Pakkausseloste: Tietoa kiyttijille
Tisseel, liuokset kudosliimaa varten

Ihmisen fibrinogeeni, thmisen trombiini, synteettinen aprotiniini,
kalsiumk lorididihydraatti

Lue timé pakkausseloste huolellisesti, ennen kuin aloitat lidikkeen kiyttimisen, silla
se sisiltii sinulle tirkeita tietoja.

Sdilytd tdmd pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.

Jos sinulla on kysyttidvad, kddnny lddkérin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

Jos havaitset haittavaikutuksia, kddnny Ildédkérin, apteekkihenkilokunnan tai
sairaanhoitajan puoleen. Tamd koskee myos sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia,
joita ei ole mainittu tissd pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

Tassi pakkausselosteessa kerrotaan
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1

Mitd Tisseel on ja mihin sitd kdytetddn

Mitd sinun on tiedettévd, ennen kuin kaytit Tisseel -valmistetta
Miten Tisseel -valmistetta kéytetddn

Mahdolliset haittavaik utukset

Tisseel -valmisteen sdilyttiminen

Pakkauksen sisdltd ja muuta tietoa

. Mita Tisseel on ja mihin siti kiytetiain

Tisseel on kaksikomponenttikudosliima, jossa on fibrinogeenia ja trombiinia. Nama
proteiinit ovat tirkeitd veren hyytymisessa.

Tisseel -valmistetta kéytetddn hoitona silloin, kun tavanomaiset kirurgiset teknikat eivit
rité:

Hemostaasin parantamiseen.

Kudoslimana edistdmididn haavan paranemista, tai ommelten tukena
verisuonikirurgiassa, gastrointestinaalianastomooseissa, neurokirurgiassa ja sellaisissa
kirurgisissa toimenpiteissd, joissa ollaan kosketuksissa aivo-selkdydinnesteeseen tai
kovakalvoon (esim. korva-, neni- ja kurkkukirurgiassa, simi- ja spinaalikirurgiassa).
Kudosten limauksessa parantamaan erilliin olevien kudospintojen kimnnittymista
(esim. kudoskielekkeet, siirteet, ohutihosiirteet; meshatut siirteet).

Teho on osoitettu myds tdysin heparinisoiduilla potilailla.



2. Miti sinun on tiedettivi, ennen kuin kiytit Tisseel -valmistetta

Ali kiyti Tisseel -valmistetta:

jos olet allerginen (yliherkkd) vaikuttaville aineille tai timéidn ldkkeen jollekin
muulle ameelle.

Tisseel -valmistetta eisaa applikoida verisuoniin (laskimoihin tai valtimoihin) tai
kudoksiin.

Tisseel -valmistetta eisaa kdyttdd yksinddn runsaan ja suihkuavan valtimo- tai
laskimoverenvuodon hoitoon.
Tisseel ei korvaa ompeleita kirurgisen haavan sulkemisessa.

Varoitukset ja varotoimet
Allergiset ylherkkyysreaktiot ovat mahdollisia.

Allergisen reaktion ensimmdisid merkkejd voivat olla:

thon ohimenevéd punastelu

kutina

rakkulatho ttuma

pahoinvointi, oksentelu

ylemen huonovointisuus
vilunvéreet

rinnan ahdistus

huulien ja kielen turpoaminen
hengitysvaikeudet, hengenahdistus
verenpaineen lasku

kithtynyt tai hidastunut syddmen lyontitiheys.

Jos mitddn yllimainituista havaitaan, applikointi on heti keskeytettdvd. Vaikeat oireet
vaativat heti tehohoitoa.

Tisseelissd on synteettistd proteinia (aprotiniinia). Vaikka titd proteiinia olisi
applikoitu vain vdhdisid miérid ja vain kudosvaurion péélle, on olemassa vakavan
allergisen reaktion vaara. Riski ndyttdd kasvavan potilailla, jotka ovat aiemmin
saaneet Tisseelid tai aprotiniinia, vaikka he olisivat edelliselld antokerralla sieténeet
niitd hyvin. Siksi potilastietoihin on aina merkittdvd aprotiniinin tai sitd sisdltivien
valmisteiden kéytto.

Vahingossa verisuoneen applikoitu valmiste voi aiheuttaa hengenvaarallisia
haittavaikutuksia, jos hyytymét lihtevét likkeelle verisuonissa. Se voi my0s lisitd
akillisen ylherkkyysreaktion todenndkoisyyttd ja vaikeutta.

Erityisesti syddnkirurgiassa ladkdrin on varottava applikoimasta Tisseelid verisuoniin.
Samoin ei ehdottomasti saa applikoida nendn limakalvoille, koska tilldin voisi
muodostua hyytymid silmien verisuonien valtimoihin.

Paikallinen kudosvaurion vaara on olemassa, jos applikoidaan kudokseen.



e Ennen Tisseel -valmisteen kdyttéd on suojattava kayttdalueen ulkopuoliset kehon
osat, jotta limataan vain suunnitellut kohteet.

o Tisseel -valmistetta applikoidaan mahdollisimman ohut kerros, jotta
granulaatiokudosta ei muodostu likaa eikd vaikeuteta haavan paranemista.

e Hengenvaarallisia / kuolemaan johtaneita ilma- tai kaasuembolioita (ilman
paidseminen verenkiertoon, miki voi olla vakavaa tai hengenvaarallista) on
esiintynyt hyvin harvoin kaytettiessa ruiskutuslaitteita, joissa on
paineensiitolaite levittimiiin kudosliimoja. Tami vaikuttaa liittyvan
ruiskutuslaitteen kiayttimiseen suositeltua korkeammilla paineilla ja/tai lahella
kudoksen pintaa. Riski vaikuttaa olevan suurempi, kun kudosliimoja
ruiskutetaan ilman avulla kuin CO;:n avulla, ja siten riskié ei voida sulkea pois
Tisseel -valmisteen yhteydessi avotoimenpiteissé.

e Ruiskutuslaitteissa ja lisdvarustekirjessi on kiyttoohjeita ja suosituksia
painealueista ja ruiskutusetiisyydesti kudoksen pinnasta.

e Tisseel-kudosliimaa saa levittia vain télle tuotteille annettujen ohjeiden
mukaisesti ja vain suositelluilla laitteilla.

e Ruiskutettaessa Tisseel -kudosliimaa verenpaineen, sykkeen, happisaturaation
ja kertahengityksen CO;-pitoisuuden vaihteluja on seurattava mahdollisen
kaasuembolian esiintymisen takia.

Muut lddikevalmisteet ja Tisseel
Kerro ladkarille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kéytét tai olet dskettiin
kayttainyt muita lAdkkeitd, myos lAdkkeitd, joita ladkéri ei ole mAdrdnnyt.

Ei tunneta yhteisvaikutuksia muiden IAdkevalmisteiden kanssa.

Muiden verrattavissa olevien valmisteiden tai trombiiniliuosten kaltaisesti valmiste voi
denaturoitua altistuessaan alkoholia, jodia tai raskasmetallia siséltdville luoksille
(esimerkiksi antiseptisille luoksille). Téllaiset aineet tulee poistaa mahdollisimman
huolellisesti ennen valmisteen applikointia.

Hapetettua selluloosaa siséltivdt tuotteet voivat vahentdd Tisseelin tehoa eikd niitd pidé
kayttdd kuljettimina.

Raskaus, imetys ja hedelmiillisyys

Jos olet raskaana tai imetdt, epdilet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen
hankkimista, kysy ladkariltd tai apteekista neuvoa ennen timén lddkkeen kayttoa.
Ladkar paattad, voitko kayttdd Tisseel -valmistetta raskauden tai imetyksen aikana.

Ajaminen ja koneiden kaytto
Tisseel ei vaikuta kykyysi ajaa tai kédyttdd koneita.

Téarkeai tietoa Tisseelin siséiltimisti aineista
Tiseel on valmistettu ihmisen plasmasta (veren nesteméiisestd osasta). [hmisen verestd tai
plasmasta valmistettujen lidkkeiden vilittimien mnfektioiden estdmiseksi kdytetdin



vakintuneita toimenpiteitd. N&itd ovat luovuttajien valinta, yksittdisten luovutusten ja
plasmapoolien tutkiminen tiettyjen infektiomarkkereiden suhteen seké viruksia
tehokkaasti mnaktivoivat ja poistavat valmistusvaiheet. Téstd huolimatta taudinaiheuttajien
siirtymismahdollisuutta ei voida tdysin sulkea pois, kun annetaan ithmisen verestd tai
plasmasta valmistettuja ladkkeitd. Tami koskee myds tuntemattomia tai uusia viruksia ja
muita patogeeneja.

Kaéytetyt toimenpiteet tehoavat vaipallisiin viruksiin, kuten ihmisen
immuunikatovirukseen (HIV), hepatiitti B-virukseen ja hepatiitti C-virukseen, seki
vaipattomaan hepatiitti A-virukseen. Toimenpiteet tehoavat vain vdhén vaipattomiin
viruksiin, kuten parvovirukseen B19. Parvovirus B19 voi olla vaarallinen raskaana
oleville naisille (sikidinfektio) ja potilaille, joiden immuunijérjestelmi on heikentynyt tai
joilla on jonkintyyppinen anemia (kuten sirppisoluanemia tai hemolyyttinen anemia).
Hepatiitti A- ja -B-rokotuksia on syytd harkita silloin, kun potilaat saavat
sadnnollisesti/toistuvasti thmisen plasmasta valmistettuja kudosliimoja.

Aina annettaessa Tisseel -valmistetta on tirkedd kirjata valmisteen nimi ja erdnumero
potilastietoihin. Pakkauksen etiketissd on limattava osa potilastietoihin lLimattavaksi.

Polysorbaatti 80 voi aiheuttaa paikallista ihoédrsytystd, kuten kosketusihottumaa.

Tisseel -valmistetta kaytetddn van ohut kerros. Liian paksu hyytymi voi heikentdd
valmisteen tehoa ja haavan paranemista. Paineilmalaitteen tai painekaasulaitteen kéyttd
kudosliimaa sumutettaessa on aiheuttanut ilmaembolian tai kaasuembolian, kudoksen
repedmisen tai ilmataskun atheuttamaa kudospainetta, mikd voi olla hengenvaarallista.
Nami tapaukset ndyttavét littyvin suositeltua suuremman paineen kiyttoon kudoslimaa
applikoitacssa ja sumutettaessa hyvin liheltd kudoksen pmnnalle.

3. Miten Tisseel -valmistetta kiytetiin

Tisseel -valmistetta saavat kdyttdd vain kirurgit, jotka on koulutettu kayttimidin Tisseel -
valmistetta.

Valmisteen tehoa ja turvallisuutta ei ole osoitettu lapsilla.
Ennen Tisseel -valmisteen applikoimista haavan pinta on kuivattava vakiotekniikoilla
(esim. kayttimélld vuorotellen painesiteitd, vanutuppoja, imulaitetta). LAdkari madrad
applikoitavan annoksen kullekin potilaalle yksilollisesti.

Ald kilyti painekaasua haavan pinnan kuivaamiseen.

Tisseel -kudoslimaa saa applikoida vain nikyvilld oleviin haavapintoihin.



Applikoitava annos rippuu eri tekyjoistd, kuten esim. kirurgisen toimenpiteen tyypistd,
kidsiteltdvin pinnan koosta, applikointimenetelmistd sekd applikomtikertojen méérasti.

Klinisissa tutkimuksissa yksittdiset annokset ovat olleet tavallisesti 4 - 20 ml Joissakin
toimenpiteissd (esimerkiksi maksavaurioiden tai suurien palovammojen hoidossa)
voidaan tarvita suurempia mAArid.

Applikoitavan alkuannoksen on ritettdvd peittimidén koko valittu késiteltivd alue.
Applikointi voidaan toistaa tarvittaessa. On kuitenkin viltettivd applikoimasta Tisseelid
uudestaan aiemman, polymeroituneen Tisseel -kerroksen péélle, koska Tisseel ei kinnity
polymeroituneisiin kerroksiin. Tisseelin kahden komponentin erillisid, perdkkaisid
applikointeja pitdd valttaa.

Pintojen yhdistimisessd 2 mln pakkaus Tisseel -valmistetta (eli 1 ml proteiiniliuosta sekd
1 ml trombiiniliuosta) riittdd véhintddn 10 cm?n alueelle.

Sumutettaessa Tisseel -valmistetta sama mddrd riittdd huomattavasti suuremmalle alueelle
kayttaiheesta ja tapauksesta rippuen. Varovaisuutta pitdd noudattaa applikoitaessa
kudoshimaa painekaasun avulla.

Viltd applikointia suunnitellun alueen ulkopuolelle.

Tisseel -valmistetta applikoidaan mahdollisimman ohut kerros, jotta granulaatiokudosta
el muodostu likaa ja fibriinthyytymi absorboituu véhitellen.

Varmistaaksesi proteiiniliuoksen ja trombiiniliuoksen tiydellisen sekoittumisen, hévitd
applikomtineulasta pari ensimmiistd tippaa juuri ennen applikoinnin aloitusta.

Kun applikoit Tisseel -kudosliimaa ruiskutuslaitteen avulla, muista Kkivyttii
ruiskutuslaitteen valmistajan suosittelemaa painetta ja etaisyytta kudoksesta




seuraavasti:

Tisseel -valmisteen applikoimiseen suositeltu paine, etiisyys ja laitteet

. Kaytettava Kaytettavit Kiaytettavd Su..(? siteltu Suositeltu
Leikkaus ruiskutuslaite | applikaattorikérjet | paineenséétolaite etaisyys ruiskutuspaine
kohdekudoksesta
Tisseel /
Artiss Spray Ei ole. Easy Spray
Set 1,5-2,0 bar
Avohaava Tisseel / 10-15 cm (21,5-
zgerttlls(s) iﬁaﬁy Ei ole. Easy Spray 28,5 psi).
pakkaus
Duplospray MIS
Applicator 20 cm
Duplospray MIS
Applicator 30 cm
Duplospray MIS
Applicator 40 cm
Spray Set 360
La}pgroskpoppiset / endoskooppinen | Duplospray
mmm.l.aa.lhsestl Ei ole. applikaattori MIS Regulator 25 em 1,2-1,5 ba.r
1nya511v1§et Snap Lock - 1,5 bar (18-22 psi)
tommenpiteet kiinnitykselli
Spray Set 360
endoskooppinen
applikaattori
lukituspidikkeell
5
Vaihdettava karki

Avoleikkauksissa on kdytettdva painesdételylaitetta, joka tuottaa korkeintaan 2,0 barn
(28,5 psin) paineen.

Minimaalisesti kajoavissa / laparoskooppisissa toimenpiteissd on kaytettdva
painesddtelylaitetta, joka tuottaa korkemtaan 1,5 barn (22 psin) paineen ja kéyttdd vain
hilidioksidikaasua.

Ruiskutettaessa Tisseel -valmistetta verenpaineen, sykkeen, happisaturaation ja
kertahengityksen CQO,-pitoisuuden vaihteluja on seurattava mahdollisen ilma- tai
kaasuembolian esiintymisen varalta (ks. kohta 2).

Jos kiytiat enemmiin Tisseel -valmistetta kuin sinun pitiisi
Kirurgi kayttdd Tisseel -valmistetta vain leikkaustoimenpiteessd. Han paéttdd myos

Tisseel -valmisteen tarvittavan méérdn. Ei tunneta yliannostustapauksia.

Jos sinulla on kysymyksid tdmén [ddkkeen kdytostd, kddnny ladkarin tai
apteekkihenkilokunnan puoleen.

Kiytto lapsille



Valmisteen tehoa ja turvallisuutta ei ole osoitettu lapsilla.

4. Mahdolliset haittavaikutukset

Kuten kaikki Ilddkkeet, timikin lddke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivét
kuitenkaan niitd saa. Jos havaitset sellaisia haittavaikutuksia, joita eiole tissd

pakkausselosteessa maiittu, tai kokemasi haittavaikutus on vakava, kerro niistd
ladkarille tai apteekkihenkilokunnalle.

Kudoslimalla hoidetut potilaat voivat saada yliherkkyysreaktioita tai allergisia reaktioita.

Vaikka ndmi ovat harvinaisia, ne voivat olla vaikeita.

Allergisen reaktion ensimméiisid merkkejd voivat olla:
ohimenevd ihon punastelu

kutina

rakkulaiho ttuma

pahoinvointi, oksentelu

paédnsarky

uneliaisuus

levottomuus

polttelu ja kirvely applikontikohdalla

pistely

vilunvéreet

rinnan ahdistus

huulten, kielen, kurkun turpoaminen (mistd voi seurata hengitysvaikeuksia ja/tai
nielemisvaikeuksia)

hengitysvaikeuksia

matala verenpaine

syddmen lyontitiheyden kithtyminen tai hidastuminen
tajuttomuus, joka johtuu verenpaineen laskusta.

Yksittdisissd tapauksissa niistd reaktioista on kehittynyt vaikea anafylaksia. Naitd

reaktioita esiintyy erityisesti silloin, kun valmistetta applikoidaan uudestaan tai kdytetddn

potilailla, joiden tiedetddn olevan yliherkkid aprotmiinille tai muille valmisteen
sisdltimille aineille.

Vaikka potilas olisi sietinyt Tisseel -valmistetta hyvin ensimmdisilld kerroilla, Tisseel -
valmisteen seuraavat antokerrat tai aprotiniinin systeeminen anto voivat aiheuttaa vakavia

anafylaktisia reaktioita. Synteettinen aprotiniini rakenteeltaan on samanlainen kuin
naudan aprotniini. Tisseelin kéayttod naudan proteiineille allergisilla potilailla tulee
harkita erittdin huolellisesti.



