SAZETAK KARAKTERISTIKA LEKA

1. IME LEKA

Kalijum citrat JGL, 20,5 mg/mL, praSak za oralni rastvor

INN: Kalijum-citrat

2. KVALITATIVNI I KVANTITATIVNI SASTAV

1 kesica praska sadrzi 4,3255 g kalijum-citrata (Ph.Eur.), §to odgovara 4,08529 g kalijum-citrata, bezvodnog.
Rastvor jedne kesice praska, pripremljen u ¢asi vode (200 mL), sadrzi 20,5 mg/mL kalijum-citrata, odnosno
40 mmol kalijumovih jona (K") i ne manje od 13,3 mmol citratnih jona

Pomo¢ne supstance sa potvrdenim dejstvom: Jedna kesica ovog leka sadrzi 424 mg laktoze.

Za listu svih pomo¢nih supstanci, videti odeljak 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK

Prasak za oralni rastvor.
Beo do skoro beo prasak ili transparentni kristali sa mogu¢m aglomeratima.

4. KLINICKI PODACI

4.1. Terapijske indikacije

Kalijum citrat JGL praSak za oralni rastvor indikovan je kod odraslih i dece uzrasta iznad 2 godine za
korekeiju i prevenciju hipokalijemije, posebno ukoliko je hipokalijemija pracena metabolickom acidozom.

4.2. Doziranje i na¢in primene
Doziranje
Sadrzaj pripremljenog rastvora:

1 kesica rastvorena u ¢asi vode (200 mL), sadrzi 40 mmol kalijumovih jona (K").
Pola ¢ase (100 mL) sadrzi 20 mmol kalijumovih jona (K).

Odrasli
Doziranje kod odraslih pacijenata je prikazano u Tabeli 1.

Tabela 1: Doziranje kod odraslih pacijenata

Indikacija Doza Napomena

Korekcija i prevencija — 20-80 mmol K'/dan

hipokalijemije (koncentracija podeljeno u 1-4 doze sa

kalijuma u serumu >3 mmol/L) | razmacima od 6-8h (zapoceti
sa 20-40 mmol/dan i ako je %> ¢aSe (100 mL rastvora)
potrebno titrirati do Zeljene sadrzi 20 mmol kalijuma (K")
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doze)

— 100 mmol K'/dan (kada se
primenjuje u kombinaciji sa
tiazidnim i diureticima 1 ¢asa (200 mL rastvora) sadrzi
Henleove petlje), podeljeno u 3 | 40 mmol kalijuma (K")

doze sa razmacima od 8h

Stanja koja zahtevaju brzu — 40 mmol K" mozZe se davati
nadoknadu kalijuma svaka dva sata tokom 6 sati do
(koncentracija kalijuma u maksimalno 120 mmol/6 sati

serumu <3 mmol/L)

Kako bi se izbegao rizik od nastanka hiperkalijemije, pojedinana doza ne sme biti veca od 40 mmol
kalijuma, a to odgovara koli¢ini koja se nalazi u jednoj kesici leka Kalijum citrat JGL.
Dnevna doza ne sme biti ve¢a od 4 kesice leka Kalijum citrat JGL, tj. 160 mmol kalijuma.

Pedijatrijska populacija:

Doziranje kod dece prikazano je u Tabeli 2.

Tabela 2: Doziranje kod dece

Indikacija Doza Napomena
Korekcija i prevencija — 2-5 mmol K'/kg/dan, 1 mmol kalijuma (K") nalazi se
hipokalijemije (koncentracija podeljeno u 2-4 doze u 5 mL rastvora
kalijuma u serumu >3 mmol/L)
Stanja koja zahtevaju brzu — 1 mmol K'/kg moZe se
nadoknadu kalijuma davati na svaka 2 sata Y4 ¢aSe(100 mL rastvora) sadrzi
(koncentracija kalijuma u tokom 6 sati do 20 mmol kalijuma (K")
serumu <3 mmol/L) maksimalno 3 mmol/kg/6
sati
1 ¢asa(200 mL rastvora) sadrzi
40 mmol kalijuma (K")

Zeljeno doziranje kod dece lako se postize graduisanim ¢asama ili kod manje dece graduisanim pipetama.

