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HEPATICKY DODAVACI SYSTEM
DELCATH CHEMOSAT®

PRED PRVNIM POUZITIM TOHOTO PROSTREDKU
MUSITE ABSOLVOVAT POZADOVANE SKOLENT.
UJISTETE SE, ZE JSTE SI PRECETLI UPLNY
NAVOD K POUZITi A POROZUMELI MU.

POPIS KOMPONENT SYSTEMU

Hepaticky dodavaci systém Delcath CHEMOSAT® (systém CHEMOSAT®) sestava

z uzavieného okruhu katétrd a Iékové specifickych filtrd, ktery slouzi k dodavani
chemoterapeutika (melfalan hydrochlorid) do (jaterni) tepny a ke sniZeni koncentrace
této latky v krvi pfed jejim ndvratem do velkého krevniho obéhu. Obrazek T uvadi
prehled, jak komponenty systému Delcath CHEMOSAT® spole¢né funguji: Sestaveny
systém. Systém byl navrZen k pouZiti s pfistrojem Medtronic Bio-Console® 560

a pritokovym prevodnikem TX50P.

1. lzolacni aspiracni katétr Delcath Isofuse® -- 16F (tubus) polyuretanovy
dvoubaldnkovy katétr, ktery se zavadi do retrohepatického dseku dolni duté Zily
a slouzi k izolaci Zilni jaterni krve a jejimu pfevodu do mimotélniho hemofiltracniho
okruhu k filtraci. Katétr md jeden velky (stfedni) drendzni lumen a ¢tyfi porty pro
pfislusenstvi. Vzhledem k proménlivé délce retrohepatického Useku dolni duté
Zily a relativni polohy hepatickych a rendInich Zil se katétr Isofuse dodévé ve dvou
balénkovych konfiguracich: 50 mm nebo 62 mm mezi obéma balénky.

Pfed zavedenim katétru Isofuse provedte predoperacni zobrazeni vypocetni
tomografii (CT) nebo angiogram dolni duté Zily a odhadnéte délku retrohepatického
Gseku dolni duté Zily a relativni polohu hepatickych a rendlnich Zil, a tak zjistéte
optimdlni rozestup balénk( na katétru Isofuse: 50 mm nebo 62 mm.

Dva (2) z portd pro pfisluSenstvi se pouzivaji k napInéni nizkotlakych uzaviracich
balonkd, které se napliiuji nezavisle a uzaviraji dolni dutou Zilu nad a pod
hepatickymi Zilami. Pfi napInéni kranidlni (horni — modry port) baldnek uzavira
dolni dutou Zilu nad hepatickymi zilami a kauddIni (dolni — Zluty port) balének
uzavird dolni dutou Zilu pod hepatickymi Zilami, a tak je hepatickd Zilni krev
izolovana v otvory opatfeném segmentu mezi baldnky.

Velky drendzni lumen s rychlospojkou je piipojen k otvoriim mezi obéma
uzaviracimi baldnky. Otvory umoziiuji vstup hepatické Zilni krve do drendzniho
lumenu a jeji odtok proximainim koncem katétru.

Treti (prlsvitny) port pro pfislusenstvi oznaceny,KONTRAST” je pro injekce jodové
kontrastni latky otvory ke kontrole polohy katétru.

Ctvrty (bily) port pro piislusenstvi se pouziva pro zavadéni katétru pres vodici
drét (OTW) a jeho umisténi v retrohepatickém tseku dolni duté Zily. Tento lumen
je také opatfen malym portem na tubusu katétru, ktery je umistén inferiomné ke
kauddInimu baldnku s vydsténim na distalnim koni, a ktery umoziiuje obtékani
krve z dolni duté Zily proximdIné od kaudéIniho balénku mimo uzavieny segment
dolni duté Zily a do pravé siné.
2. Balicek pfislusenstvi
Sada dilatdtord o velikosti 9 F a 13 F —Tyto dilatatory dilatujici pfes drét se
pouzivaji k rozsiteni podkozniho prostoru a mista vstupu do Zily pfi pfipravé
na umisténi sady zavadéce o velikosti 18 F.
18F zavddéci sada (pouzdro a dilatator) -- 18F zavadéci pouzdro a koaxialni

dilatator se maji umistovat po drété; dilatator se vyjme a pouzdro z{istdvé pro
zavedeni katétru Isofuse nebo 18F obturdtoru.

«18F obturdtor -- 18F obturdtor se pouzivé k uzavieni a podpofe lumenu 18F
pouzdra, kdyZ se nepouZivé, a také po vyjmuti katétru Isofuse na konci zakroku.

- 5F zavddéci sada (pouzdro a dilatétor) -- 5F hemostatické pouzdro se pouzivd
pro usnadnéni zavadéni 5F chemoterapeutického doddvaciho katétru
Chemofuse® do stehenni tepny.

«10F zavadéci sada (vratné Zilni pouzdro) -- 10F pouzdro pouzivané k navratu
filtrované hepaticke Zilni krve vnitfni hrdelni Zilou. Soucdsti 10F zavadéci sady
je tficestny vysokopriitokovy ventil. Je-li to vyzadovano, vysokopritokovy
ventil se pfipoji k vratnému Zilnimu pouzdru a potom k sam¢imu konektoru
hemofiltracniho okruhu. Toto pouzdro Ize také pouZit k hydrataci. Soudasti je
i 10F obturdtor, ktery Ize po umisténi tubusu zavést skrz ventil.

. 5Finfuzni katétr Chemofuse® -- 5F tepenny katétr se pouZiva k dodavéni

chemoterapeutika (melfalan hydrochlorid) do pfislusné jaterni tepny; Ize jej
pouZit i ke koaxidlnimu zavedeni mikrokatétru (neni dodavan spole¢nosti
Delcath), pokud je dle Gsudku interven¢niho radiologa vhodnéjsi pouZit
mikrokatétr a tak umoznit selektivni umisténi konce katétru pro infuzi léku.
Nésledujici mikrokatétry byly schvaleny pro pouZiti se systémem CHEMOSAT® —
vyberte si jeden z nize uvedenych mikrokatétrdi. Vizndvod k poufiti od vyrobce
mikrokatétru. Nasledujici mikrokatétry NEPOSKYTUJE spolecnost Delcath:

- Merit Maestro (Merit Medical Systems, Inc., So. Jordan, UT, USA)

- Boston Scientific Renegade Hi-Flo (Boston Scientific Corp., Natick, MA, USA)
- Terumo Progreat (Terumo Medical Corp., Somerset, NJ, USA)

. Dudlni hemofiltracni (chemofiltracni) filtrova kazeta (chemofiltr)

Delcath -- Jedna dudlnifiltrova kazeta na jedno pouZiti navrzend s paralelnim
usporadanim filtrd, pro snizovani koncentrace chemoterapeutika (melfalan
hydrochloridu) v krvi. Ram kazety md vestavénou svorku k upevnéni na stojan.

. Hemofiltracni (chemofiltracni) okruh (,mimotéIni okruh”) -- Hemofiltracni

(chemofiltra¢ni) okruh vede hepatickou Zilni krev, izolovanou katétrem Isofuse
anasatou do lumenu s otvory, pfes hemofiltracni (chemofiltracni) kazety a zpét
do téla pacienta vratnym Zilnim pouzdrem. Je vybaven pfipojkami pro infuzi
normalniho fyziologického roztoku. Okruh zahmuje:

« Odstfedivé cerpadlo Medtronic BP-50 Bio-Pump® (,hlava cerpadla“), hlava
Cerpadla na jedno pouziti, kterd se pouzivd s cerpadlovou konzoli vyrabénou
spole¢nosti Medtronic, Inc. — viz ndvod k poufiti hlavy cerpadla od vyrobce.
(Pozndmka: Systém CHEMOSAT® vyZaduje pouzivani mimotéIniho systému
Cerpani krve Bio-Console 560 od spole¢nosti Medtronic, Inc. Spolecnost
Delcath jej NEPOSKYTUJE.)

« Cidlo pro monitorovani priitoku krve Medtronic Bio-Probe® DP-38P
(,pritokové cidlo”), priitokové Cidlo na jedno pouZiti, ktera se pouziva se
snimacem pro monitorovani priitoku krve vyrdbénym spolecnosti Medtronic,
Inc. — viz névod k pouZiti pritokového Cidla od vyrobce. Priitokové cidlo se
pouziva k méFeni rychlosti priitoku krve béhem zékroku. (Pozndmka: Systém
CHEMOSAT® vyZzaduje pouzivani prevodniku pro monitorovani priitoku krve
Medtronic Bio-Probe TX50P. Spolecnost Delcath jej NEPOSKYTUJE.)

. Hadicka pro pifivod oxidu uhlicitého (C0,) -- Hadicka pro pfivod (0, dodava

sterilni C0, do hemofiltracnich kazet, kde plyn pomaha pfi pnéni filtracni kazety
a odstranéni bublin pred zatatkem zdkroku. Hadicka O, nemd Zadny kontakt na
pacienta.




VAROVAN{

K vytvoreni okruhu se smi pouzivat pouze komponenty obsazené

v systému CHEMOSAT® nebo specifikované spole¢nosti Delcath v
rémecku, SOUCASTI NENI” uvedeném nize. Komponenty nenahrazujte
jingmi. Okruh nebyl validovan pro pouzivani s jinymi komponentami.

SOUCASTI NENT:
« Chemoterapeutikum (melfalan hydrochlorid)
« DrZék lapace bublin
« Medtronic Bio-Console 560 (,Cerpadlo”)
« Medtronic Bio-Probe TX50P (,priitokovy prevodnik”)
+ Zdroj (0, pro pInéni dudlniho filtru
« Injektor Iéku: musi byt schopen podavat rychlosti 25 ml za minutu.
« Spotfebni materidly pro doddvani léku:
« Jedna (1) 150ml injekéni stiikacka Medrad (polypropylenovy
(PP) vélec a polyizoprenovy pist) nebo ekvivalent
« Dvé (2) sady pro nitrozilni podani s trnem a kapaci komtirkou
(polyvinylchloridové (PVC) hadicky, akrylonitril butadien
styrenova (ABS) a polyetylenova (PE) kapaci komiirka a
polykarbondtové (PC) spojka luer) nebo ekvivalent
- Jedna (1) 48palcova injektorova hadicka (PVC hadicka a PC
spojka luer) nebo ekvivalent
« Pét (5) 3cestnych ventilli (PC télo, packa z vysokohustotniho
polyetylénu (HDPE) nebo acetalu) nebo ekvivalent
« Tii (3) 20ml injekeni stfikacky (PP vélec a polyizoprenovy pist)
nebo ekvivalent
« Mikrokatétry (Maximalni vnéjsi primér na distalnim konci = 2,8F) — pro
selektivni infuzi |éku (dle tsudku intervencniho radiologa). Vyberte sijeden
z mikrokatétrdi schvalenych spolecnosti Delcath uvedenych nize:
« Merit Maestro (Merit Medical Systems, Inc., So. Jordan, UT, USA)
« BSCRenegade Hi-Flo (Boston-Scientific Corp.; Natick, MA, USA)
« Terumo Progreat (Terumo Medical Corp., Somerset, NJ, USA)

INDIKACE PRO POUZITI

Hepaticky dodavaci systém Delcath CHEMOSAT® se pouZiva pro perkutanni
intraarteridIni dodévani chemoterapeutika (melfalan hydrochloridu) k perfuzi jater s
naslednou mimotéIni filtraci regiondlni (hepatické) Zilni krve, coZ sniZuje koncentraci
chemoterapeutika v krvi pred jejim navratem do velkého krevniho obéhu.

