AUTORIZATIE DE PUNERE PE PIATA NR. 11761/2019/01-02-03-04-05-06-07-08-09-10-11-
12-13-14-15 Anexa 2
Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Oxigen medicinal lichefiat, gaz medicinal lichefiat

2.  COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Oxigen medicinal lichefiat minimum 99,5% v/v
3.  FORMA FARMACEUTICA

Gaz medicinal lichefiat
Gaz medicinal pentru inhalare dupa gazeificare, livrat in vrac, in stare lichefiata

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

- Hipoxemie determinata de insuficienta respiratorie din diverse etiologii: infarct miocardic,
boli pulmonare acute, embolie pulmonard, tineri cu status astmaticus, boli pulmonare obstructive
cronice In timpul exacerbarilor infectioase, supradozaj cu medicamente care deprima centrul
respirator, traumatisme ale muschilor si oaselor sau traumatisme craniene;

- Adjuvant in hipoxie din soc sau din afectiuni insotite de scaderea capacitatii de transport a
hemoglobinei (anemie severa);

- Intoxicatie cu monoxid de carbon, cianuri, diclormetan;

- Adjuvant in ischemie tisulara locala (ischemie miocardica, ischemie cerebrald, ischemie
periferica prin ocluzie vasculard);

- Solvent pentru anestezice inhalatorii volatile sau gazoase;

Oxigenul hiperbar (3 atmosfere) are ca indicatii terapeutice :

- boala de decompresiune (boala scafandrilor);

- embolie gazoasa;

- gangrena gazoasa,

- creste efectul radioterapiei in cazul tumorilor de la nivelul gatului, extremitatii utero-cervicale
si cefalice.

4.2 Doze si mod de administrare

Doze

Oxigenoterapia normobara

Prin oxigenoterapia normobara se intelege administrarea unui amestec gazos mai bogat n oxigen
decat aerul atmosferic, contindnd o concentratie de oxigen in aerul inspirat (FiO2) de peste 21%, la o
presiune partiald cuprinsa intre 0,21 si 1 atmosfera (0,213 si 1,013 bar).




La pacientii care nu sunt suferd de insuficienta respiratorie, oxigenul poate fi administrat cu ventilare
spontand prin intermediul unor canule nazale, sonde nazofaringiene sau masti corespunzatoare. La
pacientii cu insuficienta respiratorie sau anesteziati, oxigenul trebuie sa fie administrat prin ventilatie
asistata.

- Cu ventilatie spontana
Pacientii cu insuficienta respiratorie cronica: administrati oxigenul la un flux cuprins intre 0,5 si 2
litri/minut, in functie de gazometrie. Pacientii cu insuficienta respiratorie acuta: administrati oxigenul
la un flux cuprins intre 0,5 si 15 litri/minut, in functie de gazometrie.

- Cu ventilatie asistata
Valoarea minima de FiO2 este de 21% si poate creste pand la 100%.
Scopul terapeutic al tratamentului cu oxigen este acela de a asigura ca presiunea partiala arteriala a
oxigenului (PaO2) nu este mai mica de 8 kPa (60 mmHg) sau ca hemoglobina saturata de oxigen din
sangele arterial nu este mai mica de 90% prin reglarea cantitatii de oxigen inspirat (FiO2). Doza
trebuie adaptatd in functie de nevoile individuale ale fiecarui pacient.

Oxigenoterapia hiperbara

Prin oxigenoterapie hiperbara se intelege un tratament cu 100% oxigen la presiuni de 1,4 ori mai mari
decét cele ale presiunii atmosferice la nivelul marii (1 atm = 101,3 kPa =760 mmHg). Din motive de
sigurantd, presiunea 1n cadrul oxigenoterapiei hiperbare nu ar trebui sa depaseasca 3 atm. Oxigenul
trebuie sa fie administrat in camera hiperbara.