Kako bi se izbegao rizik od nastanka hiperkalijemije, pojedinana doza ne sme biti veca od 40 mmol
kalijuma, a to odgovara koli¢ini koja se nalazi u jednoj kesici leka Kalijum citrat JGL.

Dnevna doza ne sme biti ve¢a od 4 kesice leka Kalijum citrat JGL, tj. 160 mmol kalijuma.

Pacijenti sa oSte¢enom funkcijom bubrega

Uobi¢ajena doza od 20 - 80 mmol K" dnevno, za korekciju i prevenciju hipokalijemije, ne predstavlja rizik
za pojavu hiperkalijemije kod pacijenata sa blagim oSte¢enjem funkcije bubrega, tako da prilagodavanje
doze nije potrebno.

Ni maksimalna dnevna doza kalijuma od 160 mmol, ne predstavlja rizik za pojavu hiperkalijemije kod
pacijenata sa blagim oSte¢enjem funkcije bubrega, tako da prilagodavanje doze nije potrebno.

Nema dovoljno klinickih podataka za doziranje kalijum-citrata kod pacijenata sa umerenim ostec¢enjem
bubrezne funkcije, tako da se ne mogu dati jasne preporuke za doziranje, stoga je potreban oprez pri
doziranju (videti odeljak 4.4).

Primena kalijum-citrata je kontraindikovana kod osoba sa teskim bubreznim oStecenjem (videti odeljak 4.3).
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Pacijenti sa oStecenom funkcijom jetre

Nema dovoljno klinickih podataka da bi se mogle dati preporuke za doziranje kod pacijenata sa blagim do
umerenim ostecenjem funkcije jetre.

Kod osoba sa teSkim oStecenjem funkcije jetre potrebno je sa oprezom dozirati kalijum-citrat zbog
mogucénosti povecanja koncentracije citrata u plazmi (videti odeljak 5.1).

Stariji pacijenti (iznad 65 godina)

Nema dovoljno klinickih podataka da bi se mogle dati jasne preporuke za doziranje kod osoba starijih od 65
godina, tako da je potreban oprez pri doziranju (videti odeljak 4.4).

Nacin primene

Za oralnu upotrebu (nakon rastvaranja).
Prasak za oralni rastvor rastvoriti u ¢asi vode (200 mL).

Prema potrebi ukus se moze poboljSati sa malo Secera ili voénog soka. Pripremljeni rastvor treba piti sporo, u
gutljajima tokom 10 do 15 minuta. Uzimanje uz obrok poboljSava podnosljivost.

Ako dnevnu dozu ¢ine dve ili viSe kesica praska, treba ih rasporediti tokom dana. Dnevna doza ne sme preci
160 mmol K na dan.

Ako dnevnu dozu ¢ini jedna kesica praska rasporedena u dva ili viSe davanja, pripremljeni rastvor cuvati 24
sata, na temperaturi od 15°C — 25°C. Visak rastvora koji je preostao nakon tog vremena treba baciti.

Ako se ne moze ukloniti uzrok hipokalijemije, preporucuje se trajna supstitucija. U ostalim slucajevima
nedostatka kalijuma dovoljno je uzimanje tokom viSe dana ili nedelja do njegove nadoknade.

4.3. Kontraindikacije

—Preosetljivost na aktivnu supstancu ovog leka ili na bilo koju od pomo¢nih supstanci navedenih u odeljku
6.1.