DOPORUCENA DAVKA MELFALAN
HYDROCHLORIDU

Pouziti melfalanu k [éché neresekovatelnych primamich nebo metastazujicich nddord jater je
neschvalenou indikaci.

Doporucend davka je 3,0 mg/kg na zakladé ideélni télesné hmotnosti s infuzi po dobu 30 minut
amaximélni absolutni ddvkou 220 mg béhem jedné [échy. Studie zvySovdni davky provedend
spolecnosti Delcath, jakoz i publikované ¢lénky, dokladaji bezpecné pouzivani melfalanu pfi ddvce
3,0mg/kg.

Maximalni absolutni dévka 220 mg melfalanu pfi jedné Iéché se nemad prekracovat.

ORGANIZACE DAVKOVANI MELFALAN
HYDROCHLORIDU

Doklady z odborné literatury naznacuji, Ze pacienti s neresekovatelnymi primamimi nebo
metastdzujicimi nadory jater dostdvaji 1-8 léceb CHEMOSAT®/melfalan a pfipadné vice (az 220
mg melfalanu na lécbu) podle toho, jakd je pacientova klinickd a radiologickd odpovéd.

Po [éché systémem CHEMOSAT® mé nésledovat prestdvka nejméné 5-6 tydn, nez budete
zvazovat dal3i 1écbu. Jsou povoleny odklady écby k zotaveni z toxicity a snizeni davky na 2,5 mg/
kg, nebo 2,0 mg/kg idedini télesné hmotnosti.
Predtim, neZ budete zvaZzovat dalSi léchu, by se mély toxicity upravit na stupei 2 nebo nizsi, vyjma
hepatické toxicity z dlivodi zakladniho onemocnéni, kterd by se méla upravit na vychozi hodnotu.
U nésledujicich 1éceb byste méli zvaZit snizeni davky na 2,0 mg/kg idedlni télesné hmotnosti
z ndsledujicich divod:
neutropenie 4. stupné trvajici > 5 dnii navzdory podpofe rlistovym faktorem, nebo
doprovazend neutropenickou horeckou

trombocytopenie 4. stupné trvajici > 5 dnii nebo doprovazend krvacenim, které
vyZadovalo transfuzi

anémie 4. stupné trvajici > 48 hodin

vyznamnd nehematologickd organova toxicita 3. nebo 4. stupné neupravend do 24 hodin
od zdkroku (vyjma horecky, nevolnosti a pfibrani na vaze); u hepatické toxicity bilirubin

4, stupné po jakoukoli dobu a zdvojnasobeni hodnot jaternich testdi (AST, ALT a celkovy
bilirubin) nad vychozi hodnotu

Lécbu CHEMOSAT®/melfalan je tieba trvale vysadit, pokud se u pacienta vyskytne perzistentni
toxicita, kterd se neupravi na 2. nebo nizsi stupen do 8 tydnd po léché.

KONTRAINDIKACE

selhdni jater nebo portaini hypertenze
aktivni intrakranidlni metastazy nebo mozkové Iéze s tendenci ke krvaceni
ZjiSténé pomoci zobrazeni
anamnéza alergii nebo znama precitlivélost viici komponenté, materidlu nebo
Iéku pouzivaném se systémem CHEMOSAT® véetné:
- heparinu
- angiografické kontrastni latky
- komponenty vyrobku z pfirodni pryze (latexu)
- melfalan hydrochloridu
VAROVANT

PECLIVE SI PROSIM PRECTETE A POCHOPTE NiZE
UVEDENY SEZNAM VAROVAN{, PROTOZE POKUD SE JIMI
NEBUDETE SPRAVNE RIDIT, MUZE DOJIT K ZAVAZNE UJME,
ONEMOCNENI NEBO UMRTI PACIENTA

VAROVANI SOUVISEJICi S POUZIVANIM MELFALAN HYDROCHLORIDU

Lékat je odpovédny za fadné zvazeni podrobnosti uvedenych v rozhodnuti

o registraci melfalanu, kdyz se rozhoduje, zda je lé¢ha melfalanem vhodnd
pro pacienta v jeho pédi. Je tfeba precist si souhrn (dajti o pfipravku (SmP()
pro melfalan.

Dévku melfalanu je tfeba vyhodnotit podle télesné hmotnosti individudiniho
pacienta a klinickych okolnosti.

Studie cinnosti dvoukazetového filtru prokdzaly, Ze hladina melfalanu v krvi
vracené po filtraci pacientovi klesne o priblizné 95 %. Mdze dojit k systémovému
vystaveni G¢ink(im melfalanu. Souvisejici vedlejsi Gcinky, které se mohou
vyskytnout, jsou uvedeny v SmPC.




Vzhledem ke zndmym cytotoxickym, mutagennim, embryotoxickym

(a pfipadnym teratogennim) vlastnostem se melfalan nema pouzivat béhem
téhotenstvi a kojeni, a Zeny i muZi v plodném véku maji pouZivat pfimérend
antikoncepéni opatient, jak je uvedeno v SmPC.

VARQVANI SOUVISEJICi S POUZIVANIM SYSTEMU CHEMQSAT®

Systém CHEMOSAT® se nesmi pouZivat u pacientd, ktefi absolvovali operaci nebo
medikamentdzni 1écbu jater v uplynulych 4 tydnech.

Zjistéte, zda pacient neabsolvoval operace, které by pfipadné mohly ovlivnit
normélni anatomii Zlu¢ovych cest a cév v jtrech (napr. Whippleova operace).
Pokud do3lo k reimplantaci Zlu¢ovodu, existuje zvy3ené riziko infekce Zlucovych
cest. Do3lo-li ke zméndm cévni anatomie (zejména tepenného zasobovani jater),
miiZe existovat zvy3ené riziko chybné infuze a refluxu chemoterapeutika.

U pacientl s nddorovou z&té7i 50 % nebo vy33i podle zobrazovacich metod je
nutno provést biopsii nezasazeného parenchymu a prokézat, Ze je histologicky
normélni. Rozhodnuti, zda z&krok provést, mé zohlednit klinicky dsudek a
vysledky biopsie.

Chronickou antikoagulacni [é¢bu pacientd (napi. warfarinem) je teba vysadit
a nahradit kratkodobé piisobici latkou, jejiZ Ucinky Ize snadno zvrétit. Pacienti
nemaji uzivat léky, které ovliviiuji funkci trombocytd, jako je aspirin nebo
Antikoagulacni [é¢bu Ize po operaci znovu zahdjit dle indikace poté, co dojde
k obnoveni hemostézy a nejsou pozorovény zddné krvacivé komplikace.

Pacienti s hypertenzi v anamnéze, ktefi dostavaji inhibitory angiotenzin
konvertujiciho enzymu nebo blokatory vapnikovych kandldi, musi tyto Iéky docasné
vysadit nejméné pét Iékovych polocasii pred zakrokem. Hypertenzi |ze kompenzovat
dle potteby rezimem kréatkodobé pdsobicich antihypertenziv. Po zakroku Ize pod
dohledem o3etiujicich Iékaf{ obnovit piedchozi antihypertenzni rezim.

Katétrem zavedenym do cévy Ize manipulovat pouze za skiaskopického
(fluoroskopického) pozorovéni. Neposouvejte ani nevytahuijte katétr Isofuse, aniz
by oba baldnky byly zcela vyprazdnény, s vyjimkou nastaveni polohy napinéného
kranidlniho balénku v misté spojeni dolni duté Zily a pravé siné (pfitom je
kaudalni balének zcela vyprézdnén). Pokud béhem manipulace pocitite odpor,
Zjistéte jeho pficinu pfedtim, nez budete pokracovat.

Kdyz je vratné Zilni pouzdro pfipojeno k saméimu konektoru hemofiltracniho
okruhu pomoci tficestného vyskokopriitokového ventilu, pfesvédcte se, ze

je ventil zcela otevieny, takZe zpétny tlak je minimdlni a pritok ventilem
maximalni. (,ZAVRENO” packa ventilu v poloze 90° k dréze priitoku.)

Pri provadéni tohoto zékroku budte opatrni, aby nedoslo ke vzdusné embolii.
K pInéni baldnku katétru Isofuse nikdy nepouzivejte vzduch ani zZadny plyn.

Obsah je dodavan STERILNI, Pfed pouZitim obsah zkontrolujte a ovéte, 7e béhem
dopravy nedoslo k pokozent. Je-i sterilni bariéra poskozena, vyrobek nepouzivejte.
Zjistite-li Skodu, kontaktujte prosim sluzbu zdkaznikiim spole¢nosti Delcath.

V3echny komponenty jsou pouze pro poufiti u jednoho pacienta. NepouZivejte
opakované, nezpracovdvejte k opakovanému poufiti ani nesterilizujte opakované.
Opakované poufiti, zpracovani k opakovanému pouZiti nebo opakované sterilizace
miiZe narusit strukturdIni celistvost prostiedku a/nebo zpdsobit jeho selhdni, coz
miiZe v disledku vést k 4jmé, onemocnéni nebo imrti pacienta. Opakované poufiti,
zpracovani k opakovanému pouZiti nebo opakovand sterilizace miize té7 znamenat
riziko kontaminace prosttedku a/nebo zpsobit infekci pacienta ¢i zkfizenou infekdi,
zejména prenos infekénich chorob z jednoho pacienta na druhého. Kontaminace
prostiedku mdZe zplisobit Gjmu, onemocnéni nebo Umrti pacienta.

PREVENTIVNi OPATRENI
PREVENTIVNI OPATRENI SOUVISEJICi S POUZIVANIM MELFALAN HYDROCHLORIDU

Kontraindikace ohledné pouziti — viz SmPC pro melfalan.
Vedlejsi Gcinky souvisejici s terapii — viz SmPC pro melfalan.

Melfalan se md pouZit ihned po rekonstituci. Viz SmPC pro melfalan, bod 6.6
(,zvIaStni opatfeni pro likvidaci pfipravku a pro zachdzeni s nim”).

PREVENTIVNI OPATRENI SOUVISEJIC S POUZIVANIM SYSTEMU CHEMOSAT®

Systém CHEMOSAT® smi pouZivat pouze fadné vyskoleny personal diikladné
obeznameny se zakrokem v souladu s ndvodem k pouZiti.

Upozornéni: Systém CHEMOSAT® obsahuje pfirodni pryz (latex), ktery mlize
zplsobit alergickou reakci.