Leikkaussalihenkilokunta tietdd hyvin tdmédntyyppisten reaktioiden riskin ja keskeyttdd
Tisseelin applikoinnin heti ensimmaéisten yliherkkyysoireiden ilmaannuttua. Vaikeat
oireet voivat vaatia tehohoitoa.

Tisseel -valmisteen applikonti pehmytkudoksiin voi atheuttaa paikallisia kudosvaurioita.
Tisseel -valmisteen applikonti verisuoniin (laskimoihin tai valtimoihin) voi aiheuttaa
hyytymid (tromboosin). Verisuoneen applikointi voi lisdtd herkilld potilailla dkillisen
yliherkkyysreaktion todenndkdisyyttd ja vaikeutta.

Koska Tisseel valmistetaan verenluovutuksessa saadusta plasmasta, taudinkantajien
siirtymisvaaraa ei voida tiydellisesti sulkea pois, mutta valmistaja véihentdd tdtd vaaraa
useilla toimenpiteilld (ks. kohta 2).

Kudosliman komponenteille voi muodostua harvoin vasta-aineita.

Seuraavia haittavaikutuksia on havaittu Tisseel -valmistetta kiytettiessa
Haittavaikutukset luokitellaan seuraavasti esintyvyyden mukaisesti:

Hyvin yleiset: useammalla kumn 1 potilaalla 10:std hoidetusta potilaasta
Yleiset: 1-10 potilaalla 100:sta hoidetusta potilaasta

Melko harvinaiset: 1-10 potilaalla 1000:sta hoidetusta potilaasta

Harvinaiset: 1-10 potilaalla 10000:sta hoidetusta potilaasta

Hyvin harvinaiset: harvemmalla kuin 1 potilaalla 10000:sta hoidetusta potilaasta
Tuntematon: esiintyvyyttd ei voida arvioida saatavilla olevien tietojen perusteella

Elinluokitus Haittavaikutukset Yleisyys
Infektiot leikkaushaavan infektio yleinen
yliherkkyysreaktiot tuntematon
Inmumiiriestelméi anafylakt%set reaktipt tuntematon
anafylaktinen sokki tuntematon
Hermosto aistien tuntohdiriot yleinen
tuntoharha tuntematon
Sydin syddmen harvalyontisyys tuntematon
syddmen tihedlyontisyys tuntematon
kainalolaskimon tukos yleinen
matala verenpaine harvinainen
verenpurkauma NOS tuntematon
Verisuonisto veritulppa tuntematon
ilma-/kaasuembolia* tuntematon
aivovaltimon tukos tuntematon
aivoinfarkti tuntematon
) . . v s hengenahdistus tuntematon
H"e pglty_S climet, rintakehd ja keuhkoputkien kouristus tuntematon
valikarsina - :
vinkuva hengitys tuntematon
s pahoinvointi melko harvinainen
Ruoansulatuselimistd suolentukkeuma tuntematon




nokkosihottuma tuntematon
. . ihottuma yleinen
Tho ja ihonalainen kudos uting untematon
punoittava ihottuma tuntematon
heikentynyt paraneminen tuntematon
angiobdeema tuntematon
Luusto, lihakset ja sidekudos raajojen sarky yleinen
toimenpiteen aiheuttama kipu melko harvinainen
Yleisoireet ja antopaikassa todettavat kkll?u yiqnen
haitat ume yleinen
punastelu tuntematon
turvotus tuntematon
Vammat ja myrkytykset serooma hyvin yleinen
fibriinin hajoamistuotteiden melko harvinainen
Tutkimukset méiéi.r dn ]js.éiéint‘y‘r‘l}inen . —
D-dimeerien lisdédntyminen melko harvinainen
fibriinissa

* ilma- ja kaasukuplia on esiintynyt verenkierrossa kun kudosliimoja applikoidaan kdyttden
ruiskutuslaitteita, joissa on paineensdddin. Timéd tapahtuma vaikuttaa liittyvén ruiskutuslaitteen kdytt6on
ohjeiden vastaisesti(esim. suositeltua suuremmalla paineella ja/tai lihelld kudoksen pintaa).

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd Iddkérille tai sairaanhoitajalle. Tadmé koskee
myds sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tissi
pakkausselosteessa. Voit imoittaa haittavaikutuksista my0s suoraan (ks. yhteystiedot
alla). Tlmoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemméin tietoa timéin
ladkevalmisteen turvallisuudesta.

www-sivusto: www.fimea. fi
Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea

Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri
PL 55, 00034 FIMEA

5. Tisseel -valmisteen sailyttiiminen

Ei lasten ulottuville eikd ndkyville.

Ald kiytd titd likettd pakkauksessa mainitun vimeisen kiyttopdivimidrin (EXP)
jalkeen.

Sdilytd ja kuljeta pakastettuna (vdhintddn -20 °C) ennen kayttoa.
Sadilytd alkuperdispakkauksessa. Herkké valolle.

Sdilyttiminen sulattamisen jdlkeen:



Avaamattomat alle 25 °C:ssa sulatetut pussit, voidaan sdilyttdd 72 tuntia valvotussa
huoneenlimmossa (alle 25 °C).

Sulattamisen jilkeen luoksia ei saa pakastaa uudelleen tai sdilyttdd jadkaapissa!

Ladkkeitd ei tule heittdd viemiriin eikd hévittdd talousjitteiden mukana. Kysy
kayttimattomien lAdkkeiden havittimisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen sisilto ja muuta tietoa

Mita Tisseel sisaltaa
Tisseel -valmisteessa on kaksi komponenttia:

Komponentti 1 = proteiniliuos (Tisseel -liuos):
1 ml proteiiniliuoksessa on seuraavat vaikuttavat aimneet: ihmisen fibrinogeeni 91 mg/ml,
synteettinen aprotiniini 3 000 KIU/ml

Apuaineet ovat: ihmisen albumiini, L-histidiini, niasiiniamidi, polysorbaatti 80 (Tween
80), natrumsitraattidihydraatti, injektionesteisiin kéytettivd vesi.

Komponentti 2 = trombiiniliuos:
1 ml trombiiniliuoksessa on seuraavat vaikuttavat amneet: thmisen trombiini 500 IU/ml,
kalsiumklorididihydraatti 40 mikromol/ml.

Apuaineet ovat: thmisen albumiini, natriumkloridi ja ijektionesteisiin kdytettdva vesi.

Sekoituksen jilkeen 1 ml 2 ml 4 ml 10 ml
Komponentti 1, proteiiniliuos

(Tisseel -liuos):

thmisen fibrinogeeni (hyytyva 45,5 mg 91 mg 182 mg 455 mg
proteiini)

synteettinen aprotiniini 1500 KIU 3000 KIU 6000 KIU 15000 KIU
Komponentti 2, trombiini

livos:

thmisen trombiini 250 U 500 TU 1000 TU 2500 TU
kalsiumklorididihydraatti 20 mikromol | 40 mikromol | 80 mikromol | 200 mikromol

Tisseel -valmisteessa on 0,6 — 5 IU/ml ihmisen hyytymistekijd XIII, joka kerapuhdistuu
ihmisen fibrinogeenin puhdistamisen yhteydessa.

Liaakevalmisteen kuvaus ja pakkauskoot
Kudosliimat.



Seké proteimilivos (Tisseel -luos) ettd trombiinilivos ovat kertakdyttdisessa
kaksiséilioisessd ruiskussa, sulatuksen jilkeen kéyttGvalmiina.

Pakastetut liuokset ovat vdrittomid tai hieman kellertdvid ja opalisoivia. Sulatuksen
jalkeen luokset ovat vérittomid tai vaalean kellertdvia.

Pakkauksessa on

PRIMA -ruisku:

e 1 ml 2ml tai 5 ml proteinilivosta ja 1 ml, 2 ml tai 5 ml trombiinilivosta esitdytetyssa
kaksiséilioisessd ruiskussa (polypropyleenid), jossa on kirkisuojus ja joka on pakattu
kahteen pussiin

e laite, jossa on 2 yhdyskappaletta ja 4 applikointineulaa

Tai

Kaksiséilioinen ruisku:

e 1 ml 2ml tai 5 ml pakastettua proteiniliuosta (Tisseel -liuosta) (jossa on synteettisti
aprotiniinia) ja trombiinilivosta esitdytetyssid kaksiséilidisessi
polypropyleenikertakdyttd ruiskussa, jossa on kérkisuoja ja se on muovipussissa.

o tarvikkeet ovat toisessa pussissa: 1 Duo-set (kaksoisruiskun méinti, 2 yhdyskappaletta
ja 4 applikontineulaa)

Tai

Kahden ruiskun jirjestelmd (Duo Syringe System):

e 1 ml 2ml tai 5 ml pakastettua proteiniliuvosta (Tisseel -liuosta) ja trombiiniliuosta
kahdessa esitdytetyssd polypropyleenikertakdyttd ruiskussa, joissa on kirkisuojat ja
ne ovat ovat Duploject ruiskupidikkeessd, joka on muovipussissa.

e applikointitarvikkeet (2 yhdyskappaletta, 4 applikointineulaa)

Pakkauskoot:

1x2ml (I ml+1ml), 10x2ml, 1x4ml 2ml +2ml), 10x4ml, 1 x10ml (Sml +5
ml), 10 x 10 ml

Kaikkia pakkauskokoja ei vélttamittd ole myynnissa.

Myyntiluvan haltija
Baxter Oy, Tammasaarenkatu 1, 00180 Helsinki

Valmistaja
Takeda Manufacturing Austria AG, Industriestrasse 67, A-1221 Wien, Itivalta

Tami pakkausseloste on piivitetty viimeksi 01.01.2022






Seuraavat tiedot on tarkoitettu vain hoitoalan ammattilaisille (lopullinen pakkaus:
PRIM A -ruisku):

Yleisti tietoa

Ennen Tisseel -valmisteen kdyttod on suojattava kayttdalueen ulkopuoliset kehon
osat, jotta limataan vain suunnitellut kohteet.

Kostuta leikkauskésineet ja instrumentit natriumkloridiliuoksella ennen kuin
kaytdt Tisseel -valmistetta, jotta Tisseel ei tartu nithin.

Ohjeet pintojen yhdistimiseen: Yksi 2 mln pakkaus Tisseel -valmistetta (eli 1 ml
proteiiniliuvosta sekéd 1 ml trombiinilivosta) riittda véhintddn 10 cm?n alueelle.
Tarvittava annos rippuu késiteltivin aluieen koosta.

ALA applikoi Tisseel -valmisteen komponentteja erikseen. Komponentit on
applikoitava yhdessé.

ALA altista Tisseel -valmistetta yli 37 °C:n impétiloille. ALA laita valmistetta
mikroaaltouuniin.

ALA sulata valmistetta pitimélli sitd kidessi.

ALA Kkiyti Tisseel -valmistetta, ennen kuin se on tiysin sulanut ja Emmennyt
33-37 °C:een.

Poista ruiskun suojakorkki vasta kun valmiste on tiysin sulanut ja limmennyt.
Ruiskun kérjen suojakorkki irtoaa helpommin, jos likutat siti edestakaisin, ennen
kuin vedit sen irti ruiskusta.

Poista ruiskusta kaikki ima ja kiinnitd sitten yhdyskappale ja applikointineula.

Kisittely- ja valmisteluohjeet

Seka proteiniliuos ettd trombiiniliuos ovat valmiina esitdytetyssd ruiskussa. Valmiste on
pakattu kahteen steriiliin pussiin aseptisesti. Sisdpussi ja sen sisdltd pysyvét sterilleind
nin kauan kumn ulkopussi on ehji. Sinréd steriili sisdpussi ja sen sisdltd steriilid teknikkaa
kéyttden steriilille alueelle.

Esitdytetyn ruiskun voi sulattaa JA Emmittdd jollakin seuraavista menetelmisti:

el S

Nopea sulatus/limmitys (steriilisséi vesihauteessa) — suositeltu menetelmd
Sulatus/lammitys episteriilissd vesihauteessa

Sulatus/limmitys inkubaattorissa

Esitdytetyn ruiskun voi my0s sulattaa ja sitd voi sdilyttdd huoneenlimmdssé

(enintddn 25 °C) enintddn 72 tunnin ajan. Valmiste on Emmitettdvd ennen
kéyttoa.

1) Nopea sulatus/liimmitys (steriilisséi vesihauteessa) — suositeltu menetelmdi

Kudoslimakomponentit on suositeltavaa sulattaa ja Emmittdd sterilissd vesihauteessa
33-37 °Cn lampotilassa.

Vesihauteen lampétila saa olla enintddn 37 °C. Madratylld lampdotila-alueella
pysyminen tulee varmistaa tarkkailemalla veden Kmpdtilaa Empomittarilla ja
vaihtamalla vesi tarvittaessa.



e Jos valmiste sulatetaan ja mmitetddn steriilissd vesihauteessa, esitdytetty ruisku
on poistettava pusseista ennen steriiliin vesihauteeseen asettamista.

Ohjeet:

Siirrd sisdpussi steriilille alueelle, poista esitdytetty ruisku sisdpussista ja aseta se heti
steriiliin vesihauteeseen. Varmista, ettd esitdytetyn ruiskun sisélté on kokonaan veden
alla.

Taulukko 1 — PRIMA -ruisku: Vihimmiéissulatus- ja limmitysajat steriilissd
vesihauteessa

Vahimméiissulatus-/lammitysajat
Pakkauskoko 33-37 °C, steriili vesihaude
Valmiste poistettu pusseista
2ml 5 minuuttia
4 ml 5 minuuttia
10 ml 10 minuuttia

2) Sulatus/limmitys episteriilisséi vesihauteessa

Ohjeet:

Pidé esitdytetty ruisku pusseissaan ja aseta se vesihauteeseen sterilin alueen ulkopuolelle
riittdvan pitkdksi ajaksi (ks. taulukko 2). Varmista, ettd pussit pysyvit veden alla koko
sulatuksen ajan. Poista pussit vesihauteesta sulatuksen jilkeen, kuivaa ulkopussi ja siirrd
sisdpussi esitdytettyine ruiskuineen ja méintineen steriilille alueelle.

Taulukko 2 — PRIMA -ruisku: Vihimmiéissulatus- ja limmitysajat epésteriilissa
vesihauteessa

Vahimméiissulatus-/lammitysajat
Pakkauskoko 33-37 °C, epésteriili vesihaude
Valmiste pusseissa
2 ml 15 minuuttia
4 ml 20 minuuttia
10 ml 35 minuuttia

3) Sulatus/liimmitys inkubaattorissa

Ohjeet:

Pida esitdytetty ruisku pusseissaan ja aseta se inkubaattoriin sterillin alueen ulkopuolelle
riittivan pitkdksi ajaksi (ks. taulukko 3). Poista pussit inkubaattorista
sulatuksen/lammityksen jilkeen, poista ulkopussi ja siirrd sisdpussi esitdytettyine
ruiskuineen sterillille alueelle.

Taulukko 3 — PRIMA -ruisku: Vihimméissulatus- ja limmitysajat inkubaattorissa




Vahimmiissulatus-/lammitysajat
Pakkauskoko 33-37 °C, inkubaattori
Valmiste pusseissa
2ml 40 mnuuttia
4 ml 50 minuuttia
10 ml 90 minuuttia

4) Sulatus huoneenlimmossa (enintidn 25 °C) ENNEN limmitysti

Ohjeet:

Pidd esitdytetty ruisku pusseissaan ja anna sen sulaa huoneenlimmossd steriilin alueen
ulkopuolella riittivin pitkdn ajan (ks. taulukko 4). Sulatuksen jilkeen ulkopussissaan
oleva valmiste Ammitetddn kayttdvalmiiksi mnkubaattorissa.

Taulukko 4 — PRIMA -ruisku: Vihimmiéissulatusajat huoneenlimmadssi sterilin alueen
ulkopuolella ja lLisdlaimmitysajat inkubaattorissa 33-37 °C:an lAmpotilassa

Kéyttod edeltavat

vy Va‘l.r‘nlsteen . lammitysajat 33—37 °C:n
vahimmé ssulatusajat lampdtilaan inkubaattorissa
Pakkauskoko huoneenlammossa mp ’

: k Imi
(enintiiin 25 °C) un valmiste on sulatettu

. . huoneenlammaossa

Valmiste pusseissa Valmiste pusseissa

2ml 80 minuuttia + 11 minuuttia
4 ml 90 minuuttia + 13 minuuttia
10 ml 160 minuuttia + 25 minuuttia

Huoneenlaimmossd sulatettu valmiste on kdytettdvd 72 tunnin kuluessa pakastimesta
poistamisen jilkeen.

Séilyvyys sulatuksen jilkeen

Sulatuksen ja limmityksen (33-37 °C:ssa, menetelmét 1, 2 ja 3) jdlkeen valmisteen
kemiallis-fysikaalinen siilyvyys on osoitettu 12 tunnin ajalta 33—37 °Cn Empétilassa.
Huoneenimmossd sulatetun, avaamattomassa pussissa olevan (menetelmi 4) valmisteen
kemiallis-fysikaalinen sdilyvyys on osoitettu 72 tunnin ajalta enintddn 25 °Cn
lampotilassa. Lammitd valmiste 33-37 °Cn lmpdtilaan juuri ennen kéyttoa.

