ZUSAMMENFASSUNG DER MERKMALE DES ARZNEIMITTELS

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Sauerstoff fur medizinische Zwecke

Gas zur medizinischen Anwendung, druckverdichtet

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG

Sauerstoff 100%, zur medizinischen Anwendung, druckverdichtet auf 150, 200 oder 300 bar (15°C).

Volistandige Auflistung der sonstigen Bestandteile siehe Abschnitt 6.1.

3. DARREICHUNGSFORM

Gas zur medizinischen Anwendung, druckverdichtet.
Farbloses, geruchloses und geschmacksneutrales Gas.

4. KLINISCHE ANGABEN

4.1 Anwendungsgebiete

Normobare Sauerstofftherapie:

o Behandlung oder Prévention von akuter oder chronischer Hypoxie unabhéngig des Ursprungs
o Zur Akutbehandlung bei einem Cluster-Kopfschmerz-Anfall

Hyperbare Sauerstofftherapie:

o Behandlung einer Dekompressionskrankheit oder Luft-/Gasembolien aufgrund anderer Ursachen
als Kohlenmonoxid-Vergiftung.

o Behandlung von schwerer Kohlenmonoxidvergiftung (ungeachtet des COHb-Gehaltes des Blutes
ist eine hyperbare Sauerstofftherapie angezeigt, wenn eine Kohlenmonoxid-Exposition
vorgelegen hat besonders bei schwangeren Patienten, oder bei Patienten, die bewusstlos sind oder
waren, oder bei Patienten, die neurologische Symptome und/oder Herz-Kreislauf-Versagen oder
eine schwere Azidose zeigen).

Als unterstiitzende Therapie bei: Schwerer Osteoradionekrose, clostridialer Myonekrose (Gasgangrén).

4.2  Dosierung und Art der Anwendung

Dosierung

Sauerstoff flr medizinische Zwecke ist zur Inhalation oder zur kinstlichen Zufuhr in die Lunge
bestimmit. Es ist darauf zu achten, dass der Sauerstoff angefeuchtet und eventuell auch angewarmt wird,
um Schleimhautreizungen zu vermeiden.

Sauerstoff wird Uber die inhalierte Luft verabreicht.

Bei Patienten mit Spontanatmung kann die Sauerstoffgabe tiber Nasensonde oder Maske erfolgen. Bei
beatmeten Patienten erfolgt die Sauerstoffzufuhr Uber eine Maske, Larynxmaske oder einen
Endotrachealtubus.



Sauerstoff wird mit Hilfe von fiir diesen Zweck geeigneten Apparaturen verabreicht. Mit diesen
Apparaturen wird Sauerstoff zusammen mit der inhalierten Luft verabreicht. Das ausgeatmete Gas sowie
jeglicher Uberschussiger Sauerstoff werden danach vom Patienten ausgeatmet und vermischt sich mit
der Umgebungsluft (,,Nicht-Riickatmungssystem®).

Unter anderem kann Sauerstoff bei einer Herzoperation mit einer Herz-Lungen-Maschine oder in Fallen,
wo ein extrakorporaler Kreislauf erforderlich ist, auch mit einem sogenannten ,,Oxygenator direkt in
die Blutbahn verabreicht werden.

Bei der Behandlung von Cluster-Kopfschmerzen muss Sauerstoff iiber eine Gesichtsmaske mit einem
Nicht-Rickatmungssystem gegeben werden. Bei der Anésthesie werden oft spezielle Systeme mit einem
Recyclingsystem eingesetzt, so dass die ausgeatmete Luft zum Teil erneut inhaliert werden kann
(Kreissystem). Es gibt eine groRe Anzahl an Geréten zur Sauerstoffgabe.

System mit niedrigem Gasfluss
Das einfachste System, das Sauerstoff mit der inhalierten Luft mischt, ist z. B. ein einfaches Rotameter,
das den Sauerstoff dosiert und dieser tber ein Nasenkatheter oder eine Gesichtsmaske verabreicht wird.

System mit hohem Gasfluss

Diese Systeme sind dafiir vorgesehen, um ein Gasgemisch zu verabreichen, das der Atmung des
Patienten entspricht. Dieses System ist daflir vorgesehen eine konstante Sauerstoffkonzentration
herzustellen, die nicht von der Umgebungsluft beeinflusst oder verdiinnt wird, z. B. eine Venturi-Maske
mit einem konstanten Sauerstofffluss, um eine konstante Sauerstoffkonzentration mit der inhalierten
Luft zu verabreichen.

Dosierung der Sauerstofftherapie

Sauerstoff ist mit VVorsicht zu verabreichen. Die Sauerstoffzufuhr ist individuell in Abh&ngigkeit von
der Ursache der Hypoxie und dem klinischen Zustand des Patienten in Konzentration, Flussrate und
Dauer der Behandlung anzupassen.

Generell wird empfohlen die niedrigste Konzentration (FiO2) zu verabreichen, die erforderlich ist, um
das gewiinschte Ziel der Behandlung zu erreichen. In Féllen von ausgepragter Hypoxie, kénnen
Sauerstoffkonzentrationen, die das Risiko einer Sauerstoffvergiftung einschlieBen, erforderlich sein
(siehe Abschnitt 4.9).