Modalitati de administrare:

Prin aparatele de oxigen pentru anestezie

Masca de oxigen

Sonda nazala

Sonda T la pacienti intubati cu respiratie spontana
Camera hiperbara

4.3 Contraindicatii

In conditii hiperbare, tratamentul este contraindicat in caz de: emfizem pulmonar, astm bronsic
evolutiv pneumotorax - anamneza precedatd de pneumotorax, Bronhopneumopatia obstructiva
cronicd (BPOC) , pneumonie cu pneumocystis carinii , stare de rau epileptic,claustrofobie, sarcina cu
evolutie normala (primul trimestru) pentru patologii neacute , infectii ale cailor respiratorii superioare,
hipertermie, sferocitoza ereditara , nevrita optica , tumori maligne , acidoza , administrarea
concomitenta a anumitor medicamente cum ar fi doxorubicina, adriamicina, daunorubicina,
bleomicina, steroizii, disulfiram si a substantelor precum alcoolul, hidrocarburile aromatice, cisplatin,
nicotind , nasteri premature.

4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Oxigenul trebuie sa fie administrat cu grija, adaptand dozele in functie de nevoile fiecarui pacient.
Trebuie administratd doza cea mai mica care permite mentinerea presiunii la 8 kPa (60 mmHg).
Concentratiile mai mari trebuie administrate pentru o perioada cat mai scurta posibil, monitorizand
frecvent valorile inregistrate la analizele gazelor din sange.

Oxigenul poate fi administrat in siguranta in urmatoarele concentratii si pentru urmatoarele intervale
de timp:

Pana la 100% 1n mai putin de 6 ore; 60-70% in 24 ore; 40-50% pe durata urmatorului interval de 24 de
ore.

Oxigenul este potential toxic dupa doua zile In concentratii de peste 40%. Trebuie folosite concentratii
reduse de oxigen pentru pacientii cu insuficienta respiratorie, in care stimulul pentru respiratie este
reprezentat de hipoxie. In aceste cazuri, trebuie s se monitorizeze atent tratamentul, masurand
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tensiunea arteriala de oxigen (PaO2) sau prin pulsometrie (saturatia arteriala de oxigen — SpO2) si
evaluari clinice.

Administrarea de oxigen pacientilor care sufera de insuficienta respiratorie indusa de medicamente
(opioide, barbiturice) sau de bronhopneumonie cronico-obstructivd (BPOC) ar putea agrava ulterior
insuficienta respiratorie din cauza hipercapniei cauzate de concentratia ridicatd din sange (plasma) a
anhidridei carbonice, care anuleaza efectele asupra receptorilor.

In cazul nou niscutilor la termen sau a celor nascuti prematur, administrarea de oxigen cu o
concentratie mai mare de 30-40% poate avea efecte nedorite, cum ar fi fibroplazia retrolenticulara,
bolile pulmonare cronice, hemoragii intraventriculare. in fapt, se inregistreaza o producere insuficienta
a enzimelor antioxidante endogene, astfel devenind imposibil sd se prevind producerea de efecte toxice
ale compusilor reactivi din oxigenului. In aceste cazuri, trebuie administratd o concentratie de oxigen
foarte scazuta si presiunea arteriala de oxigen trebuie sa fie monitorizata indeaproape si trebuie
mentinuta sub 13,3 kPa (100 mmHg).

Concentratiile ridicate de oxigen din aerul sau din gazul inhalat determina scaderea concentratiei si a
presiunii de azot. Acest lucru reduce si concentratia de azot in tesuturi si in pladmani (alveole). Daca
oxigenul este absorbit n sdnge prin alveole mai repede decét este adus prin ventilatie, alveolele pot
ceda (atelectazie). Acest lucru poate impiedica oxigenarea sangelui din vene, pentru a impiedica
schimburile gazoase, in pofida perfuziei. La pacientii cu o sensibilitate redusa la presiunea anhidridei
carbonice din sangele arterial, nivelurile crescute de oxigen pot cauza retentia de anhidrida carbonica.
In cazuri extreme, aceasta poate duce la narcoza datoritd anhidridei carbonice.

