KISA URUN BILGISI
1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
LIBENTA 400 mg/2 ml Enjeksiyonluk Cozelti

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin madde:
Her ampul (2 ml) 400 mg Kalsiyum disodyum edetat icerir.

Yardimci1 maddeler:
Yardimct maddeler i¢in 6.1°e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM

Enjeksiyonluk ¢dzelti, ampul.
Berrak, renksiz, kokusuz ¢ozelti.

4. KLINIiK OZELLIKLER
4.1. Terapotik endikasyonlar

Kalsiyum disodyum edetat, akut ve kronik kursun zehirlenmelerinde, kursun zehirlenmesine
bagli ensefalopatinin tedavisinde kullanilir.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama sikhig: ve siiresi

Kursun zehirlenmesinin tedavisinde toplam giinliik kalsiyum disodyum edetat dozu, kursun
zehirlenmesinin agirligina, hastanin ilaca karsi yanitina ve toleransina baglidir. Cesitli dozaj
rejimleri onerilmistir. Dozaj IM ve IV uygulama i¢in aynidir. Asirt kursun ensefalopatisi
olan tiim hastalarda ve geng ¢ocuklarda IM uygulama kullanilmaktadir.

Kalsiyum disodyum edetat ile yetiskinlerde ve ¢ocuklarda kursun zehirlenmesi tedavisine 5
gun sure ile devam edilir. Sonra kursunun viicutta dagilmasi ¢inkonun ve diger gerekli
metallerin ciddi eksilmesini 6nlemek amaciyla 2-4 gun ara verilir. Genellikle her iki tedavi
yolu da (IV, IM) uygulanir, tedavi yolunun se¢imi daha ¢ok kursun tedavisinin ciddiyetine
Ve hastanin ilaca olan tolerasyonuna baglhdir.

Yetiskin ve adolesanlarda genel dozaj (IV veya IM) 30-50 mg/kg/glin’lik toplam doz, 3 - 5
giin siireyle 12 saatlik aralarla 2 esit doz halinde uygulanir. Eriskinlerdeki iist doz sinir1 24
saat iginde 50 mg/kg’dir.

Intravendz uygulama: Giinliik toplam kalsiyum disodyum edetat dozu (1000 mg/m2/giin)
250-500 ml %5’lik dekstroz ¢ozeltisi icinde veya %0.9 serum fizyolojik icine ilave edilir.
Gunlik toplam doz 8-12 saatlik bir zaman igerisinde infiizyon seklinde uygulanir.

Intramiiskiiler uygulama: Gunliik toplam kalsiyum disodyum edetat dozu (1000 mg/m2/giin)
8-12 saatlik aralarla verilmek kaydiyla 2 esit dozda uygulanmalidir. Enjeksiyon yerindeki
agriy1 azaltmak amaciyla soliisyona lidokain veya prokain ilave edilmelidir. 5 mg/ml’lik
(%0,5) lidokain veya prokain konsantrasyonu elde etmek icin; her 1 ml konsantre kalsiyum
disodyum edetat icin %21’lik lidokain veya prokain sollisyonu ilave edilebilir.

Kursun nefropatisi olan yetiskinlerde asagidaki doz sistemi tavsiye edilir:

Serum Kkreatinin seviyesi 2-3 mg/dL olan hastalarda, 5 giin boyunca her 24 saatte 500
mg/m?; serum Kreatinin seviyesi 3-4 mg/dL olan hastalarda, her 48 saatte 3 doz; serum
kreatinin seviyesi > 4 mg/dL olan hastalarda, haftada bir. Bu doz rejimi bir ay ara ile
tekrarlanir.

www.ilac101.com 1


https://ilac101.com

Kalsiyum disodyum edetat, tek basma kullanildiginda kanlarinda yiiksek kursun bulunan
hastalarda semptomlar1 siddetlendirir. Kandaki kursun seviyesi 70 mg/dL’den fazla
oldugunda veya klinik semptomlar kursun zehirlenmesi oldugunu goésteriyorsa, kalsiyum
disodyum edetat, BAL (dimerkaprol) ile birlikte kullanilir. Bu kombine tedavi dozu igin
yayinlanan protokollere ve ihtisaslagsmis referanslara bagvurunuz.

Uygulama sekli
Kalsiyum disodyum edetat yavas IV inflizyonla ya da IM enjeksiyonla uygulanabilir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler
Karaciger yetmezligi:

Karaciger yetmezligi olanlarda kontrendikedir.
Bobrek yetmezligi:

Bobrek yetmezligi olanlarda kontrendikedir.