Mikrobiologiselta kannalta valmiste tulee kayttdd valittoméasti 33—37 °Cn lampdotilaan
lammittdmisen jdlkeen, ellei avaamis-/sulatusmenetelmi estd mikrobiologista
kontaminaatiota.

Jos valmistetta ei kéytetd heti, kdyton aikaiset sdilytysolosuhteet ja -aika ovat kayttdjan
vastuulla.



Osittain sulanutta valmistetta ei saa pakastaa tai jadhdyttdd uudelleen.

Kisittely sulatuksen jilkeen/ennen applikointia
Jotta saadaan paras nididen kahden liuoksen seos ja kudoslima jahmettyy optimaalisesti,
pida nimi kaksiliimakomponenttia 33-37 °C:n lampotilassa applikointiin asti.

Proteiini- ja trombiiniliuosten tulee olla kirkkaita tai hieman opalisoivia. Al kiytd
sameita liuoksia tai liuoksia, joissa on saostumia. Sulatettu valmiste on tarkistettava
simdméidriisesti hiukkasten, virimuutosten tai muiden muutosten varalta ennen kayttoa.
Mainittuja seikkoja havaittaessa luokset on hévitettd va.

Sulatetun proteiniliuoksen tulee olla hieman viskoosinen neste. Jos liuoksen koostumus
muistuttaa jahmedd geelid, on oletettava, ettd se on denaturoitunut (esimerkiksi
kylmiketjun katkeamisen tai limmityksen yhteydessd tapahtuneen liallisen
kuumentamisen vuoksi). Talloin Tisseel -valmistetta EI SAA missdén tapauksessa
kayttaa.

e Otaruisku pusseista juuri ennen kayttoa.

e Al kiiyti Tisseel -valmistetta, ennen kuin se on tiysin sulanut ja Fimmennyt
(nestemiinen koostumus).

e Irrota ruiskun suojakorkki juuri ennen kéyttod.
Ruiskun kérjen suojakorkki irtoaa helpommin, jos likutat sitd edestakaisin ennen
kuin vedit sen irti ruiskusta.

Applikointi PRIMA -ruiskulla:

Applikointia varten proteiini- ja trombiiniliuoksen sisdltivd kaksisdilidinen, esitdytetty
ruisku on litettdvd yhdyskappaleeseen ja applikointineulaan, jotka ovat
applikointilaitteen pakkauksessa mukana. Kaksisdilioisen, esitiytetyn ruiskun yhteisen
méinnin ansiosta yhdyskappaleen lipi syotetddn sama midrd molempia kudosliman
komponentteja. Komponentit sekoittuvat applikointineulassa ennen annostelua.



PRIMA -ruiskun kdyttoohjeet

Lukituspidike

Kaksoismanta

Kaksisailidinen ruisku
Yhdyskappale

Applikointineula

e Poista ruiskusta kaikki ilma ennen minkddn applikomtilaitteen kinnittdmista.
e Kohdista yhdyskappale ja lukituspidike ruiskun kylkeen lukituspidikkeen reidn
avulla.
e Kimnitd yhdyskappale kaksisdilidisen, esitdytetyn ruiskun suukappaleisiin ja
varmista, ettd se on tiiviisti paikoillaan.
o Kimnitd yhdyskappale lukituspidikkeen avulla kaksisdilidiseen,
esitdytettyyn ruiskuun.
o Jos lukituspidike katkeaa, kdytd pakkauksessa olevaa varayhdyskappaletta.
o Jos kaytettivissd ei ole yhtdén varayhdyskappaletta, voit silti kdyttda
ruiskujdrjestelmad, jos varmistat, ettd yhdyskappale on tiviisti paikoillaan
eikd vuoda.
o ALA poista jilieli olevaa ilmaa yhdyskappaleesta.
e Kimnitd applikointineula yhdyskappaleeseen.
o ALA poista jiljelld olevaa ilmaa yhdyskappaleesta ja applikointineulasta
ennen varsinaista applikomtia, silli applikointineula voi tukkeutua.

Applikointi

Ennen Tisseel -valmisteen applikoimista haavan pinta on kuivattava vakiotekniikoilla
(esim. kayttimilli vuorotellen painesiteiti, vanutuppoja, imulaitteita). Al kiytd
paineilmaa tai -kaasua alueen kuivaamiseen.

e Applikoi proteiniliuoksen ja trombiiniliuoksen seos kohdepinnalle tai litettdville
pinnoille painamalla yhteistdi méntdd hitaasti.



o Kirurgisissa toimenpiteissd, joissa tarvitaan vain hyvin vdhin kudoslimaa, on
suositeltavaa hévittdd valmisteen pari ensimméistd tippaa.

e Odota vdhintdin 2 minuuttia Tisseel -valmisteen applikoinnin jélkeen riittivan
polymeroitumisen aikaansaamiseksi.

Huomautus: Jos kudosliman komponenttien applikointi keskeytetdéin, applikomtineula
saattaa tukkeutua. Vaihda tilloin applikointineula uuteen vasta juuri ennen
applikoinnin jatkamista. Jos yhdyskappaleen aukot tukkeutuvat, kaytd
pakkauksessa olevaa varayhdyskappaletta.

Komponenttien sekoittamisen jdlkeen kudoslima alkaa muutamassa sekunnissa
jahmettyd korkean trombiinipitoisuutensa takia (500 IU/ml).

Kudoslima voidaan applikoida my6s muilla Baxterin valmistamilla vilineilld,
jotka sopivat esimerkiksi endoskooppiseen kiyttodn, mini-invasiiviseen
kirurgiaan tai applikointiin suurille tai vaikeapdisyisille alueille. Kaytd nditd
applikaattoreita huolellisesti kéyttdohjeiden mukaisesti.

Hapetettua selluloosaa siséltivida valmisteita ei tule kayttdd Tisseel -valmisteen
kanssa, koska matala pH-arvo heikentdd trombiinin vaikutusta.

Joillakin kéyttoalueilla bioyhteensopivia materiaaleja, kuten kollageenihuopaa,
kaytetddn kantaja-aineena tai vahvikkeena.

Applikointi ruiskuttamalla
Kun applikoit Tisseel -valmistetta ruiskutuslaitteen avulla, muista kévttdd valmistajan
suosittelemaa painetta ja etdisyyttd kudoksesta seuraavasti:

Tisseel -valmisteen applikointiin suositeltu paine, etiisyys ja ruiskutuslaitteet

Suositeltu
Leikkaus Kéytettdva Kéytettavit Kéytettdva etdisyys Suositeltu
ruiskutuslaite applikaattorikdrjet paineenséitolaite kohdekudok | ruiskutuspaine
sesta
Tisseel / Artiss Ei ole EasySpray
Spray Set 1,52,0 bar
Avohaava | Tisseel/ Artiss 10-15 ¢cm @1 598 5 psi)
Spray Set, 10 Ei ole EasySpray T '
kpln pakkaus
Duplospray MIS
Applicator 20 cm
Duplospray MIS
Laparosk'onp Applicator 30 cm Duplospray MIS
iset/mini- Ei ole Duplospray MIS Regulator 1,5 bar 2.5 cm 1,2-1,5 bar
invasiiviset Applicator 40 cm ’ (18-22 psi)
toimenpiteet Spray Set 360
endoskooppinen
applikaattori Snap
Lock -kiinnitykselld




Spray Set 360
endoskooppinen
applikaattori
lukituspidikkeelld
Vaihdettava kirki

Avoleikkauksissa on kdytettdvd painesddtelylaitetta, joka tuottaa korkeimntaan 2,0 barn
(28,5 psin) paineen.

Minimaalisesti kajoavissa / laparoskooppisissa toimenpiteissd on kéytettdva
pameséételylaitetta, joka tuottaa korkeintaan 1,5 barn (22 psin) paineen ja kayttdd vain
hiillidioksidikaasua.

Ruiskutettaessa Tisseel -valmistetta verenpaineen, sykkeen, happisaturaation ja
uloshengityksen CO;-pitoisuuden vaihteluja on seurattava mahdollisen ilma- tai
kaasuembolian esiintymisen varalta (ks. kohta 2).

Jos Tisseel -valmistetta applikoidaan suljetuilla rintakehiin ja vatsan alueilla, suositellaan
DuploSpray MIS -applikaattorin ja paineenséétdjarjestelméin kayttdéd. Tutustu
DuploSpray MIS -laitteen kéyttdohjeeseen.

Havittiiminen
Kayttamiton lddkevalmiste tai jite on hévitettdvd paikallisten vaatimusten mukaisesti.



Seuraavat tiedot on tarkoitettu vain hoitoalan ammattilaisille (lopullinen pakkaus:
kaksisiilioinen ruisku):

Yleisti tietoa

e Ennen Tisseel -valmisteen kéyttdd on suojattava kéyttdalueen ulkopuoliset kehon
osat, jotta limataan vain suunnitellut kohteet.

o Kostuta kisineet ja instrumentit natriumkloridiliuoksella, jotta Tisseel ei tartu

e Pintojen yhdistimisessd 2 mLn pakkaus Tisseel -valmistetta (eli 1 ml
proteiiniliuosta sekd 1 ml trombiinilivosta) riittdd véhintddn 10 cm?n alueelle.

e Tarvittava annos rippuu késiteltivan alueen koosta.

e ALA applikoi Tisseel -valmisteen komponentteja erikseen. Komponentit on
applikoitava yhdessi.

e ALA altista Tisseel -valmistetta yli 37 °C:n limpétiloille. ALA laita valmistetta
mikroaaltouuniin.

e ALA sulata valmistetta pitiméilld sitd kédessa.

e ALA kiyti Tisseel -valmistetta, ennen kuin se on tiysin sulanut ja Emmennyt
33-37 °C:seen.

e Poista ruiskun suojakorkki vasta kun valmiste on tiysin sulanut ja limmennyt.

e Poista ruiskusta kaikki ilma ja kinnitd sitten yhdyskappale ja applikointineula.

Kisittely- ja valmisteluohjeet

Seké proteinilivos ettd trombiiniliuos ovat valmiina esitdytetyssd ruiskussa. Valmiste on
pakattu kahteen pussiin aseptisesti. Sisdpussi ja sen sisdltd pysyvdt sterilleind nin kauan
kuin ulkopussi on ehjd. Siirrd steriili sisdpussi ja sen sisdltd sterilid teknikkaa kayttden
sterillille alueelle.

Valmiin esitdytetyn ruiskun voi sulattaa JA lammittdd jollakin alla mainituista tavoista:

1. Nopea sulatus/limmitys (steriili vesihaude) — suositeltu menetelmdi

2. Sulatus/immitys epésteriilissd vesihauteessa

3. Sulatus/limmitys nkubaattorissa

4.  Esitdytetyn ruiskun voi my0s sulattaa ja sitd voi sidilyttdd huoneenlimmdssé
(enintddn 25 °C) enintddn 72 tunnin ajan. Valmiste on lAmmitettivd ennen kayttoad.

1. Nopea sulatus/lammitys (steriilissi vesihauteessa) —suositeltu menetelmid
Kudoslimakomponentit on hyvd sulattaa ja Emmittdd 33 — 37 °C:n lampoisessa
sterilissd vesihauteessa.

. Vesihauteen limpdtila saa olla enntddn 37 °C. Madratylld lampotila-alueella
pysyminen tulee varmistaa tarkkailemalla veden limpétilaa mpoOmittarilla ja
vaihtamalla vesi tarvittaessa.

o Jos valmiste sulatetaan ja limmitetdén steriilissd vesihauteessa, esitdytetty ruisku
on poistettava pusseista ennen steriiliin vesihauteeseen asettamista.



Ohjeet:

Siirrd sisdpussi steriilille alueelle, poista esitdytetty ruisku sisdpussista ja aseta se heti
steriiliin vesihauteeseen. Varmista, ettd esitdytetyn ruiskun sisédltd on kokonaan veden
alla.

Taulukko 1 - Kaksisaillioinen ruisku: Vdhimmédissulatus- ja limmitysajat sterilissi
vesihauteessa

Vahimméiissulatus- ja limmitysajat
Pakkauskoko 33-37 °C, steriili vesihaude
Valmiste poistettu pusseista
2ml 5 minuuttia
4 ml 5 minuuttia
10 ml 12 minuuttia

2. Sulatus/limmitys epésteriilissi vesihauteessa

Ohjeet:

Pidé esitdytetty ruisku pusseissaan ja aseta se vesihauteeseen sterilin alueen ulkopuolelle
riittdvan pitkdksi ajaksi (ks. taulukko 2). Varmista, ettd pussit pysyvit veden alla koko
sulatuksen ajan. Poista pussit vesihauteesta sulatuksen jilkeen, kuivaa ulko-pussi ja siirrd
sisdpussi esitdytettyine ruiskuineen ja méntd sterilille alueelle.

Taulukko 2 — kaksisdiliGinen ruisku: Vihimméissulatus- ja limmitysajat epésteriilissi
vesihauteessa

Vahimméissulatus- ja limmitysajat
Pakkauskoko 33-37 °C, epaésteriili vesihaude
Valmiste pusseissa
2 ml 30 minuuttia
4 ml 40 minuuttia
10 ml 80 minuuttia

3. Sulatus/lAmmitys inkubaattorissa

Ohjeet:
Pida esitdytetty ruisku pusseissaan ja aseta se inkubaattoriin sterilin alueen ulkopuolelle
riittivan pitkdksi ajaksi (ks. taulukko 3). Poista pussit inkubaattorista




sulatuksen/lammityksen jilkeen, poista ulkopussi ja siirrd sisdpussi esitdytettyine
ruiskuineen sterilille alueelle.

Taulukko 3 — kaksisdiliGinen ruisku: Viahimméissulatus- ja limmitysajat inkubaattorissa

Vahimméiissulatus- ja immitysajat
Pakkauskoko 33-37 °C, mkubaattori
(Valmiste pusseissa)
2 ml 40 minuuttia
4 ml 85 minuuttia
10 ml 105 minuuttia

4. Sulatus huoneenlimmossi (enintidn 25 °C) ENNEN limmitysti

Ohjeet:

Pidi esitdytetty ruisku pusseissaan ja anna sen sulaa huoneenlimmdsséd steriillin alueen
ulkopuolella rittdvan pitkén ajan (ks. taulukko 4). Sulatuksen jélkeen ulkopussissaan
oleva valmiste lAmmitetddn kéyttovalmiiksi inkubaattorissa.

Taulukko 4 — kaksiséilioinen ruisku: Vahimméissulatusajat huoneenlimmossi steriilin
alueen ulkopuolella ja lisidmmitysajat inkubaattorissa 33 — 37 °C:n Ampotilassa

Kayttod edeltavat

_ . Valmisteen Emmitysajat 33-37 °Cn
vahimmaéissulatusajat mpétiaan inkubaattori
Pakkauskoko huoneenlimmaossa fmpotriaan Inkubaattorissa,

(enintan 25 °C) kun valmiste on sulatettu

. ) huoneenlimmossi

Valmiste pusseissa Valmiste pusseissa
2 ml 60 minuuttia + 15 minuuttia
4 ml 110 minuuttia + 25 minuuttia
10 ml 160 minuuttia + 35 minuuttia

Huoneenlimmossd sulatettu valmiste on kdytettdvd 72 tunnin kuluessa pakastimesta
poistamisen jilkeen.

Séilyvyys sulatuksen jilkeen
Sulatuksen ja limmityksen (33 — 37 °C:ssa, menetelmét 1, 2 ja 3) jidlkeen valmisteen
kemiallis-fysikaalinen siilyvyys on osoitettu 12 tunnin ajalta 33 —37 °C:n Empétilassa.

Huoneenimmossd sulatetun, avaamattomassa pussissa olevan (menetelmd 4) valmisteen
kemiallis-fysikaalinen sdilyvyys on osoitettu 72 tunnin ajalta enntddn 25 °Cn
lampatilassa. Lammitd valmiste 33-37 °Cn ldmpdtilaan juuri ennen kayttoa.



Mikrobiologiselta kannalta valmiste tulee kayttdd valittoméasti 33—37 °C:n limpdotilaan
lammittimisen jdlkeen, ellei avaamis-/sulatusmenetelmi estd mikrobiologista
kontaminaatiota.

Jos valmistetta ei kdytetd heti, kéyton aikaiset séilytysolosuhteet ja -aika ovat kéyttdjan
vastuulla.

Osittain sulanutta valmistetta ei saa pakastaa tai jidhdyttdd uudelleen.

Kisittely sulatuksen jilkeen/ennen applikointia
Jotta saadaan paras ndiden kahden liuoksen seos ja kudoslima jahmettyy optimaalisesti,
pidi nimé kaksi liimakomponenttia 33-37 °C:n limpétilassa applikointiin asti.

Proteiini- ja trombiinilivosten tulee olla kirkkaita tai hieman opalisoivia. Ali kiyti
sameita luoksia tai luoksia, joissa on saostumia. Sulatettu valmiste on tarkistettava
simdmédridisesti hiukkasten ja viarimuutosten tai minkd tahansa muutoksen varalta ennen
antoa. Mainittuja seikkoja havaittacssa valmiste on hivitettiva.

Sulatetun proteiniliuvoksen tulee olla hieman viskoosi neste. Jos liuoksen koostumus
muistuttaa jahmedd geelid, on oletettava, ettd se on denaturoitunut (esimerkiksi kylmé-

ketjun katkeamisen tai limmitettdessd liallisen kuumentamisen vuoksi). Télloin Tisseel -
valmistetta EI SAA kéyttis.

e Otaruisku pusseista juuri ennen kayttoa.

e Al kiiyti Tisseel -valmistetta, ennen kuin se on kokonaan sulatettu ja Emmitetty
(jotta luoksen koostumus on tasainen).

e Irrota ruiskun suojakorkki juuri ennen kayttoa.