— Aktivni pepticki ulkus (zbog povecanog rizika od pojave ozbiljnih Stetnih efekata poput krvarenja ili
perforacije)

— Hiperkalijemic¢ni oblik familijarne periodi¢ne paralize ili druge hiperkalijemije
—Stanja s visokim rizikom za razvoj hiperkalijemije:

—Teska bubrezna insuficijencija sa oligurijom, anurijom ili azotemijom

—Nelecena Adisonova bolest

— Akutna dehidratacija

—Grcevi usled prekomernog znojenja

— Veliko ostecenje tkiva kao npr. kod teskih opekotina

—Istovremeno uzimanje diuretika koji Stede kalijum

— Ventrikularna fibrilacija ili A-V blok (s obzirom da male promene u koncentracijama kalijuma u serumu
mogu dovesti do sr¢anog aresta)

— Alkaloza.
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4.4. Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka

Pre pocetka supstitucione terapije treba odrediti elektrolite i acidobazni status kao i sr¢ani ritam i funkciju
bubrega, posebno kod starijih pacijenata.

Ukoliko je hipokalijemija pracena metabolickom alkalozom, preporucuje se primena rastvora kalijum hlorida
za korekciju hipokalijemije umesto primene kalijum-citrata.

Kod pacijenata s umerenom bubreznom insuficijencijom, s nekontrolisanom Secernom bolesc¢u, sa sr¢anim
oboljenjem ili s hroni¢nom sré¢anom insuficijencijom povecan je rizik od hiperkalijemije, potrebno je
redovno pracenje elektrolita, acidobaznog statusa, elektrokardiograma i klinickog statusa tokom lecenja
kalijumom uz odgovarajuce prilagodavanje doze leka ukoliko je potrebno.

Rizik od hiperkalijemije povecan je kod osoba koje naporno vezbaju, a nisu u kondiciji, kao i kod osoba koje
hranom unose visoke doze kalijuma npr. u obliku dodataka ishrani.

Kalijum-citrat treba primenjivati s oprezom kod pacijenata koji istovremeno uzimaju neke od lekova koji
mogu uzrokovati hiperkalijemiju, kao Sto su: antagonisti aldosterona, ACE inhibitori, B-blokatori, digoksin,
sukcinilholin ili nesteroidni antiinflamatorni lekovi.

Kalijumove soli mogu uzrokovati iritacije i oSte¢enje tkiva pri visokom lokalnim koncentracijama. Visoke
lokalne koncentracije u zelucu i/ili tankom crevu mogu se izbe¢i odgovaraju¢im na¢inom primene
(uzimanjem malih gutljaja vodenog rastvora uz obrok).

Kod pacijenata s poremecajima koji otezavaju prolazak sadrzaja kroz gastrointestinalni trakt (npr. disfagija,
ahalazija, strikture) povecan je rizik od pojave ozbiljnih gastrointestinalnih poremecaja poput ulceracija,
krvarenja ili perforacija. Ukoliko se jave simptomi ili znaci koji ukazuju na ulceracije ili opstrukcije u
gastrointestinalnom traktu odmabh treba prekinuti terapiju kalijumom .

Ovaj lek sadrzi laktozu. Pacijenti sa retkim naslednim oboljenjem intolerancije na galaktozu, nedostatkom
laktaze ili glukozno-galaktoznom malapsorpcijom, ne smeju koristiti ovaj lek.

4.5. Interakcije sa drugim lekovima i druge vrste interakcija

Usled visokog rizika od razvoja hiperkalijemije, zbog interakcije kalijum-citrata i diuretika koji Stede
kalijum kao $to su amilorid, spironolakton i triamteren, kontraindikovano je istovremeno lecenje ovim
lekovima.

Oprez je potreban pri istovremenom le¢enju ovim lekom i:

— lekovima koji usporavaju prolaz kroz gastrointestinalni trakt npr. muskarinskim antagonistima (zbog
povecanog rizika od nastanka gastrointestinalnih neZeljenih efekata)

— digoksinom (jer ve¢ mali porast vrednosti serumskog kalijuma moZe izazvati potencijalno fatalne
aritmije, a visoke doze digoksina mogu izazvati hiperkalijemiju)

— lekovima koji mogu izazvati hiperkalijemiju, kao $to su: parenteralne kalijumove soli penicilina,
masivna transfuzija krvi, neselektivni beta blokatori, ACE inhibitori, sukcinilholin, citotoksi¢ni lekovi,
nesteroidni antiinflamatorni lekovi