Premenopauzélni Zeny (Zeny, které mély menses v pribéhu minulych 12 mésict)
musi uZivat vhodny hormondlni piipravek k potlaceni pfipadného krvaceni
v diisledku zakroku.

Bezpecnost a ti¢innost systému CHEMOSAT® u téhotnych Zen a pediatrickych
pacient(i nebyla zjisténa.

Je tieba vysetfit, zda u pacientd nedochazi k hypersekreci Zaludecni kyseliny
(napf. neléceny gastrinom) a zafidit klinickou péci podle indikace.

Aby se zabrénilo chybné infuzi Iéku do gastrointestindlnich vétvi jaterni tepny,
je vyzadovano peclivé angiografické vy3etieni s naslednou embolizaci dle
indikace. Béhem infuze musi byt katétr umistén distalné od pocatku viech
gastrointestindlnich vétvi, které nebyly embolizovany.

VAROVANI

Pokud nelze perfuzi melfalanem izolovat od systémového obéhu,
zastavte ihned infuzi Iéku.

Béhem celého zakroku se vyZaduje dostatecnd antikoagulace pro prevenci
intravaskularni trombdzy a k zajisténi volného proudéni pres mimotélni okruh
afiltry. (Viz Rizeni koagulace nize.)

Béhem zdkroku je nutno peclivé sledovat arteridIni krevni tlak, protoze bude
dochdzet k vyznamnému poklesu krevniho tlaku v souvislosti s:

0 poddtecnim uzavienim dolni duté Zily balonky
o zapnutim filtrG v mimotéInim okruhu.
Je tfeba neprodlené intervence podle popisu niZe v éasti Rizeni krevniho tlaku.

Miize dojit ke spasmu jaterni tepny a pipadnému refluxu infuzatu do
proximélInéji umisténych neembolizovanych gastrointestindinich vétvi. Aby
bylo mozno vyhnout se takovému refluxu, je nezbytné pravidelné angiograficky
kontrolovat, zda nedochdzi ke spasmu jaterni tepny. K uvolnéni spasmu jaterni
tepny, ktery byva malo casty, pouzijte lokdIni intraarterialni injekci 50—100 pg
nitroglycerinu. Pokud spasmus nepomine, zakrok je nutno ukondit.

Béhem zdkroku byly pozorovany nasledujici klinické ucinky:

o U veétsiny pacientd se vyskytne snizeny pocet trombocytd. Transfuze je
vyZadovdna jako klinicky indikovand. Systém CHEMOSAT® se nesmi pouzivat
u pacientdi s trombocyty < 75 000 bunék/mm?.

o U veétsiny pacientd dojde k poklesu hemoglobinu. Transfuze je vyZzadovéna
jako Klinicky indikovana. Systém CHEMOSAT® se nesmi pouzivat u pacienti
s hemoglobinem <10 g/dl.




o  ProdlouZeni aktivovaného parcidlniho tromboplastinového ¢asu je
zamyslenym UGcinkem heparinu podaného béhem zdkroku; aviak vzhledem
k tomu, Ze odstranéni trombocytd a faktord srazlivosti filtry miize zvysit
riziko krvéceni, antikoagulaci je nutno neprodlené zvrétit podénim protamin
sulfatu, cerstvé zmrazené plazmy a kryoprecipittu podle klinické indikace
a tak korigovat zbyvajici koagulopatii. Systém CHEMOSAT® se nesmi pouZivat
u pacientdi s nenapravitelnymi koagulopatiemi.

o Casto se vyskytne snizeni sérového albuminu. Specifickd korektivni
intervence je vyZadovana jen zfidka.

o Casto se vyskytne snizeny vapnik v krvi (hypokalcémie). Stejné jako u jinych
méné Castych poruch elektrolytii je ndhrada vyZadovana, pokud je klinicky
indikovana.

0 Vyskytuji se zvySené jaterni transamindzy (alanin aminotransferdza, aspartat
aminotransferdza) s hyperbilirubinémii nebo bez ni. Vymizeji spontanné.
Intervence se nevyZaduje.

NEZADOUCI PRIHODY A KOMPLIKACE

V klinickém hodnoceni okularniho a kutanniho melanomu féze 3 byly v prvnich
72 hodindch po zdkroku se systémem CHEMOSAT® pozorovany ndsledujici klinicky
vyznamné nezddouci pithody (3.—4. stupné) u > 35 % pacient v sestupném
poradi cetnosti:

snizeny pocet trombocytli (69 %), snizeny hemoglobin (60 %), snizeny albumin

v krvi (37,1 %), prodlouzeny aPTT (31,0 %), snizeny vapnik v krvi (21,4 %), zvy3end
AST (20 %), zvy3eny INR (20 %), snizené lymfocyty (12,9 %), zvySend ALT (8,6 %),
zvy3eny bilirubin v krvi (10 %), snizeny draslik v krvi (10 %), zvy3eny troponin

(7,1 %).

MiSTO PROVADENI ZAKROKU

Z&krok musi byt provadén na vhodné vybaveném sale pro intervencni radiologii se
skiaskopii nebo na podobné uspofddaném a vybaveném operacnim séle. Musi byt
bezodkladné dostupny resuscitani persondl, vybaveni a léky.

TYM PROVADEJICI ZAKROK

0 pozadovanych ¢lenech tymu provadéjiciho zakrok se ve zdravotnickém zafizeni

rozhodne na zakladé zkusenosti a klinického Gsudku. Cleny operacniho tymu

provddéjiciho zakrok musi byt pinejmensim:
Kvalifikovany klinicky/chirurgicky onkolog se zkusenostmi s monitorovénim
toxicity pfi chemoterapii, ktery bude odpovédny za kompletni fizeni lécby
pacienta, zejména predoperacni a pooperacni péci. Klinicky/chirurgicky onkolog
miZe také odpovidat za monitorovani pacienta v obdobi bezprostiedné po
zdkroku.

m Klinicky/chirurgicky onkolog bude také hrat jedine¢nou roli pfi komunikaci
ohledné rizik chemoterapeutika (melfalan hydrochloridu) a systému CHEMOSAT®
a koordinaci ¢innosti s ostatnimi onkology a klicovymi zdravotniky odpovédnymi
za ndslednou péci o pacienta a jeho monitorovani z hlediska toxicit po zakroku.

[E! Kvalifikovany intervencni radiolog se znalostmi, dovednostmi, zkusenostmi a
postavenim v nemocnici, které jsou nezbytné k provadéni pokrocilych cévnich
interven¢nich zakrokd.

Kvalifikovany perfuziolog, ktery sestavi, bude monitorovat a ovladat cerpadlo pro
mimotélni obéh a veno-venézni obtok.

FXY| Kvalifikovany anesteziolog a nebo anesteziologicka sestra s odpovédnosti za
sedaci, analgezi a respiracni a kardiovaskularni podporu.

[J3] Kvalifikovany lékamnik, ktery bude v pohotovosti béhem zékroku a provede
rekonstituci chemoterapeutika (melfalan hydrochloridu) v souladu s mistnimi
a stdtnimi bezpecnostnimi smérmicemi. Lékérnik si ma byt védom, Ze pouZiti
melfalanu se systémem CHEMOSAT® vyZaduje rychlou pfipravu a podavani.

Zdravotnik s kvalifikaci v chemoterapeutické péci s certifikdtem pracovisté
k podavéni chemoterapie, jako napf. intervencni radiologicky technik nebo
diplomovand zdravotni sestra.

Lékaf s kvalifikaci v oboru intenzivni péce odpovédny za fizeni [é¢by pacienta
v obdobf bezprostiedné po zékroku, kdy je pacient na jednotce intenzivni péce
nebo na prechodné jednotce.

Tym provédéjici zékrok musi absolvovat program $koleni spolecnosti Delcath.
Schéma zdkroku na strané 25 uvadi prehled zakroku, jak tym provadéjici zakrok
spolupracuje a jak tkoly ¢lend souvisi.

Aby bylo mozné tyto pokyny snadnéji pouzivat, €asti tykajici se zékroku obsahuji
identifikacni znacky zdravotnikd, které pomahaji kazdému zdravotnikovi identifikovat
kroky, jez mu pfi z&kroku pfislusi.

ZAKROK

PRIPRAVA: PRED LECBOU
O [IRIPFIANPH

V3echny Iéky a podplirné opateni musi byt urceny a podény v souladu se zdsadami,
smérnicemi a postupy daného zdravotnického zafizeni, ndvodem k pouziti

systému CHEMOSAT® a informacemi pro piedepisovani chemoterapeutika (melfalan
hydrochloridu).

Cévni mapovani jater — angiografie a embolizace

Aby nedoslo k neimysiné infuzi do gastrointestinalnich nebo visceralnich vétvi,
provedte diikladny priizkum co do anatomickych variaci. Navic mdZe byt nezbytna
embolizace urcitych vétvi zdsobujicich gastrointestinlni trakt.

Pfed provedenim zékroku s pouzitim systému CHEMOSAT® provedte visceralni
angiogram (truncus coeliacus a arteria mesenterica superior). Specificky je tfeba
vénovat pozornost vyskytu vyménéné nebo dopliikové jaterni tepny. Vyhodnotte
priichodnost portdlIni Zily pozdnim zobrazenim béhem arteriografie truncus
coeliacus a arteria mesenterica superior. Komplexné vy3etiete tepenné zasobovani
jater a vyhodnotte a pochopte jeho vliv na infuzi chemoterapie. PouZiti selektivniho
mikrokatétru mlize byt vyhodné jak pro embolizaci, tak i pro néslednou infuzi Iéku.

Angiografické mapovani tepenného obéhu v jatrech s embolizaci gastrointestindlnich
vétvi vychdzejicich z jaternich tepen se pozaduje, protoze brani netimysIné infuzi
chemoterapeutika do gastrointestindlnich tepennych vétvi. Doporucujeme provést
embolizaci nejméné jeden tyden pied Iécbou, aby se misto vpichu do tepny mohlo
zahojit. Odrazujeme od embolizace ve stejny den se zakrokem, protoZe intenzivni
antikoagulace, kterou vyZaduje perkutanni hepatickd perfuze, nemusi dovolit
stabilni trombotické uzavfeni cév embolizovanych spirdlami.

Vyhodnotte zasobovani jater krvi a vytvorte strategii pro takové umisténi katétru,
které zajisti dostatecnou infuzi léku do celych jater. Podle toho, jakd je anatomie
cév, to miiZe vyzadovat zménu polohy katétru béhem zékroku.
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Casto je nutna embolizace gastroduodendlni tepny, ale zleZi na tom, kde Antibiotika

Hydratace

se nachdzi jeji zacatek vzhledem k vétvim distalni arteria hepatica propria. - Pacienti s hepatobilidrni operaci nebo ablativnim zékrokem v anamnéze musi

Pokud Ize konec infuzniho katétru umistit dostatecné distalné, aby nedoslo
k retrogrddnimu refluxu do gastroduodenaini tepny, pak ji neni tfeba embolizovat.

U pacientd, jimZ zsobuje levy jaterni lalok levd gastricka tepna, bude nezbytna
selektivni embolizace vétvi levé gastrické tepny.

