I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Arixtra 1,5 mg/0,3 ml injekcinis tirpalas uzpildytame svirkste

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename uzpildytame $virkste (0,3 ml) yra 1,5 mg fondaparinukso natrio druskos
(fondaparinuxum natricum).

Pagalbiné (-s) medziaga (-os), kuriy poveikis Zinomas: vienoje dozé¢je yra maziau kaip 1 mmol natrio
(23 mg), t. y. jis beveik neturi reikSmés.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA

Injekcinis tirpalas.
Tirpalas yra skaidrus ir bespalvis skystis.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Veny tromboembolijos (VTE) profilaktika suaugusiesiems po sudétingos kojy ortopedinés operacijos,
pvz., §launikaulio luZio, kelio sanario operacijos ar klubo sgnario pakeitimo.

Veny tromboembolijos (VTE) profilaktika suaugusiesiems, kuriems atlickamos abdominalinés
operacijos ir kuriems nuspresta, jog yra didelis tromboemboliniy komplikacijy pavojus, pvz.,
pacientams, kuriems atliekama pilvo organy vézio operacija (zr. 5.1 skyriy).

Veny tromboembolijos profilaktika vidaus ligomis sergantiems suaugusiesiems, kuriems yra didelé
VTE issivystymo pavojus ir kuriy judéjimas apribotas dél iminés ligos, pavyzdziui, Sirdies
nepakankamumo ir (arba) iminio kvépavimo sutrikimo ir (arba) Gimings infekcinés ar uzdegiminés
ligos.

Suaugusiyjy, kuriems pasireiSké timiné simptominé savaiminé apatiniy galtiniy pavir§iniy veny
trombozé, bet kartu néra giliyjy veny trombozés, gydymas (Zr. 4.2 ir 5.1 skyrius).

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas

Pacientai, kuriems atliekama didelé ortopediné ar abdominaliné operacija

Po operacijos rekomenduojama fondaparinukso doze yra 2,5 mg. Ji injekuojama po oda kartg per
diena.

Jei nusistovéjo hemostaze, prading doze reikéty vartoti pra¢jus nuo operacijos pabaigos 6 valandoms.

Gydymas tgsiamas tol, kol iSnyksta veny tromboembolijos pavojus, paprastai kol pacientas pradeda
vaikscioti, t. y. po operacijos ne maziau kaip 5-9 dienas. Patirtis rodo, kad pacientams po §launikaulio
luzio operacijos VTE atsiradimo pavojus laikosi ilgiau negu 9 dienas. Patariama apsvarstyti, ar
minétiems pacientams nereikalingas ilgesnis, t. y. papildomai iki 24 dieny, profilaktinis gydymas
fondaparinuksu (zr. 5.1 skyriy).



Vidaus ligomis sergantys pacientai, kuriems yra didelis tromboemboliniy komplikacijy issivystymo
pavojus (vertinamas kiekvienam ligoniui individualiai)

Rekomenduojama fondaparinukso doz¢ yra 2,5 mg. Ji Svirk§ciama po oda kartg per parg. Vidaus
ligomis sergantys pacientai klinikiniy tyrimy metu gydyti 6-14 dieny (Zr. 5.1 skyriy).

Pavirsiniy veny trombozés gydymas

Rekomenduojama fondaparinukso dozé yra 2,5 mg vieng kartg per para, susvirk§¢iama po oda.
Pacientams, kuriuos tinka gydyti 2,5 mg fondaparinukso doze, turi pasireiksti iminé simptominé
savaiminé izoliuota apatiniy galtiniy pavir$iniy veny tromboz¢, apimanti bent 5 cm venos ilgio ir
diagnozuota ultragarsiniu tyrimu ar kitais objektyviais tyrimo metodais. Gydymga reikia pradéti kiek
galima anksciau, kai tik nustatoma diagnoz¢ ir patvirtinama, kad kartu néra GVT ar pavirSiniy veny
trombozes arciau kaip per 3 cm nuo poodinés ir Slauninés venos jungties. Gydyti reikia ne trumpiau
kaip 30 pary ir ne ilgiau kaip 45 paras pacientus, kuriems yra didelé tromboemboliniy komplikacijy
rizika (zr. 4.4 ir 5.1 skyrius). Pacientams reikia rekomenduoti vaistinj preparatg susisvirksti
savarankiskai, jeigu jie nori ir gali tai padaryti. Gydytojas turi aiSkiai paaiSkinti, kaip vaistinj preparata
susiSvirksti savarankiskai.

o Pacientai, kuriems bus atliekama chirurginé operacija arba kitokia invaziné procediira
Pacientams, kuriems pasireiskia pavir§iniy veny tromboz¢ ir bus atliekama chirurginé operacija
arba kitokia invaziné procediira, jeigu jmanoma, 24 valandas prie§ chirurging operacija
fondaparinukso vartoti negalima. Fondaparinuko vartojimg galima atnaujinti, praéjus ne maziau
kaip 6 valandoms po chirurginés operacijos, kai sustabdomas kraujavimas.

Specialios pacienty grupés

Pacientams, kuriems atliekama operacija, parenkant pirmosios fondaparinukso injekcijos laika
pacientams, kuriy amzius > 75 mety, kuriy svoris < 50 kg, ir/ar kuriems dél inksty pazeidimo
kreatinino klirensas yra nuo 20 iki 50 ml/min., buitina tiksliai laikytis visy reikalavimy.

Pirmoji fondaparinukso injekcija negali biiti daroma, jei pasibaigus operacijai nepraéjo 6 valandos.
Vaisto galima injekuoti tik nusistovéjus hemostazei (Zr. 4.4 skyriy).

Inksty funkcijos sutrikimas
e VTE profilaktika. Fondaparinukso negalima vartoti pacientams, kuriy kreatinino klirensas
< 20 ml/min. (zZr. 4.3 skyriy). Doze¢ reikia sumazinti iki 1,5 mg vieng karta per parg
pacientams, kuriy kreatinino klirensas yra 20-50 ml/min. (Zr. 4.4 ir 5.2 skyrius). Pacientams,
kurie serga lengvu inksty funkcijos sutrikimu (kreatinino klirensas > 50 ml/min.), dozés
mazinti nereikia.

o Pavirsiniy veny trombozés gydymas. Fondaparinukso negalima vartoti pacientams, kuriy
kreatinino klirensas < 20 ml/min. (zr. 4.3 skyriy). Doze reikia sumazinti iki 1,5 mg vieng karta
per para pacientams, kuriy kreatinino klirensas yra 20-50 ml/min. (zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).
Pacientams, kurie serga lengvu inksty funkcijos sutrikimu (kreatinino klirensas > 50 ml/min.),
dozés mazinti nereikia. 1,5 mg vaistinio preparato dozés saugumas ir veiksmingumas netirti
(zr. 4.4 skyriy).