—lekovima u obliku kiselina kao $to su salicilati, tetraciklini i barbiturati (citrati alkalizuju urin i mogu
dovesti do povecanog bubreznog klirensa tih lekova)

—lekovima u obliku baza kao §to su simpatomimetici i stimulansi (citrati mogu produZiti poluvreme
takvih lekova)

—lekovima koji sadrZe aluminijum (oralno primenjeni citrati povecavaju resorpciju aluminijuma iz
gastrointestinalnog trakta). Pacijenti sa hroni¢nom bubreZnom insuficijencijom posebno su skloni
nakupljanju aluminijuma u krvi zbog ¢ega bi trebalo izbegavati istovremeno koriS¢enje citratnih
preparata i lekova koji sadrze aluminijum.

4.6. Plodnost, trudnoéa i dojenje

Trudnoca
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Ispitivanja na zivotinjama, u vezi efekata leka na trudnocu, embriofetalni razvoj, porodaj i/ili postnatalni
razvoj nisu radena. Nema ni klinickih podataka o primeni kalijum-citrata u periodu trudnoce.

Kalijum-citrat se sme upotrebljavati u trudnoc¢i samo ako lekar proceni da je korist od primene leka veca od
potencijalnog rizika.

Buduc¢i da je sr¢ana funkcija majke i fetusa poremecena i pri visokim i pri niskim koncentracijama kalijuma,
treba pomno pratiti serumske koncentracije kalijuma kod majke. Dokle god su maj¢ine serumske
koncentracije kalijuma u fizioloskom rasponu, nema $tetnih efekata na embrion ili fetus.

Dojenje

Nije poznato da li se kalijum-citrat izluuje u majcino mleko pa se ne moze iskljuciti rizik za
novorodence/dojence.

Odluku o tome da li da se nastavi/prekine dojenje ili da se nastavi/prekine terapija lekom Kalijum citrat JGL
treba doneti uzimajuci u obzir koristi od dojenja za dete i koristi od terapije lekom za Zenu.

Oralno primenjen kalijum postaje deo ukupne koli¢ine kalijuma u telu, pa se ne ocekuje njegov uticaj na
koncentraciju kalijuma u mleku, sve dok je koncentracija kalijuma u plazmi majke u normalnim fizioloskim
granicama.

Plodnost

Nema dostupnih podataka o uticaju na plodnost kod muskaraca i zena.

4.7. Uticaj leka na sposobnost upravljanja vozilima i rukovanja masinama

Upotreba ovog leka nema uticaj na psihofizicke sposobnosti prilikom upravljanja motornim vozilima i
rukovanja masinama.

4.8. NeZeljena dejstva

Prikaz uCestalosti u nastavku uobicajeno se koristi za procenu nezeljenih dejstava: Veoma cesto (= 1/10);
Cesto (= 1/100 do < 1/10); Povremeno (= 1/1000 do < 1/100); Retko (> 1/10 000 do < 1/1000); Veoma retko
(< 1/10 000); Nepoznato (ucestalost se ne moze proceniti iz dostupnih podataka).

Kardioloski poremecaji:

Nepoznato: povecana doza kalijuma moze dovesti do aritmije, abnormalnog elektrokardiograma i zastoja
srca

Gastrointestinalni poremecaji:

Cesto: gastrointestinalni poremec¢aji* (dispepsija, nelagodnost u stomaku, dijareja, mu¢nina i povraéanie,
nadutost, flatulencija)

*navedeni nezeljeni efekti su blagog do umerenog intenziteta, a incidenca i ozbiljnost se mogu smanyjiti ako
se rastvor kalijum-citrata uzima s hranom

Poremecaji metabolizma i ishrane:

Nepoznato: hiperkalijemija, alkaloza.
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Prijavljivanje nezeljenih reakcija

Prijavljivanje sumnji na nezeljene reakcije posle dobijanja dozvole za lek je vazno. Time se omogucava
kontinuirano pracenje odnosa koristi i rizika leka. Zdravstveni radnici treba da prijave svaku sumnju na
nezeljene reakcije na ovaj lek Agenciji za lekove i medicinska sredstva Srbije (ALIMS):