Pediyatrik populasyon:

Kursun zehirlenmesi eriskinlerde olabildigi gibi cocuklarda da ortaya ¢ikabilir. Ancak
cocuklarda daha ciddi seyredebilir. EDTA her yastaki vakada kullanilabilir.

Genel pediyatrik dozu, 15-30 mg/kg/giin’diir. Ust doz sinir1 ise 24 saat icinde 75 mg/kg’dir.
Detaylar icin “Pozoloji/uygulama siklig1 ve siiresi” basgligina bakiniz.

Geriyatrik populasyon:
Yaslilarda 6zel bir doz ayar1 bulunmamaktadir.

4.3. Kontrendikasyonlar

« Icerdigi maddelerden herhangi birine kars1 asir1 duyarliligi oldugu bilinen vakalar,
. Bobrek ve karaciger yetmezligi olanlar,
« Andri.

4.4. Ozel kullanim uyarilari ve 6nlemleri

Onerilen dozlar asilmamalidir. EDTA ¢ok yiiksek dozlarda toksik etkiler
olusturabilmektedir. Uygulama sirasinda hizli inflizyondan kagmilmali, i.m. yol tercih
edilmelidir. Oral yoldan kullanilmamalidir, kursun emilimini artirabilir.

Agir kursun zehirlenmesi, proteiniiri ve mikroskopik hematiiriye neden olabilmektedir.
Kalsiyum disodyum edetat da ayni1 belirtilere neden olabilecegi i¢in tedavi sirasinda her giin
idrar analizi yapilmasi Onerilir. Biiylik renal epitelyal hiicrelerin goriillmesi, idrar
sedimentinde alyuvar sayisinin veya proteiniirinin giderek artmasi, ilacin hemen kesilmesini
gerektirir. Her tedavi 6ncesi ve sonrast BUN tayini yapilmasi onerilmektedir.

IV tedavi siiresince hastalar kardiyak ritm diizensizlikleri ve diger EKG degisiklikleri
acgisindan izlenmelidir.

Kursun zehirlenmesi ensefalopatisinde asir1 sividan kagiilmalidir, agirt sivi alinmasi kafa
i¢i basincinin artmasina neden olabilir. Akut vakalar kusmaya bagli olarak dehidratasyona
girmis olabilirler, bu vakalarda EDTA tedavisine baslanilmadan 6nce dehidratasyonun
diizeltilmesi gerekir. Diizenli idrar ¢ikist saglandiktan sonra tedaviye gegilir.

Parenteral olarak uygulanan kalsiyum disodyum edetat, manganez, nikel ve ¢inko gibi diger
bazi agir metal zehirlenmelerinde ve plutonyum, uranyum gibi bazi radyoaktif ve niikleer
flizyon iiriinleri ile olan zehirlenmelerin tedavisinde yararl olabilir.

Kalsiyum disodyum edetat civa, altin ve arsenik zehirlenmelerinde etkili degildir.
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4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Standart klinik laboratuvar testleri ile bilinen bir ila¢ etkilesimi yoktur. Steroidler,
hayvanlarda, kalsiyum disodyum edetatin renal toksisitesini artirirlar.

Kalsiyum disodyum edetat, cinko-insiilin preparatlari ile etkilesime girer, etki siiresini
azaltir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Pediyatrik populasyon:
Ozel bir etkilesim ¢alismas1 yapilmamuistir.

4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik Kategorisi: B.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Herhangi bir veri bulunmamaktadir. Bu nedenle ¢ocuk dogurma potansiyeli olan kadinlarda
doktor kontrolii altinda uygulanmalidir.

Gebelik donemi

Gebelikte kullanilmasinda giivenirlik belirlenmemistir. Siganlarda, insanlarda kullanilan
dozun 13 kati dozlarda bir lireme c¢aligmasi gerceklestirilmistir ve ilag nedeniyle fetlise
herhangi bir zarar bulgusu belirtilmemistir. Siganlarda yiiriitiilen bir diger calismada ise,
insanlardaki dozdan 25-40 kat daha yiiksek dozlar kullanilmis ve tedaviye ¢inko eklenmesi
ile dnlenebilen fetal malformasyon bulgusu tedavi ile iliskili bulunmustur. Ancak hamile
kadinlarda yiiriitiilen yeterli ve kontrollii ¢alisma bulunmamaktadir. Hayvan {ireme
caligmalar1 her zaman insanlardaki yanitlar1 yansitmadigi ic¢in, gebelikte sadece agik bir
sekilde gerekli oldugunda kullanilmalidr.