Administrarea de oxigen Tn camera hiperbara trebuie sa fie atent analizata in functie de raportul
riscuri/beneficii in caz de:

-otite si/sau sinuzite recidivante;

-patologii cardiace ischemice si/sau congestie;

-hipertensiune arteriala netratata farmacologic;

-patologii pulmonare restrictive si/sau restrictive de grad inalt;

-glaucom, deplasarea retinei, chiar daca tratate chirurgical (manevre de compensare)

Pacientii cu diabet zaharat

Tratamentul hiperbaric poate interfera in metabolismul glucozei.

Efectele vasoconstrictive ale tratamentului hiperbaric pot, de asemenea, compromite absorbtia
subcutanata a insulinei, cauzand hiperglicemie pacientului.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Oxigenul nu trebuie sa fie administrat concomitent cu medicamente care 1i cresc toxicitatea, cum ar fi
catecolamine (spre exemplu, epinefrina, norepinefrina), corticosteroizii (spre exemplu, dexametazona,
metilprednisolon), hormoni (spre exemplu, testosteron, tiroxind), medicamente pentru chimioterapie
(bleomicina, ciclofosfamida, 1,3-bis(2-chloroethyl)-1-nitrosourea) si medicamente antimicrobiene
(spre exemplu, nitrofurantoina).

Razele X pot creste toxicitatea oxigenului. De asemenea, hipertiroidismul si carenta de vitamina C,
vitamina E sau de glutation pot avea acelasi efect.

Toxicitatea pulmonara asociatd cu medicamente cum ar fi bleomicina, actinomicina,

amiodarona, nitrofurantoina si antibioticele similare poate fi marita prin inhalarea concomitentd a unor
concentratii de oxigen.

La pacientii care au fost tratati pentru afectiuni pulmonare cauzate de radicali liberi, tratamentul pe
baza de oxigen poate agrava afectiunile; spre exemplu, in tratarea intoxicatiei cu paraquat.

Oxigenul poate de asemenea agrava deprimarea respiratorie cauzata de alcool.

Medicamentele cunoscute pentru cauzarea de efecte adverse cuprind: adriamicina, menadiona,
promazina, clorpromazina, tioridazina si clorochina. Efectele vor fi pronuntate mai ales in tesuturile
cu nivele ridicate de oxigen, in special in plamani.



4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Nu exista contraindicatii in folosirea oxigenului la valoarea presiunii atmosferice (presiune mai mica
de 0,6 atm) pe perioada sarcinii sau in timpul alaptarii.

Folosirea tratamentului hiperbar este contraindicata pe durata sarcinii care evolueaza normal (primul
trimestru) pentru patologii neacute. Folosirea tratamentului hiperbar pe parcursul sarcinii ar putea
cauza stres oxidativ, daunand ADN-ului fatului. In cazuri de intoxicatie grava cu monoxid de carbon,
raportul beneficii/riscuri pare a sustine aplicarea tratamentului hiperbar.

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Oxigenul altereazi capacitatea de a conduce autovehicule sau de a folosi utilaje. Intrucit o expunere
prelungita la oxigenul terapeutic poate avea efecte toxice asupra sistemului nervos central, pacientii
trebuie sa evite conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor pana la disparitia completa a efectelor
negative asupra atentiei si vigilentei.

4.8 Reactii adverse

La fel ca toate medicamentele, oxigenul poate cauza efecte nedorite, chiar daca nu toate persoanele le
manifesta.

La pacientii cu functie respiratorie este posibila aparitia (sau deteriorarea) hipoventilatiei alveolare
(hipercapnie) cu acidoza ulterioara.

Administrarea de oxigen pacientilor care sufera de deprimare respiratorie indusa de medicamente
(opioide, barbiturice) sau de bronhopneumonie cronico-obstructiva (BPCO) ar putea agrava ulterior
ventilatia, dat fiind ¢4, n aceste conditii, hipercapnia nu mai poate stimula chemoreceptorii centrali,
iar hipoxia mai poate inca stimula chemoreceptorii periferici. Mai exact, la pacientii cu insuficientd
respiratorie cronica, este posibila aparitia apneei.