Kepeny funkcijos sutrikimas
o VTE profilaktika. Dozavimo koreguoti nebiitina pacientams, kurie serga lengvu ar vidutinio
sunkumo kepeny funkcijos sutrikimu. Jei kepeny funkcijos sutrikimas yra sunkus,
fondaparinuksa reikia vartoti atsargiai, nes §i pacienty grupé nebuvo tirta (zr. 4.4 ir 5.2
skyrius).

e Pavirsiniy veny trombozés gydymas. Fondaparinukso saugumas ir veiksmingumas pacientams,
kurie serga sunkiu kepeny funkcijos sutrikimu, netirti, todél Sios grupés pacientams
fondaparinukso vartoti nerekomenduojama (zr. 4.4 skyriy).

Vaiky populiacija. Fondaparinukso nerekomenduojama vartoti vaikams, jaunesniems nei 17 mety, nes
nepakanka duomeny apie saugumg ir efektyvuma.



Mazas kiino svoris

. VTE profilaktika. Pacientams, kuriy kiino svoris yra < 50 kg, yra padidéjusi kraujavimo rizika.
Fondaparinukso eliminacija mazéja priklausomai nuo kiino svorio. Tokiems pacientams
fondaparinuksg vartoti reikia atsargiai (zr. 4.4 skyriy).

o Pavirsiniy veny trombozés gydymas. Fondaparinukso saugumas ir veiksmingumas pacientams,
kuriy kiino svoris yra mazesnis kaip 50 kg, netirti, todél Sios grupés pacientams
fondaparinukso vartoti nerekomenduojama (Zr. 4.4 skyriy).

Vartojimo metodas

Fondaparinuksas suleidziamas giliai po oda gulin¢iam pacientui. Injekcijos vieta kiekvieng kartg
keic¢iama: Svirk§¢iama pakaitomis j kaire arba desing prieking Soning ir kaire arba deSing uzpakaline
Soning pilvo sienelés sritj. Kad vartojant uzpildyta Svirksta nebiity prarasta vaistinio preparato, pries
injekcijg oro burbuliuky i§ Svirksto i§stumti nereikia. Adata j odos rauksle, susidarancig suémus oda
nyksciu ir smiliumi, susmeigiama statmenai visa. Odos raukslé laikoma per visa injekcijos laika.

Dél papildomy reikalavimy atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti zr. 6.6 skyriy.
4.3 Kontraindikacijos

- Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.
- ReikSmingas klinikai aktyvus kraujavimas.

- Uminis bakterinis endokarditas.

- Sunkus inksty pazeidimas, kurio metu kreatinino klirensas btina < 20 ml/min.

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés
Fondaparinuksas skirtas tik leisti po oda. Vaisto j raumenis vartoti negalima.

Kraujavimas

Gydant pacientus, kuriems dél jgimto ar jgyto kreséjimo sutrikimo (pvz., trombocity kiekis

<50 000/mm?), skrandZio ir zarny aktyvios opaligés, neseniai j smegenis issiliejusio kraujo, neseniai
atliktos galvos, nugaros smegeny ar akiy operacijos yra didesnis kraujavimo pavojus, bei toliau
nurodyty specialiy grupiy pacientams fondaparinuksa reikia vartoti atsargiai.

o VTE profilaktika. Vaistiniai preparatai, kurie gali didinti kraujavimo atsiradimo pavojy,
neturéty biti skiriami kartu su fondaparinuksu. Tokiems vaistams priklauso desirudinas,
fibrinoliziniai preparatai, GP IIb/Illa receptoriy antagonistai, heparinas, heparinoidai, mazo
molekulinio svorio heparinas (MMSH). Jei biitina, sutinkamai su 4.5 skyriuje pateikta
informacija, gali buti vartojamas kartu vitamino K antagonistas. Kitokiy trombocity agregacija
mazinanciy vaistiniy preparaty (acetilsalicilo rugsties, dipiridamolio, sulfinpirazono,
tiklopidino ar klopidogrelio) ir NVNU (nesteroidiniy vaisty nuo uzdegimo) reikéty vartoti
atsargiai. Jei minéty vaisty vartoti kartu biitina, reikalingas nuolatinis stebéjimas.

o Pavirsiniy veny trombozés gydymas. Fondaparinuksg reikia atsargiai vartoti pacientams, kurie
kartu vartoja kitokiy vaistiniy preparaty, kurie gali didinti kraujavimo rizika.

Pavirsiniy veny trombozés gydymas

Prie§ pradedant gydyma fondaparinuksu, spaudziamuoju ultragarsu arba objektyviais tyrimo metodais
reikia nustatyti, kad pavirSiniy veny trombozé pasireiské toliau kaip per 3 cm nuo poodinés ir
Slauninés venos jungties ir kartu néra GVT. Duomeny apie 2,5 mg fondaparinukso dozés vartojima
pacientams, kuriems pasireiské pavirSiniy veny tromboz¢ ir kartu yra GVT arba pavirsiniy veny
trombozé pasireiSké arc¢iau kaip per 3 cm nuo poodinés ir §launinés venos jungties, néra (zr. 4.2 ir 5.1
skyrius).



2,5 mg fondaparinukso dozés saugumas ir veiksmingumas neistirtas $iy grupiy pacientams: pacientai,
kuriems pasirei§ké pavirSiniy veny trombozé po skleroterapijos arba dél intraveninés sistemos
komplikacijy, pacientai, kuriems per ankstesnius 3 ménesius pasireiské pavirSiniy veny tromboze,
pacientai, kuriems per ankstesnius 6 ménesius pasireiské veny tromboemboliné liga, arba pacientai,
kurie serga aktyviu véziu (zr. 4.2 ir 5.1 skyrius).

Spinaliné / epiduriné anestezija

Pacientams, kuriems atliekama didelé ortopediné operacija, jei vartojant fondaparinuksa daroma
spinaliné / epiduriné anestezija, ar spinaliné punkcija, galima epiduriné ar spinaliné kraujosruva, kuri
gali sukelti ilgalaikj ar nuolatinj paralyziy. Si reta komplikacija gali padaznéti pooperaciniu
laikotarpiu, jei naudojami jkiSamieji epiduriniai kateteriai ar kartu vartojama kity hemostazg
veikian¢iy medziagy.

Pagyvene pacientai

Pavojus kraujuoti pagyvenusiems Zzmonéms yra didesnis, nes inksty veiklai su amziumi susilpnéjus,
fondaparinuksas léc¢iau Salinamas, todél jis organizma veikia ilgiau (zr. 5.2 skyriy). Fondaparinuksa
pagyvenusiems pacientams reikéty vartoti atsargiai (Zr. 4.2 skyriy).

