).

3. Ime in naslov zdravstvene ustanove/izvajalca.

@ TECRES IMPLANT CARD

|i17 @
@ \
®

o+

)]

https://ifu.tecres.com

Ko ste izpolnili kartico vsadka, jo morate odstraniti iz nosilca in predati bolniku.

Razlaga splosnih simbolov na Kartici vsadka (sprednja in zadnja stran) je navedena v poglavju »SIMBOLI na KARTICI
VSADKA« v teh navodilih.
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ODLAGANJE MED ODPADKE
Odvecni kostni cement je treba pustiti, da se pred odlaganjem med odpadke strdi, kar je treba izvesti v skladu
2 lokalnimi predpisi o odpadkih za neuporabljena ali pretecena zdravila, saj pripomocek vsebuje antibiotike.

V primeru izteka roka uporabnosti, poskodovane ali nenamerno odprte embalaze zavrzite komponento v obliki
praska kostnih cementov VANCOGENX® v skladu z lokalnimi predpisi o odpadkih za neuporabljena ali pretecena
zdravila, saj pripomocek vsebuje antibiotike. Po drugi strani pa je treba tekoco komponento zaradi njene hlapnosti
in vnetljivosti izpariti v ustrezno prezracevalno napo ali absorbirati z inertnim materialom in jo prenesti v primerno
posodo za odlaganje na odlagalisce.

POROCANJE O RESNIH INCIDENTIH
0 vsakrSnem resnem incidentu, ki ga je mogoce pripisati kostnim cementom VANCOGENX®, je treba porocati
proizvajalcu, druzbi TECRES S.p.A., in pristojnemu organu v drZavi prebivalista uporabnika in/ali bolnika.

adni
)

Proizvajalec je dosegljiv na natine:
- e-podta: info@tecres.it

- tel.: 4390459217311

Podatki za stik pristojnega organa v driavi Clanici Evropske unije, v kateri prebiva bolnik, so navedeni
na splethem mestu Evropske komisije, na zavihku »medicinski pripomotki«, na naslednji povezavi:
https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-requlations/contacts_en.
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OLTIKATZIMENTA ®
VANCOGENX'

OAHTIEX XPHXHX
Yr' 6w T0U LATPLKOU TIPOOWTTLKOD

ENIZKOMHZH

Ta ootka towpévia VANCOGENX® eivat aktvookiepd ootikd towpévia amd molu(peBakpulikd peBuleatépa)
(PMMA), T omoia Tiepléyouy Kat ameleuBepivouy S0 GappakeuTikég ovoieq: Beuki) yevapukivn Kat vspoyAwpLkn
Bavkopwkivn. To ootikd totpévto PMMA Tiepiéyet emiong Beukd BAplo wg aktvooktepd mapdyova.

Ta ootkd toévia VANCOGENX® ypnotporotodviat yia T otepéwon mpoowpwyv TipoBécewv (spacers) mou
TiEPLEXOLY avLBLoTIKG 1) apBpukwy TPoBEéTEwy Kau EMITPEMOLY TV Katavopr} Tou PAPOUG Kat Twv Thoewy petagh
00ToU Kat TpdBeong.

To VANCOGENX® (ref. 12A2520) eivat n mapaMayn peoaiov §kdoug tou Tpoidvtog kat eivat bavikd w600
yua epappoyr pe 1 XépL 600 Kat yia edappoyiy pe alpyya. H ouokevasia mepiéxel vav dakelioko akovng
40 g anootelpwpévng pe aktvoPolia yappa kat pa ovokevasia blister amootelpwpévn pe albulevoeiio mou
TepLéyeL éva dlakidlo amoatelpwpévou uypod 16,7 g. To uypd €xet amootelpwBe e Suibnon.

To VANCOGENX® HV (ref. 12A2530) eivat n mapaXhayr vdpnhod §hSoug tov mpoidvtog kat eivat tdavikd yia epappoyn
pe 1o Yépl. H ouokevaoia mepiéxel évav dpakehioko akdvng 40 g amootelpwpévng pe aktvoBohia yappa Kat pa
ouokevaoia blister amootelpwpévn e atBulevoeidio mou mepiéxel éva rakidio amootelpwpévou vypod 17,7 g.
To uypd éyet amoatelpwOel pe Suibnan.

Ta ootikd topévia VANCOGENX® elvat piag ypong kat anootelpwpéva.

IYNOEXH
VANCOGENX® VANCOGENX® HV
(ref. 12A2520) (ref. 12A2530)
Yyp6 cuotatiko: $Lakidio 16,70 g Gakido 17,709
MéeBakpuk6g peBuleatépag 98,20% K.p. 98,20% K.p.
N,N-81peBu-p-tohouisivn 1,80% K.B. 1,80% K.p.
Y&pokwavn 75 ppm 75 ppm
TUoTaTIKG OKOVNG: daxeliokog40g daxehiokog40g
MNolu(pedakpuhikdg pebuleatépac) 81,80% K.p. 81,80% k.p.
Oeuko papto 10,00% K.B. 10,00% K.B.
Yrepogeidio tou Pevioihiov 1,50% .p. 1,50% K.B.
O€lKI) yeviapukivn 4,20% k.p.* 4,20% k.p.*
Y8poyAwptkij Bavkopukivy 2,50% k.p.* 2,50% k.p.*
* Looduvapel pe féon yeviapukivng kat Bavkopukivng 2,5%: 1,0 g (1,0 M.LU.) otn povada 40 g.
NPOBAEMOMENH XPHZH

Ta ootikd totpévia VANCOGENX® eveikvuvta yia:

) TPOoWPWI GTEPEWDT TTPOsWPLVAG Ttp6Beang (spacer) amd PMMA pe avtiBiotikd yia enéppaon dlo otadiwy,

B) péviun otepéwon mpooBetikwy apBpkwv epduteupdtwy (oyiov, yévatog) oto ootd umodoyf Katdmw
enéppaong Soo atadiwv Ayw onmtikig Stepyaciag.

ENAEIZEIX XPHIHX
Ta ootikd totpévia VANCOGENX® evbeikvuvtal og epumwaelg omou umdpyet kivsuvog fj mapovaia Aoipwéng and
JLKPOOpyaVIaHOUG evaioBnTou otn yeviapukivn kau/f oty Bavkopukivn.

ANTENAEIZEIX

H epappoyn twv ootikwy topévtwy VANCOGENX® mpéret va e§etdletat ipooektikd mapouoia myasthenia gravis
| uepevaanaiag ot yeviapukivn, o€ apwoyhukoaide, Pavkopukivn, yukomemtidia fj oe omotodiimote dAo
GUOTATIKG TOU 0OTKOD TOLYIEVTOU.

Emurthéov, avtevBeikvuvat aTiq ak6houBeg mepmtioels:

- oPapr vedpui Suokettoupyia,

- Mpoindpyovaa Statapayr petapoiopod tou aopeatiov.
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H Xpion wv ootikwv tolyéviwy VANCOGENX® w¢ mpwn emhoyr yia ) 0Tepéwon Tipwioyevolg TpooBetikold
epdutedparog avtevdeikvutar Siot evbéyetar va aufroet Tov kivbuvo avamugng Paktnpiwv avBektikwy ot
VEVIApUK{VR/ BavKopuKivn.

NPOBAEMOMENOI XPHITEX
Ta ootkd totpévia VANCOGENX® poopifovat yia xprion and dedvtwg motorounpévoug opBomedikodg Xetpoupyouc,
pe epmelpia oe emepPaoeig apBpomactikic.

OMAADA(EZ) AZOENQN-ZTOXO0Z

IKEAETIKA WPLOL A0BEVeiC:

* Tou uroBdaMovtan oe eméppaon avabedpnong dVo otadiwv pe Xprion TPOSWPLWIG TIPOBean mou TEPLEXEL
avuplotikd,

* Tov umtoPéhovtat o€ avadewpnon apBpiig TtpéBeang Katdm ontikng Stepyaoiag.

KAINIKA O®EAH KAI ENIAOZEIX

Kopa:

* Bpayuxpdvia oTEpEwoT TPOCWPVWY TIPoBEdEWY amd aKpulikd Tolpévio pe avuiplotikd (antibiotic-loaded
acrylic cement - ALAC) o€ {wvtavo 0oTiké 10T6,

*  pakpoxpévia otepéwo) TipoBéoewy apBpomaaTiki ot {WvTave 0oTikG LTo.

TupmAnpwpaTIKa:

*  TOTIKN amodéojievan aviiBlotikol,

* avaoto)r) TpookoANonG EUTaBY PaktnpLaKY E8Y,
* oUVEpYLKI avyukpoBLaki Spdan.

NEPIAHWH XAPAKTHPIZTIKQN AX®AAEIAL KAI KAINIKON ENIAOZEQN

H mepAnn twv Yapaktnplotikev aohaletag kat twv kKAvikev mbooewy (SSCP) elvan Sabéoiun atnv Evpumaiki
Béion Sedopévwy yia Ta Latpoteyvoloyikd mpoidvta (EUDAMED), atov alvSeapio https://ec.europa.eu/tools/eudamed,
vtd¢ eSapuivou amd Ty npepopnvia Snposicuang te avakoivwang yia v TP AEToupyLkGTnTa Tou Mpoiovto.

AYIMENEIX ENIAPAZEIX

01 axdhouBeg Suapeveis emdpaoeig evdéxetat va axetilovtal pe T ypiion ootikol totpévou. Mapd to yeyovdg 6Tt
OPLOpEVEC Mo QUTEC TIG embpAoeLg Sev amodidovtat dpeaa ato (510 To TPOTGY, 0 Yetpoupydg TpémeL va ywpileL auteg
TG SUVNTIKEC ETUTAOKES Ka va efvat €Towlog va aviipetwioe katdnha tov acBevi).