Agencija za lekove i medicinska sredstva Srbije
Nacionalni centar za farmakovigilancu
Vojvode Stepe 458, 11221 Beograd

Republika Srbija

fax: +381 (0)11 39 51 131

website: www.alims.gov.rs

e-mail: nezeljene.reakcije@alims.gov.rs

4.9. Predoziranje

Predoziranjem mozZe nastati hiperkalijemija, pogotovo ako istovremeno postoje i neki predisponirajuci
faktori. Moze se razviti sporo, hroni¢nim preoptere¢enjem kalijumom, ili akutno, nakon ingestije velike
koli¢ine kalijuma.

Osnovni simptomi hiperkalijemije su opste loSe stanje, gastrointestinalne smetnje i opsta slabost.
Neuromuskularni simptomi obuhvataju gréeve, parestezije, smanjene duboke tetivne reflekse i paralizu. Na
EKG-u se mogu videti visoki, §iljati, simetri¢ni T talasi, prosiren QRS kompleks, AV blok ili ventrikularna
aritmija. Poremecena sr¢ana provodljivost nosi rizik od iznenadne sr¢ane smrti zbog asistole ili ventrikularne
fibrilacije. Koncentracije kalijuma u plazmi vece od 6,5 mmol/L su opasne po Zivot pacijenta, a one iznad 8
mmol/L ¢esto su smrtonosne.

Terapijske mere ukljucuju prekid uzimanja hrane i lekova koji sadrze kalijum, kao i diuretika koji Stede
kalijum i standardne mere za leCenje hiperkalijemije poput:

1. primene antidota (intravenski rastvor kalcijum glukonata, ali samo kod pacijenata koji nemaju rizik ili

imaju nizak rizik razvoja toksi¢nosti zbog primene digitalisa)

2. primene infuzije glukoze sa insulinom

3. primene jonskih izmjenjivaca (na primer oralno ili klizmom)

4. primene furosemida.
U nekim slucajevima je neophodna brza hemodijaliza.

5. FARMAKOLOSKI PODACI

5.1. Farmakodinamski podaci
Farmakoterapijska grupa: Minerali; kalijum
ATC Sifra: A12BA02

Ljudsko telo sadrzi oko 50 mmol/kg kalijuma, od cega se oko 98% nalazi u ¢elijama. Intracelularna
koncentracija kalijuma iznosi oko 140 —150 mmol/L, a u plazmi je ona 3,5—5 mmol/L.

Dnevne potrebe za kalijumom iznose oko 1-1,5 mmol/kg (39-59 mg/kg) i one se obi¢no zadovoljavaju
normalnom ishranom. Kalijum se izlucuje do 90% mokracom, a oko 10% kroz gastrointestinalni trakt.
Nedostatak kalijuma moze se pojaviti zbog pojacanog izlucivanja putem bubrega, vanbubreznih gubitaka
(npr. dijareja, povracanje) ili nedovoljnog unosa.

Citratni joni se brzo metabolisu u CO,, pa kalijum-citrat alkalizuje mokracu. Istovremeno se pojacava
izlu€ivanje citrata u bubrezne tubule i time povecava izlu€ivanje citrata mokracom. Smanjuje se kristalizacija
kalcijum oksalata jer citrat vezuje slobodni kalcijum. Takode, u alkalnoj mokraci je smanjeno stvaranje
kalcijum fosfata jer citrat u mokraci direktno koci kristalizaciju. Citratne soli smanjuju stvaranje bubreznih
kamenaca, ukljucujuci i kamence mokra¢ne kiseline
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5.2. Farmakokineticki podaci

Nakon oralne primene kalijum-citrat se brzo apsorbuje iz gornjih delova gastrointestinalnog trakta. Ako u
organizmu postoji ravnoteza kalijuma, oko 90% oralno uzetog kalijuma izluci se mokra¢om tokom 8 sati, a
viSe od 98% tokom 24 sata od uzimanja. Raspodela unetog kalijuma u organizmu zavisi od mnogobrojnih
ckstrarenalnih mehanizama i ne moZe se uvek predvideti. Nakon uzimanja 40 mmol K" koncentracija
kalijuma u plazmi povisi se nakon 30 minuta za oko 0,5-1 mmol/L.