Mazas kiino svoris
o VTE profilaktika. Pacientams, kuriy kiino svoris yra < 50 kg, gali biiti padidéjusi kraujavimo
rizika. Fondaparinukso eliminacija mazéja priklausomai nuo svorio. Tokiems pacientams
fondaparinuksa reikia vartoti atsargiai (zr. 4.2 skyriy).

o Pavirsiniy veny trombozés gydymas. Klinikiniy tyrimy duomeny apie fondaparinukso
vartojima gydant pavirSiniy veny tromboze pacientams, kuriy kiino svoris yra mazesnis kaip
50 kg, néra. Todél tokiems pacientams pavirsiniy veny trombozg gydyti fondaparinuksu
nerekomenduojama (zr. 4.2 skyriy).

Inksty funkcijos sutrikimas
o VTE profilaktika. Fondaparinuksas daugiausia Salinamas per inkstus. Pacientams, kuriy
kreatinino klirensas yra < 50 ml/min., gali biti padidéjusi kraujavimo ir VTE rizika, todé¢l juos
gydyti reikia atsargiai (zr. 4.2, 4.3 ir 5.2 skyrius). Klinikiniy duomeny apie pacientus, kuriy
kreatinino klirensas maZzesnis kaip 30 ml/min., nepakanka.

o Pavirsiniy veny trombozés gydymas. Fondaparinukso negalima vartoti pacientams, kuriy
kreatinino klirensas yra < 20 ml/min. (zZr. 4.3 skyriy). Pacientams, kuriy kreatinino klirensas
yra 20-50 ml/min. ribose, vaistinio preparato doz¢ reikia sumazinti iki 1,5 mg vieng kartg per
parg (zr. 4.2 ir 5.2 skyrius). 1,5 mg vaistinio preparato dozés saugumas ir veiksmingumas
netirti.

Sunkus kepeny funkcijos sutrikimas
e VTE profilaktika. Fondaparinukso dozavimo koreguoti nebiitina. Reikéty kruopsciai
apsvarstyti, ar vartoti fondaparinuksg pacientams, kuriems pasireiskia sunkus kepeny
funkecijos sutrikimas, kadangi jy organizme triiksta kresé¢jimo faktoriy, todél gali biiti
padidéjusi kraujavimo rizika (zr. 4.2 skyriy).

o Pavirsiniy veny trombozés gydymas. Klinikiniy pavir§iniy veny trombozés gydymo
fondaparinuksu tyrimy su pacientais, kurie serga sunkiu kepeny funkcijos sutrikimu, duomeny
néra. Todél Sios grupés pacientams pavirSiniy veny trombozg gydyti fondaparinuksu
nerekomenduojama (Zr. 4.2 skyriy).

Pacientai, kuriems yra heparino sukelta trombocitopenija

Fondaparinuksg reikia atsargiai vartoti pacientams, kuriems anksc¢iau buvo HST. Ar pacientams,
kuriems yra II tipo HST, fondaparinukso vartoti veiksminga ir saugu, formaliai netirta.
Fondaparinuksas nesijungia su 4 trombocity faktoriumi, ir kryzminés reakcijos su pacienty, kuriems
yra II tipo heparino sukelta trombocitopenija (HST), serumu paprastai nebiina. Gauta pavieniy
spontaniniy pranesimy, kad HST pasireiské fondaparinuksu gydytiems pacientams.
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Alergija lateksui
Uzpildyto Svirksto adatos apsauginiame gaubtelyje yra sausos natiiralios lateksinés gumos, kuri gali
sukelti alerginiy reakcijy lateksui jautriems asmenims.

4.5 Sagveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Kraujavimo pavojus didéja, jei kartu su fondaparinuksu vartojama preparaty, kurie gali didinti
kraujavimo pavojy. (Zr. 4.4 skyriy).

Geriamieji antikoaguliantai (varfarinas), trombocity agregacijos inhibitoriai (acetilsalicilo riigstis),
NVNU (piroksikamas) ir digoksinas fondaparinukso farmakokinetikai jtakos nedaro. Saveikos
tyrimuose fondaparinukso dozé (10 mg) buvo didesné negu doz¢, rekomenduojama Sioms
indikacijoms. Fondaparinuksas nedaro jtakos nei varfarino sukeltiems INR pokyciams, nei kraujavimo
laikui gydymo acetilsalicilo riigStimi ar piroksikamu metu, nei digoksino, kai plazmoje nusistovi
pastovus jo kiekis, farmakokinetikai.

Tolesnis gydymas kitokiais antikoaguliantais

Jei toliau gydoma heparinu ar MMSH, pirmaja minéty preparaty injekcija reikéty daryti, kaip taisyklé,
praéjus dienai po paskutinés fondaparinukso injekcijos.

Jei toliau pradedama gydyti vitamino K antagonistu, fondaparinukso vartojima reikia testi tol, kol atsiras
reikiamas INR pokytis.

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Neéstumas

Neéra pakankamai duomeny apie fondaparinukso vartojimg néstumo laikotarpiu. Tyrimy su gyviinais
metu gauti duomenys néra pakankami spresti apie vaisto poveikj néstumui, gemalo ir vaisiaus
vystymuisi, gimdymui ir naujagimio vystymuisi, kadangi vaisto buvimo organizme trukmeé yra per
maza. Nés¢ioms moterims fondaparinuksas skiriamas tik biitinu atveju.

Zindymas

Fondaparinuksas iSskiriamas j Ziurkés piena, ta¢iau nezinoma, ar jo patenka j moters pieng.
Fondaparinuksu gydomoms Zindyvéms zindyti nerekomenduojama. Vaisto rezorbcija i$ kiidikio
burnos mazai tikétina.

Vaisingumas
Duomeny apie fondaparinukso poveikj zmogaus vaisingumui néra. Su gyviinais atlikti tyrimai kokio
nors poveikio vaisingumui neparodé.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
Poveikis geb&jimui vairuoti ir valdyti mechanizmus netirtas.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Vartojant fondaparinuksa, dazniausiai nustatytos sunkios nepageidaujamos reakcijos buvo kraujavimo
komplikacijos (jvairiose vietose, jskaitant retus kraujavimo j kaukolés vidy/smegenis ir retroperitoninj
tarpg atvejus) ir anemija. Pacientams, kuriems yra padidéjusi kraujavimo rizika, fondaparinuksg vartoti
reikia atsargiai (Zr. 4.4 skyriy).