ToBapéc: Mo ouyvéc:

» Avaudagia *  Apdrwpa-cupoppayia

* Kapduaki avakomi * Emavewakiy/ev tw padet hoipwgn

* Ayyewakd eykepahikd eneloodia XEPOUPYLKOU TpadpaTog

* ‘Epdpaypa puokapdiou *  Bpayeiag Stdpketaq kapdiakés avwpahieg
* Tvevpoviki eppoli * OpopBodhepinda

* Augvidiog Bdvarog « Tapodiki Twon aptnplakig mieong

Ouhakitda tov tpoyavtipa

‘AMec avadepBeioec avbpdoeic:
AveruBopnT avtidpaon palakwy LoTay
ANkepywii Topegia IXnuatiopdg éktomou véou 0aTol

BCIS, alvspopo epditeuong ootikol Eviepiki anddpadn Aoyw oupdloewy kat
Tolyéviou (umo€ia, umdtaon, KapSlakég aTevioEwy Tou eeol efattiag tng Beppdtntag
appuBpieg, avgnpévn TveupoVIK ayyeLaK TI0U eKAUETAL KATd ToV TIOAUEPLOpO
avtiotaon kat Kapsiaki avakor) Tomuki vevpomddeta

Tupiyylo oupoddyou KiaTng Torukn ayyewakn SlBpwon kat anddpagn
©padon Tov 00TIKOD TOEVTOU Xakdpwon 1} andomaon tng Tpddeang

‘0pn mayiSevon oyLakod vebpou Adyw Akyo kat/f] amwhela AetroupytkotnTag
€£BNaNG T0U 0GTIKOU TOLPEVTOU EKTOG TG aywptopog Tou Tpoyavtipa

evbebelypevng Teploy g epappoyng To€k6tnTa Tou oxetiletat e T yeviapukivn

Awaroupia

* Avooupia (veppoto§ikotnta, wroto§ikdtnta)
* Aunpévn y-yhoutapuh-tpaveremubon opol * To§wdtnta mov oxetiletat jie T Pavkopukivy
(GGTP) éwg 10 npépeg petd v enéppaon (vedpo- / wroto§ikénta)

AMe¢ avemBopnte avuidpdosl Tou oxetidoval e GUOTNUATIKY PRGN aywyrg He Veviapvkiv mepappdvovy
unepevatoBnoia, avadulaktikéc avudpaoelg, vautia, €Ueto, Kvidwan, avacTpéPun KokKloKUTIapoTtevid, avaia,
aupatohoyik) duckpacia, omacpolc, Tofikwon Tou Keviplkol veuplkol cuotApatog, nuatkd Suohettovpyia,
umopayvnatatpia, otopatiuda, mopdipa, akepytki evatsbntomoinon €§ enadn¢ kat veupopuiké amokAELGHE.

Ot avermBopnteg avudpdoe; mou oyetifovial e T ouoTHHATIKG XpRon G Pavkopukivng mephappdvouv
unepevatoBnoia, avapuhaktikés avudpaoetg, e§avenpa, kviSwan, kvnopd, Tfui emdeppuki vekpohuon.
Meteyelpntikd, o Yetpoupydg mpémel va TapakohouBel oteva toug aoBeveic Tov £xouv avadépet Tponyolpevn
vatoBnoia f) alepytkn aviispaon oe AAa avrilotikd, tlaitepa TG OLKOVEVELAS TwV apVOYAUKOTLE®Y.



NPOEIAOMOIHZEIX - MPO®YAAZEIX XPHIHL

To apdv GpuARGSto oSnyLwv xprong pémet va SlaBaotel TiposeKTIkd.

H xpfion twv ootkwv towpévtwy VANCOGENX® mpémet va e€etdletal Tipooektikd oe aoBeveiq pe Satapayég g
TRENG Tou aipatog Kat ot aoBeveig pe Papld kapSLOMVEUOVIKI avemdpkela. Mn XpnotHoToLE(te T0 TPOidV petd Ty
npepopnvia A§ng, Siott evdéyetat va € el emnpeactel n amoteheopaTikdTTd Tov.

Av 10 Tipoidv ypnotomownBel umé ouvBijkes Tou Stadépovy amd v TpoPhembpevy Xprion, elvar amiBavo
va tpoadépet dhehog atov aabevi) kat avavetat o kivouvog va avarrtuyBodv Baktipla avBektikd oto ddppako.

H xprion ootikol topévtov amawet vPnAd enimedo ouvtoviopol petagld avataBnatohdyou kat xetpoupyol. Katd
T SteGaywyn g eméppaong, o xelpoupydg Ba TipémeL va evipepwvel tov avatadnatoAdyo Aiyo pw amé T eloaywyn
TOU TOLEVTO.

T OPLOPEVEC TIEPUTTLOEL;, EvBEyetal va TipokUpouv cuppdvta Tov Tepypddoviat wg «olvdpopo eudltevang
00TIkoU Tapévtov» (BCIS), ta omoia apaktnpiloviat and Siadopeg kKhwikés ekSnhaael; omwg umogia, unétaon,
kapdiakéc appubpiec, avgnpévn mveupoviki ayyelaki avtiotaon (PVR) kat KapSlaki avakor, kat ta omoia Tpémel
va eéyyovtat pe g peBodoug mou ypnotpomotel 1 adyypovn Onatoloyia. Autd ta pawdpeva oyetifovtat
auyvd, Ot Opwg amokheloTikd, pe T apBporhaotikr oyiou pe Tatpévto Kat ouviiBug Tapovataloviat o€ éva amd
Ta Ve 0TadLa TG Yetpoupykiig Stadikasiag: Stebpuvan tou pnplaiov, epditevan Tov TOLIEVTOL 6TO pPnptaio fy oty
KotlAn, kat eloaywyr e mpdBean fj avdragn e dpBpwang (Donaldson et al., 2009, Br | Anaesth).

H aptnptaki miieon tou acBevolg Tpémel va TapakohouBeital katd T SidpKea kat apéowg petd T epappoyr Tov
00TIKOU TOLEVTOU. ET0 0TAd10 ELoaywyng Tng TipdBeang, mpémet va amodedyetat n uepPohuki) GUpTiEDT) TOU 0GTIKOY
TOWEVTOU, YOTE vaL EAaLO 10€( ) TuBavdtnta mveupovikig epPolic.

Mnv €navamooTELpOVETE KaL/f PNV ENAVAYPNOLHOTOLELTE TO TPOiGV, SLOTL EXEL OXESLAOTEL yia pia Xprion o€ évav
pévo acBevi.

H enavanooteipwon mpéneLva amodebyetal, 16T ouvemdyetat kivsuvo péhuveng yia tov aceviy. H emavamooteipwan
pmope( va petaBAlet Kat va emnpedoet apviTikd To TIpoidv kat Ti eSOl Tou, KBS Kat Ty anoteheopatikotna
WV avTLBLOTIKWY, pe anotéleajia Suahettoupyia Tov Tpoidvtog kat coBapt kivéuvo yia Ty vyeia tou aoBev.

Mn xwpilete moté to Tpoidv o€ 500 ) TePLOTGTEPES SOTELC YLa Vet TLG XPNOLUOTOLOETE Yiat AANEG KAWLKES epappOYEC
) ot Stadopetikd ypévo. Edv o Tpoidy emavaypnotpomotnBel pe autd tov Tpémo, N avaoyia okovng Kat bypol
ouotatiko evdéyetat va eivat esparpév. Emumhéov, evdéxetat va ipokAnOel anwhela anoateipwang.

To ootk totpévo VANCOGENX® mpémet va Xpnotpomoteital pe mpogoy(:

- 0¢ ouvduaopd pe dMa veppotofikd f| wrotofikd pdppaka (Y. AANeg apwoylukooides, apdotepikivn
B, kepahootopive, kukhoomopives, olomhativn, KAwSapukivn, kokiotivn, molupugivn B, ¢ookapvét,
Bavkopukiv, Bopukivn), Stott pmopel va avgfoouv Ty To§IKGTTA TG yevIapvkivg (to Yapno eminedo g
yevtapukivng otov opé kablotd e§atpetikd aniBavn autr v ahnhenidpaon),

- o aoBeveig e mpodiabeatkol mapdyovteg 1y tpoimapyouaeg kKAWIKEG TaBiaeLg Trou evéxouv kivouvo Tofikwan
and yevtapukivn kat Bavkopukivn (Y. vepptki duokettoupyia, mpofAnpata akoric, aduddtwon), Tpoywpnpévn
nhuia, Mn dpappdkwy ov propei va emnpedoouy ta veppd ) aoBeveis mou Tpokettat va utoPAnBodv o yeviki
avaoBnoia, KATL).

T€ QUTEC TIG TIEPUTTWOELG, 0L aoBevei Tipémet va mapakohouBodvral yia tofkd emimesa yeviapvkivig kat Bavkopukivng

010 afpa (Kupiwg TIq MPWTeg NPEPEC peta T epditeuan), kabwg kat 6oov adopd tn vedpuki Aetroupyia.

H tautdypovn Xprion yeviapukivng kau/f Bavkopukivig Kat Woyupv Sloupntikwy, omwg to aBakpuvikd ofh

N doupocenidn, evdéxetat va evieivel TV wotofik EMSpacn ¢ VEVIQUUKIVG Kal ¢ Pavkopukivng,

petaBaAhovTag Tig CUYKEVTPKOEL, T QVTLBLOTIKOD GTOV 0PO Kt TOU LOTOUG,

H xprion ootwkod taiéviov VANCOGENX® propel va TIpOKaA€oEL UTEPAVATITLEN QVBEKTIKWY [KPOOPYAVIOHGY.

Edv mapovotaatel umepavantugn avBekTKwy pkpoopyaviopwy, Ba mpénet va Eexwioet katdAnhn Bepareia.

Ie TepUTTwoeLg coBapri¢ Tayvoapkiag, mpémet va mapakohouBolvtat GTevA oL GUYKEVIPWOELG YEVIQpUKIVIG aToV 0po

katva e§etdletat peiwon g Soon.

Oa mpéreL va amodedyetal 1 ouyXopiynan He Toug akohouBoug Tapayovieg:

- Napdyovteq vevpopuikod amokhewopol 6mwg nhektpuhoyohivy, alhavtoto§ivn, kivSuvog tofwdtntag Adyw

EVIOXUHEVOU VEUPOUTKOD ATOKAELOHOD.

Avurnktikd 6mwg n Bapapivy kat i dawisiévy, S1ét n yeviapukivn elvat yvwotd 6t evioyvel t Spdon toug.

Xohwepykd: avtaywviopdg 5pdong veoatiypivng Kat TupLoosTiypivng.

- Mpwodovika: av§npévog kivbuvog umaoBeotiatpiag.

- 0ewdn o€ eumadi dropa, Wiaitepa o€ dropa pe wTopikd dobpatog i alepyiag: kivSuvog alepywkol timou
avuidpaoew, supmepAapBavopévy avadUAKTIKGY CUPTITWHATWY Kat BpoyydoTacpou.

- Mumepakhivy kat tafopmaktapun kabwg propody va eviaxioouy T veppotofikdtnta T Bavkopukivng.