Pocdtek pravé gastrické tepny a/nebo supraduodendinich vétvi i potfebu jejich
embolizace je nutno vyhodnotit individudlné.

Jatra nékterych pacientii (cca 15 %) jsou zdsobovana krvi ze dvou (2) riiznych
tepen: pravy lalok z a. mesenterica superior (nahrazuje pravou jaterni tepnu)
a levy lalok jater z truncus coeliacus.

U téchto pacientd Ize dodavani chemoterapeutika do celych jater zajistit jednim
z nésledujicich postupd:

o Docasny uzdvér jedné tepny baldnkem (nebo jeji permanentni embolizace
spirlou) a infuze zbyvajici prlichodné jaterni tepny. Pfipadnymi riziky této
metody jsou ischemie a/nebo opozdéna reperfuze uzavieného laloku. Doby
infuze a filtrace ziistévaji beze zmény.

0 Infuze kazdé z vétvi upravenym objemem po fadé (60 % vpravo; 40 %
vlevo). Doby infuze budou pro kazdy lalok riizné, ale celkové doby infuze
afiltrace z{stavaji beze zmény.

Pokud je vyhodnoceni rizika nepfiznivé nebo je anatomickd varianta pfilis
sloZita pro selektivni katetrizaci k bezpecné aplikaci chemoterapie, zakrok nesmi
byt proveden.

Bé&hem nize popsaného infuzniho zakroku je tfeba pouZivat jednu optimélni
angiografickou projekci jaterni tepny a periodicky zdokumentovat priichodnost
a tok jaterni tepnou.

Vyhodnotte anatomii tepen na zobrazenich z vypocetni tomografie nebo
magnetické rezonance. Vyberte sadu (rozestup balénkd) podle anatomie pacienta.

Studie koagulace

Studie koagulace provadéjte pred zdkrokem, béhem néj i po ném a opakujte je
denné dokud se nevrti do normdlu. Testované parametry musi zahrnovat:

- parcidlni tromboplastinovy cas

- protrombinovy ¢as / mezindrodni normalizovany pomér

Krevni pripravky
Provedte test typu a kfizovou zkousku pro:

4 jednotky erytrocytarniho koncentrétu

4 jednotky cerstvé zmrazené plazmy

6-10 jednotek trombocytii (podle smérnic zdravotnického zafizeni)
10 jednotek kryoprecipitdtu

Zavedte periferni nitroZilni katétr velkého kalibru a zacnéte hydrataci vecer pred
zdkrokem nebo v den zakroku podle praxe zdravotnického zafizeni tak, aby se
béhem zdkroku stfedni tepenny tlak udrzoval nad 60 mmHg.

K peclivému sledovani bilance tekutin béhem hydratace se doporucuje
Foleytv katétr.

Allopurinol

dostdvat perioperativni antibiotickou profylaxi.

Pacientiim, u nichZ nddor nahrazuje vice nez 25 % normélniho jaterniho
parenchymu, je tfeba podévat allopurinol 300 mg/den perorainé jako profylaxi
proti mozZnému syndromu nadorové lyze, pocinaje dva (2) az tfi (3) dny pred
perkutanni hepatickou perfuzi (PHP) systémem CHEMOSAT® a pokracovat do
dvou (2) az tii (3) dndi po zakroku.

Inhibitory protonové pumpy

K prevenci gastritidy, kterd se miZe vyskytnout v diisledku regionaini absorpce
melfalanu béhem zékroku, podavejte profylaktické inhibitory protonové pumpy
(napf.: omeprazol, jednu 20mg tobolku s fizenym uvolfiovénim ve 20:00 vecer
pfed z&krokem a v 7:30 rdno v den zakroku, a ndsledné pantoprazol 40 mg
intravenézné kazdych 8 hodin béhem hospitalizace.

Antikoagulace

U pacienta bude béhem zakroku probihat systémové antikoagulace heparinem.
Zajisténi volného mimotéIniho toku a filtrace vyZaduje fadnou antikoagulaci.

K zajisténi dostatecné antikoagulace je tfeba peclivé monitorovat aktivovany
koagulacni cas.

- Zjistéte vychozi hodnotu aktivovaného koagulacniho casu.

- Podejte pacientovi heparin pouze PO ZAVEDENI 18F (stehenniZila),
10F (hrdelni Zila), a 5F (stehenni tepna) pouzdra. Pouziti ultrazvukového
navddeéni a techniky jednoho vpichu do anteriorni stény cévy zabrani
krvacivym komplikacim pii zavédéni pouzder.

- Pred zavedenim katétru Isofuse do dolIni duté Zily musi byt pacient piné
heparinizovan. Zacnéte Uvodnim intravendznim bolusem heparinu
300 jednotek/kg, davku upravte, aby bylo dosazeno aktivovaného
koagulacniho casu.

- Pfed napInénim balénku a zahdjenim veno-venézniho obtoku je nezbytné
dosahnout minimalni aktivovany koagulacni cas 400 sekund.

- UdrZujte aktivovany koagula¢ni ¢as del3i nez 400 sekund opakovanym
poddvanim bolusu heparinu dle potfeby.

- Dokud nedoséhnete dostatecné antikoagulace (aktivovany koagulacni ¢as
> 400 sekund), vyhodnocujte aktivovany koagula¢ni ¢as casto (pfiblizné
kazdych 5 minut). Béhem zékroku udrZujte aktivovany koagulacni ¢as
> 400 sekund s kontrolami kazdych 15—30 minut podle odpovédi pacienta
a poddvejte intravendzné heparin dle potfeby.

Rizeni anestezie

Béhem Iécby musi byt pacienti monitorovani a v celkové anestezii. Béhem
zakroku musi byt dostupné pohotovostni resuscitani vybaveni.




Rizeni krevniho tlaku
« Vsouvislosti se zakrokem dojde k poklesu krevniho tlaku, kdyZ baldnky uzaviou

ndvrat krve dolni dutou Zilou (sniZeny piitok do srdce) a kdyZ jsou zapojeny
filtry v okruhu mimotélniho obé&hu. Divody pro hypotenzi souvisejici s filtry
jsou multifaktoridlni, ale roli zde hraje precitlivélost viici nefyziologickym
povrchim (zanétlivd odpovéd) a odstrafiovani katecholamini filtry. Pro asistenci
s udrZovanim krevniho tlaku pfi mimotélnim obéhu se doporucuji nasledujici
Cinnosti podle praxe zdravotnického zafizeni:

- predopera¢ni hydratace a poddvéni tekutin béhem zékroku
- pouzivani vasopresoru v souladu s praxi zdravotnického zafizeni

- podévani steroidli pred zahdjenim mimotéIniho obéhu v souladu s praxi
zdravotnického zafizeni

« Béhem zakroku je nutné priibézné monitorovat krevni tlak a udrZovat jej na drovni
pozadované pro dostatecné prokrveni kritickych cilovych orgénd.

Planovani pripravy a dodéni léku
Pfed zahdjenim piiprav informujte nemocnicni Iékérnu, at se nachysté k piipravé
chemoterapeutika (melfalan hydrochlorid pro injekce). Konkrétni poZadavek na
pfipravu a dodéni Iéku nacasujte tak, aby byla infuze melfalanu zahéjena do tficeti
minut od jeho pfipravy. Poddvéni Iéku md byt dokonceno do 60 minut od zahajeni
jeho pfipravy.

Komponenty systému
Ovéfte, Ze viechny komponenty systému CHEMOSAT® jsou dostupné k sestaveni.
Poznémka: Spolecnost Delcath nedodavé nékteré komponenty. Ovéfte fadnou
funkci ¢erpadla Medtronic (pokyny ohledné fadného fungovani najdete v provozni
pfiruce cerpadla).
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PRIPRAVA A PLNENI HEMOFILTRACNIHO OKRUHU

UPOZORNENI: Po celou dobu je povinné pouivat piisné sterilni postupy.

1. Sestavte hemofiltracni okruh
Kompletné sestaveny okruh je na obrdzku 1 (sestaveny systém).
(a) S pouzitim aseptické techniky heparinizujte devét (9) litrti 0,9% chloridu sodného pro injekce (normalni fyziologicky roztok) priddnim 2000 jednotek heparinu na litr.

(b) Vyjméte dudlni hemofiltracni (chemofiltracni) filtrovou kazetu ze sterilniho baleni. Pomoci vestavéné svorky pfipevnéte filtr k infuznimu stojanu, viz obrézek 3. Orientuijte filtr
podle Stitku,,THIS END UP* (TIMTO KONCEM VZHURU) na ¢elnim krytu filtru, viz obrazek 4.

Obrdzek 3 Obrdzek 4

THIS END UP

ejeyd|p|\ 104

() Oteviete tdc s okruhem, vyjméte komponenty v balenich a odlozte je stranou pro pozdéjsi sestaveni.

(d) Vyjméte cast,Pritokovd sestava filtru” z tacu s okruhem, nasadte hlavu cerpadla na motor pohonu cerpadla a viozte priitokové Cidlo do pritokového prevodniku, viz obrézek 5.

Obrdzek 5 Trny do vakl s
heparinizovanym normalnim
fyziologickym roztokem

Pritokova sestava filtru

Obtokova Pratokové cidlo
hadicka

n



(e) Pripojte piitokové hadicky (oznacené a identifikované jako na obrézku 6) ke vstupnim konektorim kazety umisténym na spodni strané dudlniho
filtru. Sestaveni dokoncite stlacenim rychlospojek proti sobé (sami k samici), jak ukazuje obrazek 6, dokud neuslysite cvaknuti, které potvrdi spojeni
(zatlacit a cvak).

Obrdzek 6

AjuQ uon

Delcath

Systems, INc.

FILTER
INFLOW

Obrdzek 7 f

Odtokova sestava filtru
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(g) Pfipojte odtokové hadicky (oznacené a identifikované jako na obrazku 8) k (h) Spojte dva konce obtokové hadicky stlacenim rychlospojek proti sobé
vystupnim konektorim filtrové kazety umisténym na horni strané dudlniho filtru (zatlacit a cvak), viz obrézek 9.
pomoci konektorovych rychlospojek (zatlacit a cvak), viz obrézek 8.

Obrdzek 8 Obrdzek 9 f F

FILTER
OUTFLOW

HIS END UP

FILTER
OUTFLOW

FILTER
INFLOW

Obtokova
hadicka
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(i) Vyjméte,plnici/proplachovaci hadicku” ze sterilniho baleni a pfipojte ji k rychlospojce umisténé proximélné od Y-konektoru,,F*, jak ukazuje obrézek 10. Umistéte volny konec
pInici/proplachovaci hadicky” do nddoby pro shér odtékajici proplachovaci kapaliny béhem hydratace filtru.

Obrdzek 10

B =
| e

(j) Pfipojte dodané ventily k portiim Y-konektord,B” (pfed cerpadlem),,D” (pfed filtrem) a,F* (odtok). Ovéfte, Ze svorka 4, 0btokové hadicky” je oteviend, jak ukazuje obrézek 11.