Fondaparinukso saugumas nustatytas remiantis Siais duomenimis:

- 3595 pacienty, kuriems buvo atliktos sudétingos kojy ortopedinés operacijos ir kurie buvo
gydomi ne ilgiau kaip 9 dienas (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 327 pacienty, kurie operuoti dél Slaunikaulio liiZio ir kurie po 1 savaités pradinés profilaktikos
toliau buvo gydomi 3 savaites (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);



- 1407 pacienty, kuriems buvo atliktos abdominalinés operacijos ir kurie buvo gydomi ne ilgiau
kaip 9 dienas (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 425 vidaus ligomis serganciy pacienty, kuriems buvo tromboemboliniy komplikacijy rizika ir
kurie buvo gydomi ne ilgiau kaip 14 dieny (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 10 057 pacienty, kuriems skiriamas gydymas nuo NKA ar MI be ST UKS (Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 6036 pacienty, kuriems skiriamas gydymas nuo MI su ST UKS (Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 2517 pacienty, kuriems gydyta veny tromboembolija ir vidutiné fondaparinukso vartojimo trukmé
buvo 7 dienos (Arixtra 5 mg/0,4 ml, Arixtra 7,5 mg/0,6 ml ir Arixtra 10 mg/0,8 ml).

Sias nepageidaujamas reakcijas reikia vertinti atsizvelgiant | indikacijy chirurginj ar medicininj
konteksta. Nepageidaujamy reiskiniy pobiidis taikant UKS programg atitinka nepageidaujamas
reakcijas, registruotas taikant VTE profilaktika.

Nepageidaujamos reakcijos iSvardytos toliau pagal organy sistemy klase ir daznj. Daznis
apibudinamas taip: labai daznas (> 1/10); daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10); nedaznas (nuo > 1/1 000 iki
< 1/100); retas (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000); labai retas (< 1/10 000).

ir maksties”,
atsikoséjimas krauju,
hematurija, hematoma,
kraujavimas i$ danteny,
purpura, kraujavimas i
nosies, kraujavimas i$§
virSkinimo trakto,
kraujavimas j sgnarius”,
kraujavimas j akj",
kraujosruvos”

Organy sistemy Daznas NedaZnas Retas

klasé (nuo > 1/100 iki (nuo > 1/1 000 iki (nuo > 1/10 000 iki

MedDRA <1/10) <1/100) <1/1 000)

Infekcijos ir zaizdos infekcija po

infestacijos operacijos

Kraujo ir limfinés anemija, pooperacinis | trombocitopenija, kraujavimas i

sistemos sutrikimai kraujavimas, trombocitemija, retroperitoninj tarpg”,
kraujavimas i§ gimdos | trombocity kraujavimas i§ kepeny,

sutrikimas, kre§éjimo
sutrikimas

1 kaukolés vidy ar j
smegenis”

Imuninés sistemos
sutrikimai

alerginé reakcija
(jskaitant labai retus
pranesimus apie
angioneurozing edema,
anafilaktoidine /
anafilaksine reakcija)

Metabolizmo ir
mitybos sutrikimai

hipokalemija, padidéjes
nebaltyminio azoto
kiekis (Nba)'*

Nervy sistemos

galvos skausmas

nerimas, sumisimas,

sutrikimai

sutrikimai svaigulys,
mieguistumas,
svaigimas

Kraujagysliy hipotenzija




Kvépavimo sistemos, dusulys kosulys
krittinés Ilgstos ir
tarpuplaucio
sutrikimai
Virskinimo trakto pykinimas, vémimas | pilvo skausmas,
sutrikimai dispepsija, gastritas,
viduriy uzkietéjimas,
viduriavimas
Kepeny, tulZies piislés nuo normos nukrype | bilirubinemija
ir lataky sutrikimai kepeny funkcijos
tyrimy rezultatai,
kepeny fermenty
aktyvumo
padidéjimas
Odos ir poodinio eriteminis iSbérimas,
audinio sutrikimai niezéjimas
Bendrieji sutrikimai ir edema, periferiné reakcija injekcijos
vartojimo vietos edema, skausmas, vietoje, kojos
pazeidimai kars¢iavimas, kriitinés | skausmas, nuovargis,
skausmas, sekrecija i§ | kraujo sampludis j
zaizdos veidg ir kakla,
apalpimas, kars¢io
pylimas, lytiniy organy
edema

U Nba — tai nebaltyminis azotas, kurio yra, pvz., §lapale, Slapimo rigstyje, aminorigstyse ir t. t.
* Nepageidaujamos reakcijos § vaisting preparatq pasireiské vartojant didesnes dozes: 5 mg/0,4 ml,
7,5 mg/0,6 ml ir 10 mg/0,8 ml.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos priezitiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema.

4.9 Perdozavimas

Didesnés negu rekomenduojamos fondaparinukso dozés gali didinti kraujavimo pavojy.
Fondaparinukso priesnuodzio neZinoma.

Jei prasidéjo su perdozavimu susije¢s kraujavimas, reikia nutraukti Arixtra vartojima ir nustatyti
pirming kraujavimo priezastj. Reikéty apsvarstyti ir pradéti taikyti tinkamas pagalbos priemones:
chirurginiu biidu stabdyti kraujavima, perpilti krauja, Sviezig plazma, taikyti plazmafereze.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé: antitromboziniai vaistai.
ATC kodas: BO1AXO05



Farmakodinaminis poveikis

Fondaparinuksas yra sintetinis selektyvus aktyvuoto X (Xa) faktoriaus inhibitorius. Sis vaistinis
preparatas, prisijungges prie antitrombino III (ATIII), selektyviai slopina Xa faktoriy, todél sukelia
antitrombozinj poveikj. ATIII, prie kurio selektyviai prisijungia fondaparinuksas, stipriau (mazdaug
300 karty) neutralizuoja nattiraly Xa faktoriy, todél nutriiksta kraujo kresé¢jimo grandiné, vadinasi,
sustoja trombino sintez¢ ir tromby augimas. Fondaparinuksas neinaktyvuoja trombino (aktyvuoto II
faktoriaus) ir neveikia trombocity.

2,5 mg fondaparinukso doz¢ nedaro jtakos nei jprasty kreséjimo tyrimy rodmenims, tokiems kaip
DATL (daliniam aktyvinto tromboplastino laikui), AKL (aktyvintam kreséjimo laikui), PT
(protrombino laikui) /INR plazmoje, nei kraujavimo laikui ar fibrinoliziniam aktyvumui. Tac¢iau buvo
gauta pavieniy spontaniniy prane$imy apie pailgéjusj DATL.

Fondaparinukso kryZzminés reakcijos su pacienty, kuriems heparinas sukélé trombocitopenija, serumu
paprastai nebtina. Gauta pavieniy spontaniniy pranesimy, kad HST pasireiské fondaparinuksu
gydytiems pacientams.