Laktasyon donemi
Kalsiyum disodyum edetatin siite ge¢ip ge¢cmedigi kesin olarak bilinmemektedir. Ancak
bircok ilag anne siti ile atildigindan, emziren annelerde dikkatli kullanilmalidir.

Ureme yetenegi / Fertilite
Siganlarda, insanlarda kullanilan dozun 13 kati1 dozlarda bir iireme ¢alismasi
gergeklestirilmistir ve fertilite bozuklugu belirtilmemistir.

4.7. Arag ve makine kullanmm Uzerindeki etkiler

Bildirilmemistir.

4.8. Istenmeyen etkiler

Advers etkiler ¢ok yaygin (>1/10), yaygin (>1/100 ila <1/10), yaygin olmayan (>1/1000 ila
<1/100), seyrek (>1/10000 ila <1/1000), ¢ok seyrek (<1/10000), bilinmiyor (eldeki
verilerden hareketle tahmin edilemiyor) olarak listelenmistir.

Kan ve lenf sistemi hastaliklari
Bilinmiyor: Anemi, gegici kemik iligi depresyonu.

Bagisiklik sistemi hastaliklar
Seyrek: Histamin’e benzer reaksiyonlar (hapsirma, burun tikanikligi, gbéz yasarmast),
kizarikliklar.

Metabolizma ve beslenme hastaliklar:
Bilinmiyor: Cinko eksikligi, hiperkalsemi.

Sinir sistemi hastahklar:
Bilinmiyor: Tremor, bas agrisi, hissizlik, kulak ¢inlamasi.
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Kardiyovaskuler hastaliklar:
Bilinmiyor: Hipotansiyon, kardiyak ritim bozukluklari.

Gastrointestinal hastaliklar
Bilinmiyor: Bulanti, kusma, anoreksi, fazla susama, dudak kenarlarinda c¢atlamalar.

Hepato-biliyer hastaliklar
Seyrek: SGOT ve SGPT’de hafif yiikselmelere rastlanir, tedavi kesildikten 48 saat sonra
normale doner.

Bobrek ve idrar hastahklar

Seyrek: Ani ve sik idrar yapma istegi.

Bilinmiyor: Renal tibiiler nekroz; nadiren bunun sonucu gelisen hiperiirisemiye bagl
sekonder gut (ayaklar, eller, dizler ve dirseklerde agr1).

Glukoziri, proteinuri, mikroskobik hematuri ve idrar sedimentinde genis epitel hiicreleri.

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine iliskin hastaliklar
Bilinmiyor: Ates, titreme, bitkinlik, kiriklik, kas agrisi, eklem agrisi, adale igine yapilan
enjeksiyon bolgesinde agri.

4.9. Doz asim Ve tedavisi

Kalsiyum disodyum edetat agir kursun zehirlenmesi semptomlarin1 alevlendirebilir,
dolayisiyla birgok toksik etki (serebral 6dem, renal tubuler nekroz) kursun zehirlenmesi ile
iliskili olarak goriiliir. Serebral 6dem nedeni ile kursun ensefalopatisi olan bir ¢ocuk veya
yetigkin i¢in, tedavi dozlar1 6ldiiriicii olabilir. Kalsiyum disodyum edetatin yiiksek dozlari
ciddi ¢inko eksikliklerine neden olabilir.

Tedavi:

Serebral 6dem mannitoliin tekrarlayan dozlari ile tedavi edilmelidir. Hayvanlarda steroidler
kalsiyum disodyum edetatin neden oldugu renal toksisiteyi artirmaktadir ve bu nedenle
steroid kullanimi tavsiye edilmemektedir. Cinko diizeyleri gozlenmelidir. Diiirezin ilag
atilimini artirmasi nedeniyle idrar ¢ikisi korunmalidir. Kalsiyum disodyum edetatin diyaliz
olabilen bir madde olup olmadig1 bilinmemektedir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1. Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterap6tik grup: Diger tedavi tiriinleri; Antidotlar; Edetatlar.

ATC kodu: VO3A B03

Kalsiyum disodyum edetat (EDTA) universal antidot olarak kabul edilmektedir. Vicutta
kursun gibi agir metallerce yer degistirerek kompleksler olusturur (selat) ve bu olusan
kompleksler idrarla kolayca atilirlar. Bu nedenle de agir metal zehirlenmelerinde antidot
olarak kullanilmaktadir. Oral olarak verilen kalsiyum disodyum edetat kursun emilimini
artirabilir. Parenteral kalsiyum disodyum edetat uygulamasi, ¢inkonun ve daha az oranlarda
kadmiyum, manganez, demir ve bakir iyonlarini da selatlar ve idrarla atilimlarini artirir.
Uranyum, plutonyum ve bazi diger agir radyoaktif izotoplarin da atilimini sinirli bir oranda
artirilabilir. In vitro olarak, kalsiyum disodyum edetatin kalsiyumu, civa ile kolayca yer
degistirebilmesine ragmen, civa zehirlenmesi olan hastalar ilaca yanit vermezler.