Administrarea de oxigen poate determina o usoara reducere a frecventei si debitului cardiac.
Inhalarea unor cantititi mari de oxigen poate determina aparitia microatelectaziilor determinate de
diminuarea azotului in alveole si de efectul direct al oxigenului pe surfactantul alveolar.

Inhalarea de oxigen la 100% poate creste cu 20-30% sunturile intrapulmonare datorita atelectaziei
secundare.

Oxigenoterapia hiperbara poate da nastere unor barotraumatisme datorita hiperpresiunii pe peretii
cavitatilor inchise, cum este urechea interna, care poate implica riscul de edem sau rupere a
membranei timpanului (cu durere si eventuald hemoragie) sau a plamanilor, cu risc ulterior de
pneumotorax, dureri dentare sau colici.

Oxigenoterapia hiperbara de peste 2 bari poate determina ocazional greata, varsaturi, vertij, anxietate,
confuzie, ameteala, dilatarea pupilelor, crampe musculare, mialgie, scaderea nivelului de cunostinta
(pana la pierderea cunostintei), hemiplegie si tulburari vizuale (si cu pierderea vederii) de tip
tranzitoriu si reversibile cu reducerea presiunii partiale a oxigenului, ataxie, vertijuri, acufene,
pierderea auzului.

La pacientii supusi tratamentelor cu oxigen hiperbar pot aparea crize de claustrofobie.

Ca urmare a oxigenoterapiei cu o concentratie de oxigen de 100% pentru mai mult de 6 ore, mai ales
in administrare hiperbara, au fost intalnite crize convulsive si atacuri de epilepsie.

Fluxurile ridicate de oxigen neumidificat pot produce uscarea si iritarea mucoasei ciilor aeriene
(congestia sau ocluziunea sinusurilor paranazale cu durere si pierdere hematicd) si a ochilor, precum si
reducerea clearance-ului mucociliar al secretiilor.

In urma administrarii concentratiilor de oxigen de peste 80%, pot aparea leziuni pulmonare. La nou
nascuti, mai ales la cei prematuri, expusi la concentratii puternice de oxigen FiO2 > 40%, PaO2 > de
80 mmHg sau pe perioade prelungite la Fi02 > 30%) exista riscul retinopatiei de tip fibroplastic
retrolenticular, temporara sau permanentd, care poate duce la desprinderea retinei si la orbire
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permanenta, displazie bronhopulmonara, hemoragie subependimala si intraventriculara, precum si
enterocolitd necrozanta.

Administrarea de oxigen modifica cantitatea de oxigen transportata si cedata diverselor tesuturi. O
crestere a concentratiei locale de oxigen, mai ales a fractiunii dizolvate, duce la o crestere a producerii
de compusi reactivi ai oxigenului si, prin urmare, la cresterea enzimelor antioxidante sau a compusilor
antioxidanti endogeni.

Afectiunile potentiale oxidative directe ale oxigenului trebuie evaluate la copiii ndscuti prematur care
ar putea resimti Tn mod negativ §i persistent peroxidarea lipidicd a membranelor celulare. La astfel de
subiecti care nu dispun Inca de un patrimoniu de antioxidanti endogeni cu efect protectiv,
administrarea de oxigen poate contribui la dezvoltarea conditiilor patologice persistente in
parenchimul pulmonar (displazie bronhopulmonara; fibroza pulmonara), pana la insuficienta
respiratorie.

Respectarea instructiunilor de pe fisa ilustrativa reduce riscul aparitiei efectelor nedorite.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importantd. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sandtatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata la

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

Tel: +4 0757 117 259

Fax: +4 0213 163 497

e-mail: adr@anm.ro.