Klinikiniai tyrimai

Veny tromboembolijos (VTE) profilaktika po sudétingos koju ortopedinés operacijos
pacientams, kurie vaisto vartojo ne ilgiau kaip 9 dienas

Buvo parengta fondaparinukso klinikiné programa, kurios tikslas — nustatyti, ar veiksminga VTE, t. y.
proksimaliniy ir distaliniy giliyjy veny trombozés bei plauciy embolijos, profilaktika vartojant
fondaparinuksa pacientams, kuriems atlikta sudétinga kojy ortopediné operacija: Slaunikaulio lizio,
kelio sgnario operacija ar kubo sanario pakeitimas. II ir III fazés kontroliuojamo klinikinio tyrimo,
kuriame dalyvavo daugiau kaip 8 000 pacienty (1 711 pacienty, kuriems atlikta Slaunikaulio luzio, 5
892 pacientai, kuriems pakeistas klubo sgnarys ir 1 367 pacientai, kuriems atlikta sudétinga kelio
operacija), metu vieniems pacientams buvo injekuojama 2,5 mg fondaparinukso dienos doz¢, kuri
pradéta vartoti pragjus po operacijos pabaigos 6-8 valandoms, kitiems — enoksaparino 40 mg dienos
dozé, pradéta vartoti 12 valandy pries operacija, arba 30 mg dozé, pradéta vartoti du kartus per dieng
praéjus po operacijos 12-24 valandoms.

Sio tyrimo rezultaty bendrosios analizés duomenimis, fondaparinuksas, vartojamas
rekomenduojamomis dozémis, palyginti su enoksaparinu reik§Smingai sumazino (54 % [PI 95 %, 44 %,
63 %)) VTE atvejy, atsiradusiy po operacijos ne véliau kaip 11 dieng, daznuma. Jis nepriklauso nuo
operacijos tipo. Dauguma vertinamosios baigties reiskiniy, nustatyty neplaninés venografijos biidu,
buvo susije su distaliniy giliyjy veny tromboze, ta¢iau reikSmingai sumazéjo ir proksimaliniy giliyjy
veny trombozés atvejy. Simptominiy VTE atvejy kiekis, jskaitant plau¢iy embolija, abiejose pacienty
grupése reikSmingai nesiskyré.

Tyrimo, kurio metu lygintas fondaparinukso ir 40 mg enoksaparino dienos dozés, pradétos vartoti 12
valandy prie§ operacijg, poveikis, reikSmingas kraujavimas pastebétas 2,8 % pacienty, vartojanciy
fondaparinukso, palyginti su 2,6 % pacienty, gydomy enoksaparinu.

Venu tromboembolijos (VTE) profilaktika po Slaunikaulio liiZio operacijos pacientams, kurie po
pirminés 1 savaités profilaktikos vaisto vartojo papildomai ne ilgiau kaip 24 dienas

Dvigubu aklu metodu atlikto klinikinio tyrimo, kuriame dalyvavo atsitiktiniu biidu parinkti 737
pacientai, metu po §launikaulio 1Gzio operacijos 7 (£1) dienas ligoniai vartojo kartg per dieng 2,5 mg
fondaparinukso. Pasibaigus minétam periodui, i$ tyrime dalyvavusiy pacienty atsitiktiniu budu parinkti
656 ligoniai toliau 21 (£2) dieng vartojo kartg per dieng 2,5 mg fondaparinukso ar placebo. Nustatyta,
kad fondaprinksas reik§mingai sumazino, palyginti su placebu, bendrajj VTE daznumg [atitinkamai 3
(1,4 %) pacientai, palyginti su 77 (35 %) pacientais]. Dauguma VTE atvejy (70/80) buvo venografijos
budu nustatyta besimptomé giliyjy veny trombozé. Be to, fondaparinuksas reikSmingai sumazino
simptominés VTE (giliyjy veny trombozes it/ar plauciy embolijos), iskaitant du mirtinus plauciy
embolijos atvejus placebo grupéje, daznuma [atitinkamai 1 (0,3 %) pacientas, palyginti su 9 (2,7 %)
pacientais]. Didesnis kraujavimas, visada i§ operacijos vietos ir nemirtinas, pastebétas 8 (2,4 %)



pacientams, kurie vartojo 2,5 mg fondaparinukso, palyginti su 2 (0,6 %) pacientais, kurie vartojo
placeba.

Veny tromboembolijos (VTE) profilaktika po abdominaliniy operaciju pacientams, kuriems
nuspresta, jog yra didelis tromboemboliniy komplikaciju pavojus, pvz., pacientams, kuriems
atliekama pilvo organy véZio operacija

Dvigubai aklu budu atlikto tyrimo metu atsitiktinai parinkti 2927 pacientai 7 + 2 dienas vartojo 2,5 mg
fondaparinukso vieng kartg per parg arba dalteparino 5000 TV vieng kartg per para. Dalteparino buvo
skirta viena 2500 TV injekcija prie§ operacija ir 2500 TV pirmoji injekcija po operacijos. Daugiausiai
buvo atlickamos storyjy ir tiesiosios Zarnos, skrandzio, kepeny, tulzies piislés $alinimo ar kitos tulZies
taky operacijos. Sesiasdesimt devyniems procentams pacienty operacijos buvo atliktos dél vézio. | §j
tyrima nebuvo jtraukti pacientai, kuriems atliktos urologinés (ne inksty), ginekologinés,
laparaskopinés ar kraujagysliy operacijos.

Tyrimo rezultatai parodé, fondaparinukso vartojusiy pacienty atveju bendros VTE pasireiske 47/1027
(4,6 %) o dalteparino vartojusiy atveju - 62/1021 (6,1 %) pacienty; skirtumo santykio sumazéjimas [95
%CI] = -25,8% [-49,7 %, 9,5 %]. Bendro VTE daZnio skirtumas, kuris tarp grupiy nebuvo statistiskai
reikSmingas, buvo daugiausia dél besimptomés distaliniy giliyjy veny trombozés (GVT) atvejy
sumaz¢jimo. Simptominés GVT atvejy skaiCius buvo panaSus abiejose grupése: 6 pacientai (0,4 %)
fondaparinukso vartojusiy pacienty grupéje ir 5 pacientai (0,3 %) dalteparino vartojusiy pacienty
grupéje. Pacienty po vézio operacijy pogrupyje VTE daznis buvo 4,7 % fondaparinukso vartojusiy
pacienty grupg¢je ir 7,7 % dalteparino vartojusiy pacienty grupéje.

Didelis kraujavimas buvo pastebétas 3,4 % pacienty fondaparinukso vartojusiy pacienty grupéje ir
2,4% — dalteparino vartojusiy pacienty grup¢je.

Veninés tromboembolijos (VTE) profilaktika vidaus ligomis sergantiems pacientams, kuriems
yra didelis tromboemboliniy komplikacijy iSsivystymo pavojus ir kuriy judéjimas apribotas dél
uminés ligos

Klinikinio dvigubai aklu metodu atlikto atsitiktiniy im¢iy tyrimo metu 839 vidaus ligomis sergantys
60 mety arba vyresni pacientai 6 - 14 dieny vieng karta per para vartojo 2,5 mg fondaparinukso arba
placeba. Ligoniai buvo gydomi ligoninéje dél stazinio Sirdies nepakankamumo (III arba I'V klasé pagal
NYHA) ir (arba) iminés kvépavimo, infekcinés arba uzdegiminés ligos. Buvo planuojama, kad
paciento judéjimas bus apribotas maziausiai keturias dienas. Fondaparinuksu gydytiems pacientams
zymiai sumazgjo bendras VTE daznumas, palyginti su vartojusiais placeba (pasireiské atitinkamai 18
pacienty (5,6%) ir 34 pacientams (10,5%)). Daugiausia stebéta besimptomé distaliniy sri¢iy GVT.
Fondaparinuksas taip pat Zymiai sumazino pripazinty mirtj sukélusiy PE daznuma (stebéta 0 Arixtra
vartojusiems (0,0%) bei 5 (1,2%), vartojusiems placebg pacienty). Didelis kraujavimas stebétas 1
pacientui (0,2%) kiekvienoje grupéje.