Obrdzek 11 F
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hadicka
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(k) NapInéni systému plynem CO,:
« Zavfete odtokovou svorku (11), pfipojte hadicku pro pfivod CO, k ventilu,F* a oteviete ventil, viz obrazek 12.

Obrdzek 12

Zdroj CO,
(neni dodavan) —

F s regulatorem nastavenym
-m-—(%) Pretlakovy ventil - na 3 psi a pritokem na
1 ct1ran| °k':uh pred 4 3 litry za minutu
pretlakovanim
Spojka luer hadi¢ky pro /
<«—pfivod CO, je pfipojena k
ventilu ,F* a volny konec
£ k regulatoru zdroje CO,
& )) )
7 a0, (N 8 kk @

Viazeny filtr — dodava
sterilniffiltrovany CO,

rrrrrrrrrr
ouTFLOW outrLow

H

5=
A1uo uopealld uereydioW 04

Delcath
i I

FILTER
INFLOW INFLOW

W
= I
n)\j ) C

Obtokova Pratokové ¢idlo
hadicka

SSvaAg
A

« Pripojte volny konec hadicky pro piivod C0, ke zdroji (O, a nastavte requlator zdroje CO, na 3 psi (pfiblizné 3,0 litry za minutu (LPM)).
+  Iahajte proudéni plynu CO, a nechte CO, protékat hemofiltracnim okruhem. Sefidte requlator CO, (dle potfeby) tak, aby se udrZoval tlak 3 psi. Ovéfte, Ze CO, proudi okruhem.
+  Priblizné po 1 minuté zavfete obtokovou svorku (4); zacne priitok hemofiltracnimi kazetami. Po zavfeni svorky 4 nechte O, protékat kazetami po dobu nejméné 5 minut.

« Zavfete svorky pro fyziologicky roztok (1, 2), svorku na hadicce dvoubaldnkového katétru (3), svorky na vstupu filtru (5, 6), a potom svorky na vystupu filtru (7, 8) a tak
uzaviete CO, v okruhu. Zastavte priitok CO,, zaviete ventil ,F*, odpojte hadicku pro pfivod (0, a vyhodte ji.
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UPOZORNENI: Pfi nabodavani vaki s heparinizovanym normélnim fyziologickym roztokem trny pouZivejte pfisné aseptickou techniku.

(I) Zavéste dva vaky heparinizovaného normainiho fyziologického roztoku a pfipojte je pomoci trndi k okruhu, jak ukazuje obrézek 13, coz umozni naplnéni komponent okruhu
v dlsledku gravitace.

Obrdzek 13

Heparinizovany normalni

Trny pro pfipojeni vakl s
heparinizovanym normalnim
fyziologickym roztokem

2. Napliite izolacni aspiracni katétr Delcath Isofuse®
(a) Zaviete svorku pfed cerpadlem (10), otevfete svorku na hadicce dvoubaldnkového katétru (3), oteviete hadicku pro fyziologicky roztok (svorka 1 nebo 2), a ventil B, coz umozni

napInéni hadicky heparinizovanym normélnim fyziologickym roztokem az po svorku 3, viz obrazek 14. Po napInéni hadicky ventilu a napInéni hadicky dvoubaldnkového katétru
az po svorku 3 zavfete svorku 3 a ventil. Nenechte nadbytecné mnozZstvi heparinizovaného normalniho fyziologického roztoku napliiovat sterilni obal.

Obrdzek 14

Hlava ¢erpadla \
‘ 10 «<— Uzavrete hadi¢ku zavienim

pojistné svorky 10 Sterilni obal
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3. NapInéni obtokové hadicky
(a) Naplnte hlavu ¢erpadla, piitokové hadicky filtru a obtokovou hadicku otevienim svorky 10, ventilu,D” a svorky 4, viz obrazek 15.

Obrdzek 15 %

Obtokova
hadicka

UPOZORNENI: NEDOPUSTTE, aby se vaky s heparinizovanym normalnim fyziologickym roztokem zcela vyprazdnily, nebo do systému vnikne vzduch.

(a) Zaviete svorku 4 a oteviete svorky na vstupu filtru (5, 6) a potom svorky na vystupu filtru (7, 8) a odtokovou svorku okruhu (11) (viz obrazek 16) a nastavte priitok heparinizovaného
normalniho fyziologického roztoku filtrem na priblizné 0,5 litrGi za minutu. Pozndmka: Pfi pouzivani gravitace je tieba k nastaveni priitoku pouzit hemostat (pedn).

Obrdzek 16

,,,,,,,,, Dualni
hemofiltraéni

< (chemofiltracni)
filtrova kazeta

(chemofiltr)
Delcath

Obtokova Pratokové ¢idlo
hadicka
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UPOZORNENI: PFi poklepu na plastové pouzdro nepouzivejte nadmérnou silu.

(b) Nechte heparinizovany normalni fyziologicky roztok vytékat pres filtry a ven,,pInici/proplachovaci hadickou” pfiblizné Sest (6) nebo dokud filtr nebude vypadat, Ze je zcela zbaven
plynu (jednolitd cernd barva). AZ to bude vypadat, Ze byl viechen plyn odstranén, lehkym poklepem uvolnéte pfipadné zachycené plynové bubliny; kazetou v pouzdru pootécejte
tak, abyste prohlédli cely filtr. Klepejte pouze na strany kazety (neklepejte na vicka na koncich ani na rychlospojky).

() Kdyz jsou filtrové kazety zbaveny plynu, promyjte dal3imi Sesti (6) litry heparinizovaného normalniho fyziologického roztoku (3 I na kazetu).
(d) Zavrete svorky na viech hadickéch filtru (5, 6, 7, 8) a odtokovou svorku 11.
5. Napliite kanal Zilniho navratu a odstraiiovac bublin
UPOZORNENI: NEINSTALUJTE vratnou hadicku s vestavénym lapacem bublin, dokud neni dokonéeno proplachovani.
(@) Odpojte,,plnici/proplachovaci hadicku” stisknutim z&padky na samici rychlospojce a zatazenim do stran; hadicku zlikvidujte.

(b) Otevrete sterilni vratné Zilni baleni a vyjméte vratnou Zilni hadicku a vestavény lapac bublin (obrazek 17).

Obrdzek 17 T

Vratna zilni hadicka

Ny
snonan

Sterilni obal

A

Sterilni baleni

(c) Spojte samici a sami rychlospojku (zatlacit a cvak) umisténou u odtokové svorky (11), jak ukazuje obrazek 18. Umistéte lapac bublin v drzéku lapace bublin vy3e, neZ jsou
filtrové kazety.

Obrdzek 18

NYNL3Y
v/ ©

/7

Sterilni obal
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VAROVANI
Zajistéte, aby byl ze systému pred pouZitim odstranén veskery vzduch, aby nedoslo k vzduchové embolii.

(d) Naplrite vratnou Zilni hadicku a lapac bublin otevienim svorek 4, 11 a 9; k lapaci bublin pfipojte ventil a podle potieby odsavejte vzduch injekéni stiikackou, viz obrazek 19.

Obrdzek 19

(Podle potreby pfipojte k vrcholu lapace bublin ventil
a injekeni stfikacku k odsavani vzduchu)

S1X®)

|1 oz £
"
{2
Sterilni obal
Dualni

hemofiltracni
(chemofiltraéni)
filtrova kazeta
(chemofiltr)
Delcath

g

Obtokova
hadicka

Ssvang
A

(e) AZse vratnd Zilni hadicka a lapac bublin naplIni az po svorku 9, zaviete svorku 9.
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6. Instalace hadicek pro monitorovani tlaku

(a) Pfipojte hadicku pro monitorovani tlaku pied cerpadlem (k méfeni podtlaku —
sani cerpadla) k ventilu,B“ a naplfite ji, viz obrazek 20.

Obrdzek 20 - Hadigky pro
monitorovani

Pratokové ¢idlo

(b) Pripojte hadicku pro monitorovani tlaku pfed filtrem (k méfeni pfetlaku — pifed
filtrem) k ventilu,D” a napliite ji, viz obrézek 21.

Obrdzek 21 Hadigky pro

monitorovani

FILTER
INFLOW INFLO!

T

Obtokova hadicka

(c) Pripojte hadicky pro monitorovani tlaku k portGim P1a P2 na zadni strané
Medétronic Bio-Console 560.

(d) Vynulujte tlakové snimace (podrobnosti viz pfirucka Bio-Console).
(e) Soucasti jsou spirdlové vinuté hadicky pro monitorovani tlaku k pfipadnému
pouZiti s monitory pro zobrazeni tlaku DLP.

7. Tlakova zkouska okruhu
(a) Podrobte okruh tlakové zkousce zvy3ovanim rychlosti hlavy cerpadia (ot/min,
rpm), dokud hodnota na tlakovém snimaci pfipojeném k hadicce na Y-konektoru
D" (pfed filtrem) nedosdhne 300 mmHg.

(b) VizuaIné zkontrolujte v3echna spojenii kazety a piesvédcte se, Ze nikde nedochdzi k tiniku.

UPOZORNENI: Zpozorujete-li inik, zajistéte, aby spojeni pevné drzela, nez
budete pokracovat.

(c) Vypnéte Cerpadlo a zaviete svorky na vstupu (5, 6) a vystupu (7, 8) kazety.
Presvédcte se, Ze je svorka (4) na obtokové hadicce oteviend.

(d) Systém je nyni naplnén, hydratovan, bez bublin a pfipraveny k pouZiti.

(e) Presvédcte se, Ze jsou k dispozici dva (2) litry normalniho fyziologického roztoku
pro pozdéjsi pouZiti.

UMISTENI KATETRU IR

8. Zavedeni 10F vratného Zilniho pouzdra
(a) Pripojte ventil k hadicce bocniho portu pouzdra. S pouZitim standardni

Seldingerovy techniky (s ultrazvukovym navédénim) zavedte vratné Zilni pouzdro
do vnitfni hrdelni Zily (pfednostné do vnitfni hrdelni Zily na pravé strané, viz
obrazek 22). Proplachnéte pouzdro sterilnim heparinizovanym normélnim
fyziologickym roztokem. Zavfete ventil. PouZiti sonografického navddéni a jednoho
vpichu do anteriorni stény Zily se vyZaduje, aby nedoslo k netimyslné perforaci
kr¢ni tepny. Dojde-li k neimysiné perforaci kréni tepny, zakrok je tfeba ukondit

a odlozZit na pozdéjsi datum. Po umisténi pouzdra zavedte obturdtor skrz ventil.

Obrdzek 22

Vnitfni hrdelni
Zila

10F vratné Zilni pouzdro

9. Zavedeni 5F femoralniho tepenného pouzdra
(a) S pouzitim Seldingerovy techniky vpichu a standardnich skiaskopickych

a arteriografickych technik umistéte 5F zavéddéci pouzdro do stehenni tepny,

viz obrazek 23. PoufZiti sonografického navddéni a jednoho vpichu do anteriorni
stény stehenni tepny nad hlavici stehenni kosti se vyZaduje, aby bylo mozné
tepnu stlacit po vyjmuti pouzdra. Dojde-li k nedmysiné suprainguindini perforaci,
zdkrok je tfeba ukondit a odloZit na pozdéjsi datum.