Mekéte ékhouong in vitro (pukpoBlohoyikiy péBodoc) €seifav 6t n nuepfiola ameheuBépwan yeviapukivng
Kat Bavkopukivng Sev umepPaivel TOTE T CUVIOTWHEVN yla TOUG EVAAIKEG OUOTNMATIKA 80T yeviapukivng
(5-7 mg/kg/npépa, evihikag pe puatohoyr vedpukr Aetoupyia) kau Pavkopukivng (30-45 mg/kg/nuépa)
odpduva pe T ouotdoelg wv Goodman kau Gilman'. Emopéviag, ) moobtnta yeviapukivg kat Bavkopvkivg mov
anehevBepwve Tomikd to 0otikd tolpévro VANCOGENX® elvar amiBavo va odnyrioet o€ 1o§ikd emineda atov opd.
Noyw TG Tapousiag yeviapukivng kat Bavkopukivng, evbéxetat va mapovotaotodv avemBipnta cupBdvia Tumika
QUTV TV 0UGLAY, Ttapd T0 yeyovdg Ot N epdavion Tapopolw oupBavtwy Sev eivat ubavi Adyw twv ok yapnkav
ETMESWY aTOV 0p0.

H yevtapwkivn kat n Bavkopkivn eivat Suvnikd vedpotogikés Kat/f WTotokes.

1 The Pharmacological Basis of Therapeutics 137 ék8oar) (Brunton L, Hilal-Dandan R, Knollimann B)- McGraw Hill, New York. Kepdato 58:
Aminoglycosides (McDougall C), KepdAato 59: Protein Synthesis Inhibitors and Mi ial Agent: 0



Av kau o kivduvog ouoowpevong eivat yapnhog, mpémel va Aappdvetat pépuuva Kat va TapakohouBobviat
Ta enimeda yevtapukivng kat Bavkopukivng oe aoBeveig pe ékmtwon g vedpukic Aettovpyiag, kabuwg kat ot aoBeveig
Je TipoiimapyouaES VEupopuikeg Slatapayé (.. myasthenia gravis, vogog tou Mdpkwaov), iaitepa edv €xouy
€MT(01)C LOTOPIKG VEPPLKIC AVETApKELA,

T mepimwon Xoprynong puoyahapwtkey Kat adépa, ot 1810TNTeG veupopuikod amokhelood TG yeviapukivng
vdéxetal va evioxuBolv (n eniSpaon pmopel va avaotpadel pe dhata acBeotiov). Qotdoo, autd eivat TOAD
amiBavo va ouppel o€ aoBeveic pe yu) veppuki Nettoupyia, eved o aoBeveiC e ékwon g vedptkig Aettoupyiag,
1 bavétnta alnAenidpaong avgdvetat avaloya pie ta emineda otov 0po.

EXdyota (trough) enimeda ouykévtpwang yeviapukivng ato TAAopa Avw Twv 2 pg/ml yia mepiodoug peyahitepes Twy
10 npep@v £X0uV GUGYETIOTEL pe TO§KOTNTAL

H wroto§ikétnta oyetiletat pe uepPohkd vhnAi cuykévipwon Bavkopukivng ato Thdopa (petagl 60 kat 100 pg/ml).
H emay6pevn ané t Pavkopukivn veppotofikdtnta elvat asuviiBng 6tav xpnatpomotolviat Guotohoyikég SO0ELC.
E§aprdrat an6 tn Aetroupyia twv veppav Kat T PETPNON TG GUYKEVTPWONG QVTLBLOTIKLY 0TO aipa.

XPHZH KATA THN KYHZH, TON OHAAIMO KAI ZE MAIAIA

Dev urdpyouv Sabéotyieg pehéteg ou va amodetkviouv Ty achdeta T Xpriong 0oTIkoU ToLpévtou Katd Ty Kinon,
Tov Onhacpd, Kat o€ madia.

Katd tnv kinon kat tov Bnhacpd, o yetpoupydg mpémet va otadilet to 6dehog yia T pntépa évavet Tou duvntikod
KW8Gvou yia T0 Taudi TpLv YpnoLHOTOL 0L TO TOLHEVTO.

TuvioTdrat va Py eLPUTELETAL 00TIKG TOLPEVTO Katd Ty kbnon kat Tov Bnhaopd. Ie auti v katyopia acBevav,
T0 00TIKG TOLPEVTO TIPETEL Vet XpriSLpoTIOLE(Tal Vo o€ Kpiotpeg, emkiviuveg yia T {wi Kataotdoelg.

Edv ypnotomownBei 0oTikd Topévio oty Sdpketa Tg konang, 1y eGv 1 aoBeviig pelvet €ykuog v dépet 0oTKO
Towévto, 1) acBevii Ba TpémeL va evpepwBEl yia Toug Suvntikolg Kwdbvoug yia o éuppuo. Katd t xpion tou
Tipoidvog ae yuvaikeg avamapaywywkig nhuwiag, 6a mpémet va atabpifoviat ta duvnuikd odéhn oe ayéon pe Toug
Suvnkoug kwdivous.

To 0oTIkd Totyévto evBeikvutat yia xprion o€ maudid (okehetikd veapolg aoBeveic) pévo dtav o Xelpoupydg kpivel OtL
Sev elvat Suvardv va StacwBei n apBpwon pe AN popd mapéppaon.

I'II\HPO¢0PIEZ TTATHN ANMOXTEIPOMENH XYIKEYAZIA

To ouotatiké okovng Twv ootikwv Tatpéviwy VANCOGENX® eival ouokevaopiévo o Sumhd dakehioko mou €yet
anootelpwBel e aktvoPolia ydppa.

To vyp6 ouoTATIKO WV OOTIKWY Toléviwv VANCOGENX® éxel amootelpwBel pe Suibnon kat mepiéyetat
ae oppaytapévo rakidio. To drahisio eivat suakevaoyévo oe Bijkn blister amoatepwpévn e atbukevogeiSio.
Aroppilte ta ootikd totpévia VANCOGENX® av umtdpyet npuc otov e§wteptkd paelioko pe T okévn kau/ oty
01kn blister pe 1o drakibio, i av €xouv avoryBei katd AaBog mpv amd t yprion, SL6t pmope va éyel emnpeaotet
1) AMOCTEIPWOT) TOU TTPOIOVTOS.

ZYNOHKEZ AMOOHKEYZHE KAI META®OPAX

Na ¢u)\aooztm Kat va pstu¢£p£tal e Beppokpaocia kdtw twv 25 °C, kat ot époospo Kat §npé nsptBuMov
Qotdao, £dv ) Beppokpasia katd T petadopd Sev prmopel va SiatnpnBei kétw amé 25 °C e oyetiki vypasia
<90%, To Latpoteyvohoyikd mpoidv pmope va aviégel Beppokpasia petagl 0 °C kat 40 °C pe oy etk vypasia kdtw
and 90% yia péytoto Staatnpa 5 npepev.

To mpoidv Tpémel va amooTéMetal Kat va petadépetal o€ GUOKEVaoia amd KUPATOESEC Xaptovt Sumhod
Totywpatog pe ECT 244 Ibf/in () ECT 27,71 kN/m).

Mpw xpnoorotoete ta ootikd totpévta VANCOGENX®, ouviotdrat va ¢uldoaete to mpoidv ot Beppokpacia
23°C+1°Cyla 24 Gpeg W and v enéppaon.

Ta ootikd towpévia ivar evaioBnta oty Beppokpasia. Av n Bppokpacia Tou TPOIOVTOC, TWV TAPENKOPEVV
Tipoetotpaoiag Kat tou eptBarovtog elvat uhnAdtepn amd 23 °C, ehattiverat o xpovog Twv Slapdpwy otasinv
mipoetotpaciag. Av n Beppokpacia eivat xapnhdtepn, avfdvetat o xpovog twv otadinv Tpostotpaciac. Avatpe€te
10 ypddnpa mov avadépet T oxéon petagl g Beppokpasiag kat Tov ¥pévou THENE aTo Téhog Tou Tapévtog
duMadiov.

XPHZH kat EMOYTEYZH
H efotkeiwan pe T owoti) Xprion T0U 00TIKOD TOLUEVTOU, Kal ELSLKOTEPa e Ta 00TIKA Tatpévta VANCOGENX®, eivat
anapattntn yla tmy vy Xpfion Tou Tpoiovtog.

Eivat onpavtikd va mpolvtat avatnpég ouveikeg Xetpoupyiki aoniiag. H ev tw PadeL poluvan tou Yetpoupyikol

Tpadpatog amotehel cofapd kivSuvo Kat pewdvel onpavtika Tig Tbavétnteg emuyolc ékBaong g eméppaong.

Optopéves hopwelg evdéxetat va epdaviotolv apydtepa, akopa Kat ypévia petd v emépfaon, Xwpic

KAIKd onpeia.

H mpoowpwi 1/ n pévipn mpdBeon mou Ba emhégel o Xewpoupyds yia epditevon Ba mpémel va elvat cuppari

HE TN XPrOT 0GTIKOU TOLEVTOU.

Tuviotdrat va umdpyt o akdhouBog eomhiapdg kat ta akdhovBa mapekkdpeva yia T Ste§aywyr T Stadikaciag:

- Napehkdpeva avapeng kat xopriynang kardAna yia ootikd totpéva, BePawbeite 6t elvat oupPard pe ootikd
Totpévto PMMA (. ukikd amd kaoutoolk kat eEAaoTopepi) TIpETeL va amodedyova).

- Efomhiopdg yia yewpoupyki enéppaon apBpomhaotikic i enéppacn avabewpnang Adyw Aoipwgng.

- Boopa towpéviou (edv ypewaletay, avahoya e TV avatopiki Katdotaon tou acBevouc).
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EMIAPAXH THX OEPMOKPAZIAZL XTOYX XPONOY2 MPOETOIMAZIAL KAT EPAPMOIHX
Ta ootké towévta eivan evaioBnta oty Beppokpacia. H Beppokpacia tou xwpou amobrjkevong kat g aibovaag
0V Xelpoupyeiou emnpedlel Ty Tpoetotpasia kat Ty epappoyr Tov toipéviov. Kabe avgnon g Beppokpasiag tou
TepBalovtog epyaciag / Twv cuoTaTIKYY ToU ToLEVToU / Twv epyaleiwy avapedng / g TipoBeang pewver toug
Xpdvoug Tpoetotpasiag. Opoiwg, 600 petavetat 1 Beppokpasia, 100 au§dvovtat ot avtiotoryot xpovoL.