Pacienty, kuriems pasireiS§ké iminé simptominé savaiminé pavirSiniy veny trombozé ir kartu
néra giliyju veny trombozés (GVT), gydymas

Dvigubai aklu biidu atliktame atsitiktiniy im¢iy klinikiniame tyrime (CALISTO) dalyvavo 3002
pacientai, kuriems pasireiské simptominé savaiminé izoliuota apatiniy galiiniy pavir§iniy veny
tromboz¢, apimanti ne maziau kaip 5 cm venos ilgio, patvirtinta spaudziamuoju ultragarsiniu tyrimu.
Pacientai nebuvo jtraukti  tyrima, jeigu jiems kartu pasireiSké GVT arba pavirSiniy veny tromboze
arCiau kaip per 3 cm nuo pavirsinés ir Slauninés veny jungties. Pacientai buvo pasalinti i§ tyrimo, jeigu
jiems diagnozuotas sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, sunkus inksty funkcijos sutrikimas
(kreatinino klirensas < 30 ml/min.), mazas kiino svoris (< 50 kg), aktyvus vézys, simptominé PE arba
neseniai buvusi GVT/PE (< 6 ménesiy) arba pavirSiniy veny trombozé (< 90 pary), arba pavirsiniy
veny trombozé, susijusi su skleroterapija arba i.v. sistemos komplikacijomis, arba jiems buvo didelé
kraujavimo rizika.

Pacientai atsitiktiniu biidu buvo suskirstyti j grupes ir vartojo 2,5 mg fondaparinukso doze vieng kartg

per parg arba placebg 45 paras papildomai su elastinémis kojinémis, analgetikais ir (arba) lokalaus
poveikio NVNU grupés prieSuzdegiminiais vaistiniais preparatais. Pacientai buvo stebéti iki 77-tos
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paros. Tiriamyjy populiacijoje buvo 64 % motery, vidutinis amzius 58 mety, 4,4 % pacienty kreatinino
klirensas buvo < 50 ml/min.

Pirminé veiksmingumo vertinamoji baigtis, kuri buvo jungtiné simptominés PE, simptominés GVT,
simptominés pavir§iniy veny trombozés iSplitimo, simptominés pavirSiniy veny trombozés
pasikartojimo arba mirties iki 47-tos paros vertinamoji baigtis, reikSmingai sumazéjo nuo 5,9 %
placebo grupés pacientams, iki 0,9 % pacientams, kurie vartojo 2,5 mg fondaparinukso dozg
(santykinés rizikos sumazéjimas: 85,2 %, 95 % PI, 73,7 % - 91,7 % [p < 0,001]). Kiekvieno pirminés
vertinamosios baigties tromboembolinio reiskinio daznis fondaparinuksa vartojantiems pacientams irgi
reikSmingai sumazgjo: simptominé PE [0 (0 %), palyginti su 5 (0,3 %) (p = 0,031)], simptominé¢ GVT
[3 (0,2 %), palyginti su 18 (1,2 %), santykinés rizikos sumazéjimas 83,4 % (p < 0,001)], simptominés
pavirSiniy veny trombozes iSplitimas [4 (0,3 %), palyginti su 51 (3.4 %); santykinés rizikos
sumazgjimas 92,2 % (p < 0,001)], simptominé pavir§iniy veny trombozés pasikartojimas [5 (0,3 %),
palyginti su 24 (1,6 %); santykinés rizikos sumazéjimas 79,2 % (p < 0,001)].

Mirtingumas buvo mazas ir panasus gydymo grupése: 2 (0,1 %) mirties atvejai fondaparinukso
grupéje, palyginti su 1 (0,1 %) mirties atveju placebo grupéje.

Veiksmingumas iSsilaiké iki 77-to paros ir buvo pastovus visuose i§ anksto numatytuose pogrupiuose,
iskaitant pacientus, kuriems pasireiské veny varikozé, ir pacientus, kuriems pasireiské pavirSiniy veny
trombozé Zemiau keliy.

Didelis kraujavimas gydymo metu pasireiské 1 (0,1 %) fondaparinuksa vartojusiam pacientui ir 1
(0,1 %) placebo grupés pacientui. Kliniskai reikSmingas nedidelis kraujavimas pasireiské 5 (0,3 %)
fondaparinuksg vartojusiems pacientams ir 8 (0,5%) placebo grupés pacientams.

5.2 Farmakokinetinés savybés

Absorbcija

Susvirkstas | pood] fondaparinuksas absorbuojamas greitai ir visi§kai (absoliutus biologinis
prieinamumas yra 100 %). Po vienkartinés 2,5 mg fondaparinukso injekcijos po oda jauniems
sveikiems zmonéms didziausia koncentracija plazmoje (Cmax vidurkis = 0.34 mg/1) atsiranda per
2 valandas, o dvigubai mazesné koncentracija — praéjus 25 minutéms po injekcijos.

Pagyvenusiy sveiky Zzmoniy fondaparinukso farmakokinetika, jei po oda susvirksta 2 — 8 mg intervalo
dozé, yra tiesiné. Vartojant vaisto vieng kartg per diena, jo kiekis plazmoje nusistovi per 3-4 dienas ir
tokiu atveju buina 1,3 karto didesné Cmax bei AUC.

Pacienty, kuriems atlikta klubo sgnario persodinimo operacija, ir kurie kartg per dieng vartoja 2,5 mg
fondaparinukso, vidutiniai (CV %) farmakokinetikos rodmenys, kai plazmoje yra nusistovéjes
pastovus vaisto kiekis, yra tokie: Cmax (mg/1) — 0,39 (31 %), Tmax (val.) — 2,8 (18 %) ir Cpin (mg/1) —
0,14 (56 %). Pacientams, kuriems §launikaulio l0Zis yra susij¢s su senyvu amziumi, kai plazmoje yra
nusistovejes pastovus fondaparinukso kiekis, vaisto Cpax (mg/1) — 0,50 (32 %), Cpin (mg/1) — 0,19

(58 %).