Das Ziel der Behandlung ist zu sichern, dass durch Anpassen des Sauerstoffanteils in der inhalierten
Luft (FiO2), der arterielle Sauerstoffpartialdruck (PaO2) nicht unter 8,0 kPa (60 mmHg) féllt, oder eine
Sauerstoffsattigung des Hdmoglobins im arteriellen Blut nicht unter 90% fallt. Hohere Konzentrationen
sollten nur so kurz wie méglich und unter genauer Uberwachung der Blutgaswerte verabreicht werden.

Wenn Sauerstoff in einem weiteren Gas verdinnt verabreicht wird, muss die Sauerstoffkonzentration in
der eingeatmeten Luft (FiO2) mindestens 21 % und kann bis zu 100% betragen.

Sauerstoff kann in den folgenden Konzentrationen fur die folgenden Zeiten sicher angewendet werden:

bis zu 100 % weniger als 6 Stunden
60-70 % 24 Stunden
40-50 % wahrend der zweiten 24-Stunden-Phase

Sauerstoff ist nach zwei Tagen in Konzentrationen (iber 40 % potenziell toxisch.

Die Behandlung muss kontinuierlich Uberwacht und die Wirkung durch PaO2 oder der
Sauerstoffsattigung im arteriellen Blut (SpO2) gemessen werden.

Behandlungsdauer
Eine Kurzzeitbehandlung mit Sauerstoff muss mit Hilfe von Messungen des arteriellen Sauerstoffdrucks
(PaOy) oder Pulsoxymetrie, welche den numerischen Wert der Himoglobin Sauerstoffséttigung (SpO2)




ergeben, Uberwacht/kontrolliert werden. Dies sind jedoch nur indirekte Messungen der
Sauerstoffsattigung im Gewebe. Das Ansprechen auf die Behandlung sollte auch klinisch beurteilt
werden. Im Notfall/in akuten Féllen ist die normale Erwachsenendosis zur Behandlung oder
Vorbeugung eines akuten Sauerstoffdefizits 3-4 Liter pro Minute bei Anwendung eines Nasenkatheters,
oder 5-15 Liter pro Minute bei Anwendung einer Maske.

In einer Langzeitbehandlung richtet sich der Bedarf an extra Sauerstoff nach den Ergebnissen der
arteriellen Blutgasmessungen. Die Dauer der Anwendung hédngt weitgehend vom individuellen
Krankheitsbild des Patienten ab. Sobald ein fiir den Patienten vertretbarer PaO2 erreicht wird, sollte die
inspiratorische Sauerstoffkonzentration kontinuierlich reduziert werden. Ganz allgemein, auch fir den
beatmeten Patienten gilt, dass die Dauer der Behandlung mit hoher inspiratorischer
Sauerstoffkonzentration so kurz wie moglich zu halten ist.

Hypoxéamische Patienten mit Spontanatmung

Die wirksame Sauerstoffkonzentration betragt mindestens 24 %. Ublicherweise wird eine
Mindestkonzentration von 30 % Sauerstoff verwendet, um eine therapeutische Konzentration mit einer
Sicherheitsspanne zu verabreichen.

Eine niedrige Sauerstoffkonzentration ist angezeigt zur Behandlung von Patienten mit chronischer
respiratorischer Insuffizienz durch chronische Obstruktionen der Atemwege oder andere Ursachen. Die
Sauerstoffkonzentration darf nicht Gber 28 % liegen; bei manchen Patienten kann sogar eine
Konzentration von 24 % zu hoch sein.

Die Therapie mit hoher Sauerstoffkonzentration (> 60 %) ist fiir kurze Dauer bei schweren
Asthmaanfallen, pulmonaler Thromboembolie, Pneumonie, alveolérer Fibrose etc. angezeigt.

Die Verabreichung hoherer Sauerstoffkonzentrationen (in manchen Féllen bis zu 100 %, bei Kindern
meist nur 80 %) ist moglich, obschon bei den meisten Verabreichungsgerdaten nur sehr schwer
Konzentrationen

> 60 % erreicht werden.

Die Dosierung muss an den individuellen Bedarf des Patienten angepasst werden, mit Flussraten von 1
bis 10 Litern Gas pro Minute.

Hypoxamische Patienten mit chronischer respiratorischer Insuffizienz

Sauerstoff muss mit Flussraten von 0,5 bis 2 Liter/Minute verabreicht werden; die Flussrate sollte auf
Basis der Blutgaswerte angepasst werden. Bei Patienten, die unter Atemstérungen leiden und eine
Hypoxie als Atemstimulus bendtigen, wird die wirksame Sauerstoffkonzentration unter 28 % und in
manchen Féllen sogar unter 24 % gehalten.

Chronische respiratorische Insuffizienz durch chronisch obstruktive Lungenerkrankung (COPD)

Die Behandlung wird auf Basis der Blutgaswerte angepasst. Der arterielle Sauerstoffpartialdruck (PaO2)
sollte > 60 mmHg (7,96 kPa) und die Sauerstoffsattigung im arteriellen Blut >90 % betragen.