Obrdzek 23 | ?)(Z\%L%/ﬁ
LT

Stehenni tepna

5F zavadéc pro
hepaticky arterialni
infuzni katétr
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10. Zavedeni 18F Zilniho pouzdra (c) Pripojte infuzni katétr (5F katétr nebo mikrokatétr) k systému pro dodévani
(a) Po sériové dilataci pomoci dilatéatorli o velikosti 9 F a 13 F umistéte pouzdro Iéku (viz krok 18), a udrzuijte katétr priichodny podle nemocni¢niho protokolu
zavadéce o velikosti 18 F do femoralni Zily pouZitim Seldingerovy techniky a pro infuzi pres katétr (napi. infuzi heparinizovaného normalniho fyziologického
standardnich skiaskopickych a angiografickych metod. Zilni pouzdro Ize umistit roztoku: koncentrace heparinu mé byt 1000 jednotek na 500 ml normélniho
ipsilateralné nebo kontralateralné viici umisténi 5F femoralniho arteridlniho fyziologického roztoku).
pouzdra, viz obrazek 24. Proplachnéte pouzdro sterilnim heparinizovanym Obrdzek 25

normalnim fyziologickym roztokem. PouZiti sonografického navadéni a
jednoho vpichu do anteriorni stény stehenni Zily nad hlavici stehenni kosti se
vyZaduje, aby bylo mozné Zilu stlait po vyjmuti pouzdra. Dojde-li k neimysiné
suprainguindlni perforaci, zakrok je tfeba ukoncit a odloZit na pozdéjsi datum.

Obrdzek 24 ( | = \

Stehenni Zila

F infuzni katétr
Chemofuse®

5F zavadéci
sada

18F zavadéci
sada

DOSAZENI ANTIKOAGULACE A
UMISTENI IZOLACNIiHO ASPIRACNIHO

11. Zavedeni infuzniho katétru Chemofuse® o velikosti 5 F

(a) Zavedte 5F katétr Chemofuse® pouzdrem a pires vodici drét jim manipulujte do KATETRU ISOFUSE I]i!
prislusné jaterni tepny, viz obrazek 25. Dle uvaZeni intervencniho radiologa Ize
skrz 5F katétr koaxialné zavést mikrokatétr za iicelem selektivniho umisténi 12. Antikoagulace
Spicky katétru k infuzi léku. Budete-li pouZivat mikrokatétr, pFipojte k 5F katétru (a) Zjistéte vychozi hodnotu aktivovaného koagulacniho Casu.
rotacni hemostaticky ventil (typ Tuohy-Borst) a zavedte mikrokatetr do SF (b) Podejte heparin POTE, o byla perkutanné umisténa viechna zavadéci pouzdra,
katétru timto ventilem. Spolecnost Delcath schvalila tfi mikrokatétry k pouziti se ale PRED zavedenim izolaéniho aspiracniho katétru Isofuse do dolni duté #y.

systémem CHEMOSAT®. Vyberte jeden ze tiif schvalenych mikrokatétrdi (viz Popis

Komponent systému, str. 5). () Podejte pocatecni intravendzni bolus heparinu 300 jednotek/kg. Davku heparinu

je tieba pred zahdjenim veno-vendzniho obtoku a napInéni balonki upravit tak,
VAROVANI aby byl dosazen minimalni aktivovany koagulacni ¢as 400 sekund.

(d) Dokud nedoséhnete dostatecné antikoagulace (aktivovany koagulacni cas
> 400 sekund), vyhodnocuijte aktivovany koagula¢ni €as Casto (pfiblizné kazdych
5 minut). Béhem zakroku udrZujte aktivovany koagulacni ¢as > 400 sekund
s kontrolami kazdych 15-30 minut podle odpovédi pacienta a podavejte
intravendzné heparin dle potfeby.

Katétr musi byt v nize popsané poloze tak, aby probihala infuze léku pouze
do jater. Je nutno zabranit perfuzi léku do kteréhokoli jiného organu
bricha nebo do gastrointestinalnich vétvi, protoze by to mohlo zpdsobit
zavaznou Gjmu nebo dmrti.

(b) Umistéte infuzni katétr (5F katétr nebo mikrokatétr) do pfislusné jaterni tepny
v dostatecné vzdalenosti za pocatkem gastroduodendlini tepny k doddvani VAROVANI

chemoterapeutika (melfalan hydrochloridu). Pripevnéte 5F katétr ke kzi v tfisle. o , .y . .
peutia y idu). Pripev wavin IntraarteridIni infuze roztoku Iéku musi zacit do 30 minut od jeho

pripravy v [ékarné.

21



POZNAMKA: NACASOVANI DODAVEK CHEMOTERAPEUTIKA

Nacasujte pozadavek pro dodéni chemoterapeutika (melfalan hydrochloridu) tak,
aby intraarteridIni infuze roztoku léku zacala do tficeti minut od jeho pfipravy.
ProtoZe Cas potfebny pro pipravu a dodani mlize byt rizny v zavislosti na mistni
praxi, nacasovani pozadavku je kriticky dileZité a je tfeba dohodnout se pfedem
s Iékarnikem. Obvykle nastane ¢as pozadat lékérnu o chemoterapeutikum, kdyz
zavddite izolacni katétr Isofuse do dolni duté Zily.

13. Zavedeni izola¢niho aspiracniho katétru Isofuse
(a) Proplachnéte katétr Isofuse heparinizovanym normdlnim fyziologickym
roztokem.

posouvejte po vodicim drdtu do dolni duté Zily a umistéte Spicku katétru na
drovni foramen venae cavae. NENAPLNUJTE balonky.

(c) Po tisp&Sném umisténi vyjméte vodici drét a vytvoite heparinovy uzavér uvnitt
lumenu, 0TW*, aby byla zachovéna priichodnost.

PRIPOJENI KATETRU K

HEMOFILTRACNIMU OKRUHU [

14. Pripojeni katétrii k hemofiltra¢nimu (chemofiltra¢nimu) okruhu
(a) Odstrante sterilni obal z hadicky dvoubaldnkového katétru hemofiltracniho okruhu,
pricemz zachovejte sterilitu, a podejte sterilni konec intervenénimu radiologovi.

(b) Otevrete hadicku s fyziologickym roztokem (svorkou 1 nebo 2) a svorku 3, coz
umozni, mokré spojeni” hemofiltracniho okruhu s katétrem Isofuse. Po vytvoreni
spojeni zavrete svorku fyziologického roztoku (svorku 1 nebo 2). Pfesvédcte se, Ze
z katétru Isofuse byl odstranén veskery vzduch.

() Odstrante sterilni obal z vratné Zilni hadicky hemofiltracniho okruhu, pficemz
zachovejte sterilitu, podejte sterilni konec intervenénimu radiologovi
a proplachnéte normalnim fyziologickym roztokem tak, aby se hadicka naplnila.

(d) Pfipojte vratnou Zilni hadicku hemofiltracniho okruhu k ventilu 10F vratného
Zilniho pouzdra zavedeného do hrdelni Zily (hadicka vratného Zilniho pouzdra ma
Cervenou svorku) a hadicku proplachnéte normalnim fyziologickym roztokem. Po
odstranéni veskerého vzduchu a tplném naplnéni hadicky normalnim fyziologickym
roztokem zaviete ventil bocniho portu. Presvédcte se, Ze je ventil (u spojeni vratné
Zilni hadicky s pouzdrem) zcela otevieny, takze zpétny tlak je minimélni a priitok
ventilem maximani. (,ZAVRENO” packa ventilu v poloze 90° k dréze priitoku.)

15. Zahajeni hemofiltracniho obéhu
(a) Zapnéte Cerpadlo a pomalu zvySujte otacky ovladacem rpm, dokud nedosahnete

maximadlni rychlosti priitoku, ktera nepdsobi vibrace v disledku priitoku
a nepiekracuje maximélni povoleny pritok 0,80 I/min ani —250 mmHg podtlak
ped Cerpadlem.

Obvykla rychlost priitoku je piiblizné 0,40 az 0,75 |/min 0,80 I/min je vSak
maximdlni povolend rychlost priitoku pro tento systém.

Vfazené tlakové snimace se maji pouZivat k monitorovani tlaku:

o Podtlak pied cerpadlem (strana sani) nema byt vétsi nez —250 mmHg,
protoZe pii vétsim podtlaku miiZe dojit ke kolapsu nebo zalomeni
katétru.

0 Tlak pied kazetou (pfed filtrem) nemd byt vy33i nez 200 mmHg; vy33i
tlaky naznacuji, ze filtr klade vétsi odpor kvili pfipadnému trombu nebo
zalomené vratné hadicce. Zkontrolujte, zda je priitok filtry volny a vratnd
hadicka neni zalomena.

(b) Hemofiltracni okruh je nyni ustaven. Zilng krev je nasavana z centrélniho lumenu
otvory v katétru Isofuse. Tato krev proudi katétrem Isofuse do cerpadla, pak
obtokovou hadickou, a vraci se do téla pacienta vratnym Zilnim pouzdrem.

UPOZORNENI: Priibézné monitorujte viechny parametry souvisejici s

perfuzi véetné:

« rychlosti priitoku krve, jak ji zobrazuje Medtronic Bio-Console

« systolického, diastolického a stfedniho tepenného
krevniho tlaku

« srdecni frekvence a vitalnich funkci

« aktivovaného koagulacniho casu

+ lapace bublin, zda neobsahuje zachyceny vzduch

« Uniku z kterékoli ¢asti okruhu

IZOLACE DOLNI DUTE ZILY

IRIPEIAN

16. NapInéni balonki

VAROVAN{

Po pocatecnim uzavieni dolni duté Zily balénky se pfedpokladd vyznamné snizeni
krevniho tlaku. Je kriticky diileZité udrZovat stfedni krevni tlak nad 65 mmHg.

Testovani odpovédi na vasoaktivni latky: Predtim, nez naplnite kterykoli z balénki
(uzavfeni dolni duté Zily), podejte pacientovi vasoaktivni ldtku a vyhodnotte reakci.
Po naplnéni baldnki vyhodnocujte pacientiiv krevni tlak po dobu dvou (2) aZ péti
(5) minut predtim, nez budete pokracovat. Béhem dvou (2) az péti (5) minut dojde k
vyznamnym sniZenim krevniho tlaku.

Nadéle podévejte vasoaktivni ltky a udrZujte stfedni krevni tlak nad 65 mmHg. Po
skonceni zakroku nejsou vasokonstriktivni pfipravky obvykle potfeba.

(a) Perfuziolog musi béhem plnéni baldnki peclivé sledovat rychlost priitoku.

VAROVANI

NENAPLNUJTE balonky nadmérmé. Nadmérné naplnéné balénky by se mohly
roztrhnout, coz by mohlo zplisobit nebezpecné poranéni.