Applikointi kaksisiilioiselld ruiskulla

Applikointia varten proteiini- ja trombiiniliuoksen sisiltdvd kaksisdilioinen ruisku on
litettivd yhdyskappaleeseen ja applikointineulaan, jotka ovat pakkauksessa mukana.
Kaksisdilidisen ruiskun yhteisen méinnidn (myds pakkauksessa mukana) ansiosta ruisku
annostelee yhdyskappaleen Iipi saman mdirdn molempia luoksia. Liuokset sekoittuvat
applikointineulassa ennen kudokseen applikointia.



Kaksisdilidisen ruiskun kdvttoohjeet

Lukituspidike

Kaksisailidinen ruisku

Applikointineula

e Poista ruiskusta kaikki ima ennen mink&dn applikointilaitteen kimnittdmista.
Kohdista yhdyskappale ja lukituspidike ruiskun kylkeen lukituspidikkeen reidn
avulla.

e Kiinnitd yhdyskappale kaksisdilioisen ruiskun suukappaleiden kérkin ja varmista,
ettd se on tiviisti paikoillaan.

o Kimnitd yhdyskappale lukituspidikkeen avulla kaksisdilidiseen ruiskuun.

o Jos yhdyskappaleen hikituspidike katkeaa, kédytd pakkauksessa olevaa
varayhdyskappaletta.

o Jos kiytettdvissi ei ole yhtddn varayhdyskappaletta, voit silti kayttad
ruiskyjarjestelmid, jos varmistat, ettd yhdyskappale on tiviisti paikoillaan
eikd vuoda.

o ALA poista jilielli olevaa imaa yhdyskappaleesta.

e Kinnitd applikointineula yhdyskappaleeseen.

o ALA poista jilielli olevaa ilmaa yhdyskappaleesta ja applikointineulasta
ennen varsinaista applikointia, silli applikomntineula voi tukkeutua.

Applikointi

Ennen Tisseel -valmisteen applikoimista haavan pmta on kuivattava vakiotekniikoilla
(esim. kdyttAimilli vuorotellen painesiteitd, vanutuppoja, imulaitteita). Al kiyti
paineilmaa tai -kaasua alueen kuivaamiseen.



e Applikoi proteiniliuoksen ja trombiiniliuoksen seos kohdepinnalle tai litettdville
pinnoille pamamalla yhteistd méntdd hitaasti.

o Kirurgisissa toimenpiteissd, joissa tarvitaan vain hyvin vdhin kudoslimaa, on
suositeltavaa hévittdd valmisteen pari ensimmédistd tippaa.

e Odota vahintddn 2 minuuttia Tisseel -valmisteen applikoinnin jélkeen riittivin
polymeroitumisen aikaansaamiseksi.

Huomautus: Jos kudosliman komponenttien applikointi keskeytetdan, applikointineula
saattaa tukkeutua. Vaihda télloin applikointineula uuteen vasta juuri ennen
applikoinnin jatkamista. Jos yhdyskappaleen aukot tukkeutuvat, kiytd
pakkauksessa olevaa varayhdyskappaletta.

Komponenttien sekoittamisen jilkeen kudoslima alkaa muutamassa sekunnissa
jahmettyd korkean trombiinipitoisuutensa takia (500 [U/ml).

Valmiste voidaan applikoida myds muilla Baxterin valmistamilla vélineilld, jotka
sopivat esimerkiksi endoskooppiseen kiyttoon, mini-invasiiviseen kirurgiaan tai
applikointiin suurille tai vaikeapddsyisille alueille. Kéytd nditd applikaattoreita
huolellisesti kiyttdohjeiden mukaisesti.

Hapetettua selluloosaa sisédltivid valmisteita ei tule kayttdd Tisseel -valmisteen
kanssa, koska matala pH-arvo heikentdd trombiinin vaikutusta.

Joillakin kéyttéalueilla bioyhteensopivia materiaaleja, kuten kollageenihuopaa,
kéytetddn kantaja-aineena tai vahvikkeena.

Applikointi ruiskuttamalla
Kun applikoit Tisseel -kudoslimaa ruiskutuslaitteen avulla, muista kévyttdd




ruiskutuslaitteen valmistajan suosittelemaa painetta ja etiisyyttd kudoksesta seuraavasti:

Tisseel -valmisteen applikoimiseen suositeltu paine, etiisyys ja laitteet

. Kaytettéva Kaytettavit Kiaytettavd Su..(? siteltu Suositeltu
Leikkaus ruiskutuslaite | applikaattorikérjet | paineenséétolaite etaisyys ruiskutuspaine
kohdekudoksesta
Tisseel /
Artiss Spray Ei ole. Easy Spray
Set 1,5-2,0 bar
Avohaava Tisseel / 10-15 cm (21,5-
zgerttlls(s) iﬁaﬁy Ei ole. Easy Spray 28,5 psi).
pakkaus
Duplospray MIS
Applicator 20 cm
Duplospray MIS
Applicator 30 cm
Duplospray MIS
Applicator 40 cm
Spray Set 360
La}pgroskpoppiset / endoskooppinen | Duplospray
mmm.l.aa.lhsestl Ei ole. applikaattori MIS Regulator 25 em 1,2-1,5 ba.r
1nya511v1§et Snap Lock - 1,5 bar (18-22 psi)
tommenpiteet kiinnitykselli
Spray Set 360
endoskooppinen
applikaattori
lukituspidikkeell
5
Vaihdettava karki

Avoleikkauksissa on kaytettdva painesditelylaitetta, joka tuottaa korkeintaan 2,0 barn
(28,5 psin) paineen.

Minimaalisesti kajoavissa / laparoskooppisissa toimenpiteissd on kaytettdva
painesddtelylaitetta, joka tuottaa korkeintaan 1,5 barn (22 psin) paineen ja kdyttdd vain
hilidioksidikaasua.

Ruiskutettaessa Tisseel -valmistetta verenpaineen, sykkeen, happisaturaation ja
kertahengityksen CQO,-pitoisuuden vaihteluja on seurattava mahdollisen ilma- tai
kaasuembolian esiintymisen varalta (ks. kohta 2).

Jos Tisseel -valmistetta applikoidaan suljetuilla rintakehéin ja vatsan alueilla, suositellaan
DuploSpray MIS -applikaattorin ja paineensditdjirjestelmin kéayttod. Tutustu
DuploSpray MIS -laitteen kéyttdohjeeseen.

Hivittiminen
Kéyttimiton osuus tai jite on hivitettivd paikallisten vaatimusten mukaisesti.



Seuraavat tiedot on tarkoitettu vain hoitoalan ammattilaisille (lopullinen pakkaus:
kahden ruiskun jirjestelmi, Duo Syringe System):

Yleisti tietoa
. Ennen Tisseel -valmisteen kdyttod on suojattava kayttdalueen ulkopuoliset kehon
osat, jotta limataan vain suunnitellut kohteet.

o Kostuta késineet ja instrumentit natriumkloridilivoksella, jotta Tisseel ei tartu
o Pintojen yhdistimisessd 2 mln pakkaus Tisseel -valmistetta (eli 1 ml
proteiinilivosta sekd 1 ml trombiiniliuosta) riittdd vahintddn 10 cm?:n alueelle.

. Tarvittava annos rippuu késiteltivin alueen koosta.

o ALA applikoi Tisseel -valmisteen komponentteja erikseen. Komponentit on
applikoitava yhdessa.

o ALA altista Tisseel -valmistetta yli 37 °C:n Fimpétiloille. ALA laita valmistetta
mikroaaltouuniin.

. ALA sulata valmistetta pitimélld siti kidessa.

e  ALA Kkiiyti Tisseel -valmistetta, ennen kuin se on tiysin sulanut ja Emmennyt 33—
37 °C:een.

o Poista ruiskun suojakorkki vasta kun valmiste on tiysin sulanut ja limmennyt.

. Poista ruiskusta kaikki ima ja kinnitd sitten yhdyskappale ja applikointineula.

Kisittely- ja valmisteluohjeet

Proteiiniliuos ja trombiiniliuos ovat valmiina esitdytetyissd ruiskuissa. Nami esitiytetyt
ruiskut on kimnitetty kahden ruiskun Duploject-pidikkeeseen ja pakattu kahteen
hermeettisesti suljettuun muovipussiin aseptisissa olosuhteissa. Sisdpussi ja sen sisiltd
pysyvit sterileind nin kauan, kun ulkopakkaus on ehjd. Siird steriili sisdpussi ja sen
sisélto sterilid teknilkkaa kéayttden sterilille alueelle.

Kahden ruiskun jarjestelmdn (Duo Syringe System) voi sulattaa JA lammittdd jollakin
alla mainituista tavoista:

Nopea sulatus/limmitys (steriili vesihaude) — suositeltu menetelmii
Sulatus/lammitys epdsteriilissd vesihauteessa

Sulatus/lammitys inkubaattorissa

Esitdytetyn ruiskun voi my0s sulattaa ja sitd voi sdilyttdd huoneenlimmossa
(enintddn 25 °C) enintddn 72 tunnin ajan. Valmiste on lammitettivd ennen kayttod.

Ealb ol

1. Nopea sulatus/liimmitys (steriilisséi vesihauteessa) — suositeltu menetelmd

Kudoslimakomponentit on hyvéd sulattaa ja Eimmittdd 33 — 37 °C:n lampdisessi

steriilissd  vesihauteessa.

. Vesihauteen lmpotila ei saa ylhittdd 37 °C. Siksi veden mpétilaa on tarkkailtava
lampdmittarilla ja vesi on vaihdettava tarvittaessa.



. Mikidli valmiste sulatetaan ja limmitetddn sterilissd vesihauteessa, on kahden
ruiskun jirjestelmd (Duo Syringe System) poistettava pusseista ennen steriiliin
vesihauteeseen asettamista.

Ohjeet:

Siirrd sisipussi steriilille alueelle, poista kahden ruiskun jirjestelmi sisépussista ja aseta
se heti steriliin vesihauteeseen. Varmista, ettd kahden ruiskun jarjestelmin sisédlt6 on
kokonaan veden alla.

vesihaudetta kévtettdessa

Pakkauskoko Vahimméissulatus- ja limmitysajat
33-37 °C, steriili vesihaude
Valmiste poistettu pusseista

2ml & minuuttia
4 ml 9 minuuttia
10 ml 13 minuuttia

2. Sulatus/limmitys epasteriilissi vesihauteessa

Ohjeet:

Pidéd kahden ruiskun jérjestelmid pusseissaan ja aseta se vesihauteeseen sterillin alueen
ulkopuolelle riittivin pitkdksi ajaksi (ks. taulukko 2).

Varmista, ettd pussit pysyvat veden alla koko sulatuksen ajan. Poista pussit vesihauteesta
sulatuksen jilkeen, kuivaa ulko-pussi ja siirrd sisdpussi kahden ruiskun jirjestelmineen
steriilille alueelle.

Taulukko 2 — kahden ruiskun jérjestelmi: Vahimmaéissulatus- ja lammitysajat
epasteriilissi vesthauteessa

Viahimméiissulatus- ja lAimmitysajat
Pakkauskoko 33-37 °C, epasteriili vesihaude
Valmiste pusseissa

2 ml 31 minuuttia
4 ml 46 minuuttia
10 ml 64 minuuttia

3. Sulatus/Limmitys inkubaattorissa

Pidi esitdytetty ruisku pusseissaan ja aseta se inkubaattoriin steriilin alueen ulkopuolelle
riittivin pitkdksi ajaksi (ks. taulukko 3). Poista pussit inkubaattorista




sulatuksen/lammityksen jilkeen, poista ulkopussi ja siirrd sisdpussi esitdytettyine

ruiskuineen sterilille alueelle.

Taulukko 3 —kahden ruiskun jérjestelmi: Vihimméissulatus- ja limmitysajat

inkubaattorissa
Pakkauskoko Viahimméiissulatus- ja lammitysajat
33-37 °C, inkubaattori
Valmiste pusseissa
2 ml 62 minuuttia
4ml 77 minuuttia
10 ml 114 minuuttia

4. Sulatus huoneenliimmossi (enintiin 25 °C) ENNEN limmitysti

Ohjeet:

Pida esitaytetty ruisku pusseissaan ja anna sen sulaa huoneenlimmossa steriilin alueen
ulkopuolella rittdvin pitkdn ajan (ks. taulukko 4). Sulatuksen jilkeen ulkopussissaan
oleva valmiste Emmitetddn kéyttovalmiiksi inkubaattorissa.

Taulukko 4 — kahden ruiskun jérjestelmi: Vihimméissulatusajat huoneenlimmdsséi

steriilin alueen ulkopuolella ja lisdlimmitysajat inkubaattorissa 33 °C-—37 °C:n

lampotilassa
Kayttod edeltidvit
Valmisteen lammitysajat 33 - 37°Cn
vahimmaissulatusajat lampdtilaan
Pakkauskoko huoneenlammaossa mnkubaattorissa, kun
(enntddn 25 °C) valmiste on sulatettu
Valmiste pusseissa huoneenlimmossa
Valmiste pusseissa
2 ml 82 minuuttia + 28 minuuttia
4 ml 117 minuuttia + 30 minuuttia
10 ml 167 minuuttia + 44 minuuttia

Séilyvyys sulatuksen jilkeen

Sulatuksen ja limmityksen jilkeen (33 — 37 °C:ssa, menetelmit 1, 2 ja 3) valmisteen
kemiallis-fysikaalinen siilyvyys on osoitettu 12 tunnin ajalta 33 —37 °C:n ldmpotilassa.
Huoneenimmossi sulatetun, avaamattomassa pussissa olevan (menetelmi 4) valmisteen
kemiallis-fysikaalinen sdilyvyys on osoitettu 72 tunnin ajalta enntddn 25 °C:n
lampatilassa. Lammitd valmiste 33-37 °C:n ldmpdtilaan juuri ennen kayttoa.

Mikrobiologiselta kannalta valmiste tulee kayttdd vélittoméisti 33—37 °C:n laimpdotilaan
lammittdmisen jdlkeen, ellei avaamis-/sulatusmenetelmi estd mikrobiologista

kontaminaatiota.




Jos valmistetta ei kdytetd heti, kiyton aikaiset sdilytysolosuhteet ja -aika ovat kéyttdjan
vastuulla.

Osittain sulanutta valmistetta ei saa pakastaa tai jadhdyttdd uudelleen.

Kisittely sulatuksen jilkeen/ennen applikointia
Jotta saadaan paras ndiden kahden luoksen seos ja kudosliima jdhmettyy optimaalisesti,
pidi nidmé kaksi liimakomponenttia 33-37 °C:n limpdétilassa applikointiin asti.

Proteiini- ja trombiiniliuosten tulee olla kirkkaita tai hieman opalisoivia. Ali kiyti
sameita luoksia tai luoksia, joissa on saostumia. Sulatettu valmiste on tarkistettava
simiméidriisesti hiukkasten ja virimuutosten tai minkd tahansa muutoksen varalta ennen
antoa. Mainittuja seikkoja havaittaessa valmiste on hévitettiva.

Sulatetun proteiniliuoksen tulee olla hieman viskoosi neste. Jos liuoksen koostumus
muistuttaa jahme#dd geelid, on oletettava, ettd se on denaturoitunut (esimerkiksi

kylméketjun katkeamisen tai Fimmitettdessd liallisen kuumentamisen vuoksi). Talloin
Tisseel -valmistetta EI SAA kayttia.

e Ota kahden ruiskun jérjestelmd (Duo Syringe System) pusseista juuri ennen
kéyttod.

o Ali kiiyti Tisseel -valmistetta, ennen kuin se on kokonaan sulatettu ja Emmitetty
(jotta luoksen koostumus on tasainen).

e [Irrota ruiskun suojakorkki juuri ennen kayttoa.

Applikointi kahden ruiskun jirjestelmilli:

Applikointia varten kahden ruiskun Duploject-pidike ja sihen kimnitetyt, Tisseel -luosta
ja trombiiniliuosta sisdltivit kertakdyttoruiskut on litettiva yhdyskappaleeseen ja
applikontineulaan, jotka ovat pakkauksessa. Duploject-pidikkeen yhteisen méidnnin
ansiosta yhdyskappaleen lipi syotetdén sama midrd molempia luoksia. Liuokset
sekoittuvat applikointineulassa ennen kudokseen annostelua.



Kahden ruiskun jdrjestelmdn kdyttoohjeet

Applikointineula

f Yhdyskappale

Kahden ruiskun
DUPLOJECT-pidike

e Poista ruiskusta kaikki ima ennen mmnk&dn applikointilaitteen kinnittdmista.
Kohdista yhdyskappale ja lukituspidike ruiskun kylkeen lukituspidikkeen reidn
avulla.

e Kinnitd yhdyskappale Duo Syringe System -ruiskujen kérkiin ja varmista, ettd se
lukittuu  hyvin.

o Kimnitd yhdyskappale lukituspidikkeen avulla Duploject-pidikkeeseen.

o Jos yhdyskappaleen lukituspidike katkeaa kéytd pakkauksessa olevaa
varayhdyskappaletta.

o Jos kiytossd ei ole erillistd varayhdyskappaletta, yhdyskappaletta voidaan
silti kayttdd mutta on varmistettava, ettd yhdyskappale on tivisti
paikoillaan vuodon ehkéisemiseksi.

o ALA poista jilieli olevaa ilmaa yhdyskappaleesta.

e Kinnitd applikointineula yhdyskappaleeseen.

o Al poista jilielli olevaa ilmaa yhdyskappaleesta ja applikointineulasta
ennen varsinaista annostelua, silld applikointineula voi tukkeutua.