Bioloska raspolozivost:

Bioloska raspolozivost kalijum-citrata iz oralnog rastvora je potpuna i trenutna.

Kod pacijenata u kriticnom stanju sa cirozom jetre, nakon intravenske infuzije trinatrijum citrata, raspon
maksimalnih koncentracija u plazmi (C,,,x) bio je oko 60% veci, a povrSine ispod krive (AUC;) oko 2 puta
vece (sa otprilike dva puta duzim poluvremenom eliminacije) nego kod pacijenata u kriticnom stanju sa
oCuvanom funkcijom jetre.

5.3. Pretklinicki podaci o bezbednosti leka

Pretklinicki podaci dobijeni na osnovu konvencionalnih studija bezbednosne farmakologije, toksi¢nosti
ponovljenih doza i genotoksi¢nosti ne ukazuju na posebne opasnosti pri primeni leka kod ljudi.

Kalijumove soli mogu u vi§im koncentracijama prouzrokovati lokalno nadrazivanje i oStecenje tkiva. Visoke
lokalne koncentracije u zelucu i tankom crevu mogu se izbec¢i prilagodenim nacinom primene (uzimanjem
vodenog rastvora u gutljajima).

Nekoliko ispitivanja je povezalo pove¢anu koncentraciju kalijuma u mokraci i pove¢anu alkalnost mokrace s
razvojem urotelijalne hiperplazije i karcinoma mokraéne besike. Nisu vrSena ispitivanja sa kalijum-citratom.
Ispitivanja reproduktivne toksi¢nosti sa kalijumovim solima nisu vrSena.

Uz preporuceni nacin i trajanje primene, uvazavanje kontraindikacija i posebnih upozorenja, ne ocekuje se
pojava drugih toksi¢nih dejstava, uklju¢uju¢i mutagene i kancerogene efekte i delovanje na reproduktivne
procese.

6. FARMACEUTSKI PODACI

6.1. Lista pomo¢nih supstanci
— saharin
— laktoza, bezvodna
— limunska kiselina, bezvodna
— aroma (Lime 05133 NA)
6.2. Inkompatibilnost
Nema podataka o inkompatibilnostima.

6.3. Rok upotrebe

36 meseci.
Pripremljen rastvor je stabilan 24 sata, na temperaturi od 15°C — 25°C

6.4. Posebne mere opreza pri ¢uvanju
Cuvati na temperaturi do 25°C.
Za uslove cuvanja rekonstituisanog leka, videti odeljak 6.3.

6.5. Priroda i sadrzaj pakovanja

15 kesica (PE/AVPET) sa po 5,6 g praska za oralni rastvor, u kartonskoj kutiji.
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6.6. Posebne mere opreza pri odlaganju materijala koji treba odbaciti nakon primene leka (i druga
uputstva za rukovanje lekom)

Nakon rekonstitucije dobija se bezbojan, opalescentan rastvor.

Svu neiskoris¢enu kolic¢inu leka ili otpadnog materijala nakon njegove upotrebe treba ukloniti u skladu sa
vaze¢im propisima.

7. NOSILAC DOZVOLE

JGL D.O.0. BEOGRAD-SOPOT, Milosava Vlaji¢a 110, Beograd - Sopot
8. BROJ(EVI) DOZVOLE(A) ZA STAVLJANJE LEKA U PROMET
Broj prve dozvole: 515-01-01430-16-001

9. DATUM PRVE DOZVOLE I DATUM OBNOVE DOZVOLE ZA STAVLJANJE LEKA U
PROMET

Datum prve dozvole: 25.10.2017.
10. DATUM REVIZIJE TEKSTA
Oktobar 2017.
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