4.9 Supradozaj

Oxigenul este mereu distribuit la 100%, indiferent de recipient. Recipientele de oxigen nu reprezinta
limite de dozare a gazului de uz medical, ci doar un timp de autonomie in folosire. Pot aparea efecte
nedorite datoritd supradozarii la pacientii expusi unor cantitati de oxigen excesive pentru perioade
lungi de timp sau la cei expusi unor cantitati ridicate in conditii hiperbare. Efectele toxice ale
oxigenului variaza in functie de presiunea oxigenului inhalat si a duratei de expunere. Este mai
probabil ca la o presiune joasa (intre 0,5 si 2,0 bari) acesta sa cauzeze toxicitate pulmonara mai
degraba decat toxicitate la nivelul sistemului nervos central. Contrariul este valabil pentru presiunile
ridicate (tratament pe baza de oxigen hiperbar).

Tulburirile sistemului respirator determinate de toxicitatea oxigenului sunt legate de o supraexpunere
a organismului la gaz si aceasta se poate verifica la presiunea atmosfericd daca subiectului 1i este
permis sa respire oxigen la 100% pentru un interval de peste 24 de ore sau atunci cand presiunea
partiald a oxigenului este marita si aceasta duce la o conditie non fiziologica. Printre simptomele
toxicitatii pulmonare, se numara inflamarea gatului, hipoventilatia, tusea si durerea toracica, dispneea
si cianoza, tulburari ale bronhiilor si ale pldmanilor, in timp ce simptomele toxicitatii la nivelul
sistemului nervos central cuprind miscari necoordonate, furnicéturi la nivelul membrelor, tulburéri de
vedere si de auz, ameteli, vertij, anxietate si confuzie, crampe si spasme musculare, pierderi de
cunostintd, convulsii si atacuri de epilepsie.

Cazurile de supradozaj trebuie si fie tratate scdzand concentratia de oxigen inhalat. De asemenea,
trebuie administrat un tratament care s mentina normale functiile fiziologice ale pacientului (cum ar fi
un suport pentru respiratie in caz de depresiune respiratorie). La majoritatea pacientilor,
simptomatologia se rezolva dupa 4 ore de la expunere.
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5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice
Grupa farmacoterapeutica: gaze medicinale, codul ATC VO3ANO1

Efectele locale pulmonare si cele generale la administrarea oxigenului pe cale inhalatorie depind de
presiunea partiald a acestuia in aerul inspirat.

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Oxigenul reprezinta 21% din aerul atmosferic si prin inspiratie intra in tractul respirator ; din alveolele
pulmonare unde in conditii ideale de ventilatie si perfuzie PO, are o presiune de 110 mmHg, trece in
sangele venos pulmonar apoi in circulatia sistemica, ajungind in tesuturi unde este eliberat la nivel
celular fiind esential in desfisurarea proceselor metabolice. In sdnge, cea mai mare cantitate de O, este
legatd chimic de hemoglobina (1,35 ml /g) si o parte relativ mai mica este dizolvata fizic (0,3 ml /dl).
Prin administrarea de oxigen la presiune mai mare creste procentul de gaz dizolvat in sange, astfel
incat la o presiune de 3 atmosfere, in camera hiperbara, cantitatea dizolvata in singe poate asigura
oxigenul necesar pentru metabolism chiar Tn absenta hemoglobinei.

5.3 Date preclinice de siguranta

Datele nonclinice nu au evidentiat nici un risc special pentru om pe baza studiilor conventionale
farmacologice privind evaluarea sigurantei, toxicitatea dupa doze repetate, genotoxicitatea,
carcinogenitatea, toxicitatea asupra functiei de reproducere.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Nu este cazul.

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

2 ani

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A nu se utiliza dupa data de expirare inscrisa pe ambalaj dupa ,,EXP: zz.1l.aaaa”

A se pastr la temperaturi sub 50°C, in rezervor dedicat, In locuri bine ventilate.

A se pastra in ambalajul original.

Interzisa stationarea in zone expuse publicului.

Accesul persoanelor striine este interzis.

A nu se depozita substante combustibile de orice fel in apropierea cisternei criogenice.
Pericol de aprindere in contact cu substante inflamabile.

Fumatul si focul deschis interzise.