5.2. Farmakokinetik 6zellikler

Genel ozellikler
Kalsiyum disodyum edetat, beyaz veya beyaza yakin, higroskopik bir tozdur. Suda g¢ok
¢Ozundr.
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5.3.

6.2.

6.3.

6.4.

6.5.

Emilim:
Kalsiyum disodyum edetat IM veya deri altina verildiginde iyi absorbe olmaktadir. Oral
yoldan emilimi zayiftir. IV verildiginde direkt kana karismaktadir.

Dagilim:
Kalsiyum disodyum edetat temel olarak ekstraselliiler siv1 i¢cine dagilir, eritrositler igerisine

penetre olmaz ve herhangi bir fark edilebilir miktarlarda beyin omurilik sivisina (BOS)
gecmez.

Biyotransformasyon:
Kalsiyum disodyum edetat metabolize olmaz.

Eliminasyon:
Parenteral uygulamay1 takiben degismemis olarak ve metallerle yaptigi selatlar seklinde

idrarda glomeriiler filtrasyonla hizli bir sekilde atilir. %50°si ilk bir saat iginde, %95’i ise 24
saat i¢inde viicuttan atilmaktadir. Kalsiyum disodyum edetatin eliminasyon yar1 émri IV
uygulamayi takiben 20-60 dakika ve IM uygulamadan sonra yaklasik olarak 1.5 saattir. Idrar
pH’sindaki degisiklikler kalsiyum EDTA atilim hizim1 etkilemez, ancak glomeriiler
filtrasyon hizinin azaldig1 bobrek fonksiyon bozukluklarinda ilacin atilimi gecikir ve bu da
ilacin nefrotoksisitesini artirabilir.

Kursun zehirlenmesi tedavisinde IV olarak verildiginde, selat halindeki kursunun idrar
atitmi yaklasik 1 saat i¢inde baslar ve 24-48 saat i¢cinde maksimuma ulasir. Kursun
zehirlenmesine bagl kolik 2 saat i¢inde, kas zayiflig1 ve tremorlar 4-5 giin sonra kaybolur.

Hastalardaki karakteristik 6zellikler

Bobrek yetmezligi: Glomeriiler filtrasyon hizinin azaldigi bobrek fonksiyon bozukluklarinda
ilacin atilim1 gecikir ve bu da ilacin nefrotoksisitesini artirabilir.

Karaciger yetmezligi: Ozel bir ¢alisma yapilmamustir.

Klinik dncesi guvenlilik verileri

KUB’iin diger boliimlerinde verilen bilgiler disinda bilgi bulunmamaktadir.

FARMASOTIK OZELLIKLER
Yardimci maddelerin listesi
Enjeksiyonluk su

Gegimsizlikler
EDTA selat teskil edici bir madde oldugundan iiretim ve dolum asamasinda kullanilan
kaplar kursunsuz olmalidir.

Edetat kalsiyum disodyum enjeksiyonlart %10 dekstroz enjeksiyonu ile, soyum Kklorir
enjeksiyonu icinde %10 invert seker ile, laktatli Ringer enjeksiyonu ile, Ringer enjeksiyonu
ile, amfoterisin B ve hidralazin hidroklorir enjektabl preparatlari ile ge¢imsizdir.

Raf dmru
60 ay.

Saklamaya yonelik 6zel uyarilar
25°C altindaki oda sicakliklarinda saklayiniz.

Ambalajin niteligi ve icerigi
Kursun igermeyen Tip | camdan yapilmis 2 ml ampul.
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10 ve 100 ampulliik ambalajlarda satilir.

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler

Injektabl solusyon intravendz ve intramiiskiiler olarak kullanilir.
7. RUHSAT SAHIBi

Liba Laboratuarlar1 A.S.
Otagtepe Cad. No:5 Kavacik Istanbul
Tel: 02164653885, Faks: 02164653880

8. RUHSAT NUMARASI
129/55

9. ILK RUHSAT TARIiHi/RUHSAT YENILEME TARiHi

flk ruhsat tarihi: 22.09.1980
Ruhsat yenileme tarihi: 07.12.2009

10. KUB’UN YENILENME TARIiHIi
Subat 2013
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