H enispaon g Beppokpaciag oty mpoetotpacia Tou Tatpévtov aflohoyiiBnke pe epyactnplakn Sokid opdwva
pe To pérumo 1S0 5833 Implants for surgery - Acrylic resin cements. Ot §1adopeg HAoel; MpoeToaciag Twv 0oTIKWY
Tolpévtwy Vancogenx® avadépovtat ota dlaypdppata ypévou-Beppokpaciag oto téhog tov apdvtog pulhadiou,
obpduva pe ta amoteéopata ¢ Sokudc. ‘Exete umopn ot avadépoviat pévov evbelktikd, Siétt pmope
va ennpeactoly and Stadopoug mapdayovreg. Metagl autwv eivat ) Beppokpasia, n uypacia, o e§aeptopdg, n ek
avape§ng (tayotnta, xplion avapelktipa), n oxohaotikétnta me avapei§ng, n axkodota eaywyi §vav ovatdy péoa
010 ToUévTo (Omw¢ ahatodyo Stdhupa, aipa K.AT.), kat n poBéppavan tng TpoBean.

I'IPOETOIMAZIA

* BeBawBeite 6u Sev éxouv umootel I ot eowtepikoi iepiékteg ouokevaoiag Kat t emyiépoug egaprjjiata.
H akovn mpénet va elvat Aeta (xwpic ouoowpatdpata) kat va pv Exet kiTpwo i kadé xpwpa. To TEPLEXOHEVO TOU
drahibiov mpémet vat €xet T 0P Aemtoppeuatou bypol (YapnAd wdeg). Edv n okdvn éxet Ktpwwmd i Kadet
XPWHa, 1 €Qv T0 LYpo ival TayGpPEVOTO, H) XPNOLUOTIOOETE TO TPoidy. Autd Setyvel 6Tt To Tipoidy Sev xet
duhayBei owotd.

H mpoetopacia twv ootkav towpéviwy VANCOGENX® (pia 66om) mpaypatomoteitat avapetyviovtag 6o
0 TEpLEXGEVO evoq pakehiokou akdvng pe éva GLaidlo vypol obpdwva e Tig odnyieg mov Tapéyovtat
napakdtw. Eqv ypewdetar, pmopeite va avapei§ete meploadtepeg d0oel. Ootikd toyuévia VANCOGENX®
e Stadpopetikd aptBpd maptidag propodv va xpnatpomotBoly pali epdcov avapetyBolv owotd.

0 etpoupydc Ba poadLopioet Ty amattodyevn moodtTa ToLEviou, avahoya pe Ty KAk edappoyr Kat Tig
QVAYKES.

ﬂposl&onotnozlq

To uyp6 cLOTATIKG TOV 0OTIKOD TOLHEVTOU Efvat LoYupag élu)\umthm&wv H enadr tov povopepol e T Séppa
Kat tou¢ Bhevvoydvoug mpérel va amodedyetar, kadwg £xouv avapepbel meptotatikd Seppartitidag € emadig
o€ GTopla jie Tpodiddeo.

Mpokewpévou va petwBel n Tubavotnta apvnukwy avudpdoewy, cuviotdrat va dopdre yavua yia va eaopaioste
€Mapki Tipoataoia amd t Sieioduan Tou povopepoug (peBakpulikég peBuleatépag) ato Séppa.

Ta ydvua PVP (tpia otpwpata molvatBueviou, oupmodupepolc atBuleviou-Bvuliki  aAkodhng,
mohvatBuleviov) kat ta ydvria Viton/Boutuliov €xet amodetyBel 6t mapéyouv kaki mpoatasia yia tapatetapévo
Sdotnpa. H xprion &tmhod {edyoug yavtidy — éva (Elyog Xelpoupyikav yaviidy moAuatBuleviov Tdvw amd éva
{ebyog TUTILKGV XELpOUPYLKAY yavTiav amd Adteg — éxet eniong anobetyBel 6t mpoodépet emapki mpootacia.
Qotéoo, 1 xpfion yavudy amd Adteg i molvatupévio-Boutadiévio (kaoutoolk) Tpemel va amodedyetat.
AnevBuvBeite atov popnBeuT Twv yavtidy yia va enaknBedoete 6Tt T avtiototya yaviia eivat katdMnha yla
XPHon pe QuTo TO ToLEVTO.

H aiBouoa tou yewpoupyeiov mpémel va efaepiletat owotd, S16TL 10 uypd cuoTatikG Elvar EDPAEKTO Kau TTINTLKG.
To uypd povopepéc kat ot atpoi Sev Tipémel Toté va ektiBeviat ameuBeiag oe PAGyeC 1 Beppd vhikd. ‘Exet avadepBel
avadeSn atycdv Tou povopepolg Katd T Xprion GUGKELWY NAEKTPOKaUTNPIaoNG KOVTa ae TiEPLOXES Omou €lye
nipéodara epduteudel 00TIKG TOLEVTO.

Mpooéyete Katd TV Qvape§ Tou bypod CUGTATIKOD Kal TN OKOVIG TOU 00TIKOD TOLLEVTOU, KOTE va amodiyete
v Tapatetapévn €kBean GTOUC GUPTIUKVWHEVOUC aTpoUE ToU Lypol povopepols. Evbeyopevn ékBeon pmopet
va Tipokaéoel epeBopd ¢ avamveuotikig 0o, Twv odBAAIGY, Kal G OPLOPEVE TIEPUTILIGEL, TOU fTATOC,
KkaBeg kat urvnhia.

‘Atopa Tov Gpopolv paKolq Emagi Sev TPEMEL VA GUPHIETEYOUV TNV TIPOETOLUATIA TOU 00TIKOD TOLPEVTOU
i va Bpiokovtat kovtd ot Stadikacia avapeng.

Brjpa 1 - Avolypa
Avoi€te ToUG EMPEPOUG TIEPLEKTEC TV S0 CUOTATIKGV TOU TOLLEVTOU Kau TomoBeTiote Tov pakehioko okdvng Kkat
0 dpakidio vypol ot amootepwpévn empdvela epyaaiag.

Brjpa 2 - Avape§n

* Indote 1 dUotyya tou dpakisiov Kat adeidote 6ho To bypd ot kardAAnho Soxeio avdpene.

* Avoi€te tov dpakelioko akévng Kat aderdote 6An T ok6VN ENGvw 0TO LYpPO.

* Avapei€te To TopévTo pe oTIATouAa amd TV TIEPLPEPELX TOU TIEPLEKTN TIPOG TO KEVTPO, WOTE va ehaytoTomolnBel
1 8npovpyia puoahiswv.

* Xpnotporoujote T omdrovka anakd ya va Stakboete Toyov afwloug pn StaBpeypévng akévng oty eviaia {opn
T0U TOEVTOU.

* 0 ypdvog avapel§ng kupaiverat petagl 1-1,5 Aemrod, ahhd o mpaypatikdg xpovog egaptéral amé ) Beppokpacia,
NV ypasia Kat TV TEXVIKA avapedng, kat kaBopiletat and Ty epmelpia tov xewpoupyol.

Mposidomouoeic:

* T va e\aytotomoBel o kivbuvog va mégouy Bpadopata yuahiol ot {0pn TOU TOWEVTOU, PV avoiyete
10 PLaidLo uypol emdve amé o doyeio avapedne.

* To towpévio Sev mpémet va NGt o€ emadr] e T0 yavioPopEPEVO YEPL, PEXPL VA TIOKTAGEL TO TOLUEVTO GUoTaoT
{opng.

* Mnv ahkaete tv avahoyia uypol cuGTATIKOD Kat OKOVNG.

* Mnv rtpoobétete Eéva owdpata fj dAAeg ouaieg (oUte dAAa avBlotika) ata ooTikd Totpévia VANCOGENX®.
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Bijpa 3 - Xetplopog

* o edappoyn pe to Xépu: petd v avapel§n, ovveyiote va avadedete t {pn €wg 6tou va pnv KoAdeL ota yavia.
2 quto To onpieio, n {0 eivat rotpn TEpog Epappoyi.

* Ta epappoyn pe olpyya: apéows et Ty avapewn, ewaydyete 10 ToLpévTo o€ KatdAnAn anootelpwpévn
ouckevi] epappoyig.

H Bepplokpacia Kat n vypacia Tou YHPOU amoBKELGN KAl TOU XEPOUPYEIOU, TWV XPNOLHOTIOLOUHEVLY EEapTpATWY

QVApEEnG/XopiyNoNG KaL TV YEPLOY TOU XELpoupyol evBEETal va SLapoporoLjcouy Tov Xpovo poEToLpaiag Kat

edappoy¢ Tou Tatpévtou. Autd kaBopiZovtal and Ty epmetpia Tou Yetpoupyol.

Bripa 4 - Eappoyrj

* H ootk kootnta mpémet va éxel evudatwdel owotd pe Sidhupa Ringer i akatolyo Stdhupa Kat va éyel
OTEYVWOEL TIPWY amd TV epappoyr 0oTIKOD Tatpévto. AUTG pEWVEL Tov Kivbuvo elsaywyng Aioug puehod,
00TIkiv Bpavopdrwy i AAwv §évwy owpdtwy ato ayyelaké cdotnpa.

e qut T pdon, epappdote To TotpévTo.

Ta edappoyn pe avpiyya: n €§@OnoN Tou ToEvToL TIPEMEL var EekIvijaeL amd Ty Amw TEPLOXT TG OTTIKAG
KodTnTag Kat va katakiget atny eyydg meptoy. Ma va pny taydeutolv GuoahiSeg agpa, n porj Tou TLpévion
TipéneLva eivat 660 To Suvatéy o atabepi kat cuveic.

Mposidomouioeig:

* Eivat onpavikd va pnv utdpyeL bypacia avapeoa 6Tov 0oTKO LT Kat o ToLpévto. H emddvela tov 0atol pémet
va oteyvaveral pe yadeg kav/ kaBetpeg avappodnong Tpw Kat Katd tn Sldpketa g epappoyig Tou ToLpévTou.
ArodUyete T umepPoliki) cupTTiean Tou 0GTIKOD TOLPEVTOU, SIGTL Popel vat SlappeloeL 0oTIKO TOLHEVTO £6w
ané v ipoPAemopevn Béan epappoyi¢ kat va mpokakéoet BAAPN aToug Tapakeipevou otolg. Emméov, ato
otdd1o eloaywyig e mpodeong Tpémel va amodedyetat n umepBoAkI) oupTiEn TV 00TIKOD TOLYIEVTOU, WOTE
vat ehayt el N Bavétnta Tveupovikig ePBoAN.