Die meistverwendete Flussrate betrégt 1 bis 3 Liter/Minute fiir 15 bis 24 Stunden/Tag, wobei der REM-
Schlaf (die am starksten Hypoxamie-empfindliche Phase des Tages) auch mit eingeschlossen wird.
Wéhrend einer stabilen Phase der Erkrankung sollten die CO,-Konzentrationen zweimal alle 34
Wochen oder dreimal pro Monat kontrolliert werden, da die CO.-Konzentrationen wéhrend der
Sauerstoffverabreichung ansteigen kdnnen (Hyperkapnie).

Patienten mit akuter respiratorischer Insuffizienz

Sauerstoff muss mit Durchflussraten von 0,5 bis 15 Liter/Minute verabreicht werden; die Flussrate sollte
auf Basis der Blutgaswerte angepasst werden. In Notfallen werden bei Patienten mit schwerer Atemnot
deutlich héhere Dosierungen (bis zu 60 Liter/Minute) benétigt.

Mechanisch beatmete Patienten




Wenn Sauerstoff mit anderen Gasen gemischt wird, darf der Sauerstoffanteil im inhalierten Gasgemisch
(FiO2) nicht unter 21 % abfallen. In der Praxis wird meist 30 % als untere Grenze verwendet. Wenn
notig, kann der Anteil des inhalierten Sauerstoffs auf 100 % angehoben werden.

Neugeborene
Bei Neugeborenen konnen in Ausnahmeféllen Sauerstoffkonzentrationen bis zu 100%, verabreicht

werden. Die Behandlung muss jedoch streng Gberwacht werden, so dass die Sauerstoffkonzentration
schnell reduziert werden kann, wenn der Zustand des Patienten es zuldsst. In der Regel mussen, in
Anbetracht des Risikos von Augenschadigung oder Bildung von Atelektasen, Sauerstoffkonzentrationen
von Uber 40% vermieden werden. Der Sauerstoffdruck im arteriellen Blut muss streng Gberwacht und
unter 13,3 kPa (100 mmHg) gehalten werden. Weiterhin kann durch die Vermeidung von starken
Schwankungen des Sauerstoffgehalts das Risiko der Augenschadigung verringert werden (siehe auch
Abschnitt 4.4).

Cluster-Kopfschmerz

Zur Behandlung von Cluster-Kopfschmerzen muss Sauerstoff lber eine Gesichtsmaske mit einem
Nicht-Ruckatmungssystem zugefiihrt werden. Die Sauerstofftherapie sollte schon beim Einsetzen eines
Anfalls begonnen werden und 15 Minuten oder bis der Schmerz verschwunden ist andauern.
Normalerweise sind Sauerstoffkonzentrationen von 100% mit einer Flussrate von 7 Liter/Minute
verabreicht Uber eine eng anliegende Gesichtsmaske ausreichend.

Es liegen keine klinischen Daten (iber die Sicherheit, Wirksamkeit und Vertraglichkeit vor fur die
Anwendung von Sauerstoff flr medizinische Zwecke bei Cluster-Kopfschmerz bei Kindern und
Jugendlichen unter 18 Jahren.

Hyperbare Sauerstofftherapie
Dosierung und Druck sind immer dem klinischen Zustand des Patienten anzupassen und die Therapie
darf nur auf drztliche Anweisung hin verabreicht werden. Es werden im Folgenden jedoch einige auf
dem aktuellen Wissensstand basierende Empfehlungen gegeben.

Hyperbare Sauerstofftherapie wird mit Driicken Uber 1 Atmosphare (1,013 bar) zwischen 1,4 und 3,0
Atmospharen verabreicht (liblicherweise zwischen 2 und 3 atm). Sie wird in einer speziellen
Druckkammer angewendet. Sauerstofftherapie mit Uberdruck kann auch iber eine eng anliegende
Gesichtsmaske, mit einer den Kopf bedeckenden Haube oder (ber einen Trachealtubus verabreicht
werden.

Je nach Indikation kann eine Behandlungssitzung zwischen 45 und 300 Minuten dauern. Eine hyperbare
Sauerstofftherapie dauert im akuten Fall manchmal nur ein oder zwei Sitzungen, wohingegen eine
chronische Therapie bis zu 30 oder mehr Sitzungen erfordern kann. Falls notwendig, konnen die
Sitzungen zwei- bis dreimal pro Tag wiederholt werden.

Hyperbare Sauerstofftherapie darf nur von geschultem Personal verabreicht werden. Das Erh6hen und
Reduzieren des Drucks muss langsam durchgefiihrt werden, um das Risiko einer druckinduzierten
Verletzung (Barotrauma) zu vermeiden.

Kohlenmonoxidvergiftung

Sauerstoff sollte nach einer Kohlenmonoxid-Exposition ungeachtet des COHb-Gehaltes des Blutes so
bald wie mdglich in hohen Konzentrationen (100 %) verabreicht werden, bis die Konzentration von
Carboxyhdmaoglobin unter geféahrliche Werte (um 5 %) abfallt. Hyperbarer Sauerstoff (beginnend bei 3
Atmosphdaren) ist dringend indiziert bei Patienten mit akuter CO-Vergiftung oder
Einwirkungsintervallen

> 24 Stunden, sowie Schwangeren, bewusstlosen Patienten oder Patienten mit hoheren Konzentrationen
von Carboxyhdmoglobin.