Pasiskirstymas

Fondaparinukso pasiskirstymo tiiris yra ribotas (7-11 litry). In vitro labai daug fondaparinukso,
priklausomai nuo jo koncentracijos plazmoje, selektyviai prisijungia prie antitrombino baltymo (jei
koncentracija yra nuo 0,5 iki 2 mg/l, prie ATIII prisijungia atitinkamai nuo 98,6 % iki 97,0 % vaisto).
Reiksmingo fondaparinukso prisijungimo prie kity plazmos baltymuy, jskaitant 4 trombocity faktoriy
(PF4), nepastebéta.

Kadangi fondaparinuksas su kitais plazmos baltymais (iSskyrus ATIII) reikSmingai nesijungia,
sgveikos su kitais vaistiniais preparatais, dél jy i§stimimo i$ junginiy su baltymais, tikriausiai nebtina.
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Biotransformacija
Dar iki galo neistirtas, todél kol kas duomeny apie fondaparinukso metabolizma, ypa¢ duomeny apie
aktyviy jo metabolity atsiradima, néra.

In vitro fondaparinuksas neslopina CYP450 (CYP1A2, CYP2A6, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6,
CYP2E1 ar CYP3A4), todél in vivo fondaparinukso saveika su kitais vaistiniais preparatais, kuriuos
metabolizuoja CYP, tikriausiai nepasireiskia.

Eliminacija

Sveikiems jauniems Zmonéms Arixtra pusinés eliminacijos periodas (ti2) trunka mazdaug 17 valandy,
o sveikiems pagyvenusiems Zzmonéms — mazdaug 21 valandg. 64-67 % nepakitusio fondaparinukso
Salinama per inkstus.

Specialiy grupiy pacientai

Vaiky populiacija. Fondaparinukso poveikis veny tromboembolijos profilaktikai (VTE) arba
pavirSiniy veny trombozés gydymui vaikams ir paaugliams neistirtas.

Pagyvene pacientai. Inksty veikla su amziumi silpnéja, todél senatvéje gali silpnéti fondaparinukso
Salinimas. Pacienty, kuriems > 75 metai kuriems atlickama ortopediné operacija, apskai¢iuotasis
plazmos klirensas buvo nuo 1,2 iki 1.4 karto maZesnis uz pacienty, kuriems < 65 mety, klirensa.

Inksty pazeidimas. Pacienty, kuriy inkstai silpnai pazeisti (kreatinino klirensas nuo 50 iki 80 ml/min.),
plazmos klirensas yra nuo 1,2 iki 1,4 karto maZesnis uz plazmos klirensa pacienty, kuriy inksty veikla
normali (kreatinino klirensas > 80 ml/min.). Jei pacienty inkstai vidutini§kai pazeisti (kreatinino
klirensas nuo 30 iki 50 ml/min.), plazmos klirensas biina maZzesnis apie 2 kartus, jei inkstai labai
pazeisti (kreatinino klirensas < 30 ml/min.), plazmos klirensas biina mazdaug 5 kartus mazesnis uz
plazmos klirensa pacienty, kuriy inksty veikla normali. Su klirensu susijes galutinis pusinés
eliminacijos periodas pacientams, kuriy inkstai vidutiniskai pazeisti, trunka 29 valandas, o kuriy
inkstai labai pazeisti — 72 valandas.

Lytis. Ivedus svorio pataisa, lyties jtakos farmakokinetikai nepastebéta.

tyrimy duomenimis, farmakokinetikos nesiskiria. Panasiai, juodaodziams pacientams ir europiec¢iams
po ortopedinés operacijos plazmos klirenso skirtumo nepastebéta.

Kiino svoris. Didéjant kiino svoriui, didéja ir fondaparinukso plazmos klirensas (padidéjus kiino svoriui
10 kg, klirensas padidéja 9 %).

Kepeny pazeidimas. Pavartojus pooding fondaparinukso doze¢ pacientams, kuriy kepenys pazeistos
vidutiniSkai (Child-Pugh kategorija B), viso (t. y. prisijungusio ir neprisijungusio) Cmax ir AUC
sumazejo atitinkamai iki 22 % ir 39 %, palyginti su pacientais, kuriy kepeny funkcija yra normali.
Mazesné fondaparinukso koncentracija plazmoje buvo paaiskinta sumazéjusiu prisijungimu prie ATIII
ir mazesne ATIII koncentracija plazmoje pacientams, kuriy kepenys paZzeistos, tuo biidu sumazgéja
fondaparinukso inksty klirensas. Todél manoma, kad pacienty, kuriy kepenys nedaug ar vidutiniskai
paZzeistos, organizme neprisijungusio fondaparinukso koncentracija islieka nepakitusi, taigi néra butina
koreguoti vaisto dozés, atsizvelgiant j farmakokinetika.

Fondaparinukso farmakokinetika, esant sunkiam kepeny pazeidimui, nebuvo tirta (zr. 4.2 ir 4.4
skyrius).

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimu duomenys

Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys, gauti atlikus jprastus saugumo farmakologijos, daug karty
vartojamos dozés toksiskumo ir toksinio poveikio genams tyrimus, rodo, kad vaistas specifinio
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pavojaus zmogui nekelia. Tyrimy su gyviinais metu gauti duomenys néra pakankami spresti apie
toksinj poveikj dauginimuisi, kadangi vaisto buvimo organizme trukmé yra per maZza.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas

Natrio chloridas

Injekcinis vanduo

Vandenilio chlorido riigstis

Natrio hidroksidas

6.2 Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todél Sio vaistinio preparato maisyti su kitais negalima.
6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Zemesnéje kaip 25 °C temperatiiroje. Negalima uzsaldyti.

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

I tipo stiklinis vamzdelis (1 ml) su prijungta 27 dydzio 12,7 mm ilgio adata ir uzkimstas i§ brombutilo
ar chlorobutilo elastomero pagamintu plunzeriniu kamsciu.

Arixtra tickiama pakuotémis, kuriy kiekvienoje yra 2, 7, 10 arba 20 uzpildyty $virksty. Yra du Svirksty
tipai:
o Svirkstas su geltonu stimokliu ir automatine saugos sistema,
o Svirkstas su geltonu stimokliu ir rankine saugos sistema.
Gali biti tiekiamos ne visy dydziy pakuotes.
6.6  Specialuis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti
Injekcija po oda daroma lygiai taip, kaip klasikiniu Svirkstu.
Pries vartojant parenteralinj tirpalg biitina apZzitiréti, ar jame néra drumzliy ir ar nepakitusi jo spalva.

Vaistinio preparato SvirkStimo sau paciam instrukcija pateikiama pakuotés lapelyje.

Arixtra uzpildyto Svirksto adatos apsauga buvo sukurta su saugos sistema, kuri po injekcijos saugo
nuo jsidiirimo adata.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart

Dublin 15,

DUBLIN
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Airija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)
EU/1/02/206/005-008

EU/1/02/206/024

EU/1/02/206/025

EU/1/02/206/026

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data 2002 m. kovo 21 d.