Applikointi:
Ennen Tisseel -valmisteen applikoimista haavan pinta on kuivattava vakiotekniikoilla
(esim. kiyttimilli vuorotellen painesiteitd, vanutuppoja, imulaitteita). Ali kiyti



paineilmaa tai -kaasua alueen kuivaamiseen.

e Applikoi proteiniliuoksen ja trombiiniliuoksen seos kohdepinnalle tai litettédville
pinnoille painamalla yhteistdi méntdd hitaasti.

e Kirurgisissa toimenpiteisséd, joissa tarvitaan vain hyvin vdhin kudoslimaa, on
suositeltavaa havittdd valmisteen pari ensimméiistd tippaa.

e (Odota vahintddn 2 minuuttia Tisseel -valmisteen applikoinnin jdlkeen riittdvan
polymeroitumisen aikaansaamiseksi.

Huomautus: Jos kudosliman komponenttien applikointi keskeytetddn, applikointineula
saattaa tukkeutua. Vaihda tilloin applikointineula uuteen vasta juuri ennen
applikomnnin jatkamista. Jos yhdyskappaleen aukot tukkeutuvat, kaytd
pakkauksessa olevaa varayhdyskappaletta.

Kun kudoslimakomponentit on sekoitettu keskenddn, kudoslima alkaa
muutamassa sekunnissa jahmettyd korkean trombiinipitoisuutensa (500 [U/ml)
vuoksi.

Kudoslima voidaan applikoida myds muilla Baxterin vélineilli, jotka sopivat
esimerkiksi endoskooppiseen kéytt6on, minimaalisesti invasiiviseen kirurgiaan tai
applikomntiin suurille tai vaikeapddsyisille alueille. Naitd applikointivdlineitd
kiytettdessd niden kéyttdohjeita on noudatettava huolellisesti.

Hapetettua selluloosaa siséltivida valmisteita ei tule kdyttdd Tisseel -valmisteen
kanssa, koska matala pH-arvo heikentdd trombiinin vaikutusta.

Tietyissd sovelluksissa voidaan alusaineena tai vahvistajana kayttda
biomateriaalia, kuten kollageenihuopaa

Applikointi ruiskuttamalla
Kun applikoit Tisseel -kudoshimaa ruiskutuslaitteen avulla, muista kévyttdd




ruiskutuslaitteen valmistajan suosittelemaa painetta ja etiisyyttd kudoksesta seuraavasti:

Tisseel -valmisteen applikoimiseen suositeltu paine, etiiisyys ja laitteet

. Kaytettéva Kaytettavit Kiaytettavd Su..(? siteltu Suositeltu
Leikkaus ruiskutuslaite | applikaattorikérjet | paineenséétolaite etaisyys ruiskutuspaine
kohdekudoksesta
Tisseel /
Artiss Spray Ei ole. Easy Spray
Set 1,5-2,0 bar
Avohaava Tisseel / 10-15 cm (21,5-
zgerttlls(s) iﬁaﬁy Ei ole. Easy Spray 28,5 psi).
pakkaus
Duplospray MIS
Applicator 20 cm
Duplospray MIS
Applicator 30 cm
Duplospray MIS
Applicator 40 cm
Spray Set 360
La}pgroskpoppiset / endoskooppinen | Duplospray
mmm.l.aa.lhsestl Ei ole. applikaattori MIS Regulator 25 em 1,2-1,5 ba.r
1nya511v1§et Snap Lock - 1,5 bar (18-22 psi)
tommenpiteet kiinnitykselli
Spray Set 360
endoskooppinen
applikaattori
lukituspidikkeell
5
Vaihdettava karki

Avoleikkauksissa on kdytettdva painesdételylaitetta, joka tuottaa korkeintaan 2,0 barn

(28,5 psin) paineen.

Minimaalisesti kajoavissa / laparoskooppisissa toimenpiteissd on kaytettdva
painesddtelylaitetta, joka tuottaa korkeintaan 1,5 barn (22 psin) paineen ja kiyttdd vain

hilidioksidikaasua.

Ruiskutettaessa Tisseel -valmistetta verenpaineen, sykkeen, happisaturaation ja
kertahengityksen CQO,-pitoisuuden vaihteluja on seurattava mahdollisen ilma- tai
kaasuembolian esiintymisen varalta (ks. kohta 2).

Jos Tisseel -valmistetta applikoidaan suljetuilla rintakehén ja vatsan alueilla, suositellaan
DuploSpray MIS -applikaattorin ja paineensditdjirjestelmin kéayttod. Tutustu
DuploSpray MIS -laitteen kéyttdohjeeseen.

Havittiminen

Kéyttdmiton osuus tai jite on hévitettiva paikallisten vaatimusten mukaisesti.




Bipacksedel: Information till anviindaren

Tisseel, losningar till vivnadslim



Humant fibrinogen, humant trombin, syntetiskt aprotmin, kalcumkloriddihydrat

Las noga igenom denna bipacksedel innan du borjar anvinda detta likemedel. Den

innehéiller information som ir viktig for dig.

o Spara denna bipacksedel. Du kan behova lisa den igen.

o Om du har ytterligare fragor vand dig till lakare eller apotekspersonal.

o Omdu far biverkningar, tala med likare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta
giller dven eventuella biverkningar som inte nimns idenna nformation. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande
Vad Tisseel ar och vad det anvinds for

Vad du behover veta innan du anvidnder Tisseel
Hur du anvinder Tisseel

Eventuella biverkningar

Hur Tisseel ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

SNk =

1. Vad Tisseelir och vad det anvinds for

Tisseel ar ett tvikomponents vdvnadslim som innehdller fibrinogen och trombin. Det dr
tva blodproteiner som dr viktiga for blodets koagulation.

Tisseel anvinds som stddjande behandling nér kirurgisk standardteknik mte ar tillricklig:

. For att forbéttra hemostasen.

. Som vdvnadslim for att forbéttra sarlikning eller for att forsegla suturer vid
kirurgiska ingrepp 1 blodkérlen eller i mag-tarmkanalen, vid kirurgi i nervsystemet
och kirurgiska ingrepp déar kontakt med cerebrospmalvitska eller dura mater kan
uppsta (t.ex. ENT-, oftalmisk och spinalkirurgi).

. Som vdvnadslim, t ex vid vidhdftning av hudtransplantat.

Tisseel ar dven effektivt pa patienter som behandlas med det koagulationshimmande
medlet heparin.

2. Vad du behover veta innan du anvinder Tisseel

Anviand inte Tisseel:

. Om du 4r allergisk (Overkdnslig) mot ndgon av de aktiva substanserna eller nagot
annat innehdllsdmne 1 detta likemedel.
. Tisseel far inte appliceras in i blodkédrl (vener eller artirer) eller vdvnader.

. Enbart Tisseel ar inte indicerat for behandling av stora och hiftiga arteriella eller
vendsa blodningar.
. Tisseel ersétter inte sutura anvindning vid shutning av kirurgiska sar.



Varningar och forsiktighet
Eftersom allergiska Overkanslighetsreaktioner kan uppsta.

De forsta tecknen pé en allergisk reaktion kan innefatta:

. Overgiende rodnad av huden
. klada
. utslag

. llamdende, kriakningar

. allmin sjukdomskénsla

. frossbrytningar

. tryck Over brostet

. svullnad av ldppar och tunga

. andningss varigheter/andnod
. blodtrycksfall
. Okning eller minskning av pulsfrekvensen.

Om nagot av dessa symptom upptrider skall applikationen avbrytas omedelbart.
Allvarliga symptom kan kridva omedelbar mtensivvardsbehandling.

«  Eftersom Tisseel innehéller ett syntetiskt protein som heter aprotinin. Aven om
detta protein bara forekommer i smd midngder och appliceras direkt pa sarytan
finns det en risk for allvarlig allergisk reaktion. Risken tenderar att 6ka hos de
patienter som tidigare behandlats med Tisseel eller aprotinin, dven om det taldes
val under det forra behandlingstillfillet. Dérfor bor behandling med aprotinin eller
produkter mnehéllande aprotinin noteras i journalen.

« Eftersom livshotande komplikationer pa grund av koagel som foljer med in i
blodbanan kan uppsta vid oavsiktlig applicering i ett blodkérl. Det kan 6ka risken
for plotslig Overkdnslighetsreaktion och reaktionens svérighet. Speciellt under
hjartkirurgi méste likaren vara extra uppméirksam pa att inte applicera Tisseel i ett
blodkarl. Det ér dven viktigt att applicering i1 ndsslemhinnan undviks eftersom det
kan resultera i blodkoagel i omrddet kring 6gonartiren.

o Eftersom det finns en risk for lokal vivnadsskada vid applicering in i vavnaden.

o For att forhindra vdvnadslimning i1 odnskade omrdden ska de delar av kroppen
som inte ska behandlas tickas fore applicering av Tisseel

o Eftersom ett alltfor tjockt lager fibrinkoagel kan ha en negativ nverkan pa
produktens sdkerhet och formiga till sarlikning ska Tisseel endast appliceras som
ett tunt lager.

o Livshotande/dodlig luft- eller gasembolism (luft kommer in i blodomloppet,
vilket kan vara allvarligt eller livshotande) har intriffat i mycket séllsynta
fall niir sprayset med tryckregulatorer anviinds for att administrera
fibrinvavnadslim. Detta tycks vara relaterat till anvindning av spraysetet vid
hogre tryck dn vad som rekommenderas och/eller nira vivnadsytan. Risken
forefaller vara storre nir fibrinvivnadslim sprayas med luft jimfort med
CO; och kan dirfor inte uteslutas nir Tisseel sprayas vid oppen Kirurgi.



o Sprayseten och tillhorande spetsar har bruksanvisningar med
rekommendationer for tryckintervall och sprayningsavstind frin
vavnadsytan.

o Tisseelska endast administreras i strikt enlighet med instruktionerna och
endast tillsammans med de anordningar som rekommenderas for denna
produkt.

« Nir Tisseel sprayas pa ska forindringar i blodtryck, puls, syreméttnad och
sluttidal CO; 6vervakas med tanke pa eventuell gasembolism.

Andra likemedel och Tisseel
Tala om for likare eller apotekspersonal om du tar/anvinder eller nyligen har tagit/anvint
andra likemedel, dven receptfria sadana.

Det finns inga kénda interaktioner med andra likemedel.

Liksom for andra jamforbara produkter eller trombinlosningar kan denna produkt
forstoras vid kontakt med Iosningar som innehdller alkohol, jod eller tungmetaller (t ex
antiseptiska 16sningar). Det maste sdkerstillas att sidana substanser har avligsnats sé
mycket som mojligt innan denna produkt anvénds.

Produkter som innehdller oxiderad cellulosa kan minska effektiviteten hos Tisseel och
ska mte anvindas som hjdlpmedel vid applicering.

Graviditet, amning och fertilitet

Omdu ér gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn,
radfrdga likare eller apotekspersonal nnan du anvinder detta likemedel

Lékaren bestdmmer om du kan anvinda Tisseel under graviditet eller amning,

Korformiaga och anvindning av maskiner
Tisseel péaverkar nte din forméaga att kora bil eller anvéinda verktyg eller maskiner.

Viktig information om nigra innehillsimnen i Tisseel

Nir mediciner framstills av humant blod eller plasma, vidtas speciella dtgirder for att
forhindra att infektioner Gverfors till patienter. Detta nkluderar noggrant urval av blod-
och plasmagivare {or att forsdkra sig om att personer med risk for att vara smittbarare

utesluts, samt test av enskilda donationer och plasmapooler for tecken pa virus eller
mfektion.

Tillverkarna av dessa produkter inkluderar dessutom steg i hanteringen av blod eller
plasma for att inaktivera eller avskilja virus. Trots detta kan risken for dverforing av
mfektion mte helt uteslutas nir likemedel framstéllda av humant blod eller plasma ges.
Detta giller dven nya, hittills okénda virus samt andra typer av infektioner. Dessa
atgarder anses effektiva for holjeforsedda virus, sdsom humant immunbristvirus (HIV),
hepatit B-virus och hepatit C-virus och for det icke-holjeforsedda hepatit A-viruset.



Atgirderna kan vara av begriinsat virde mot icke-hdljeforsedda virus som parvovirus
B19 (det virus som orsakar infektiost erytem (femte sjukan)). En parvovirus B19-
nfektion kan vara allvarlig for gravida kvinnor (infektion av fostret) och for individer
med forsdmrat immunforsvar eller som har vissa typer av anemi (t.ex. sicklecell-anemi
eller hemolytisk anemi).

Din likare kan rekommendera vaccination mot hepatit A och B, om du regelbundet eller
upprepat fir human plasma deriverat vdvnadslim.

Det rekommenderas att produktens namn och satsnummer noteras varje gang du far en
dos Tisseel med hjdlp av den sjdlvhdftande etiketten som finns 1 forpackningen.

Polysorbat 80 kan orsaka lokala hudreaktioner som kontaktdermatit.

Tisseel ska enbart abliceras i ett tunt lager. Alltfor tjock lager kan paverka produktens
effektivitet och sarldkningsprocessen negativt.

3. Hur du anvinder Tisseel

Anvindningen av Tisseel begrinsas till erfarna kirurger som fitt utbildning i
anvindningen av Tisseel.

Sakerhet och effekt har inte pavisats hos barn.

Innan Tisseel appliceras maste sarets ytomrade torkas med standardteknik (t.ex. upprepad
applicering av kompresser eller bomullspinnar, eller med hjélp av suganordningar).

Anvind mte tryckluft eller trycksatt gas for att torka omradet.

Tisseel skall endast sprayas pa omraden som dr synliga

Dosen som administreras avgdrs alltid av dina individuella behov.

Den dos av Tisseel som anvinds beror pé ett antal faktorer mklusive typ av operation,
storleken pa omradet som ska behandlas under operationen, sittet Tisseel appliceras pa
och antalet appliceringar. Din likare bestimmer hur mycket som é&r limpligt och kommer
att applicera tillrickligt for att bilda ett tunt lager over saret. Om midngden inte verkar
vara tillrdcklig, kan appliceringen behdva upprepas. Undvik dock att upprepa applicering
pa ett redan polymeriserat lager Tisseel eftersom Tisseel inte féster pa ett polymeriserat
lager. Applicering av de tva komponenterna separat, 1 foljd, ska undvikas.

I kliniska studier har individuella doser pa 4 till 20 ml admmistrerats. For vissa typer av
kirurgi (t.ex. skador pa levern eller likning av stora briannsar) kan storre méingder krévas.



Som en riktlinje for likning av sérytor sa ér 1 forpackning med Tisseel 2 ml (dvs 1 ml
Tisseel 16sning plus 1 ml trombinlosning) tilliicklig for en yta pa dtminstone 10 cm?.
Nar Tisseel sprayas pa séret, ricker samma méngd till att ticka en avsevirt storre yta.

lakttag forsiktighet om Tisseel appliceras med hjdlp av tryckluft
Applicering utanfor avsett omrade ska undvikas.

For att undvika bildning av granulationsvdvnad 1 dverskott och for att sékerstélla gradvis
absorption av det stelnade fibrinlimmet, ska endast ett s& tunt lager som mojligt av Tisseel
appliceras.

For att sdkerstélla adekvat blandning av komponent 1 och komponent 2 bor de forsta
dropparna av produkt fran applikationskanylen tryckas ut och kasseras omedelbart fore
anvindning.



Vid applicering av Tisseel med hjilp av ett sprayset, var noga med att anviinda ett

tryck och ett avstind frin viivnaden som ligger inom det intervall som

rekommenderas_av tillverkaren enligt foljande:

Rekommenderat tryck, avstand och anordning for sprayning av Tisseel

Typ av ingrepp

Sprayset som
ska anvéndas

Applikator-
spetsar som
ska anvindas

Tryck-regulator
som ska
anvéindas

Rekomm-
enderat
avstand fran
mal-vidvnaden

Rekommen-derat
spraytryck

Oppnaingrepp

Tisseel/
Artiss
sprayset

inte
tillamp ligt

Easy Spray

Tisseel/
Artiss
sprayset
10 pack

inte
tillamp ligt

Easy Spray

10-15 cm

1,5-2,0 bar
(21,5-28,5 psi).

Laparoskopiska
/minimalt invasiva ingrepp

inte
tillamp ligt

Duplo-spray
MIS
applikator
20 cm

Duplo-spray
MIS
applikator
30 cm

Duplo-spray
MIS
applikator
40 cm

Spray Set 360
endoskopisk
applikator
med Snap
Lock

Spray Set 360
endoskopiskn
applikator
med
sdkerhetsspér
r

Utbytbar
spets

Duplospray
M ISregulator
1,5 bar

2-5cm

1,2-1,5 bar
(18-22 psi)

Vid 6ppen kirurgi — en tryckregulator som kan ge ett tryck péa hogst 2,0 bar (28,5 psi) ska

anvandas.

Vid minimalt invasiva/laparoskopiska ingrepp — en tryckregulator som kan ge ett tryck pa
hogst 1,5 bar (22 psi) och som anvinder endast koldioxidgas far anvandas.