Zwischen mehreren hyperbaren Sauerstoffbehandlungen sollte keine normobare Sauerstofftherapie
verabreicht werden, da dies zur Toxizitat beitragen kann.

Hyperbarer Sauerstoff mit mehrfach wiederholten Behandlungen und niedrigen Sauerstoffdosierungen
ist auch wirksam bei einer verspateten Behandlung einer CO-Vergiftung.




Dekompressionskrankheit
Eine unverzigliche Behandlung bei 2,8 Atmosphéren ist dringend indiziert, die bei anhaltender
Symptomatik bis zu zehnmal wiederholt wird.

Luftembolie

Eine rasche Behandlung mit 2,8 Atmosphéren ist zu empfehlen, und sie ist bei weiterbestehenden
Symptomen finf bis zehnmal zu wiederholen. Die Dosierung wird an den klinischen Zustand des
Patienten und die Blutgaswerte angepasst. Die Zielwerte sind: PaO, >8 kPa, oder 60 mmHg,
Héamoglobinsattigung > 90 %.

Osteoradionekrose
Die hyperbare Sauerstofftherapie fiir Strahlungsschaden besteht Ublicherweise aus taglichen 90-120
Minuten langen Sitzungen bei 2,0 bis 2,5 Atmosphéaren flr etwa 40 Tage.

Clostridiale Myonekrose

Es wird empfohlen, in den ersten 24 Stunden drei 90 Minuten lange Sitzungen bei 3,0 Atmospharen zu
verabreichen, gefolgt von 4 bis 5 Tagen mit zwei Sitzungen pro Tag, bis eine klinische Besserung
eintritt.

4.3 Gegenanzeigen

Normobare Sauerstofftherapie
Keine.

Hyperbare Sauerstofftherapie
Unbehandelter Pneumothorax, einschlieBlich eines konservativ behandelten Pneumothorax (ohne
Thorax-Drainage).

4.4 Besondere Warnhinweise und VorsichtsmaRnahmen fir die Anwendung

Um das gewinschte Ergebnis zu erzielen, sollten hohe Sauerstoffkonzentrationen unter
Berticksichtigung der zugrunde liegenden pathophysiologischen Prozesse der Grunderkrankung nur
so kurz wie moglich verabreicht werden, und mussen durch wiederholte Messungen des arteriellen
Sauerstoffdrucks (PaO2) oder der Hamoglobin Sauerstoffsattigung (SpO2) und der
Sauerstoffkonzentration in der inhalierten Luft (FiO2) kontrolliert werden.

Besondere Vorsicht ist erforderlich bei chronischer Erkrankung der Atemwege oder der Lungen mit
Storungen der Lungenbeliiftung (zum Beispiel chronisch obstruktive Lungenerkrankung, COPD) mit
einer Uber langere Zeit bestehenden erhdhten arteriellen CO, Konzentration. Bei Patienten mit einer
respiratorischen Globalinsuffizienz kann der Atemantrieb in der Regel ausschlieBlich durch den
bestehenden arteriellen Sauerstoff-Mangel aufrechterhalten werden. Sauerstoff darf in diesem Fall
nicht unkontrolliert zugeflihrt werden, da sich sonst eine lebensbedrohliche Situation entwickeln
kann, sondern ist unter geeigneter Uberwachung (Pulsoxymetrie und/oder Blutgasanalyse) zu
verabreichen.

Grundsatzlich ist bei jeder langer andauernden Sauerstoffgabe unter Spontanatmung oder Beatmung
eine geeignete Uberwachung(Pulsoxymetrie und/oder Blutgasanalyse) durchzufiihren, um die
respiratorische Gesamtsituation beurteilen zu kénnen.

Besondere Sorgfalt muss bei der Behandlung von Neugeborenen, Pramatur- und Friihgeborenen
beachtet werden. Das Risiko einer retrolentalen Fibroplasie besteht insbesondere dann, wenn bei
Frihgeborenen, deren Alter (Gestationsalter+Lebensalter) weniger als 44 Wochen betrdgt, die
Sauerstoffzufuhr einen langer als 3 Stunden bestehenden PaO, von mehr als 80 mmHg hervorruft.
Durch die geeignete Wahl der Sauerstoffkonzentration, die durch den behandelnden Arzt festgelegt
wird, kann das Risiko dieser Augenveranderung verringert werden.



Deshalb muss das Ziel sein, die Konzentration so niedrig wie moglich zu halten, um das gewtinschte
Ergebnis zu erreichen und groRRe Anderungen im arteriellen Sauerstoffdruck zu vermeiden.

Bei hohen Sauerstoffkonzentrationen in der inhalierten Luft oder dem Gas ist die
Stickstoffkonzentration oder der Stickstoffdruck reduziert.

Dies wiederum reduziert die Stickstoffkonzentration im Gewebe und in den Lungen (Alveolen). Wenn
Sauerstoff durch die Alveolen schneller in das Blut absorbiert wird als durch die Atmung, kénnen die
Alveolen kollabieren (es entsteht eine Atelektase). Das Entstehen atelektatischer Lungenabschnitte kann
die Sauerstoffsattigung des arteriellen Blutes behindern, da trotz guter Perfusion kein Gas in den
atelektatischen Lungenabschnitten ausgetauscht wird. Die Ventilations-/Perfusionsrate verringert sich,
was zu einem intrapulmonalen Shunt fihrt.