(b) Maximalni objemy pInéni balonki:

kranialni balonek: 38 ml ziedéné kontrastni latky

kaudalni balonek: 38 ml zfedéné kontrastni ltky

() Pod skiaskopickym pozorovanim ¢astecné napliite kranidIni balonek 1525 ml
zredéné kontrastni latky (napf. 35% fedéni) v pravé sini (balének bude mit
okrouhly vzhled).

(d) Zatimco je kauddIni balének dosud prazdny, pomalu vytahujte katétr Isofuse,
dokud se kranidIni balének neoctne v misté spojeni pravé siné a dolni duté Zily.
Je-li to tieba, pokracujte v pInéni kranidlniho balonku, dokud se pii jeho spodnim
okraji nevyznadi ryha zpiisobend foramen venae cavae (balének ziska vzhled
Zaludu, viz obrdzek 26). Nenaplfiujte balonky nad poZadovany objem ve snaze
dosahnout dostatecného utésnéni. Nikdy neposouvejte ani nevytahuijte katétr
Isofuse, kdyzZ jsou oba balénky naplnéné. Pokud béhem manipulace pocitite
odpor, zjistéte jeho pficinu predtim, neZ budete pokracovat.
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Obrdzek 26

(e) Pod skiaskopickym pozorovanim naplite kranidlni balének zfedénou kontrastni
ldtkou, dokud se bocni stény balénku neza¢nou zahlazovat proti sténé dolni
duté Zily.

VAROVANI{

Nikdy nezastavte prtitok krve hemofiltracnim okruhem
na déle nez 30 sekund.

(f) S naplnénymi balénky provedte skrze otvory angiogram omezeného
(retrohepatického) dseku dolni duté Zily (technikou digitdlni subtrakéni
angiografie). Pfed injekci kontrastni latky snizte rychlost cerpadla na 1000 ot/min
(rpm) a oddélte okruh svorkou. Injekci jodové kontrastni latky portem KONTRAST
potvrdte, Ze katétr fadné izoluje jaterni Zilni proudéni mezi balonky. Kranidini

jaterni Zilou (nad Zilami ledvin), jak ukazuje radiograficky snimek na obrazku 27.

Obrdzek 27

Obnovte proudéni hemofiltracnim okruhem otevfenim svorky a nastavenim
otacek cerpadla tak, aby bylo dosazeno piedchozi rychlosti proudéni.

VAROVANI

Nikdy neupravujte polohu dvoubaldnkového katétru, aniz by byly oba
balonky GpIné vyprazdnéné.

(g) Pokud neni katétr Isofuse ve sprdvné poloze, vyprazdnéte oba balénky (nejdiive
kaudalni balének) a potom upravte polohu katétru, zatimco zachovévate proudéni
v hemofiltracnim okruhu.

(h) Po dosaZeni uspokojivé polohy (t]. izolovany Usek je dobfe utésnén) lehce
pfidrzujte proximalni konec katétru Isofuse, aby nedoslo k migraci katétru vzhiru
do pravé siné. Katétr je nutno pfidrZovat a jeho polohu je nutno kontrolovat po
dobu trvani zakroku (pfiblizné 60 minut).

UPOZORNENI: Polohu balénkii katétru Isofuse kontrolujte fluoroskopicky
kazdé ctyi (4) az pét (5) minut béhem podavani léku
afiltrace, aby byla zajisténa trvala izolace jaternich zil.

ZAPOJENI HEMOFILTRACNICH

KAZET

17. Zapojeni hemofiltracnich kazet
(a) Priibézné monitorujte a kontrolujte pacientv krevni tlak dle pozadavki

(viz, Rizeni krevniho tlaku”).

(b) Ponechte obtokovou hadicku otevienou, otevfete svorky na levé kazeté (5a7)
a nechte krev vytlacit heparinizovany normaini fyziologicky roztok do téla pacienta.

(c) Poté, co je heparinizovany normélni fyziologicky roztok v levé kazeté a jejich
hadickdch zcela nahrazen krvi, pockejte priblizné 30 sekund a otevfete svorky na
pravé kazeté (svorky 6 a 8), pficemZ obtokovd hadicka ziistéva otevFend. Poté, co je
heparinizovany normélni fyziologicky roztok v levé kazeté a jejich hadickach zcela
nahrazen krvi, pockejte pfiblizné 30 sekund a potom uzavfete obtokovou hadicku
pevnym zavienim svorky 4. Vlysoko na obtokovou hadicku pfidejte hadickovou
svorku na opakované poufZiti jako nadbytecny mechanismus uzavéru obtoku tak,
aby ji clenové tymu snadno vidéli.

VAROVANI

Pred infuzi léku zaviete obtokovou hadicku.

NASTAVTE SYSTEM DODAVANI LEKU
A ZAHAJTE MIMOTELNI

FILTRACI IR|

18. Podavani léku a mimotélni filtrace
(a) Kdyz je obéh v hemofiltracnim okruhu uspokojivy a pacient je hemodynamicky
stabilni, proplachnéte hepatickou arteridIni infuzni hadicku normdlnim
fyziologickym roztokem, aby nedoslo k pfimému miseni heparinu
s chemoterapeutikem (melfalan hydrochloridem). Pfipojte hadicku pro infuzi
léku k hepatickému arteridInimu infuznimu katétru (SF katétr Chemofuse® nebo
mikrokatétr), jak ukazuje obrazek 28, a tak uzavrete okruh pro dodévani léku.

(b) Po normalizaci krevniho tlaku provedte arteriogram a vyhodnotte priichodnost
jaterni tepny. S pouzitim nefedéné jodové kontrastni Iatky zkontrolujte na
(T, zda jaterni tepna nevykazuje spasmy. Kontrastni latka pro arteriogram se
vstfikuje rucné injekéni stikackou. Pokud zjistite arteridIni spasmus, zmirnéte
jej intraarteridlnim poddnim nitroglycerinu. Po injekci kontrastni latky vzdy
propléchnéte injekéni hadicku normainim fyziologickym roztokem.
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Obrdzek 28

Injekéni stikacky naplnéné normdlnim
fyziologickym roztokem k proplachovani
mezi injekcemi kontrastni Iatky pro kontrolu
spasmii cév a podavani intraarteridlniho
nitroglycerinu (IANTG)

\
M 4 N

Vak s normdlnim
fyziologickym roztokem

Vak s roztokem Inéni
, ro plnéni a
melfalanu dodany Iphp" &
o roplachovani systému
Iékarnou prop y

\ /

Infuzni katétr
(5F katétr Chemofuse
nebo mikrokatétr)

WALYTINLSYHINOX
M0LZ04 AMDIDOTOIZA4

VAROVANI

V priibéhu podavani léku vyhodnocujte priichodnost tepny priblizné kazdé ctyri (4)
az pét (5) minut podavanim kontrastni Itky. Zjistite-li arteridIni spasmus, podejte
intraarteridlné nitroglycerin. Pokud spasmus nelze zmirnit, zakrok ukoncete
(viz Ukonceni mimotéIniho obéhu nize).

() Zatnéte podavat chemoterapeutikum (melfalan hydrochlorid) infuznim katétrem
(5F Chemofuse® nebo mikrokatétr) a podévejte je po dobu 30 minut.

VAROVANT{

Pokud je perfuze Iéku detekovana mimo izolovanou oblast a stav nelze napravit,
zdkrok okamyZité zastavte. Po zahdjeni infuze chemoterapeutika (melfalan
hydrochloridu) NEVYPRAZDNUJTE balénky, pokud nebylo zastaveno podavéni léku a
neprobéhl dplny vyplachovaci cyklus (30 minut).

(d) Po podani celé predepsané davky pokracujte v mimotélni filtraci dalSich 30 minut
(vyplachovaci obdobi).

UKONCENI MIMOTELNIHO
OBEHU

INTYWJON

48" Injekeni hadicka *
*Nezobrazeno vméi(tk\

(d) Cést krve z okruhu Ize vratit pacientovi pfidénim sterilniho heparinizovaného
normaIniho fyziologického roztoku do okruhu a vyplachnutim krve zpét do téla
pacienta. Otevienim svorek 1a 2 v okruhu budete moci pouZit heparinizovany
normaIni fyziologicky roztok z vaki, které se pouZivaly na napInéni okruhu.
Neotevirejte svorky na obtokové hadicce.

VYJMUTI KATETRU IR

20. Vyjmuti katétru
(a) Vyjméte infuzni katétr. 5F arteridlni pouzdro ma byt vyfato teprve po normalizaci
koagulacniho stavu.

(b) Opatrné vyjméte katétr Isofuse a nahradte jej 18F obturdtorem. Obturdtor zavedte
do pouzdra dplné, aby hrdlo obturdtoru dosedlo do hrdla pouzdra. 18F Zilni
pouzdro md byt vyfato teprve po normalizaci koagulacniho stavu.

() Zavrete ventil nebo cervenou svorku na bo¢nim portu 10F vratného Zilniho
pouzdra a odpojte vratnou vendzni hadicku od pouzdra. Nevyjimejte 10F vratné
Zilni pouzdro, dokud nedojde k normalizaci koagulacniho stavu.

(d) Zlikvidujte viechny komponenty vhodnym zplisobem v souladu s nemocnicnimi,
mistnimi a statnimi smérnicemi pro zachdzeni s nebezpecnymi biologickymi materidly.

NORMALIZACE KOAGULACNIHO

STAVU ZA UCELEM VYNETI POUZDRA
[OIR

19. Ukon¢eni mimotélniho obéhu
(a) Po skonceni 30minutového vyplachovaciho obdobi tplné vyprazdnéte
kauddlni baldnek.

(b) Potom tipIné vyprézdnéte kranidIni balének.

(c) Preruste filtraci snizenim obrétek cerpadla na 1000 ot/min a zavienim svorek 3a 9,
a potom zastavte proudéni vypnutim cerpadla.

21. Normalizace koagula¢niho stavu za icelem vynéti pouzdra
(a) Podejte protamin sulfdt pomalou intravendzni infuzi v dévce odpovidajici mnozstvi
podaného heparinu a aktivovanému koagula¢nimu casu.

(b) Zbyvajici abnormality upravte poddnim 10 jednotek kryoprecipitatu a/nebo
Cerstvé zmrazené plazmy na zdkladé koagulacnich profilii a v souladu se
smérnicemi zdravotnického zafizeni.

() Zopakujte koagulacni profil.
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(d) Upravte zbyvajici koagulopatie v souladu se smérnicemi zdravotnického zafizeni.
Zvazte nasledujici doporucent:

Koagulacni profil Cinnost

Protrombinovy ¢as o 2 sekundy del3i nez normalni | Podejte Cerstvé zmrazenou plazmu

ParcidIni tromboplastinovy ¢as o 5 sekund delsi Podejte protamin
nez normalni

(e) Podani cerstvé zmrazené plazmy doplni hladiny plazmatického albuminu
a globulinu. Je-li tfeba je doplnit, provedte infuzi v souladu se smérnicemi
zdravotnického zafizeni.