Nir Tisseel sprayas pa ska fordndringar i blodtryck, puls, syremiittnad och sluttidal
CO; dvervakas med tanke pa risken for luft- eller gasembolism (se avsnitt 2).




Om du anvant for stor miingd av Tisseel
Tisseel appliceras endast under ett kirurgiskt ingrepp. Méngden som anvinds bestims av
kirurgen. Det finns inga kénda fall av 6verdosering.

Om du har ytterligare frigor om detta likemedel kontakta likare eller apotekspersonal

Anvindning for barn
Sédkerhet och effekt for barn har inte faststéllts.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla likemedel kan Tisseel orsaka biverkningar men alla anvidndare behdver inte
fi dem. Informera din likare eller apotekspersonal om nigon av de biverkningar som
listas hér paverkar dig mycket eller om du méirker ndgon biverkning som inte finns
ndmnd idenna information.

Hos patienter som behandlas med fibrinlim kan 6verkédnslighetsreaktioner eller allergiska
reaktioner forekomma. De ér sdllsynta men kan vara allvarliga.

De forsta tecknen pd en allergisk reaktion kan vara:
Overgiende rodnad av huden (flush)

Klida

Utslag

[lamdende, krékningar

Huvudvirk

Dasighet

Rastloshet

Briannande och stickande kinsla pd applikationsstéllet
Stickande, krypande kinsla

Frossa

Tryck Over brostet

Swvullnad av Ippar, tunga, hals (viket kan resultera i svarigheter att andas och/eller
svilja)

Andningssvarigheter

Lagt blodtryck

Okad eller minskad pulsfrekvens

Medvetsloshet till f6ljd av blodtrycksfall.

I vissa fall kan dessa reaktioner leda till allvarliga allergiska reaktioner (anafylaxi).
Sédana reaktioner kan upptrida sdrskilt om likemedlet appliceras flera ginger, eller
anvinds pd patienter som tidigare har visat dverkdnslighet mot aprotinin eller andra
komponenter i produkten.



Aven om upprepad behandling med Tisseel har tolererats vil, kan ytterligare en
administrering av Tisseel eller en infusion av aprotinin resultera i allvarliga allergiska
(anafylaktiska) reaktioner. Syntetisk aprotinin liknar strukturalt ndtaprotinin. For
patienter med allergi mot notproteiner méiste anvindning av Tisseel Overvigas noggrant.

Det ansvariga kirurgteamet ar vil medvetna om risken for denna typ av reaktioner och
kommer omedebart att avbryta appliceringen av Tisseel vid forsta tecken pa
overkinslighet. Allvarliga symtom kan krédva akutvérd.

Om Tisseel appliceras 1 mjukdelar kan det orsaka lokal vdvnadsskada.

Om Tisseel appliceras 1 blodkérl (vener eller artirer) kan det leda till att koagel bildas
(trombos). Det kan dven Oka risken och allvarlighetsgraden av akuta

overkinslighetsreaktioner hos kénsliga patienter.

Eftersom Tisseel dr utvunnet ur plasma frén blodgivare kan risken for infektion inte helt
uteslutas, men tillverkaren vidtar flera atgérder for att minska risken (se avsnitt 2).

Antikroppar mot komponenter 1 fibrinlimmet kan upptrida i sdllsynta fall.

Foljande biverkningar har observerats vid behandling med Tisseel
Biverkningar har utvirderats enligt foljande frekvenser:

Mycket vanliga: Forekommer hos fler @n 1 av 10 behandlade patienter.
Vanliga: Forekommer hos 1 till 10 av 100 behandlade patienter.

Mindre vanliga: Forekommer hos 1 till 10 av 1000 behandlade patienter.
Sallsynta: Forekommer hos 1 till 10 av 10 000 behandlade patienter.

Mycket séllsynta: Forekommer hos firre dn 1 av 10 000 behandlade patienter.
Ingen kénd frekvens: Frekvensen kan inte bedomas utifran tillgdngliga data.

Organklass MedDRA-term Frekvens
Infektioner och infestationer postoperativ sarinfektion vanliga
overkénslighetsreaktioner ingen kénd frekvens
Immunsystemet anafylaktiska reaktioner ingen kéind frekvens
anafylaktisk chock ingen kind frekvens
parestesier vanliga
Centrala och periferala
nervsystemet hypaesthesia ingen kind frekvens
bradykardi ingen kénd frekvens
Hjértat - =
takykardi ingen kéind frekvens
Blodkérl thrombosis i axelhdlan vanliga




séllsynta

lag blodtryck
blodutgjutning ingen kénd frekvens
nos
tromboemboli ingen kéind frekvens
luftemboli* ingen kénd frekvens
cerebralartaremboli ingen kénd frekvens
cerebralinfarkt ingen kénd frekvens
andndd ingen kéand frekvens
Andningsvigar, brostkorg och | bronkospasm ingen kéind frekvens
mediastinum
vasande andning ingen kéind frekvens
Jlaméende mindre vanliga
Magtarmkanalen - =
i ingen kénd frekvens
urtikaria ingen kind frekvens
erytem vanliga
pruritus ingen kéind frekvens
Hud och subcutan vivnad : "
(rod) cksem ingen kind frekvens
forsdmrad sarlikning ingen kind frekvens
- ingen kind frekvens
angioddem

Muskuloskeletala systemet
och binbdviv

vark 1 extremiteter

vanliga

postoperativ sméirta

mindre vanliga

Allminna symptom och/eller smarta Vanhga
; vanliga
symptom vid feber
administreringsstéllet : -
rodnad ingen kind frekvens
svullnad ingen kéind frekvens
Skador och forgiftningar och | serom mycket vanliga

behandlingskomplikationer




Okad méangd nedbrytningsprodukter | mindre vanliga
Unders6kningar fran fibrin

d-dimerer 6kad i fibrin mindre vanliga

* Luft- eller gasbubbloriblodflodet har forekommit i samband med att fibrinlim har applicerats med
sprayset med tryckluft eller trycksatt gas. Detta tros vara orsakat av felaktig anvdndning av spraysetet (t.ex
hogre tryck dn vad som rekommenderas och nira vivnadsytan).

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lékare eller sjukskoterska. Detta giller dven
biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksé rapportera biverkningar
direkt (se detaljer nedan). Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till att 6ka
mformationen om likemedels sékerhet.

webbplats: www.fimea. {1

Sékerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55, 00034 FIMEA

5. Hur Tisseel ska forvaras

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.

Anvinds fore utgangsdatum som anges pa etiketten efter EXP.

Forvaras och transporteras fruset (< -20 °C) fram till anvéindning.

Forvaras 1 originalforpackningen. Ljuskénsligt.

Forvaring efter upptining:

Den vid hogst 25°C tinade 16sningen kan anvéndas iupp till 72 timmar om den forvaras 1
ooppnad, oskadad, steril forpackning vid hogst 25°C. Om Tisseel nte anvinds mom 72
timmar efter upptining, maste losningarna kasseras.

Efter upptining fir l6sningarna mnte frysas igen eller forvaras 1 kylskép!

Medicinen ska inte kastas i avloppet eller bland hushéllsavfall. Fraga apotekspersonalen
hur man gér med mediciner som inte lingre anvidnds. Dessa atgérder dr till for att skydda
miljon.

6. Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

Innehallsdeklaration
Tisseel innehdller tva komponenter:



Komponent 1 = Proteinlosning (Tisseel l0sning):

De aktiva substanserna i 1 ml protemlosning &r: Humant fibrinogen, 91 mg/ml, syntetiskt

aprotinin 3000 KIE/ml

Hjilpdmnen ar humant albumin, L-histidin, niacmamid, polysorbat 80 (Tween 80),

natriumcitratdihydrat och vatten for njektionsvitskor.

Komponent 2 = Trombinlosning:

Den aktiva substansen i 1 ml trombinlosning &r: Humant trombin 500 IE/ml,

kalcumkloriddihydrat 40 pmol/ml.

Hjélpdmnen ar humant albumin, natriumklorid och vatten for mjektionsvitskor.

Efter blandning 1 ml 2 ml 4 ml 10 ml
Komponent 1: Proteinlosning

(Tisseel)

Humant fibrinogen 45,5 mg 91 mg 182 mg 455 mg
(som koagulerbart protein)

syntetiskt aprotinin 1500 KIE | 3000 KIE | 6000 KIE [ 15000 KIE
Komponent 2: Trombinlosning

Humant trombin 250 IE 500 IE 1000 IE 2500 IE
Kalciumkloriddihydrat 20 pumol 40 pmol 80 wmol 200 pmol

Tisseel innehdller 0,6 — 5 IE/ml human faktor XIII vilket &r isolerat frén plasma
tillsammans med humant fibrinogen.

Liakemedlets utseende och forpackningsstorlekar
Vévnadslimningar.

Bade protemlosningen (Tisseel, komponent 1) och trombinlésningen (komponent 2)

tillhandahélls i en endos tvakammarspruta for engangsbruk firdig for anvindning.

I djupfryst tillstdind &r l6sningarna firglosa till svagt gula och ogenomskinliga.
Efter tining ar 16sningarna firglosa till svagt gula.

Forpackningens innehéll:

Innehall 1 forpackningen med PRIMA-sprutan:

En forfylld spruta med tva behéllare (av polypropylen) innehdllande 1 ml, 2 ml eller
5 ml protemlosning respektive 1 ml, 2 ml eller 5 ml trombinlosning. Sprutspetsen &r
forsedd med en skyddskapsel. Sprutan &r forpackad 1 tva pdsar och som tillbehor

medfoljer 2 huvudmunstycken och 4 applikationskanyler.

eller

En tvakammarspruta




o Iml 2mleller 5ml fryst komponent 1 och komponent 2 ien forfylld dubbelkamrad
spruta (polypropylen) stingd med spetslock 1 plastpase.

o  Ett tillbehorsset (=Duo-set) bestdende av tva munstycken och fyra
appliceringskanyler och en dubbel sprutkolv.

eller

En Duo-enhet

e 1ml 2ml eller 5ml av komponent 1 och komponent 21 tva forfylld spruta
(polypropylen), stingd med spetslocken i Duo-enhet skyddslock i plastpéase.

« Ett tillbehorsset bestdende av tvd huvudmunstycken och fyra appliceringskanyler.

Forpackningsstorlekar:

Tisseel tillhandahdlls ifoljande forpackningsstorlekar: 1 x 2 ml (1 ml + 1 ml), 10 x 2 ml,
1x4m 2ml +2ml) 10x4ml, 1x10ml (5§ ml +5ml), 10x 10 ml

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

Innehavare av godkinnande for forsiljning
Baxter Oy, Tammasaarenkatu 1, 00180 Helsingfors

Tillverkare )
Takeda Manufacturing Austria AG, Industriestralle 67, A-1221 Wien, Osterrike

Denna bipacksedel dndrades senast01.01.2022




Foljande uppgifter ir endast avsedda for hilso- och sjukvardspersonal (slutgiltig
behallare: PRIM A-spruta):

Allméant

Fore applicering av Tisseel ska de delar av kroppen som inte ska behandlas tickas
for att forhindra vavnadslimning i1 odnskade omraden.

For att forhindra Tisseel fran att fista vid handskar och mstrument, fukta dessa
med saltlosning fore anvéndning.

Anvind foljande riktmirke vid limning av ytor: En forpackning Tisseel 2 ml
(d.v.s. 1 ml proteinlosning plus 1 ml trombinlésning) till ett omrdde pd minst 10
cn?

Den exakta dosen dr beroende av hur stor yta som ska limmas.

De tva Tisseel-komponenterna far INTE appliceras separat. Bada komponenterna
maste appliceras samtidigt.

Tisseel far INTE utséttas for hogre temperaturer &n 37°C. Varm INTE produkten i
mikrovagsugn.

Tina INTE produkten genom att hilla den mellan hénderna.

Tisseel far INTE anvdndas forrdn produkten har tinat helt och varmts upp till

33 -37°C.

Ta mte av skyddskapseln fran sprutan forrdn produkten har tinats och virmts och
ar klar for anvindning. Det littaste sittet att ta av skyddskapseln fran sprutan &r
att forsiktigt vicka den fram och tillbaka och sedan dra av den frdn sprutan.

Tryck ut all luft frdn sprutan och montera sedan huvudmunstycket och
applikationskanylen.

Anvisningar for hantering och beredning

Bade protemnlosningen och trombinldsningen tillhandahélls ien forfylld spruta som ér
firdig att anvindas. Produkten dr forpackad itva sterila pasar under aseptiska
forhdllanden. Innerpasen och dess nnehdll &r sterila sa linge som den yttre
forpackningen &r obruten. Anvind steril teknik for att ta ut den sterila nnerpdsen och
dess innehall pa det sterila omradet.

Den forfyllda sprutan kan tinas OCH virmas pa ndgot av foljande sétt:

el

Snabb tining/varmning (sterilt vattenbad) — Rekommenderas
Tning/virmning 1 ett icke-sterilt vattenbad

Tining/virmning 1 inkubator

Den forfyllda sprutan kan ocksa tinas och forvaras i rumstemperatur (maximalt
25°C)iupp till 72 timmar. Produkten miste virmas nnan den anvands.

1) Snabb tining/virmning (sterilt vattenbad) — Rekommenderas
Den rekommenderade metoden &r att tina och virma de tvd komponenterna i ett sterilt
vattenbad vid 33 —37°C.



. Vattenbadets temperatur fir inte dverskrida 37°C. Overvaka virmningen genom att
mita vattentemperaturen med termometer, och byt vatten vid behov.

o Om ett sterilt vattenbad anviands for tining och virmning ska den forfyllda sprutan
tas ur forpackningspésarna innan den placeras i vattenbadet.

Anvisningar:

Placera mnerpésen 1 det sterila omrddet, ta ut den forfyllda sprutan och placera den direkt
idet sterila vattenbadet. Kontrollera att allt mnehéll iden forfyllda sprutan &r helt
nedsdnkt under vattenytan.

Tabell 1 — PRIMA-spruta: Minimitid {Or tining och virmning i sterilt vattenbad

Minimitid for tining och virmning
Forpackningsstorlek 33 —37°C, sterilt vattenbad
Produkt utan pasar
2 ml 5 minuter
4 ml 5 minuter
10 ml 10 mmnuter

2) Tining/varmning i ett icke-sterilt vattenbad

Anvisningar:

Lat den forfyllda sprutan vara kvar i bada forpackningspasarna och placera den i ett
vattenbad utanfor det sterila omradet under s ling tid som anges i tabell 2. Se till att
pasarna forblir helt nedsénkta i vattnet under hela tmingstiden. Efter tnng ska péasarna
tas upp ur vattenbadet. Torka av den yttre pasen och flytta dver mnerpésen med den
forfyllda sprutan och kolven till det sterila omradet.

Tabell 2 — PRIMA-spruta: Minimitid fOr tining och virmning 1 icke-sterilt vattenbad

Minimitid for tining och virmning
Forpackningsstorlek 33 —37°C, icke-sterilt vattenbad
Produkt i pasar
2 ml 15 minuter
4 ml 20 minuter
10 ml 35 minuter

3) Tining/virmning i inkubator

Anvisningar:

Lét den forfyllda sprutan vara kvar i bada forpackningspésarna och placera den i en
inkubator utanfor det sterila omradet under sa ling tid som anges i tabell 3. Efter
tining/varmning ska pésarna tas upp ur inkubatorn. Ta av den yttre pasen och flytta Over
mnerpdsen med den forfyllda sprutan och kolven till det sterila omradet.



Tabell 3 — PRIMA-spruta: Minimitid fOr tining och viarmning i inkubator

Minimitid for tining och varmning
Forpackningsstorlek 33 — 37°C, inkubator
Produkt i pésar
2 ml 40 minuter
4 ml 50 minuter
10 ml 90 minuter

4) Tining vid rumstemperatur (maximalt 25°C) FORE virmning

Anvisningar:

Lét den forfyllda sprutan vara kvar i bada forpackningspésarna och tina upp den vid
rumstemperatur utanfor det sterila omradet under sa lang tid som anges 1 tabell 4. Nar
produkten har tnats kan den virmas i en inkubator, utan att tas ur ytterpasen.

Tabell 4 — PRIMA-spruta: Minimitid fOr tinng vid rumstemperatur utanfor det sterila
filtet, samt virmningstid 1 nkubator (till 33 — 37°C)

Minimitid for tining av Uppvéarmningstider nfor
produkten anvandning till
Forpackningsstorlek vid rumstemp eratur 33 —37°C i inkubator, efter

(maximalt 25°C) tning 1 rumstemp.
produkt i pasar produkt i pasar
2 ml 80 minuter + 11 minuter
4 ml 90 minuter + 13 minuter
10 ml 160 minuter + 25 minuter

Efter tining vid rumstemperatur miste produkten anvindas inom 72 timmar efter att den
forst togs ut ur frysen.

Stabilitet efter tining

Efter tining och virmning (vid temperaturer mellan 33 —37°C, med metod 1, 2 eller 3)
har kemisk och fysikalisk stabilitet pévisats for produkten i 12 timmar vid 33 —37°C.
For produkter som tinats vid rumstemperatur i ooppnad forpackning (metod 4) har
kemisk och fysikalisk stabilitet pévisats for produkten i 72 timmar vid maximalt 25°C.
Viarm till 33 — 37°C omedelbart fore anvéndning.

Ur en mikrobiologisk synvinkel bor produkten anvindas omedelbart efter vairmning till
33 —37°C, sdvida inte metoden for Oppning av forpackningen eller tiningen utesluter
risken for mikrobiell kontamination.