Um das Risiko einer parenchymalen Schadigung, einschlieBlich der Lungen (bronchopulmonale
Dysplasie) zu reduzieren, ist es von groRter Wichtigkeit, den arteriellen Sauerstoffdruck (PaO.) laufend
zu kontrollieren und die niedrigste Sauerstoffkonzentration, die zur gewinschten Wirkung fihrt,
anzustreben.

Bei empfindlichen Patienten mit verringerter Sensitivitdt gegenliber dem Kohlendioxiddruck im
arteriellen Blut kénnen hohe Sauerstoffkonzentrationen zu einer Retention von Kohlendioxid fiihren. In
extremen Fallen kann dies zu einer Kohlendioxidnarkose fuhren.

In einer hyperbaren Sauerstofftherapie muss der Druck langsam erhoht und gesenkt werden, um das
Risiko einer druckinduzierten Verletzung (Barotrauma) zu minimieren.

Eine hyperbare Sauerstofftherapie sollte mdglichst nicht eingesetzt werden bei Patienten mit
COPD oder Lungenemphysem.

Infektionen der oberen Atemwege.

unzureichend eingestelltem Bronchialasthma.

kurzlich durchgefuhrter Operation am Mittelohr.

kurzlich durchgefuhrter Operation am Thorax.

unkontrolliert hohem Fieber.

unzureichend eingestellter Epilepsie.

Bei Patienten mit Klaustrophobie ist besondere Vorsicht geboten.
Weiterhin ist besondere Vorsicht angezeigt bei Patienten mit Pneumothorax, Thoraxoperationen oder
epileptischen Anfallen in ihrer VVorgeschichte.

45 Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen

Gleichzeitige Behandlung mit hohen Sauerstoffkonzentrationen und Arzneimitteln wie Bleomycin oder
Actinomycin, die pulmonale Toxizit4t verursachen, kann die schadigende Wirkung dieser Arzneimittel
verstarken und todlich sein.

Bei Patienten, die wegen einer Lungenschadigung durch Sauerstoffradikale behandelt wurden, kann eine
Sauerstofftherapie diese Schédigungen verstarken, zum Beispiel bei der Behandlung einer Paraquat-
Vergiftung.

Es liegen Berichte Uber Wechselwirkungen mit Amiodaron vor.

Sauerstoff kann weiterhin eine alkoholinduzierte Atemdepression verschlimmern.

Arzneimittel, die bekannter weise zu unerwilnschten Wirkungen fuhren, umfassen: Adriamycin,
Menadion, Promazin, Chlorpromazin, Thioridazin und Chloroquin. Die Wirkungen sind besonders
ausgepragt in Geweben mit hohem Sauerstoffgehalt, insbesondere in der Lunge.

Kortikosteroide, Sympathikomimetika oder Rontgenstrahlen konnen die Toxizitdt von Sauerstoff
verstarken. Hyperthyreose oder Vitamin-C-, Vitamin-E- oder Glutathion-Mangel zeigen die gleiche
Wirkung.



4.6 Fertilitat, Schwangerschaft und Stillzeit

Sauerstoff kann wahrend der Schwangerschaft und Stillzeit angewendet werden.

4.7  Auswirkungen auf die Verkehrstichtigkeit und die Fahigkeit zum Bedienen von Maschinen

Nicht relevant.

4.8 Nebenwirkungen

Friihe Symptome einer Sauerstoffvergiftung sind Pleuraschmerzen und trockener Husten.

Nebenwirkungen einer Langzeitbehandlung mit hohen Sauerstoffkonzentrationen (FiO, 1,0) sind
hamolytische Anédmie, pulmonale Fibrose, und Nebenwirkungen des Herzens, der Nieren und der Leber.
Diese Symptome kénnen Patienten in jedem Alter betreffen.

Héaufigkeit nicht bekannt (Haufigkeit auf Grundlage der verfuigbaren Daten nicht abschétzbar).

Normobare Sauerstofftherapie
Herzerkrankungen:
- Leichte Reduktion von Puls und Herzminutenvolumen

Erkrankungen der Atemwege, des Brustraums und Mediastinums:
- Hypoventilation
- Atelektase durch verringerten Stickstoffdruck. Die Beatmung mit 100 % Sauerstoff (iber mehr als
24 Stunden kann zu Zellveranderungen des Alveolarepithels, Sekreteindickung, Einschrankung
der Ziliarbewegung, Atelektasen und damit zu einer CO,-Retention fuhren.

Bei Patienten mit respiratorischer Insuffizienz, die eine Hypoxie als Atemstimulus bendétigen, kann die
Verabreichung von Sauerstoff zur weiteren Verringerung der Ventilation, zu Akkumulation von
Kohlendioxid und zu Azidose fihren.

Bei Neugeborenen, vor allem Friihgeborenen kann eine lang anhaltende Sauerstoffgabe eine retrolentale
Fibroplasie verursachen (siehe auch Abschnitt 4.4). Darlber hinaus besteht die Gefahr des Auftretens
von pulmonalen Hamorrhagien, lokalen Atelektasen und der Ausbildung von hyalinen Membranen,
bronchopulmonaler Dysplasie, subependymaler und intraventrikuldrer Blutung und nekrotisierender
Enterocolitis.