Informatii speciale

Trebuie amintit faptul ca oxigenul este comburant si alimenteaza asadar arderea. In prezenta unor
substante combustibile cum ar fi grasimile (uleiuri, grasimi) si substantele organice (tesuturi, lemn,



hartie, materiale plastice, etc.) oxigenul poate activa arderea, prin efectul declansator al unei scantei,
flacari libere sau a unei surse de aprindere sau prin efectul decompresiei adiabatice care are loc in
aparaturile de reducere a presiunii (reductoare) in timpul unei reduceri bruste a presiunii gazului. Prin
urmare, toate substantele care intrad in contact cu oxigenul trebuie sa fie clasificate ca substante
compatibile cu produsul in conditii normale de folosire.

Cititi cu atentie fisa cu date de siguranta.

Orice sistem sau recipient pentru distribuirea oxigenului trebuie sa fie {inut departe de surse de caldura
datorita proprietatilor comburante ale oxigenului: trebuie luate asadar toate masurile de siguranta
necesare, atat in cadrul spitalului, in prezenta oxigenului de uz medical .

Oxigenul poate provoca aprinderea imprevizibild a materialelor incandescente sau a mainilor; din
acest motiv, sunt interzise fumatul sau lasarea flacarilor aprinse si nesupravegheate in apropierea
recipientelor si a sistemelor de distributie.

Nu fumati in mediul in care se practicd oxigenoterapia.

Nu amplasati butelii sau recipiente in apropierea surselor de caldura.

Nu trebuie folosit niciun echipament electric care poate produce scantei in apropierea pacientilor care
sunt supusi tratamentului cu oxigen.

Este absolut interzisa orice interventie asupra racordurilor recipientelor, asupra aparaturilor de
distributie si a accesoriilor sau componentelor aferente (ULEIUL SI GRASIMILE POT LUA FOC IN
CONTACT CU OXIGENUL).

Trebuie evitat orice contact cu uleiul, grasimea sau alte hidrocarburi.

Nu folositi creme sau rujuri grase 1n apropierea surselor de oxigen.

In medii supraoxigenate, oxigenul se poate impregna in haine.

Este absolut interzisa atingerea partilor congelate (pentru recipientul de lichide criogenice).
Oxigenul lichefiat refrigerat, in contact cu pielea poate provoca degeraturi.

Buteliile si recipientele criogenice nu pot fi folosite daca exista deteriorari evidente sau daca se
banuieste ca au fost afectate sau expuse la temperaturi extreme.

Pot fi folosite doar aparaturi corespunzatoare si compatibile cu oxigenul pentru respectivul model de
recipient.

Oxigenul are un puternic efect oxidant si poate reactiona violent cu substante organice. Acesta este
motivul pentru care manipularea si conservarea recipientelor presupun masuri de precautie speciale.
Este interzisa administrarea gazului sub presiune in absenta dispozitivelor de reglare si fara aviz
medical.

PASTRARE

Termen de valabilitate: 24 luni de la data fabricatiei
Data expirarii se referd la produsul intreg, pastrat corect.
Atentie: Nu folositi produsul dupa data de expirare indicatd pe ambalaj.
Respectati toate regulile care tin de folosirea recipientelor care contin lichide criogenice.
Nu lasati gazul de uz medical la indeména si la vederea copiilor.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Ambalaj de transport:

cisterna criogenica x 24 m?
cisternd criogenicd x 5 m’
cisterna criogenicd x 7 m?
cisterna criogenica x 10 m
cisterna criogenica x 15 m
cisterna criogenica x 18 m
cisterna criogenica x 20 m
cisterna criogenica x 33 m
Ambalaj fix: rezervor criogenic

Rezervoare criogenice transportabile:

W W W W W



Euro-cyl de capacitate 120 litri
Euro-cyl de capacitate 180 litri
Euro-cyl de capacitate 230 litri
Euro-cyl de capacitate 600 litri
Euro-cyl de capacitate 800 litri
Euro-cyl de capacitate 1000 litri
6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor
Fara cerinte speciale.
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