(f) Zméfte hladinu trombocytli v krvi a zjistéte, zda je tfeba je doplInit. Provedte
transfuzi v souladu se smérnicemi zdravotnického zafizeni.

(g) Pri podavani erytrocytérniho koncentratu kvili anémii postupujte v souladu se
smérnicemi zdravotnického zafizeni.

(h) V3echna pouzdra Ize bezpecné vyjmout, kdyZ pocet trombocytd vzroste nad
50000 /mm? a dojde k normalizaci koagulacniho stavu pacienta. Stlacte mista
vpichu, dokud neni dosazena dostatecnd hemostdza.

(i) Zlikvidujte viechny komponenty vhodnym zplisobem v souladu s nemocni¢nimi,
mistnimi a stdtnimi smérnicemi pro zachdzeni s nebezpecnymi biologickymi
materidly.

(j) Pacienta peclivé monitorujte az do UpIného zotaveni.




Qbrdzek 29

Anestezie

Pripravit pacienta

Test odpovédi na
vasopresor

Zjistit vychozi aktivovany
koagulacni ¢as (ACT)

Podat heparin / dosdhnout
ACT 400 sekund

Kompenzovat zménu
krevniho tlaku zplisobenou
naplnénim balénku

Udrzovat stredni krevni
tlak na > 65 mmHg
kvali u¢inkdm filtrace

a>65mmHg
(stredni)

Reverzni antikoagulace
(Cerstvé zmrazena
plazma, kryoprecipitat,
protamin sulfét)

Vitélni funkce stabilni

Podat zpravu a pfemistit
pacienta na jednotku
intenzivni péce

koagula¢ni ¢as katétr odtok okruhu k pouzdru
> 400 sekund vnitini hrdelni Zily a pFitok

Krevni tlak stabilni

SCHEMA ZAKROKU

Radiolog (IR) Onkolog

Pofizeni snimk@ / Vysetfi a doporuci
embolizace pacienta

Vypocist davku a

informovat lékarnu,
at je pripravena

etz

A4

Umisténi hepatického
infuzniho katétru

Objednat 3 namicha lék
1ék

Vyzédat
heparinizaci

Aktivovany Zavést dvoubalénkovy IR a perfuziolog pfipoj

k izola¢nimu katétru.

Upozornit
anesteziologa

Upravit polohu
dvoubaldnkového katétru
a naplnit balének

Upozornit
perfuziologa, at’
pripravi venogram

Krevni tlak
stabilni

Hepaticky venogram k
potvrzeni izolace

Upozornit
perfuziologa,
at otevie filtry

Upozornit
anesteziologa

Diplomované zdravotni sestra

IRa Lék dodén na sal

Naplnit injekeni stiikacku B
) diplomovana pro intervenéni
zdravotni radiologii
sestra pfipoji

Znovu naplnit injekéni +
stiikacku, zkontrolovat i
spasmus, pokracovat Infuze leku
v infuzi do podani (30 minut, pficemz je
celé davky stabilizovan izola¢ni katétr)

Monitorovani
a komunikace
perfuznich
parametrdi

Vyplachovani
(30 minut, pokracuje
stabilizace katétru)

IR a perfuziolog
Odpojit katétry odpoji okruh
od okruhu

Upozornit
anesteziologa, at Vyjmout katétry
zvrati antikoagulaci (pouzdra zUstavaji)

Jednotka intenzivni péce

Monitorovani Kroky v ¢arkovaném ramecku jsou
. t}:(ltalmﬁh foLkC' ? ¢innosti provadéné na séle pro
H antikoagula¢niho stavu : O
: behem zakroku, krevni intervencni radiologii
! pripravky (pfes noc)
:
L)

e
Vitalni funkce stabilni / Upozormt ) Vyjmout pouzdra
antikoagulace R
v normalnim rozmezi |
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OMEZENA ZARUKA

Katalogové ¢.
Spolecnost Delcath Systems, Ltd. (,spole¢nost Delcath”) zarucuje, Ze Hepaticky

% Nesterilizovat
doddvaci systém Delcath CHEMOSAT® (,vyrobek”) bude bez vad materidlu a % o;:kic:n%va
zpracovani v dobé dodani a do data expirace uvedeného na vyrobku. Tato zdruka se

vztahuje pouze na pivodniho kupce, ktery je koneénym uzivatelem vyrobku. VYSE Sterilizovano
UVEDENE PREDSTAVUJE JEDINOU ZARUKU SPOLECNOSTI DELCATH. etylénoxidem

Kterykoli vyrobek nebo jeho souddst, jez spolecnost Delcath shledd vadnym co do

" e aw ey Y - . Sterilizovano parou
mallterlal,u rletfo zZpracovani v zarucnlldo’be, spolec,nost Df:lcathvvyr,nenl neb(? opraY| podle STERILE nebo suchym teplem
svého vylucného rozhodnuti a na své naklady. Napravnd opatfeni dostupnd kupdi podle
této zdruky se omezuji na vyménu celého vyrobku nebo zavadnych ¢sti vyrobku, pficemz i 0 25

! y ' J ! y e y PKUNe ! Y/ y " p Autorizovany zéstupce v
0 konkrétnim ndpravném opatieni rozhodne vylucné spolecnost Delcath pfiméfenym Evropském spolecenstvi
zpiisobem. Zadost o uplatnéni zaruky a napravné opatfeni musi byt podana pisemné
spolecnosti Delcath do deseti (10) dni od zdanlivé zévady. Vsechna schvélend vréceni

vyrobku budou podiéhat zasadédm spolecnosti Delcath pro vraceni zboZi. .
Uchovavejte mimo

Tato zaruka je neplatna, pokud byl vyrobek (a) nevhodné skladovan nebo s nim bylo slunecni svétio
nevhodné zachdzeno; (b) jakkoli upraven, pozménén nebo opraven; (c) opakované

pouZit, zpracovan k opakovanému pouZiti nebo opakované sterilizovan; (d) nevhodné,

nedbale nebo nesprdvné pouzit; (e) kombinovén nebo pouZit s vyrobky tfetich stran Apyrogenni
nebo (f) poskozen kvilli nedbalosti, nehodé nebo imysinému nesprdvnému jednani.

VVY'SE'UVEDEI'\IE ZARUKY JSOU VY'LUFVNE A NAHRAZUJ[V§E£HNY OSTATNTZARUKY, ) “ Vyrobce
ATVYSLOVNE NEBO KONKLUDENTNI, S OHLEDEM NA ZBOZI PRODANE PODLE KUPNI
SMLOUVY. VYJMA ZARUKY ZDE VYSLOVNE POSKYTNUTE SPOLECNOST DELCATH
NEPOSKYTUJE ZADNE JINE ZARUKY VYSLOVNE ANI KONKLUDENTN(, USTNE, PISEMNE ANI
JINYM ZPOSOBEM, TYKAJICI SE VYROBK(U PRODANYCH PODLE KUPNI SMLOUVY, ZEJMENA
ZADNE KONKLUDENTNi ZARUKY PRODEJNOSTI A VHODNOSTI KE KONKRETNIMU POUZITI
NEBO UCFLU. VZHLEDEM K ROZDILUM MEZI LIDSKYMI PACIENTY A PROTOZE SPOLECNOST
DELCATH NEMA VLIV NA PODMINKY, V NICHZ SE JEJi VYROBKY POUZIVAJI, DIAGNOZU
PACIENTA, TYP LECBY, CHIRURGICKY ZAKROK, METODU NEBO ZPUSOB POUZIVANI
VYROBKU ANI ZPUSOB JEHO SKLADOVANI A MANIPULACI S NiM, SPOLECNOST DELCATH
NEPOSKYTUJE ANI ZARUKU PRIZNIVEHO UCINKU, ANI ZARUKU PROTI NEPRIZNIVEMU
UCINKU POUZITI VYROBKU SPOLECNOSTI DELCATH; SPOLECNOST DELCATH ROVNEZ
NEPOSKYTUJE ZADNOU ZARUKU, ZDA NEJAKY KONKRETNI NEBO ZADOUCI VYSLEDEK JE CI
NENI DOSAZITELNY APLIKACI NEBO POUZITIM VYROBKU SPOLECNOSTI DELCATH.

SPOLECNOST DELCATH NEBUDE ZA ZADNYCH OKOLNOSTI ODPOVEDNA KUPCI ANI ZADNE
TRET] STRANE ZA ZADNE SPECIALN C1 VEDLEJST ODSKODNENI, NEPRIME NEBO NASLEDNE
SKODY, SKODY S TRESTNI FUNKCI NEBO EXEMPLARN SKODY, ZEJMENA ZA OBCHODNI
ZTRATY Z JAKEHOKOLI DUVODU, PRERUSENI PROVOZU JAKEKOLI POVAHY, ZTRATU ZISKU
NEBO PRIJMU, SKUTECNOU NEBO DOMNELOU ZTRATU UZITKU, ZTRATU ZPUSOBENOU
CHYBOU V KONSTRUKCI, MATERIALU NEBO ZPRACOVANI VYROBKU ANEBO NESCHOPNOST
VYROBKU FUNGOVAT PODLE SPECIFIKACI, ATO ANIV PRIPADE, KDY BY SPOLECNOST
DELCATH BYLA INFORMOVANA, ZE EXISTUJE MOZNOST VZNIKU TAKOVYCH SKOD.

POZADUJEME, ABY VYROBEK SPOLECNOSTI DELCATH OBSLUHOVAL LEKAR S ATESTACI
NEBO JINY OPRAVNENY ZDRAVOTNIK KVALIFIKOVANY K POUZIVANI VYROBKU A
PROVADENI ZAKROKU, ANEBO ABY OBSLUHA PROBIHALA POD JEJICH BEZPROSTREDNIM,
PRIMYM DOHLEDEM. SPOLECNOST DELCATH ODMITA ODPOVEDNOST ZA VESKEROU
UIMU, UMRTI NEBO MAJETKOVE SKODY VZNIKLE Z DUVODU POUZIVANI VYROBKU
KYMKOLI KROME VYSE POPSANEHO KVALIFIKOVANEHO PERSONALU, NEBO VZNIKLE

7 DUVODU NESPRAVNEHO, NEDBALEHO NEBO BEZOHLEDNEHO POUZIVANI VYROBKU
PRO JAKOUKOLI NESCHVALENOU INDIKACI NEBO PRI JAKEMKOLI POUZIT, KTERE NENI
KONKRETNE INDIKOVANO V NAVODU K POUZITi VYROBKU.

Nepouzivejte, pokud
je baleni poskozené.

2 Datum pouzitelnosti

Cislo $arze
T Uchovavejte v suchu

Nepouzivejte
opakované.

Pfitomnost nebo obsah
pfirodni pryZe (latexu)

Pritomnost nebo obsah
ftalatd: bis (2-ethylhexyl)

ftalat (DEHP).

B ONLY Podle federalniho zakona
USA smi byt toto zafizeni
prodavano pouze lékafem
nebo na objednévku Iékare.

Pfectéte si navod k pouZiti
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