Hyperbare Sauerstofftherapie
Die Nebenwirkungen einer hyperbaren Sauerstofftherapie sind im Allgemeinen gering und reversibel.
Eine hyperbare Sauerstofftherapie kann folgende Nebenwirkungen zeigen:

Erkrankungen des Nervensystems:
- Zeitweiliger Verlust der Sehféhigkeit
- Toxische Auswirkung auf das Zentralnervensystem mit Symptomen wie Ubelkeit, Schwindel,
Angstlichkeit und Verwirrung bis hin zu Muskelkampfen, Bewusstlosigkeit und epileptischen
Anféllen.

Wenn mehr als 2 Atmosphéren langer als ein paar Stunden verabreicht werden, kénnen Symptome des
Zentralnervensystems auftreten. Bei hoherem Druck kdnnen die Symptome friiher auftreten.

Erkrankungen des Ohrs und des Labyrinths:
- Barotrauma des Mittelohrs

Erkrankungen der Atemwege, des Brustraums und Mediastinums:



- Pulmonales Barotrauma
- ,,Sinusdruck® (Barotrauma der Nasennebenhdhlen)

Skelettmuskulatur- und Bindegewebserkrankungen:
- Myalgie

Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nach der Zulassung ist von grofRer Wichtigkeit. Sie
ermoglicht eine kontinuierliche Uberwachung des Nutzen-Risiko-Verhaltnisses des Arzneimittels.
Angehorige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung Gber
das aufgefiihrte nationale Meldesystem anzuzeigen an:

Bundesinstitut fir Arzneimittel und Medizinprodukte
Abt. Pharmakovigilanz

Kurt-Georg-Kiesinger Allee 3

D-53175 Bonn

Website: http://www.bfarm.de

4.9 Uberdosierung

Die Beatmung mit 100 % Sauerstoff fuhrt schon nach sechs bis acht Stunden zu einer Verringerung
der trachealen Schleimbewegung. Symptome der tracheobronchialen Irritation und ein Engegefiihl
im Brustkorb werden bereits nach 12 Stunden beobachtet. Erhohte alveoldre Permeabilitat und
Entziindung zeigen sich nach 17 Stunden. Nach 18 bis 24 Stunden dauerhafter Exposition kommt es
zur Einschrankung der Lungenfunktion. Es treten Endothelverletzungen mit Ansammlung
interstitieller und alveolarer Flussigkeit auf, wodurch die kapillare Gasaustauschflache reduziert
wird.

Bei langerer Zufuhr von Sauerstoff in einer Konzentration von mehr als 40 % wirkt Sauerstoff,
aufgrund der Hemmung von Oxydationsenzymen und der Bildung hochaktiver Radikale, zelltoxisch.

Die toxischen Wirkungen von Sauerstoff variieren in Abhéangigkeit vom Druck des inhalierten
Sauerstoffs und der Einwirkungsdauer. Ein niedriger Druck (0,5 bis 2,0 bar) fuhrt eher zu einer
pulmonalen Toxizitat als zur toxischen Wirkung auf das Nervensystem. Das Gegenteil trifft auf
hoheren Druck zu (hyperbare Sauerstofftherapie).

Die Symptome einer pulmonalen Toxizitdt umfassen Hypoventilation, Husten und Schmerzen im
Brustkorb.

Symptome der toxischen Wirkung auf das Zentralnervensystem sind Ubelkeit, Schwindel,
Angstlichkeit und Verwirrtheitszustande, Muskelkampfe, Bewusstlosigkeit und epileptische Anflle.

MaRnahmen bei Uberdosierung

Bei einer Sauerstoffvergiftung muss die Sauerstoffkonzentration reduziert werden oder wenn
mdoglich die Sauerstofftherapie abgesetzt werden, und eine symptomatische Behandlung muss
eingeleitet werden, um die physiologischen Funktionen zu erhalten (z. B. sollte klnstliche
Beatmung/unterstiitzte Beatmung verabreicht werden, wenn bei dem Patienten Zeichen wie
Atemdepression auftreten).
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5. PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN

5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften

Pharmakotherapeutische Gruppe: Medizinische Gase
ATC-Code: VO3ANO1

Wirkmechanismus

Sauerstoff enthélt etwa 21% Luft. Sauerstoff ist fiir Lebewesen lebensnotwendig, und alle Gewebe
mussen kontinuierlich mit Sauerstoff versorgt werden, um die Energieproduktion der Zellen
aufrechtzuerhalten. Sauerstoff tritt mit der inhalierten Luft in die Lungen ein, wo er durch die Wénde
der Alveolen und umgebenden Blutkapillaren diffundiert und in das Blut Ubertritt (groBtenteils
gebunden an Hamoglobin), das ihn in den ubrigen Korper transportiert. Dies ist ein normaler
physiologischer Vorgang, der fiir das Uberleben des Organismus unentbehrlich ist. Der Sauerstoff
wird mit Hilfe vom Druckgradienten in die verschiedenen Zellen transportiert, sein Ziel sind die
Mitochondrien der individuellen Zellen, wo er an einer enzymatischen Kettenreaktion teilnimmt, die
Energie erzeugt. Durch das Erhohen des Sauerstoffanteils in der inhalierten Luft/im Gasgemisch,
steigt der Partialdruckgradient, was wiederum den Transport von Sauerstoff in die Zellen erhoht.
Die Verabreichung von zusatzlichem Sauerstoff bei Patienten mit Hypoxie verbessert die
Sauerstoffversorgung der Korpergewebe. Sauerstoff unter Druck (hyperbare Sauerstofftherapie)
steigert die Menge des vom Blut resorbierten Sauerstoffs signifikant (unter Einschluss des nicht an
Hémoglobin gebundenen Anteils), und infolgedessen wird auch die Sauerstoffversorgung in dem
peripherem Gewebe verbessert. Intermittierende hyperbare Sauerstofftherapie bewirkt sogar einen
Sauerstofftransport in 6dematdses Gewebe und in Gewebe mit unzul&nglicher Perfusion, und auf
diese Art bleibt die zellulare Energieproduktion und Funktion erhalten

Bei der Behandlung von Gas-/Luftembolien verringert die hyperbare Sauerstofftherapie das
Volumen der Gasbldschen. Als Folge kann das Gas effektiver aus dem Blaschen in das Blut
Ubertreten und dann Gber die Lunge mit der Ausatemluft ausgeschieden werden.

Die hyperbare Sauerstofftherapie wirkt dem Wuchs anaerober Bakterien entgegen.

5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften

Resorption
Inhalierter Sauerstoff wird in einem druckabhéngigen Gasaustausch zwischen Alveolen und dem

vorbeiflieRendem Kapillarblut resorbiert.

Verteilung/Biotransformation

Der Sauerstoff wird, groBtenteils an Hamoglobin gebunden (21 mi/100 ml Vollblut), mit dem
systemischen Blutkreislauf in alle Kérpergewebe transportiert. Nur ein sehr kleiner geringer Anteil
des Sauerstoffs im Blut ist frei im Plasma gel6st (0,3 mi/100 ml Vollblut).

Der teilweise druckabhdngige Sauerstofftransport zu den individuellen Zellen findet nach
DurchflieRen des Gewebes statt. Sauerstoff ist eine lebensnotwendige Komponente im intermedidren
Metabolismus der Zelle.

Er ist unter anderem wichtig flir den Metabolismus der Zellen, um Energie durch die aerobe ATP-
Produktion in den Mitochondrien erzeugen zu kénnen.

Sauerstoff beschleunigt die Freisetzung von Kohlenmonodioxid, welches an H&moglobin, Myoglobin
und andere eisenhaltige Proteine gebunden ist, und hierdurch wirkt er der negativen blockierenden
Wirkung, die durch an Eisen gebundenes Kohlenmonodioxid verursacht wird, entgegen.

Die hyperbare Sauerstofftherapie beschleunigt auBerdem die Freisetzung von Kohlenmonodioxid,
verglichen mit 100% Sauerstoff bei normalem Druck.

Elimination



Der gesamte vom Korper resorbierte Sauerstoff wird als Kohlenmonodioxid, welches in diesem
intermediaren Mechanismus entsteht, ausgeatmet.

5.3 Praklinische Daten zur Sicherheit

Es liegen keine anderen préklinisch relevanten Daten zur Beurteilung der Sicherheit vor, als die, die
bereits in dieser Fachinformation erwéhnt sind.

6. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN

6.1 Liste der sonstigen Bestandteile

Keine.

6.2 Inkompatibilitéten

Nicht zutreffend.

6.3 Dauer der Haltbarkeit

Gas-Zylinder: < 2 Liter: 3 Jahre
Gas-Zylinder > 2 Liter, < 4 Liter: 3 Jahre
Gas-Zylinder >4 Liter 3 Jahre

6.4 Besondere VorsichtsmalRnahmen fur die Aufbewahrung

Arzneimittelbezogene VorsichtsmalRnahmen fiir die Aufbewahrung

Dieses Arzneimittel erfordert keine besonderen Aufbewahrungsbedingungen mit Hinblick auf
Temperatur, als die, die fur Gasbehaltnisse und Gasbehaltnisse unter Druck gelten (siehe unten).

Den Gas-Zylinder an einem abgeschlossenen, fir medizinische Gase bestimmten Ort aufbewahren (gilt
nicht fiir hausliche Umgebung).

VorsichtsmalRnahmen fur die Aufbewahrung fir Gasbehaltnisse und Gasbehéltnisse unter Druck
Brandgefahr bei Bertihrung mit brennbaren Stoffen.

Von brennbaren Stoffen fernhalten.

Nicht rauchen.

Explosionsgefahr bei Beriihrung mit Ol und Fett.

Vor starker Hitze schiitzen.

Bei Brandgefahr an einen sicheren Ort bringen.

Mit Vorsicht hantieren.

Gegen Umfallen und vor dulReren Beschadigungen sichern.

Gas-Zylinder ist trocken und sauber zu halten.

Nur in gut gelufteten, fur medizinische Gase bestimmten Rdumen aufbewahren.