H emdveta 1o epdutedpatog mov TpOKeLtaL va oTepwBEL pe TOLHEVTO TIpéTeL va KAAUTITETAL e pia OpoLopopdn
0TpKON 00TIKOU ToLEvTov. Elvat onpavtiké va eappootel To Lbaviké Tayoq 00TIKOD TOHEVTOU.

Kard tnv avtidpaon moAupeptapot, ta ootk toipéva dBavouv ot Beppokpacieq vnAdtepeg and tn puotohoyiki
Beppokpacia tou avBpwmou opyaviopol. O TOAUMEPIOPOE TOU 0OTIKOD TOLEvToy eivat a e§wbeppn
avtidpaon mov suvtekeitat katd T okApuven Tov Tatyévtou in situ. H Beppotnta mou amehevBepaverat evdéyetal
va ipokahéaet BAABN 0T0 00TO 1} GTOUG TIAPAKEIHEVOUC 0TO ERPUTEV|A LOTOUC.

Brjpa 5 - Eveaywyr tpoawpLvic/ povipng mpédeong

* Aol epappoatei 10 Tolyévio, pmopei va tomoBetnBel n poswpwi fj pévin Tpodea.

* TuyKpatiote Ty Tpocwpwi fj pévipn TpdBean atabepd ot Béon T, péxpLva okAnpoveL To Totpévto. Auté givat
anapaitnto yia va Stacpakiotel n Bektiotn ékPaon g epditevong.

* H mepiooeia towpéviou TipémeL va apatpetat mpwv otepeomotn Bel.

* 0 xpdvog Tigng Tou tolpéviou efaptdrat and T Beppokpacia kat v vypacia Tov Xwpou amobikeuang Tou
TIPOIOVTOG KAl TO XELPOUPYEOU, TOV TUTIO TOU TAUEVTOU Kall TOV XELPLOHO.

* Hav§nan g Beppokpaciag tou totpévtou Seiyvet t eEEMEN T avtiSpaong ToAupepLopol. To ToLHEVTO KPUKVEL
and POvo T et amé pepikd Aemd, yeyovog Tou onpatodotel To Thog Thg avtidpaong kat tov Xpévo Katd tov
oroio 0 Xetpoupyd¢ prope( va anekeuBepwoeL T Tp6Bean.

NpogiomouoeLc:

* Hedappoyn tng mposwpviig i} povipng pdBeang péret v ohokAnpivetat 6o To Suvatdv o ypiiyopa,
816t n Beppokpasia Tng KONGTNTAG TOU 00TOL UTIOS0XT)G ETLTAYVEL TOV TIOAUPEPLO|LO TOU TOLPEVTOU.

*  Avemapkiq OTepéwon 1) | QVapEVOpEVA PETEYXELPNTIKG ouppdpata evoéyetat va emnped m Senadn
TOLLEVTOU-00TOU KAl Vel TIPOKAAEGOUY [LKPOETATOTIIOELG TOU TOLHEVTOU 0TV €mpavela Tou ootol. Avdpeoa
070 TOLHEVTO KO TO 00TO EVAEXETAL VL OYNPaTLOTel pua oTolBASa wwdoug Lotod, e emakdhoudn xahdpwan tng
Tip6Beang.

METEIXEIPHTIKH MAPAKOAOYOHXH

To toupévto 1y n poowptviy/povipn mpoBean () kat ta Sbo) evdéyetatva xahapwoouy fj va omidoouy Adyw eodakpévng
€loaywyrg v Towpévtou, Tpadpatog fj havBdvousag Aoipwgng. Emopévwe, ouvioTdtal TaKTIK Kat pakpoxpévia
TapakoholBnon GAwy Twv acBeviv petd Ty enéppaon.

H peteyyepnuki mapakolodBnon pmopel va mephapPaver egetdoeig mapakoholibnong twv emmédwy pappdkou,
G vedpki¢ Aetoupyiag, twv nAektpohutv opoU, avdluon olpwv Kat akooypapy (yia nAkwpévoug
kav/ adudatwpévoug aoBeveic o €youv peyakitepo kivSuvo yia avemBUpnta oupfdvia mou oyetilovial
He T Xprion yeviapukivng kau/fj Bavkopukivng). Ot nhikiwpévol aoBeveis evbéxetat va Tapovatdlouy €kmwon g
vedpukiig Aetoupyiag Tou Sev elval epdaviic oTa amotehéopata Ty EpyactnpLaKwy eEetdoewy poutivag, omug evat
10 A{wro oupiag aiparog A N kpeatwivy opod. H efétaon kdBapong kpeatwivng propei va eivat o ypAotyn.

A®AIPEXH OXTIKOY TXIMENTOY AOTQ ANAOEQPHXHX
MPOOEZHZ / AQAIPEXHX NPOZQPINHX MPOOEXHX

Ie mepimwon avaBedpnong donmng/onmuki povipng mpéBeang i adaipeong mpoowpwiig mpéBeang, Tpémel
va TipaypatoToleital PUKOG XEPOUpYLKGG KaBaplopog yia Ty adaipeon 6Aou TOU TOEVTOU Kal Twv Suvntika
HOAUOHEVWY Kal VEKPWTIKWY LOTWY, XpnatpoTiolwviag ta ouvrBn epyadela yia autd tov tomo eméppaong (TLy.
00TEOTOHOL, TPUTIAVIQ, AyKioTpa, §éotpa, Aapibeq, evoakomukd epyaeia, ouokevé umepfxwv uPnAig evépyetac,
NBotpupia, Méwlep, ouokeur) Tunpatiki apaipeang 0oTikos ToIPEVTOD).

H enéppaon adaipeang g mpéBeang anopaoiletat katd mepimwon and tov umelBuvo yetpoupyd avéhoya pe TV
KaTdotaon Tou PGUIElPAtos kat Tov agevolg.

0
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MAHPO®OPIEX I'TA THN AZ®ANEIA ZE NEPIBANMON

MATNHTIKOY ZYNTONIZMOY (MRI)
Ta ootikd totpévta VANCOGENX® Bewpotvtat «MR Safe» (aodahi yia payvnuiki topoypadia) oipdwva pe tov
opLopd tou potlmov ASTM F2503. Emtopévi, Sev evéxouv kavéva kivduvo ae ieptBdAhov payvntikod cuvoviopod.

KAPTA EM®YTEYMATOZX

To epduteupévo Tpoidv VANCOGENX® / VANCOGENX® HV mapéxetat padi pe pa kdpta epdutedparog, 1 omoia
TipémeL vat oupTANpwOEL and to Gpupas/tov TIApoYo uyelovopkig TEpiBakng pe ta otolyeia Tou aoBevoig Kat
va mapadoBei atov acBevr. Auti n kdpta epdutedpatog mepapBavel Tig mnpoopie OV EMTPETOLY TV
avayveplon tou epduteupévou Tpoidvog. Ot TANpohopieg Tou TPEMEL va TapEYOVTaL OTOV AoBEVY) OETIKA JIE TIG
TipoeldonolAoeLS, T TPOGUAGEEL] kat Ta pétpa Tou Tipémet va AngBolv avadépovtat ato ulhdsdio aoBevolc kat
atov akéhouBo Lotdtoro: https://ifu.tecres.com.

To GuAkdSio aoBevoug ov mephapBdvetat oTn cuokevaia tov poidvtog mpémeL va apadobel otov acbev).
08nyieg yia T cupmApwon TG Kaptag epdutelpatog

Ta akélouBa ototeia oupmnpavovtat amd To (Spupartov TAPoYo yElovopkig TepiBakPng oty pmpoati
TAeupa TG Kaptag epdutedparoc:

1. ‘Ovopa 1} avayvwpLoTikd acBevoic.

2. Hyepopnvia epdpitevong (nuépa/pivac/€roc).

3. ‘Ovopa Kat Sie6Buvon 18pipatog/mapéyou uyelovopkig TepiBaking.

&) TECHES IvPLaNT oaRD

7 % \
®

https://ifu.tecres.com

Aol cupmAnpwBe, n kdpta epdutedpatog TPEMEL va amokomel and To TAQIOL0 Katd KOG TwV SlakeKoppévwy
YPapp@y katva §oBei atov aoBev.

‘Oha ta o0pBoNa TroU UTLAPXOULY aTNY KApTa EpduTeDpatog (EMmpdg Kat Tiiow Theupd) emeEnyolyta oty evotnta
«2YMBOAA ITHN KAPTA EMOYTEYMATOZ» oto mapév pulhddio.

ANOPPIWH

To mhedvaopa ootikol Tolpéviov Tpémel va adivetat va mASeL mpw anoppldBel, kat n amdppuhn mpEmeL
va mpaypatootetal oUpdwva pe Toug TOTKOUG kavoviopolg yia ) S1dBeon aypnoomolntwy | Anypévay
DAPHAKEUTIKOV TIPOTOVTWY, SL6TL TO TIPOTGV TEPLEXEL QVTIBLOTIKGL.

Av éyel mepdoet ) Sicpkera {wig Tou Ttpoidvtog, 1 éxeL umootel {npud 1 éxet avouytel katd AdBog n cuokevaoia,
anoppi{te 10 ouoTATKG oKOVNG TwV 00Tk Totpéviwy VANCOGENX® ahpdpwva e Toug Tomikolq kavoviapolg
yua ) 81deon aypnotpomo{ntwy fj ANypHEVIY Gappakeutikey Tpoidvwy, S0t T0 TPOidv mepLéyel aviiBlotikd.
AVUBETWG, TO UYPO GUOTATIKG, €MELSN elvan TTNTIkG Kau ebdekto, Tpémel va efatpiletar kdtw amd katdMnia
Eaept{pevn xodvn 1 va anoppoddrat and aspavég uhko Kat va petadépetat oe katdMnho Teptéktn yia andppupn
€ YWHATEPH).