Om produkten mte anvinds omedelbart &r forvaringstiderna och forhillandena
anvindarens ansvar.



Produkten fir inte fiysas pa nytt eller placeras ikylskép efter att tining har paborjats.

Hantering efter tining/innan applicering

For att uppna optimal blandning av de tva l6sningarna och basta mojliga solidifiering av
fibrinvdvnadslimmet ska de tvd komponenterna forvaras vid 33 — 37°C tills de
appliceras.

Protein- och trombinlosningarna ska vara klara eller ndgot ogenomskinliga. Anviand inte
l16sningar som &r grumliga eller har fillningar. Tinade produkter ska inspekteras visuellt
fore anvandning for att uppticka eventuella frimmande partiklar, missfirgning eller
andra fordndringar. Om en losning har fordndrats pa nagot av dessa sitt ska den kasseras.

Den tinade protemnldosningen ska vara en nigot trogflytande vitska. Om I6sningens
konsistens &r som en fast gel miste man anta att den har blivit denaturerad (t.ex. pa grund
av avbruten kylkedja eller Gverhettning vid varmning). Tisseel fir dd INTE anvéndas
under nigra omstdndigheter.

e Ta ut sprutan frdn forpackningspasarna omedelbart fore anvdndning.

e Anvind endast Tisseel om produkten har tinats och varmts upp helt (har flytande
konsistens).

e Ta av skyddskapseln frdn sprutan omedelbart fore appliceringen.
Det lattaste sittet att ta av skyddskapseln fran sprutan ar att forsiktigt vicka den
fram och tillbaka och sedan dra av den frén sprutan.

Administrering med PRIM A-spruta:

Infér applicering ska den forfyllda sprutan med tva behallare (som innehéller
protenlosning respektive trombinlosning) kopplas till ett huvudmunstycke och en
applikationskanyl, som finns bland de medfoljande tillbehdren. Den gemensamma kolven
pa den forfyllda sprutan med tva behdllare sékerstiller att lika stora volymer av de tvd
vavnadslimkomponenterna pressas genom huvudmunstycket innan de blandas i
applikationskanylen och sprutas ut.



Bruksanvisning for PRIMA-sprutan

Séakerhetssparr

. Dubbelkolv

Dubbelkammarspruta

Huvudmunstycke

Applikationskanyl

e Tryck ut all luft frdn sprutan mnan den kopplas till ndgon applikationsdel.

e Placera huvudmunstycket och sdkerhetsspérren pa sidan av sprutan sé att hilet 1
sakerhetssparren hamnar rtt.

e Anshit munstyckena pé den forfyllda sprutan med tva behallare till
huvudmunstycket, och se till att de sitter fast ordentligt.

o Sédkra huvudmunstycket genom att fista sdkerhetsspédrren pa den
forfyllda sprutan med tva behallare.

o Om sdkerhetssparren gar sonder ska det medfoljande reservmunstycket
anvéindas.

o Omdet inte finns nagot extra munstycke tillgdngligt kan produkten
fortfarande anvdndas, men det dr viktigt att se till att munstycket sitter
fast for att forhindra lackage.

o Tryck INTE ut den luft som finns kvar inuti i huvudmunstycket.

e Fist en applikationskanyl pa huvudmunstycket.

o Tryck INTE ut den luft som finns kvar i huvudmunstycket och
applikationskanylen forrdn appliceringen leds, eftersom det kan gora
att applikationskanylen tipps till

Administrering
Innan Tisseel appliceras maste sdrytan torkas med standardteknik (t.ex. upprepad
applicering av kompresser eller bomullspinnar, eller med hjélp av suganordningar).

Anvind mte tryckluft eller trycksatt gas for att torka omradet.



e Applicera den blandade protein- och trombinlésningen pé mottagarytan eller ytorna
pd de omrdden som ska behandlas genom att lingsamt trycka ned den gemensamma
kolven.

e Vid kirurgiska ingrepp dir minsta mojliga volym av fibrinvdvnadslim ska anvindas
bor de forsta dropparna av produkten kasseras.

e Nir Tisseel har applicerats, lat minst 2 minuter passera for att uppna tillricklig

polymerisering.

Obs! Om appliceringen av fibrinvivnadslimmet avbryts kan kanylen tdppas igen. |
sadana fall ska applikationskanylen erséttas med en ny precis innan appliceringen
paborjas igen. Om huvudmunstyckets Oppningar har téppts igen, anvind det
medfoljande reservmunstycket.

Efter att vavnadslimkomponenterna har blandats borjar fibrinlimmet stelna inom
nagra sekunder pa grund av den hoga trombinkoncentrationen (500 IU/ml).

Fibrinvivnadslimmet kan ocksé appliceras med andra tillbehdr frdn Baxter som ar
speciellt anpassade for t.ex. endoskopisk anvindning, minimal mvasiv kirurgi eller
applicering pa stora eller svaratkomliga omrdden. Om sddana appliceringstillbehor
anvinds ska bruksanvisningarna for respektive tillbehdr foljas noggrant.
Beredningar som mnnehaller oxiderad cellulosa ska mte anvindas tillsammans med
Tisseel, eftersom det laga pH-virdet kan paverka trombinets verkningsmekanism

I vissa sammanhang anvinds biokompatibelt material, till exempel
kollagenmaterial, som bdrarsubstans eller i forstirkningssyfte.

Applicering genom sprayning

Vid applicering av Tisseel med hjilp av ett sprayset, var noga med att anvinda ett tryck
och ett avstind fran vdvnaden som ligger inom det intervall som rekommenderas av
tillverkaren enligt fOljande:

Rekommenderat tryck, avstind och anordning for sprayning av Tisseel

Rekommend
Typ av Sprayset som Applikatorspetsar | Tryckregulator som erat a\:stand Rekommenderat
. i i i frén spraytryck
ingrepp ska anvédndas som ska anvéndas ska anvéndas -
milvdvnade
n
Tissecl/Artiss inte tillimpligt EasySpray
= sprayset
Oppna - - 1,5-2,0 bar
inore Tisseel/Artiss 10-15 cm (21,528,5 psi)
£Tepp sprayset, 10- inte tillimpligt EasySpray 7262 PSD
pack
Lapar(-)s.kopls Dup}ospray MIS Duplospray MIS
ka/minimalt inte tillimpligt 2P likator 20 cm regulator 1,5 bar 2-5 cm 1,2-1,5 bar
invasiva pig Duplospray MIS g ’ (18-22 psi)
ingrepp applikator 30cm




Duplospray MIS
applikator 40cm
Spray Set 360
endoskopisk
applikator med
Snap Lock
Spray Set 360
endoskopisk
applikator med
sdkerhetsspérr
Utbytbar spets

Vid 6ppen kirurgi — en tryckregulator som kan ge ett tryck pa hogst 2,0 bar (28,5 psi) ska
anvéndas.

Vid minimalt invasiva/laparoskopiska ingrepp — en tryckregulator som kan ge ett tryck pa
hogst 1,5 bar (22 psi) och som anvander endast koldioxidgas far anvindas.

Nir Tisseel sprayas pa ska forindringar i blodtryck, puls, syremiittnad och sluttidal
CO; dvervakas pa grund av risken for luft- eller gasembolism (se avsnitt 2).

For applicering av Tisseel i1nneslutna omrdden i brdst och buk rekommenderas
DuploSpray MIS-systemet med applikator och regulator. Folj bruksanvisningen {or
DuploSpray MIS-enheten.

Destruktion
Ej anvint likemedel och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.



Foljande uppgifter éir endast avsedda for hilso- och sjukvardspersonal (slutgiltig
behallare: En tvikammarspruta):

Allméant

Fore applicering av Tisseel ska de delar av kroppen som inte ska behandlas tickas
for att forhindra vavnadslimning 1 odnskade omraden.

For att forhindra Tisseel fran att fista vid handskar och mstrument, ska dessa
fuktas med saltlosning fore kontakt.

Som riktméirke vid limning av ytor, ricker 1 forpackning Tisseel 2 ml (d.v.s. 1 ml
proteinlosning plus 1 ml trombinldsning) till ett omrdde pd minst 10 cm?.

Den exakta dosen dr beroende av hur stor yta som ska limmas.

De tva Tisseel-komponenterna fir INTE appliceras separat. Bdda komponenterna
maste appliceras samtidigt.

Tisseel far INTE utsdttas for hogre temperaturer dn 37°C. Far INTE véirmas 1
mikrovagsugn.

Tina INTE produkten genom att hilla den mellan hénderna.

Tisseel far INTE anvéindas forrdn produkten har tinat helt och virmts upp till

33 -37°C.

Ta inte av skyddskapseln fran sprutan forrdn produkten har tinats och virmts och
ar klar for anvindning,

Tryck ut all luft fran sprutan och montera sedan huvudmunstycket och
applikationskanylen.

Anvisningar for hantering och beredning

Bade protemnlosningen och trombinldsningen tillhandahalls ien forfylld spruta som &r
firdig att anvindas. Produkten dr forpackad itvé sterila pasar under aseptiska
forhallanden. Innerpdsen och dess mnehall dr sterila s linge som den yttre
forpackningen &r obruten. Anvind steril teknik fOr att ta ut den sterila innerpasen och
dess innehall pa det sterila omradet.

Den forfyllda sprutan kan tinas OCH vidrmas pa nagot av foljande sitt:

bl A e

Snabb tining/virmning (sterilt vattenbad) — Rekommenderas
Tmning/virmning 1 ett icke-sterilt vattenbad

Tning/varmning 1 inkubator

Sprutan kan ocksa tinas och forvaras i rumstemperatur (maximalt 25°C) i upp till
72 tmmar. Produkten miste vdrmas inan den anvénds.

1) Snabb tining/virmning (sterilt vattenbad) — Rekommenderas
Det rekommenderas att de tvd limkomponenterna tinas upp och virms 1 ett sterilt
vattenbad med en temperatur péa 33-37 °C.



. Vattenbadets temperatur far nte Sverskrida 37 °C. Kontrollera att temperaturen
befinner sig idet korrekta intervallet genom att Gvervaka vattentemperaturen med

en termometer och byt vatten vid behov.

o Om ett sterilt vattenbad anvinds for tining och virmning ska den forfyllda sprutan
tas ut ur forpackningspasarna mnan den placeras i vattenbadet.

Anvisningar:

Placera innerpasen i det sterila omradet, ta ut den forfyllda sprutan och placera den direkt
i det sterila vattenbadet. Kontrollera att allt imnehall iden forfyllda sprutan dr helt

nedsdnkt under vattenytan.

Tabell 1 — AST-spruta: Minimtid fOr tinig och virmning 1 sterilt vattenbad

Minimitid for tming och virmning

Forpackningsstorlek 33 —37°C, sterilt vattenbad
Produkt utan pésar
2 ml 5 minuter
4 ml 5 minuter
10 ml 12 minuter

2) Tining/virmning i ett icke-sterilt vattenbad

Anvisningar:

Lét den forfyllda sprutan vara kvar i bada forpackningspasarna och placera den i ett
vattenbad utanfor det sterila omrddet under sa ling tid som anges 1 tabell 2. Se till att
pasarna halls under vatten under upptiningen. Avligsna fran vattenbadet efter upptining,
torka den yttre pasen och for Gver den inre pasen med den forfyllda sprutan och

sprutkolven till det sterila omridet.

Tabell 2 — AST-spruta: Minimitid for tining och virmning 1 icke-sterilt vattenbad

Minimitid for tining och virmning

Forpackningsstorlek 33 —37°C, icke-sterilt vattenbad
Produkt 1 pésar
2 ml 30 minuter
4 ml 40 mnuter
10 ml 80 minuter

3) Tining/vimning i inkubator




Anvisningar:

Lét den forfyllda sprutan vara kvar 1 bdda forpackningspésarna och placera deni en
inkubator utanfor det sterila omradet under sa ling tid som anges i tabell 3. Efter
tining/varmning ska pésarna tas ut ur inkubatorn. Ta av den yttre pasen och flytta Over

mnerpdsen med den forfyllda sprutan till det sterila omradet.

Tabell 3 — AST-spruta: Minimitid fOr tining och varmning 1 inkubator

Minimitid for tining och virmning

Forpackningsstorlek 33 — 37°C, inkubator
Produkt i pédsar
2 ml 40 minuter
4 ml 85 minuter
10 ml 105 mnuter

4) Tining vid rumstemperatur (maximalt 25 °C) FORE viirmning

Anvisningar:

Lét den forfyllda sprutan vara kvar i bada forpackningspésarna och tina upp den vid
rumstemperatur utanfor det sterila omradet under sa ling tid som anges i tabell 4. Nar
produkten har tinats kan den viarmas 1 en inkubator, utan att tas ut ur ytterpasen.

Tabell 4 — AST-spruta: Minimitid fOr tinng vid rumstemperatur utanfor det sterila filtet,

samt virmningstid 1 inkubator (till 33 — 37°C)

Minimitid for tming av . ) o
produkten vid Uvaaqmlqgst1der infor '
Forpackningsstorlek rumstemperatur anyandnlng all 33 ._.37 C !
. o inkubator, efter tining 1
(maximalt 25°C) -
) rumstemp Produkt i pasar
Pprodukt i pasar
2 ml 60 minuter + 15 minuter
4 ml 110 minuter + 25 minuter
10 ml 160 minuter + 35 minuter

Efter tining vid rumstemperatur maste produkten anvindas mom 72 timmar efter att den

forst tagits ut ur frysen.

Stabilitet efter upptining

Efter upptining och virmning (vid temperatur mellan 33°C och 37°C, med metod 1, 2
eller 3) har kemisk och fysikalisk stabilitet pavisats for produkten i 12 timmar vid 33 —

37°C.




For produkter som tinats vid rumstemperatur 1 o0ppnad forpackning (metod 4) kemisk
och fysikalisk stabilitet pavisats for produkten i 72 timmar vid maximalt 25°C. Varm till
33 —37°C omedelbart fore anvindning.

Ur en mikrobiologisk synvinkel bor produkten anvindas omedelbart efter virmning till
33 -37°C, sdvida inte metoden for 6ppning av forpackningen eller upptiningen utesluter
risken for mikrobiell kontamination.

Om produkten nte anvinds omedelbart dr forvaringstiderna och -forhillandena
anviandarens ansvar.

Produkten fir inte frysas pa nytt eller placeras ikylskap efter att tining har paborjats.

Hantering efter tining/innan applicering

For att uppna optimal blandning av de tva losningarna och bésta mdjliga solidifiering av
fibrinvdvnadslimmet ska de tvA komponenterna forvaras vid 33 — 37°C tills de
appliceras.

Protein- och trombinlésningarna ska vara klara eller nigot ogenomskinliga. Anvdnd inte
losningar som &r grumliga eller har fillningar. Tinade produkter ska mnspekteras visuellt
fore anvindning for att uppticka eventuella fraimmande partklar, missfirgningar eller
andra fordndringar. Om en 16sning har fordndrats pa nagot av dessa sétt ska den kasseras.

Den tinade proteinldsningen ska vara en nigot trogflytande vitska. Om losningens
konsistens &dr som fast gel maste man anta att den har blivit denaturerad (t.ex. pd grund av
avbruten kylkedja eller Gverhettning vid virmning). Tisseel far d& INTE anvindas under
nagra omstandigheter.

. Ta ur sprutan fran forpackningspésarna omedelbart fore anvindning.
. Anvind endast Tisseel om produkten har tnats och varmts upp helt (har flytande
konsistens).

. Ta av skyddskapseln frdn sprutan omedelbart fore appliceringen.

Administrering med AST-spruta:

Infor applicering ska den forfyllda sprutan med tva behéllare (som innehaller
protemlosning respektive trombinlosning) kopplas till ett huvudmunstycke och en
applikationskanyl, som finns bland de medfoljande tillbehoren. Den gemensamma kolven
pa den forfyllda sprutan med tva behallare, som ocksd medfoljer, Duploject-hallaren
sakerstéller att lika stora volymer av de tva vdvnadslimkomponenterna pressas genom
huvudmunstycket till applikationskanylen, dér de blandas och sprutas ut.



Anvindarinstruktioner for AST-sprutan

Sékerhetssparr

Applikationskanyl

e Tryck ut all luft fran sprutan mnan den kopplas till ndgon applikationsdel.

e Placera huvudmunstycket och sdkerhetsspérren pa sidan av sprutan sé att hilet 1
sakerhetssparren hamnar ritt.

e Anshlit munstyckena pé den forfyllda sprutan med tva behallare till
huvudmunstycket, och se till att de sitter fast ordentligt.

o Sidkra huvudmunstycket genom att fasta sidkerhetssparren pa den
forfyllda sprutan med tvd behallare.

o Om sdkerhetssparren gar sonder ska det medfoljande reservmunstycket
anvéindas.

o Omdet inte finns ndgot extra munstycke tillgangligt kan produkten
fortfarande anvindas, men det dr viktigt att se till att munstycket sitter
fast for att forhindra lackage.

o Tryck INTE ut den luft som finns kvar inuti 1 huvudmunstycket.

e Fist en applikationskanyl pa huvudmunstycket.

o Tryck INTE ut den luft som finns kvar i huvudmunstycket och
applikationskanylen forrédn appliceringen inleds, eftersom det kan gora
att applikationskanylen tipps till



Administrering
Innan Tisseel appliceras maste sarytan torkas med standardteknik (t.ex. upprepad

applicering av kompresser eller bomullspinnar, eller med hjilp av suganordningar).
Anviand inte tryckluft eller trycksatt gas for att torka omradet.

e Applicera den blandade protein- och trombinldosningen pé mottagarytan eller ytorna
pa de omrdden som ska behandlas genom att langsamt trycka ned den gemensamma
kolven.

e Vid kirurgiska ingrepp diar minsta mdjliga volym av fibrinvdvnadslim ska anvindas
bor de forsta dropparna av produkten kasseras.

e Nair Tisseel har applicerats, lat minst 2 minuter passera for att uppnd tillrdcklig
polymerisering,

Obs! Om appliceringen av fibrinvavnadslimmet avbryts kankanylen téppas igen. I sdidana
fall ska appliceringskanylen ersittas med en ny precis innan appliceringen pébdrjas igen.
Om huvudmunstyckets Oppningar har tdppts igen, anvind det medfoljande
reservmunstycket.