Lagerung und Transport bei geschlossenem Ventil erfolgen und wo diese vorhanden sind, mit einer
aufgesetzten Schutzkappe und Deckel/Haube versehen.

6.5 Art und Inhalt des Behaltnisses und spezielles Zubehér fir den Gebrauch oder die
Anwendung

Behalter und Ventile:



0,8-20-Liter-Zylinder aus Stahl oder Aluminium mit Verschlussventil.

40-50-L.iter-Zylinder aus Stahl mit Verschlussventil.

Zylinder gefllt mit 150 bar ergeben bei Umgebungsdruck von 1013 mbar und einer Temperatur von

15°C ungeféhr folgende Flllmengen:

GroRe des Gas-Zylinders (Liter)

0,8

1

2

3

4

Gasinhalt (Liter)

120

150

300

450

600

Zylinder/Bundel gefullt mit 200 bar ergeben bei einem Umgebungsdruck von 1013 mbar und einer
Temperatur von 15 °C: ungeféhr folgende Fillmengen:

GroRe des Gas-Zylinders (Liter) | 0,8 1 2 3 4 5
Gasinhalt (Liter) 160 200 400 600 800 1000
GroRe des Gas-Zylinders (Liter) 10 20 40 50 80

Gasinhalt (Liter) 2000 4000 8000 10000 16000

Zylinder gefullt mit 300 bar ergeben bei einem Umgebungsdruck von 1013 mbar und einer Temperatur
von 15 °C: ungefahr folgende Fullmengen:

GroRe des Gas-Zylinders (Liter) | 0,8 1 2 3 4 5
Gasinhalt (Liter) 240 300 600 900 1200 1500
GroRe des Gas-Zylinders (Liter) 10 20 40 50 80

Gasinhalt (Liter) 3000 6000 12000 15000 | 24000

Es werden mdglicherweise nicht alle PackungsgroRen in den Verkehr gebracht.

6.6 Besondere Vorsichtsmalinahmen fir die Beseitigung und sonstige Hinweise zur
Handhabung

Anleitung fir die Anwendung und Handhabung

Allgemein

Gase zur medizinischen Anwendung durfen nur fiir medizinische Zwecke verwendet werden.
Verschiedene Gasarten und Gasqualitaten sind voneinander zu trennen.

Volle und leere Druckbehaltnisse missen getrennt voneinander gelagert werden.

Niemals Ol oder Fett verwenden, auch wenn das Zylinderventil schwergangig ist, oder der
Druckminderer sich schlecht anschlief3en I&sst.

Ventile und weitere Armaturen nur mit sauberen, fettfreien Handen bedienen (Handcreme etc.).

Es dirfen nur Standardausristungen verwendet werden, die fur Sauerstoff zur medizinischen
Anwendung bestimmt sind.

Die Versiegelung der Druckbehéltnisse ist vor Anbruch zu tberprifen.

Vorbereitung zur Inbetriebnahme

Vor Gebrauch ist die Versiegelung von dem Ventil zu entfernen.

Nur Druckminderer verwenden, die fiir medizinischen Sauerstoff zur medizinischen Anwendung
bestimmt sind.

Es ist zu priifen, ob die Schnellkupplung und Druckminderer sauber und die Dichtungen in gutem
Zustand sind.



Niemals Werkzeuge benutzen, um einen Druckminderer/Durchflussregler anzuschliel3en, der
manuell angeschlossen werden soll, da hierdurch das Kupplungsstiick beschadigt werden kann.

Das Gas-Zylinderventil langsam 6ffnen - mindestens eine halbe Umdrehung.

Den Gas-Zylinder gemal? den Hinweisen, die dem Druckminderer beigefugt sind, auf Dichtigkeit
prifen.

Abgesehen von dem Austausch der Dichtung oder des O-Rings, sind Undichtigkeiten des Ventils oder
des Behdltnisses nicht durch den Anwender zu beseitigen.

Falls Undichtigkeiten auftreten, ist das Ventil zu schlieBen und der Druckminderer zu entfernen.
Beschadigte Druckbehéltnisse sind zu kennzeichnen, in einen Bereich fir zu beanstandete
Druckbehéltnisse zu stellen und an den Lieferanten zuriickzugeben.

Gebrauch der Gas-Zylinder

Rauchen und offene Flammen sind streng verboten in R&umen, in denen Sauerstoff angewendet wird.
Bei Feuer oder bei Nichtgebrauch ist die Apparatur auszuschalten.

Bei Brandgefahr an einen sicheren Ort bringen.

Grolere Gas-Zylinder sind mittels eines geeigneten Flaschenwagens zu transportieren.

Inshesondere darauf zu achten, dass Anschliisse nicht unabsichtlich gel6st werden.

Wahrend des Gebrauchs ist der Gas-Zylinder in geeigneter Weise zu befestigen.

Wenn sich nur noch eine geringe Restmenge an Gas in dem Gas-Zylinder befindet (ungefahr 2 bar), ist
das Ventil zu schlieRRen.

Es ist wichtig, dass immer ein geringer Restdruck im Gas-Zylinder verbleibt, um eine Kontamination in
ihm zu vermeiden.

Nach Gebrauch ist das Ventil handfest zu schlielen. Dies entlastet den Druckminderer oder die
angeschlossene Leitung.
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