ANA®OPA ZOBAPON MMEPIXTATIKQON

KaBe coBapd TepLotatik ou pmopet Suvntikd va anodoBel ata ootk totpévia VANCOGENX® mpémet va Snhdvetat
otov Kataokevaotr), TECRES S.p.A., kat atnv appddia apy g Xwpag eykatdotacng tov Xpriotn kav/f tov acbevi).
Mropeite val ETKOWVWVITETE |1€ TOV KATAOKEVATTH 0TIG akOAoUBEC SleuBlvaelC:

- email: info@tecres.it

-\ +39 0459217311

Ta grotyeia emkowwviag pe T appédla apyr oto evpwmaikd kpatog péNog OTou €ivat eykateatnpévog o aoBevig
avadépovtat otov (tdtoro g Eupwmaikig Emeporg, atny evétnta «latpotexvoloyika mpoidvia» atov akohoubo
olvdeayio: https://health.ec.europa.eu/medical-devices-sector/new-requlations/contacts_en.
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TIME TEMPERATURE CHARTS / GRAFICI DELLA TEMPERATURA IN FUNZIONE
DEL TEMPO / ZEIT-TEMPERATUR-DIAGRAMME / GRAPHIQUES TEMPS/
TEMPERATURE / TI)D-TEMPERATUURGRAFIEKEN / GRAFICOS DE TIEMPO/
TEMPERATURA / GRAFICOS DA TEMPERATURA AO LONGO DO TEMPO /
WYKRESY ZALEZNOSCI POMIEDZY TEMPERATURA I CZASEM /

GRAFY ZAVISLOSTI DOBY NA TEPLOTE / GRAFY ZAVISLOSTI CASU OD TEPLOTY /
DIJAGRAMI VREMENA I TEMPERATURE / CASOVNO-TEMPERATURNI
GRAFIKONI / AIATPAMMATA XPONOY-OEPMOKPAZIAL

Vancogenx®

EN This cement can be used for both manual and syringe applications. / IT Questo cemento puo essere utilizzato
sia per I'applicazione manuale che con siringa. / DE Dieser Zement kann sowohl fiir die manuelle als auch fiir die
Einbringung mit einer Spritze verwendet werden. / FR Ce ciment peut étre utilisé a la fois pour les applications
manuelles et a la seringue. / NL Dit cement kan zowel handmatig als met behulp van een spuit worden aangebracht. /
ES Este cemento puede utilizarse tanto para aplicacién manual como para aplicacion con jeringa. / PT Este cimento
pode ser utilizado tanto em aplicagdes manuais como em aplicagdes com seringas. / PL Cement mozna stosowac
zaréwno do aplikacji recznej, jak i przy uzyciu strzykawki. / CS Tento cement lze pouZit jak pro rucni aplikaci, tak pro
aplikaci injekéni stifkackou. / SK Tento cement sa moZe pouZit na manualnu aj injekénd aplikdciu. / HR Ovaj cement
mote se upotrebljavati i za ru¢nu primjenu i za primjenu putem Strcaljke. / SL Ta cement se lahko uporablja tako
7a rocni nanos kot za nanos z brizgo. / EL Autd to tatévto pmopei va xpnatoriotnBei 1ooo yia pappoyi e To xépt
000 Kat yta epappoyn pe aipuyya.

VANCOGENX - Setting Time Temperature Chart

g
&
5
2
Setting Time (min)
— — Tolerance - e Normal Relationship seee Tolerance +
Vancogenx® HV

EN Manual application is recommended for the application of VANCOGENX® HV. / IT Per I'applicazione del cemento
osseo VANCOGENX® HV si consiglia il metodo manuale. / DE Es wird empfohlen, VANCOGENX® HV manuell
einzubringen. / FR L'application manuelle est recommandée pour le ciment osseux VANCOGENX® HV. / NL Bij toepassing
van VANCOGENX® HV wordt handmatig aanbrengen aanbevolen. / ES Se recomienda la aplicacién manual para
VANCOGENX® HV. / PT No caso do VANCOGENX® HV recomenda-se a aplicagdo manual. / PL Aplikacja reczna jest
zalecana w przypadku zastosowania VANCOGENX® HV. / €S Pro kostni cement VANCOGENX® HV se doporutuje rucni
aplikace. / SK Pri aplikdcii kostného cementu VANCOGENX® HV sa odpordca manudina aplikdcia. / HR Preporucuje
se rucna primjena za primjenu kostanog cementa VANCOGENX® HV. / SL Priporoten je rocni nanos kostnega cementa
VANCOGENX® HV. / EL la to totpévto VANCOGENX® HV guviatdrat epappoyi e To XépL

VANCOGENX HV - Setting Time Temperature Chart

Temperature (°C)
/

Setting Time (min)

— — Tolerance - = Normal Relationship «eee Tolerance +
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SYMBOLS on IMPLANT CARD - SIMBOLI presenti sulla TESSERA

PER IL PORTATORE DI IMPIANTO — SYMBOLE auf dem IMPLANTATPASS -
PICTOGRAMMES sur la CARTE D'IMPLANT - SYMBOLEN op IMPLANTAATKAART -
SIMBOLOS en la TARJETA DEL IMPLANTE - STMBOLOS no CARTAQ DO IMPLANTE -
SYMBOLE na KARCIE IMPLANTU — SYMBOLY na KARTE IMPLANTATU -

SYMBOLY na KARTE IMPLANTATU — SIMBOLI na IMPLANTACIJSKOJ KARTICI -
SIMBOLI na KARTICI VSADKA - 2YMBOAA otnv KAPTA EM®YTEYMATOZ

CATALOGUE NUMBER — NUMERO DI CATALOGO — KATALOGNUMMER -
REFERENCE CATALOGUE — CATALOGUSNUMMER — NUMERO DEL CATALOGO -
'NUMERO DE CATALOGO - NUMER KATALOGOWY - KATALOGOVE CiSLO -
KATALOGOVE CiSLO — KATALOSKI BROJ — KATALOSKA STEVILKA — APIOMOX KATAAOTOY

BATCH NUMBER ~ NUMERO DI LOTTO - CHARGENNUMMER - NUMERO DE LOT -
. LOTNUMMER ~ NOMERO DE LOTE ~ NUMERO DE LOTE ~ NUMER PARTII -
(510 SARZE - CiSLO SARZE - BRO) SERIJE — STEVILKA SERIJE ~ APIOMOZ NIAPTIAAT

DEVICE NAME — NOME DEL DISPOSITIVO — PRODUKTNAME — NOM DU DISPOSITIF
NAAM HULPMIDDEL — NOMBRE DEL DISPOSITIVO — NOME DO DISPOSITIVO —
NAZWA WYROBU — NAZEV PROSTREDKU — NAZOV POMOCKY — NAZIV PROIZVODA -
IME PRIPOMOCKA — ONOMASIA TEXNOAOTIKOY MPOTONTOS

wl

MANUFACTURER — FABBRICANTE — HERSTELLER — FABRICANT -
FABRIKANT — FABRICANTE — FABRICANTE — PRODUCENT - VYROBCE -
VYROBCA - PROIZVODAC - PROIZVAJALEC — KATAIKEYAITHI

DATE OF IMPLANTATION (DAY / MONTH / YEAR) — DATA DI IMPIANTO (GIORNO/MESE/ANNO) -
DATUM DER IMPLANTATION (TAG/MONAT/JAHR) — DATE DE L'IMPLANTATION
(JOUR/ MOIS /ANNEE)—IMPLANTATIEDATUM (DAG / MAAND / JAAR) ~
FECHA DE LA IMPLANTACION (DIA/MES/ANO) — DATA DA IMPLANTACAO (DIA/MES/ANO) -
DATA IMPLANTACJI (DZIEN / MIESIAC / ROK) — DATUM IMPLANTACE (DEN / MESIC / ROK) -
DATUM IMPLANTACIE (DER//MESIAC/ROK) — DATUM IMPLANTACIJE (DAN / MJESEC / GODINA) -
DATUM VSADITVE (DAN/MESEC/LETO) - HMEPOMHNIA EMOYTEYIHY (HMEPA / MHNAY. / ETO)

UNIQUE DEVICE IDENTIFIER — IDENTIFICATIVO UNICO DEL DISPOSITIVO —
EINMALIGE PRODUKTKENNUNG — IDENTIFIANT UNIQUE DU DISPOSITIF -

UNIEKE CODE VOOR HULPMIDDELIDENTIFICATIE — IDENTIFICADOR DE DISPOSITIVO UNICO -
IDENTIFICADOR UNICO DO DISPOSITIVO — NIEPOWTARZALNY KOD IDENTYFIKACYJNY WYROBU —
JEDINECNY IDENTIFIKATOR PROSTREDKU — UNIKATNY IDENTIFIKATOR POMOCKY —
JEDINSTVENA IDENTIFIKACIJSKA OZNAKA PROIZVODA — EDINSTVENI IDENTIFIKATOR PRIPOMOCKA -
AMOKAEIZTIKO ANATNQPIZTIKO TEXNOAOTTKOY NPOIONTOX

NAME AND ADDRESS OF THE IMPLANTING HEALTHCARE INSTITUTION/PROVIDER —
NOME E INDIRIZZO DELL'ISTITUZIONE O FORNITORE DI ASSISTENZA SANITARIA CHE
HA EFFETTUATO L'IMPIANTO — NAME UND ANSCHRIFT DER GESUNDHEITSEINRICHTUNG/DES
LEISTUNGSERBRINGERS, DIE/DER DIE IMPLANTATION DURCHGEFUHRT HAT -

NOM ET ADRESSE DE L'ETABLISSEMENT DE SANTE/DU PRESTATAIRE DE SOINS AYANT
EFFECTUE L'IMPLANTATION — NAAM EN ADRES VAN DE ZORGINSTELLING/ZORGVERLENER
DIE DE IMPLANTATIE HEEFT UITGEVOERD — NOMBRE Y DIRECCION DEL CENTRO/PROFESIONAL
SANITARIO QUE REALIZO EL IMPLANTE — NOME E ENDERECO DA INSTITUICAO/PROFISSIONAL

. DE SAUDE RESPONSAVEL PELA IMPLANTAGAO — NAZWA ADRES PLACOWKI MEDYCZNE] /
SWIADCZENIODAWCY DOKONUJACE|(-EGO) IMPLANTACJI - NAZEV A ADRESA ZDRAVOTNICKEHO
_ ZARIZENI / POSKYTOVATELE ZDRAVOTNI PECE PROVADEJICIHO IMPLANTACI -

NAZOV A ADRESA IMPLANTUJUCEHO ZDRAVOTNICKEHO ZARIADENIA/POSKYTOVATELA
ZDRAVOTNEJ STAROSTLIVOSTI ~ NAZIV 1 ADRESA ZDRAVSTVENE USTANOVE / PRUZATELJA
ZDRAVSTVENE SKRBI, A KOJI PROVODE IMPLANTACIJU — NAZIV IN NASLOV ZDRAVSTVENE