Efter att vivnadslimkomponenterna har blandats borjar fibrinlimmet stelna inom nagra
sekunder pa grund av denhdga trombinkoncentrationen (500 [U/ml).

Fibrinlimmet kan ocksa anviandas med andra tillbehdr som tillhandahélls av Baxter och som
ar speciellt anpassade for t.ex. endoskopisk anvéindning, minimalt nvasiv kirurgi,
applicering pd stora eller svardtkomliga omrédden. Nar appliceringstillbehoér anviands ska
bruksanvisningarna for tillbehdren foljas noggrant.

Beredningar som innehdller oxiderad cellulosa ska inte anvdndas tillsammans med
Tisseel, eftersom det laga pH-virdet kan paverka trombinets verkningsmekanism.

I vissa sammanhang anvinds biokompatibelt material, till exempel kollagenmaterial,
som bérarsubstans eller i forstirkningssyfte.



Applicering genom sprayning
Vid applicering av Tisseel med hjilp av ett sprayset, var noga med att anvinda ett

tryck och ett avstind frin vivnaden som ligger inom det intervall som

rekommenderas av tillverkaren enligt foljande:

Rekommenderat tryck, avstind och anordning for sprayning av Tisseel

Typ av ingrepp

Sprayset
som ska
anvéindas

Applikator-
Spetsarsom
ska
anvéndas

Tryck-
regulator som
ska anvéndas

Rekomm-
enderat
avstand fran
mal-
vavnaden

Rekommen-derat
spraytryck

Oppna ingrepp

Tisseel/
Artiss
sprayset

inte
tillampligt

EasySpray

Tisseel/
Artiss

Sprayset
10 pack

inte
tillampligt

EasySpray

10-15 cm

1,5-2,0 bar
(21,5-28,5 psi).

Laparoskopiska
/minimalt invasiva
ingrepp

inte
tillimpligt

Duplo-spray
MIS
applikator
20 cm

Duplo-spray
MIS
applikator
30 cm

Duplo-spray
MIS
applikator
40 cm

Spray Set
360
endoskopisk
applikator
med Snap
Lock

Spray Set
360
endoskopisk
applikator
med
sdkerhetsspa
r

Utbytbar
spets

Duplospray
MIS regulator
1,5 bar

2-5cm

1,2-1,5 bar
(18-22 psi)

Vid Oppen kirurgi — en tryckregulator som kan ge ett tryck pé hogst 2,0 bar (28,5 psi) ska

anvindas.

Vid minimalt invasiva/laparoskopiska ingrepp — en tryckregulator som kan ge ett tryck pa
hogst 1,5 bar (22 psi) och som anvdnder endast koldioxidgas fir anvindas.




Nir Tisseel sprayas pa ska fordndringar i blodtryck, puls, syremiittnad och sluttidal
CO; dvervakas med tanke pa risken for luft- eller gasembolism (se avsnitt 2).

For applicering av Tisseel inneslutna omraden i brost och buk rekommenderas
DuploSpray MIS-systemet med applikator och regulator. Folj bruksanvisningen for
DuploSpray MIS-enheten.

Destriktion
Ej anvént likemedel och avfall skall hanteras enligt gillande anvisningar.



Foljande uppgifter ir endast avsedda for hilso- och sjukvardspersonal (slutgiltig
behallare: ( En Duo enhet):

Fore applicering av Tisseel ska de delar av kroppen som inte ska behandlas tickas
for att forhindra vdvnadslimning i odonskade omrdden.

For att forhindra Tisseel fran att fista vid handskar och instrument, fukta dessa med
saltlosning,

Anvind foljande riktmirke vid limning av ytor: En forpackning Tisseel 2 ml (d.v.s.
1 ml proteinldsning plus 1 ml trombinlosning) till ett omrdde pd minst 10 cm?.

Den exakta dosen dr beroende av hur stor yta som ska limmas.

De tva Tisseel-komponenterna far INTE appliceras separat. Bada komponenterna
méiste appliceras samtidigt.

Tisseel far INTE utsdttas for hogre temperaturer &n 37°C. Varm INTE produkten i
mikrovagsugn.

Tina INTE produkten genom att halla den mellan hénderna.

Tisseel far INTE anvéndas forrdn produkten har tinat helt och virmts upp till

33 -37°C.

Ta inte av skyddskapseln fran sprutan forrdn produkten har tinats och virmts och ar
klar for anvindning,

Tryck ut all luft frdn sprutan och montera sedan huvudmunstycket och
applikationskanylen.

Anvisningar for hantering och beredning

Bade protemnlosningen och trombinldsningen tillhandahalls i en forfylld spruta som ér firdig
att anvandas. Produkten dr forpackad i tva sterila pasar under aseptiska forhallanden.
Innerpasen och dess innehdll &r sterila om den yttre forpackningen &r obruten. . Anvéand steril
teknik for att ta ut den sterila mnerpésen och dess innehdll pé det sterila omrédet.

Duo-enheten kan tinas OCH virmas pa nigot av foljande stt:

Sl

Snabb tining/virmning (sterilt vattenbad) — Rekommenderas
Tining/virmning 1 ett icke-sterilt vattenbad

Upptining/varmning 1 inkubator

Den forfyllda sprutan kan ocksa tinas och forvaras i rumstemperatur (maximalt
25°C) i upp till 72 timmar. Produkten miste virmas nnan den anvands.

1) Snabb tining/virmning (sterilt vattenbad) — Rekommenderas
Det rekommenderas att tina och virma de tva 16sningarna genom att anvanda ett sterilt
vattenbad med en temperatur pa 33 —37°C.

Vattenbadets temperatur fir inte verskrida 37°C. Overvaka virmningen genom att méta
vattentemperaturen med termometer, och byt vatten vid behov.

Om ett sterilt vattenbad anvénds for tning och virmning ska Duo-enheten tas ur
forpackningspasarna innan den placeras i vattenbadet.



Anvisningar:

Placera mnerpésen i det sterila omradet, ta ut den forfyllda sprutan och placera den direkt i det
sterila vattenbadet. Kontrollera att allt innehéll i den forfyllda sprutan ar helt nedsénkt under

vattenytan.

Tabell 1 — Duo-enhet: Minimitid {Or tining och virmning 1 sterilt vattenbad

Forpackningsstorlek Minimitid fOr tining och varmning
33 —-37°C, sterilt vattenbad
Produkt utan pasar
2ml 8 minuter
4ml 9 mnuter
10 ml 13 minuter

2) Tining/virmning i ett icke-sterilt vattenbad

Anvisningar:

Lét Duo-enheten vara kvar i bada forpackningspasarna och placera den i ett vattenbad utanfor
det sterila omrddet under sé lang tid som anges 1 tabell 2. Se till att pasarna forblir helt
nedsénkta i vattnet under hela tiningstiden. Efter tining ska pédsarna tas upp ur
vattenbadet. Torka av den yttre pasen och flytta &ver innerpasen med den forfyllda

sprutan och kolven till det sterila omradet.

Tabell 2 — Duo-enhet: Minimitid fOr tining och virmning i icke-sterilt vattenbad

Minimitid for tining och varmning

Forpackningsstorlek 33 — 37°C, icke-sterilt vattenbad
Produkt i pasar
2ml 31 minuter
4 ml 46 minuter
10 ml 64 minuter

3) Tining/virmning i inkubator

Anvisningar:

Lét den forfyllda sprutan vara kvar i bada forpackningspasarna och placera den i en
inkubator utanfor det sterila omradet under sa ling tid som anges i tabell 3. Efter
tining/virmning ska pédsarna tas upp ur inkubatorn. Ta av den yttre pasen och flytta Over
mnerpasen med den forfyllda sprutan till det sterila omridet.




Tabell 3 — Duo-enhet: Minimitid for tining och viarmning i incubator

Minimitid {Or tining och varmning

Forpackningsstorlek 33 —37°C,inkubator
Produkt i pasar
2 ml 62 minuter
4 ml 77 minuter
10 ml 114 minuter

4) Tining vid rumstemperatur (maximalt 25°C) FORE virmning

Anvisningar:

Lét den forfyllda sprutan vara kvar i bada forpackningspdsarna och tina upp den vid
rumstemperatur utanfor det sterila omradet under s ling tid som anges i tabell 4. Nér
produkten har tinats kan den virmas i en inkubator, utan att tas ut ur ytterpasen.

Tabell 4 — Duo-enhet: Minimitid for tining vid rumstemperatur utanfor det sterila filtet, samt

varmningstid i inkubator (till 33 —37°C)

Mmnimitid for tining av Uppvéarmningstider mfor
produkten vid anviandning till 33 -37°C1
Forpackningsstorlek rumstemperatur inkubator, efter tining 1
(maximalt 25°C) rumstemp.
Produkt i pasar Produkt i pasar
2 ml 82 minuter 28 minuter
4 ml 117 minuter 30 minuter
10 ml 167 minuter 44 mnuter

Stabilitet efter tining

Efter upptining och virmning (vid temperaturer mellan 33 —37°C, med metod 1, 2 eller 3) har
kemisk och fysikalisk stabilitet pavisats for produkteni 12 timmar vid 33 —37°C.

For produkter som tinats vid rumstemperatur 1 o6ppnad forpackning (metod 4) har kemisk och
fysikalisk stabilitet pavisats for produkteni 72 timmar vid maximalt 25°C. Varmtill 33 —37°C

omedelbart fore anvindning,

Ur en mikrobiologisk synvinkel bor produkten anvindas omedelbart efter virmning till
33 —37°C, savida inte metoden for Oppning av forpackningen eller tiningen utesluter
risken for mikrobiell kontamination.

Om produkten inte anvdnds omedelbart &r forvaringstiderna och -forhallandena

anvandarens ansvar.

Produkten fir inte fiysas pa nytt eller placeras ikylskdp efter att tining har paborjats.

Hantering efter tining/innan applicering



For att uppna optimal blandning av de tva Iosningarna och béstd mojliga solidifiering av
fibrinvdvnadslimmet ska de tva komponenterna forvaras vid 33 —37°C tills de appliceras.

Protein- och trombinlosningarna ska vara klara och nidgot ogenomskinliga. Anvind inte
l16sningar som &r grumliga eller har fillningar. Tinade produkter ska inspekteras visuellt
fore anvindning for att uppticka eventuella frfimmande partiklar, missfirgning eller
andra fordndringar. Om en losning har fordndrats pa nigot av dessa sétt ska den kasseras.
Den tinade proteinlosningen ska vara en nigot trogflytande vitska. Om I6sningens
konsistens &r som en fast gel, miste man anta att den blivit denaturerad (t.ex. pa grund av
avbruten kylkedja eller dverhettning vid varmning). Tisseel far dd INTE anvéndas under
nagra omstindigheter.

e Ta ut Duo-enheten frdn forpackningspasarna omedelbart fore anvdandning.

e Anvind endast Tisseel om produkten har tinats och virmts upp helt (har flytande
konsistens).

e Ta av skyddskapseln frdn sprutan omedelbart fore appliceringen.

Administrering med Duo-enhet:

Vid applicering maste Duploject-héllaren med de bada sprutorna innehallandes komponent 1
och komponent 2 kopplas till ett huvudmunstycke ochen applikationskanyl som finns bland de
medfoljande tillbehoren. Den gemensamma kolven pa Duploject-héllaren sdkerstiller att lika
stora volymer pressas genom huvudmunstycket nnan de blandas i applikationskanylen och
sprutas ut.



Bruksanvisning for duo-enheten

Applikationskanyl

? Huvudmunstycke

e Tryck ut all luft fran sprutan innan den kopplas till nagon applikationsdel.

e Placera huvudmunstycket och sékerhetsspirren pa sidan av sprutan si att halet i
sakerhetssparren hamnar ritt.

e Koppla samman de tva sprutorna med huvudmunstycket ochse till att de sitter fast

ordentligt.
o Sidkra huvudmunstycket genom att fista sdkerhetssparren pa Duploject-
hallaren.
o Om sékerhetsspérren gar sonder ska det medfoljande reservmunstycket
anvéindas.

o Omdetinte finns ndgot extra munstycke tillgangligt kan produkten fortfarande
anvindas, men det dr viktigt att se till att munstycket sitter fast for att forhindra
lickage.

o Tryck INTEut denluft som finns kvar inuti i huvudmunstycket.

e Fisten applikationskanyl pa huvudmunstycket.

o Tryck INTEut denluft som finns kvar i huvudmunstycket och
applikationskanylen forrdn appliceringen inleds, eftersom det kan gora att
applikationskanylen tapps till.

Administrering

Innan Tisseel appliceras maste sarytan torkas med standardteknik (t.ex. upprepad
applicering av kompresser eller bomullspinnar, eller med hjélp av suganordningar).
Anvind inte tryckluft eller trycksatt gas for att torka omradet.



e Applicera den blandade protein- och trombinldsningen péd mottagarytan eller ytorna

pa de omrdden som ska behandlas genom att lingsamt trycka ned den gemensamma
kolven.

e Vid kirurgiska ingrepp dér minsta mojliga volym av fibrinvdvnadslim ska anvéndas

bor de forsta dropparna av produkten kasseras.

e Nir Tisseel har applicerats, 1at minst 2 minuter passera for att uppnd tillrdcklig

Obs!

polymerisering.

Om appliceringen av fibrinvivnadslimmet avbryts kankanylen tdppas igen. [ sddana
fall ska applikationskanylen erséttas med en ny precis innan appliceringen paborjas
igen. Om huvudmunstyckets Oppningar har téppts igen, anvind det medfoljande
reservmunstycket.

Efter att vdvnadslimkomponenterna har blandats borjar fibrinlimmet stelna nom
nagra sekunder pa grund av den hoga trombinkoncentrationen (500 IU/ml).

Fibrinvdvnadslimmet kanocksé appliceras med andra tillbehor fradn Baxter som ér
speciellt anpassade for t.ex. endoskopisk anvandning, minimal nvasiv kirurgi,
applicering pa stora eller svaratkomliga omraden kan anvindas. Nar dessa
appliceringstillbehor anvénds ska bruksanvisningarna for tillbehoren foljas noggrant.

Beredningar som innehédller oxiderad cellulosa ska nte anvéndas tillsammans
med Tisseel, eftersom det laga pH-vérdet kan paverka trombinets
verkningsmekanism.

Inom vissa anvindningsomradden kan biokompatibla material sdsom collagen-
fleece anvindas som bérarsubstans eller som forstirkning.



Applicering genom s prayning

Vid applicering av Tisseel med hjilp av ett sprayset, var noga med att anviinda ett

tryck och ett avstind frin vivnaden som ligger inom det intervall som

rekommenderas av tillverkaren enligt foljande:

Rekommenderat tryck, avstind och anordning for sprayning av Tisseel
_ Spraysetsom Applikatorspetsar | Tryckregulator | Rekommenderat Rekommenderat
Typ av ingrepp i som ska som ska avstand fran
ska anvidndas . N o spraytryck
anvindas anvindas milvivnaden
Duploject inte tillimpligt Tissomat 10-15 cm 1,5-2,0 bar'
Oppna ingrepp sprayset ' (21,5-28,5 psi).
Tisseel/Tissucol inte tillimpligt EasySpray 10-15 cm 1,5-2,0 bar
sprayset (21,5-28,5 psi).
Duplospray MIS
applikator 20 cm
Duplospray MIS
applikator 30 cm
Duplospray MIS
applikator 40 cm Duplospray
Laparoskopiska/minimalt . anmpli Spray Set .360 MIS regulator 2 1,2-1,5 bar
invasiva ingrepp inte tilampligt endqskoplsk 1,5 bar -Sem (18-22 psi)
applikator med
Snap Lock
Spray Set 360
endoskopisk
applikator med
sdkerhetsspérr
Utbytbar spets

Vid Oppen kirurgi — en tryckregulator som kan ge ett tryck pd hogst 2,0 bar (28,5 psi) ska
anvindas.

Vid minimalt invasiva/laparoskopiska ingrepp — en tryckregulator som kan ge ett tryck pa
hogst 1,5 bar (22 psi) och som anviander endast koldioxidgas far anvindas.

Nir Tisseel sprayas pa ska forindringar i blodtryck, puls, syreméiittnad och sluttidal
CO; 6vervakas med tanke pa risken for luft- eller gasembolism (se avsnitt 2).

Forapplicering av Tisseel i inneslutna omraden i brost och buk rekommenderas DuploSpray

MIS-systemet med applikator och regulator. Folj bruksanvisningen for DuploSpray MIS-
enheten.

Destruktion
Ej anvint lakemedel och avfall ska hanteras enligt gillande anvisningar.