USTANOVE/IZVAJALCA, KI 1ZVAJA VSADITEV — ONOMA KAT AIEYOYNIH IAPYMATOZ/MAPOXOY
YTEIONOMIKHZ NEPIGAAWHX MOY TONOOETHIE TO EMOYTEYMA

PATIENT NAME OR PATIENT ID — NOME O IDENTIFICATIVO DEL PAZIENTE -

NAME DES PATIENTEN ODER PATIENTEN-ID — NOM DU PATIENT OU IDENTIFIANT DU PATIENT —
NAAM VAN DE PATIENT OF PATIENT:ID — NOMBRE DEL PACIENTE O ID DEL PACIENTE -
NOME DO DOENTE OU NUMERO DE IDEN}IFI(AQAO DO DOENTE -

IMIE I NAZWISKO PACJENTA LUB ID PACJENTA — JMENO PACIENTA NEBO ID PACIENTA -
MENO PACIENTA ALEBO ID PACIENTA - IME I PREZIME BOLESNIKA ILI ID BOLESNIKA —
IME ALL IDENTIFIKACIJSKA STEVILKA BOLNIKA — ONOMA ‘H ANATNQPIZTIKO AIOENOYE

INFORMATION WEBSITE FOR PATIENTS — SITO WEB INFORMATIVO PER I PAZIENTI -
INFO-WEBSITE FUR PATIENTEN - SITE WEB D'INFORMATION POUR LES PATIENTS -
INFORMATIEWEBSITE VOOR PATIENTEN — SITIO WEB DE INFORMACIGN PARA PACIENTES —
WEBSITE DE INFORMAGAQ PARA DOENTES — INFORMACYJNA STRONA INTERNETOWA
DLA PACJENTOW — INFORMACNT WEBOVE STRANKY PRO PACIENTY — INFORMACNE WEBOVE
STRANKY PRE PACIENTOV — MREZNO MJESTO S INFORMACIJAMA ZA BOLESNIKE — INFORMACI|SKA
SPLETNA STRAN ZA BOLNIKE — IETOTOMOX ENHMEPQEHS ITA TOYE AZOENEILS
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SYMBOLS -

SIMBOLI - SYMBOLE - PICTOGRAMMES — SYMBOLEN - SIMBOLOS -

SIMBOLOS — SYMBOLE - SYMBOLY — SYMBOLY — SIMBOLI - SIMBOLI - ZYMBOAA

CATALOGUE NUMBER — NUMERO DI CATALOGO — KATALOGNUMMER —
REFERENCE CATALOGUE — CATALOGUSNUMMER — NUMERO DEL CATALOGO -
'NOMERO DE CATALOGO - NUMER KATALOGOWY — KATALOGOVE CfSLO -
KATALOGOVE CiSLO — KATALOSKI BROJ — KATALOSKA STEVILKA — APIOMOZ KATAAOTOY

BATCH NUMBER — NUMERO DI LOTTO — CHARGENNUMMER — NUMERO DE LOT -
. LOTNUMMER ~ NUMERO DE LOTE ~ NUMERO DE LOTE ~ NUMER PARTII -
€110 SARZE - CISLO SARZE ~ BROJ SERIJE ~ STEVILKA SERIJE ~ APIOMOX MAPTIAAS

USE BY - DA USARE ENTRO — VERWENDBAR BIS — DATE DE PEREMPTION —
UITERSTE GEBRUIKSDATUM ~ FECHA DE CADUCIDAD - PRAZO DE VALIDADE —
TERMIN WAZNOSCI - SPOTREBUJTE DO ~ SPOTREBUJTE DO ~ UPOTRIJEBITE DO -
UPORABITI DO - XPHIH EQX

DO NOT RE-USE — NON RIUTILIZZARE ~ NICHT WIEDERVERWENDEN — NE PAS REUTILISER -
NIET OPNIEUW GEBRUIKEN — NO REUTILIZAR ~ NAQ REUTILIZAR — DO JEDNORAZOWEGO UZYTKU -
NEPOUZIVE|TE OPAKOVANE — NEPOUZIVAJTE OPAKOVANE — NE UPOTREBLJAVAJTE PONOVNO -
NIPRIMERNO ZA PONOVNO UPORABO — NA MHN EMANAXPHIIMOMOIEITAI

DO NOT RESTERILIZE — NON RISTERILIZZARE — NICHT ERNEUT STERILISIEREN -
NE PAS RESTERILISER ~ NIET OPNIEUW STERILISEREN ~ NO REESTERILIZAR ~
NAO REESTERILIZAR — NIE STERYLIZOWAC PONOWNIE — OPAKOVANE NESTERILIZUJTE -
NESTERILIZUJTE OPAKOVANE — NE STERILIZIRAJTE PONOVNO —
NI PRIMERNO ZA PONOVNO STERILIZACIJO — NA MHN ENANAMOZITEIPONETAI

CAUTION - ATTENZIONE — VORSICHT - ATTENTION - VOORZICHTIG - PRECAUCION -
ATENCAO — PRZESTROGA — UPOZORNENI — UPOZORNENIE — OPREZ — POZOR — [TPOXOXH

B> ® e

CONSULT INSTRUCTIONS FOR USE — CONSULTARE LE ISTRUZIONI PER L'USO —
GEBRAUCHSANWEISUNG BEACHTEN — CONSULTER LES INSTRUCTIONS D’UTILISATION -
DE GEBRUIKSAANWIJZING RAADPLEGEN — CONSULTAR LAS INSTRUCCIONES DE USO -
CONSULTAR AS INSTRU(OESVDElUTILIZAgﬁO - ZAPQZNAC SIE ZINSTRUKCJA UZYTKOWANIA -
PRECTETE ST NAVOD K POUZITI - PRECITAJTE ST NAVOD NA POUZITIE — PROCITAJTE UPUTE
ZA UPORABU - GLEJTE NAVODILA ZA UPORABO — ANATPE=TE ITIX OAHTIEZ XPHIHY

STERILIZED USING ETHYLENE OXIDE — STERILIZZATO CON 0SSIDO DI ETILENE -
STERILISIERT MIT ETHYLENOXID — STERILISE A L'OXYDE D'ETHYLENE -
GESTERILISEERD MET ETHYLEENOXIDE — ESTERILIZADO CON OXIDO DE ETILENO -
ESTERILIZADO POR OXIDO DE ETILENO — STERYLIZOWANY TLENKIEM ETYLENU -
STERILIZOVANO ETYLENOXIDEM — STERILIZOVANE ETYLENOXIDOM — STERILIZIRANO ETILEN-
OKSIDOM — STERILIZIRANO Z ETILEN OKSIDOM — ANOETEIPOMENO ME AIGYAENO=EIAIO

DO NOT USE IF PACKAGE IS DAMAGED AND CONSULT INSTRUCTIONS FOR USE —
NON USARE SE LA CONFEZIONE RISULTA DANNEGGIATA E CONSULTARE LE ISTRUZIONI
PER L'USO - BEI BESCHADIGTER VERPACKUNG NICHT VERWENDEN UND GEBRAUCHSANWEISUNG
BEACHTEN — NE PAS UTILISER ST 'EMBALLAGE EST ENDOMMAGE ET CONSULTER
LES INSTRUCTIONS D'UTILISATION — NIET GEBRUIKEN ALS DE VERPAKKING BESCHADIGD
1S EN DE GEBRUIKSAANWIJZING RAADPLEGEN — NO UTILIZAR ST EL ENVASE ESTA DARADO
¥ CONSULTAR LAS INSTRUCCIONES DE USO - NAO UTILIZAR SE A EMBALAGEM ESTIVER
DANIFICADA E CONSULTAR AS INSTRUCOES DE UTILIZACRO ~ NIE UZYWAC, JESLT OPAKOWANIE
JEST USZKODZONE I ZAPOZNAC SIE Z INSTRUKCJA UZYTKOWANIA — NEPOUZIVEJTE, POKUD
JE OBAL POSKOZEN, A POSTUPUJTE PODLE NAVODU K POUZITI - NEPOUZIVAJTE, AK JE OBAL
POSKODENY, A POSTUPUJTE PODLA NAVODU NA POUZITIE - NE UPOTREBLJAVAJTE AKO
JE PAKIRANJE OSTECENO I PROCITAJTE UPUTE ZA UPORABU — NE UPORABLJAJTE, CE JE OVOJNINA
POSKODOVANA, IN GLEJTE NAVODILA ZA UPORABO — AN YTAPXEL ZHMIA STH IYSKEVAZIA,
MH XPHSIMOMOIHZETE TO MPOTON KAT ANATPEZTE £TIE OAHTIES XPHEHE

MANUFACTURER — FABBRICANTE — HERSTELLER — FABRICANT -
FABRIKANT — FABRICANTE — FABRICANTE — PRODUCENT - VYROBCE ~
VYROBCA - PROIZVODAC - PROIZVAJALEC — KATAIKEYAZTHI

/ﬂ/zs-c

UPPER LIMIT OF TEMPERATURE — LIMITE SUPERIORE DI TEMPERATURA —
OBERE TEMPERATURBEGRENZUNG - LIMITE SUPERIEURE DE TEMPERATURE -
BOVENGRENS TEMPERATUUR — LIMITE SUPERIOR DE TEMPERATURA —
LIMITE SUPERIOR DE TEMPERATURA — GORNY LIMIT TEMPERATURY —
HORNI TEPLOTNI LIMIT — HORNA HRANICA TEPLOTY — GORNJA GRANICA TEMPERATURE —
IGORNJA MEJA TEMPERATURE — ANQTEPO OPIO OEPMOKPAZIAL
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STERILIZED USING IRRADIATION - STERILIZZATO MEDIANTE IRRADIAZIONE -
STERILISIERT DURCH BESTRAHLUNG — STERILISATION PAR IRRADIATION -
GESTERILISEERD DOOR STRALING — ESTERILIZADO MEDIANTE RADIACION —
ESTERILIZADO POR RADIACAO — STERYLIZOWANY PROMIENIOWANIEM —
STERILIZOVANO OZARENIM — STERILIZOVANE OZIARENIM — STERILIZIRANO ZRACENJEM —
STERILIZIRANO Z OBSEVANJEM — AMIOITEIPOMENO ME AKTINOBOAIA

STERILIZED USING ASEPTIC PROCESSING TECHNIQUES - STERILIZZATO CON TECNICHE
DI TRATTAMENTO ASETTICHE — STERILISIERT DURCH ASEPTISCHE VERARBEITUNGSMETHODEN —
STERILISE PAR TECHNIQUE ASEPTIQUE ~ GESTERILISEERD MET ASEPTISCHE
VERWERKINGSTECHNIEKEN — ESTERILIZADO MEDIANTE TECNICAS DE PROCESAMIENTO
ASEPTICAS - ESTERILIZADO COM TECNICAS DE PROCESSAMENTO ASSEPTICAS STERYLIZOWANY
PRZY UZYCIU ASEPTYCZNYCH TECHNIK OBROBKI - STERILIZOVANO POSTUPY ASEPTICKEHO
ZPRACOVANI - STERILIZOVANE POUZITIM ASEPTICKYCH SPRACOVATELSKYCH TECHNIK -
STERILIZIRANO ASEPTICNIM TEHNIKAMA OBRADE — STERILIZIRANO Z ASEPTICNIMI TEHNIKAMI
OBDELAVE — AMOXTEIPOMENO ME XPHXH ATHNTON TEXNIKON ENE=EPTAYIAX

M

KEEP AWAY FROM SUNLIGHT — CONSERVARE AL RIPARO DALLA LUCE SOLARE -
VOR SONNENLICHT SCHUTZEN — TENIR A 'ABRI DU RAYONNEMENT SOLAIRE —

NIET BLOOTSTELLEN AAN ZONLICHT — MANTENER LEJOS DE LA LUZ SOLAR —
MANTER AO ABRIGO DA LUZ SOLAR — PRZECHOWYWAC Z DALA OD SWIATEA SEONECZNEGO —
CHRANTE PRED SLUNECNIM ZARENIM — UCHOVAVAJTE MIMO SLNECNEHO SVETLA -
DRZITE PODALJE OD SUNCEVE SVJETLOSTI — HRANITI STRAN OD SONCNE SVETLOBE —

NA MHN EKTIOETAI STON HAIO

MEDICAL DEVICE ~ DISPOSITIVO MEDICO — MEDIZINPRODUKT — DISPOSITIF MEDICAL -
MEDISCH HULPMIDDEL — PRODUCTO SANITARIO — DISPOSITIVO MEDICO — WYRGB MEDYCZNY —
ZDRAVOTNICKY PROSTREDEK — ZDRAVOTNICKA POMOCKA — MEDICINSKI PROIZVOD -
MEDICINSKI PRIPOMOCEK — IATPOTEXNOAOTTKO MPOTON

CONTAINS A MEDICINAL SUBSTANCE — CONTIENE UNA SOSTANZA MEDICINALE -
ENTHALT ARZNEIMITTEL — CONTIENT UNE SUBSTANCE MEDICAMENTEUSE —
BEVAT EEN MEDICINALE STOF — CONTIENE UNA SUSTANCIA MEDICINAL —
CONTEM UMA SUBSTANCIA MEDICINAL - ZAWIERA SUBSTANCJE LECZNICZA -
OBSAHUJE LECIVOU LATKU — OBSAHUJE LIECIVU LATKU — SADRZI MEDICINSKU TVAR -
VSEBUJE ZDRAVILNO UCINKOVINO — MEPIEXEL GAPMAKEYTIKH OYSIA

FLAMMABLE LIQUID - LIQUIDO INFIAMMABILE — BRENNBARE FLUSSIGKEIT -
 LIQUIDE INFLAMMABLE ~ ONTVLAMBARE VLOEISTOF ~ LIQUIDO INFLAMABLE ~
LIQUIDO INFLAMAVEL — CIECZ PALNA — HORLAVA KAPALINA — HORLAVA KVAPALINA —
ZAPALJIVA TEKUCINA - VNETLJIVA TEKOCINA - EYOAEKTO YTPO

UNIQUE DEVICE IDENTIFIER — IDENTIFICATIVO UNICO DEL DISPOSITIVO —
EINMALIGE PRODUKTKENNUNG — IDENTIFIANT UNIQUE DU DISPOSITIF -

UNIEKE CODE VOOR HULPMIDDELIDENTIFICATIE - IDENTIFICADOR DE DISPOSITIVO UNICO -
IDENTIFICADOR UNICO DO DISPOSITIVO — NIEPOWTARZALNY KOD IDENTYFIKACYJNY WYROBU ~
JEDINECNY IDENTIFIKATOR PROSTREDKU — UNIKATNY IDENTIFIKATOR POMOCKY -
JEDINSTVENA IDENTIFIKACIJSKA OZNAKA PROIZVODA — EDINSTVENT IDENTIFIKATOR
PRIPOMOCKA — AIOKAEITIKO ANATNQPISTIKO TEXNOAOTIKOY MPOTONTOX

DOUBLE STERILE BARRIER SYSTEM ~ SISTEMA A DOPPIA BARRIERA STERILE ~
DOPPELTES STERILBARRIERESYSTEM — SYSTEME DE BARRIERE STERILE DOUBLE —
DUBBEL STERIEL BARRIERESYSTEEM — SISTEMA DE DOBLE BARRERA ESTERIL —
SISTEMA DE BARREIRA DUPLA ESTERIL — SYSTEM PODWOJNE] BARTERY STERYLNE] -
SYSTEM S DVOJITOU STERILNI BARIEROU — SYSTEM DVOJITE] STERILNE) BARIERY —
SUSTAV DVOSTRUKE STERILNE BARIJERE — SISTEM DVOJNE STERILNE PREGRADE —
TYSTHMA AINAOY GPATMOY AMIOSTEIPOSHS

SINGLE STERILE BARRIER SYSTEM WITH PROTECTIVE PACKAGING INSIDE -
SISTEMA DI BARRIERA STERILE SINGOLA CON CONFEZIONE PROTETTIVA INTERNA -

_ EINFACHES STERILBARRIERESYSTEM MIT INNERER SCHUTZVERPACKUNG —
SYSTEME DE BARRIERE STERILE UNIQUE AVEC EMBALLAGE DE PROTECTION A L'INTERIEUR -
ENKEL STERTEL BARRIERESYSTEEM MET BESCHERMENDE BINNENVERPAKKING —
SISTEMA DE BARRERA ESTERIL INDIVIDUAL CON ENVASE PROTECTOR INTERIOR —
SISTEMA UNICO DE BARREIRA ESTERIL COM EMBALAGEM PROTETORA NO INTERIOR —
SYSTEM POJEDYNCZE] BARIERY STERYLNE] Z OPAKOWANIEM OCHRONNYM WEWNATRZ -
SYSTEM S JEDNODUCHOU STERILNI BARIEROU S VNITRNIM OCHRANNYM OBALEM —
SYSTEM JEDNE] STERILNE] BARIERY S OCHRANNYM OBALOM VO VNUTRI -
SUSTAV JEDNOSTRUKE STERILNE BARIJERE SA ZASTITNOM AMBALAZOM UNUTRA -
SISTEM ENQJNE STERILNE PREGRADE Z NOTRANJO ZASCITNO EMBALAZO —
IYITHMA MONOY ®PATMOY AMOXITEIPQIHE ME MPOZTATEYTIKH XYIKEYAZIA EXOTEPIKA
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MR SAFE — MR SAFE (SICURO PER LA RM) — MR SAFE (MR-SICHER) -
MR SAFE (COMPATIBLE IRM) - MR SAFE (MR VEILIG) - MR SAFE (SEGURO PARA RM) -
MR SAFE (SEGURO PARA RM) — MR SAFE (BEZPIECZNY W SRODOWISKU MR) -
MR SAFE (bezpecné pro poufiti v prostredi MRI) - MR SAFE (BEZPECNE V PROSTRED] MR) -
MR SAFE (sigurno za MR) — MR SAFE (VARNO ZA MAGNETNO RESONANCO) —
MR SAFE (ASGAAEE 1A MATNHTIKH TOMOTPA®IA)

DISTRIBUTOR -~ DISTRIBUTORE — HANDLER — DISTRIBUTEUR -
DISTRIBUTEUR - DISTRIBUIDOR - DISTRIBUIDO POR — DYSTRYBUTOR -
DISTRIBUTOR — DISTRIBUTOR — DISTRIBUTER — DISTRIBUTER — AIANOMEAL

FRAGILE, HANDLE WITH CARE - FRAGILE, MANEGGIARE CON CURA -
ZERBRECHLICH, MIT SORGFALT HANDHABEN — FRAGILE, MANIPULER AVEC SOIN —
BREEKBAAR, VOORZICHTIG HANTEREN — FRAGIL, MANIPULAR CON CUIDADO -
_FRAGIL, MANUSEAR COM CUIDADO - KRUCHY, OBCHODZIC SIE OSTROZNIE -
KREHKE, ZACHAZE|TE OPATRNE — KREHKE, S VYROBKOM MANIPULUJTE OPATRNE -
LOMLJIVO, OPREZ PRI RUKOVANJU - LOMLJIVO, ROKUJTE PREVIDNO -
EYOPAYXTO, NPOXOXH KATA TON XEIPIEIMO

COUNTRY OF MANUFACTURE — PAESE DI FABBRICAZIONE — HERSTELLUNGSLAND -
PAYS DE FABRICATION — LAND VAN PRODUCTIE — PATS DE FABRICACION — PATS DE FABRICO -
KRAJ PRODUKCJT - ZEME VYROBY — KRAJINA VYROBY — ZEMLJA PROIZVODNJE —
DRIAVA PROIZVODNJE - X0PA KATAZKEYHE

DATE OF MANUFACTURE — DATA DI FABBRICAZIONE — HERSTELLUNGSDATUM —
DATE DE FABRICATION — PRODUCTIEDATUM — FECHA DE FABRICACION -
DATA DE FABRICO — DATA PRODUKCJI ~ DATUM VYROBY — DATUM VYROBY —
DATUM PROIZVODNJE -~ DATUM PROIZVODNJE — HMEPOMHNIA KATAYKEYHE

KEEP DRY — MANTENERE ASCIUTTO — TROCKEN LAGERN — CONSERVER AU SEC -
DROOG HOUDEN — MANTENER SECO — MANTER SECO -
PRZECHOWYWAC W SUCHYM MIEJSCU — UDRZUJTE V SUCHU — UCHOVAVAJTE V SUCHU -
CUVATI NA SUHOM MJESTU — HRANITI NA SUHEM — MAKPIA ATIO YTPASIA
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