Paskutinio perregistravimo data 2007 m. kovo 21 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu/.
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1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Arixtra 2,5 mg/0,5 ml injekcinis tirpalas uzpildytame svirkste

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename uzpildytame $virkste (0,5 ml) yra 2,5 mg fondaparinukso natrio druskos
(fondaparinuxum natricum).

Pagalbiné (-s) medziaga (-os), kuriy poveikis Zinomas: vienoje dozé¢je yra maziau kaip 1 mmol natrio
(23 mg), t. y. jis beveik neturi reiSkmés.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA

Injekcinis tirpalas.
Tirpalas yra skaidrus ir bespalvis skystis.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Veny tromboembolijos (VTE) profilaktika suaugusiesiems po sudétingos kojy ortopedinés operacijos,
pvz., Slaunikaulio luZio, kelio sanario operacijos ar klubo sgnario pakeitimo.

Veny tromboembolijos (VTE) profilaktika suaugusiesiems, kuriems atlickamos abdominalinés
operacijos ir kuriems nuspresta, jog yra didelis tromboemboliniy komplikacijy pavojus, pvz.,
pacientams, kuriems atliekama pilvo organy vézio operacija (zr. 5.1 skyriy).

Veny tromboembolijos profilaktika vidaus ligomis sergantiems suaugusiesiems, kuriems yra didelé
VTE issivystymo pavojus ir kuriy judéjimas apribotas dél iminés ligos, pavyzdziui, Sirdies
nepakankamumo ir (arba) iminio kvépavimo sutrikimo ir (arba) iminés infekcinés ar uzdegimings
ligos.

Preparatas skirtas gydyti nestabilia krtitinés angina ar miokardo infarktu be ST segmento pakilimo
(NKA/MI be ST) sergantiems suaugusiesiems, kuriems neindikuotina skubi (< 120 min.) perkutaniné

koronary intervencija (PKI) (zr. 4.4 ir 5.1 skyrius).

Miokardo infarkto su ST segmento pakilimu (MI su ST) gydymas suaugusiesiems, kurie yra gydomi
trombolitikais arba kuriems i§ pradziy néra taikoma jokia kita reperfuzinio gydymo forma.

Suaugusiyjy, kuriems pasireiSké timiné simptominé savaiminé apatiniy galtiniy pavir§iniy veny
trombozé, bet kartu néra giliyjy veny trombozés, gydymas (Zr. 4.2 ir 5.1 skyrius).

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas

Pacientai, kuriems atliekama didelé ortopediné ar abdominaliné operacija

Po operacijos rekomenduojama fondaparinukso doze yra 2,5 mg. Ji injekuojama po oda kartg per

dieng.

Jei nusistovéjo hemostaze, prading doze reikéty vartoti pra¢jus nuo operacijos pabaigos 6 valandoms.
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Gydymas tesiamas tol, kol iSnyksta veny tromboembolijos pavojus, paprastai kol pacientas pradeda
vaikscioti, t. y. po operacijos ne maziau kaip 5-9 dienas. Patirtis rodo, kad pacientams po §launikaulio
luzio operacijos VTE atsiradimo pavojus laikosi ilgiau negu 9 dienas. Patariama apsvarstyti, ar
minétiems pacientams nereikalingas ilgesnis, t. y. papildomai iki 24 dieny, profilaktinis gydymas
fondaparinuksu (zr. 5.1 skyriy).

Vidaus ligomis sergantys pacientai, kuriems yra didelis tromboemboliniy komplikacijy issivystymo
pavojus (vertinamas kiekvienam ligoniui individualiai)

Rekomenduojama fondaparinukso doze yra 2,5 mg. Ji Svirk§€iama po oda kartg per para. Vidaus
ligomis sergantys pacientai klinikiniy tyrimy metu gydyti 6-14 dieny (zr. 5.1 skyriy).

Nestabilios kriitinés anginos arba miokardo infarkto be ST segmento pakilimo (NKA/MI be ST)
gydymas

Rekomenduojama vienkartiné fondaparinukso paros dozé yra 2,5 mg, suleidziama j poodj. Nustacius
diagnozg, gydyma reikia pradéti kuo anksciau ir testi ne ilgiau kaip 8 dienas arba iki i§vykimo i$
ligonings (jei iSleidziama anksciau).

Jei pacientui planuojama atlikti perkutanine transliuminaling koronary angioplastikag (PTKA), jos metu
Iprastai yra skiriamas nefrakcionuotas heparinas (NFH), reikéty jvertinti galimo kraujavimo rizika,
iskaitant ir tai, kada buvo skirta paskutiné fondaparinukso dozé (zr. 4.4 skyriy). Apie tolesnj poodinj
fondaparinukso skyrimg po jmautés pasalinimo turéty buti sprendziama i§ klinikinés buklés.
Pagrindinio NKA/MI be ST tyrimo metu gydyti fondaparinuksu buvo pradéta ne anksciau kaip po 2
valandy nuo jmautés pasalinimo.

Pacienty, serganciy miokardo infarktu su ST segmento pakilimu (MI su ST), gydymas
Rekomenduojama vienkartiné fondaparinukso paros dozé yra 2,5 mg. Pirmoji fondaparinukso dozé yra
skiriama intraveniskai, o kitos dozés yra skiriamos poodinémis injekcijomis. Nustacius diagnozg,
gydyma reikia pradéti kuo anksciau ir tgsti ne ilgiau kaip 8 dienas ar iki iSvykimo i§ ligoninés (jei
iSleidziama anksciau).

Jei pacientui planuojama atlikti antring perkutanine transliuminaling koronary angioplastika (PTKA),
jos metu jprastai yra skiriamas nefrakcionuotas heparinas (NFH), reikéty jvertinti galimo kraujavimo
rizika, jskaitant ir tai, kada buvo skirta paskutiné fondaparinukso dozé (zr. 4.4 skyriy). Apie tolesnj
poodinj fondaparinukso skyrimg po jmautés pasalinimo turéty biiti sprendziama i§ klinikinés buklés.
Pagrindinio MI su ST tyrimo metu gydyti fondaparinuksu buvo pradéta ne anksciau kaip po 3 valandy
nuo jmautés pasalinimo.

e Pacientai, kuriems bus atliekama transplantato vainikiniy arterijy Suntavimui (TVAS)
persodinimo operacija

Jei MI su ST ar NKA/MI be ST sergantiems pacientams planuojama atlikti transplantato Sirdies

vainikiniy kraujagysliy Suntavimui (TVAS) persodinimo operacija, fondaparinukso, jei jmanoma,

nereikéty skirti 24 valandas prie§ operacija, o vél pradéti vartoti galima po operacijos praéjus 48

valandoms.

Pavirsiniy veny trombozés gydymas

Rekomenduojama fondaparinukso dozé yra 2,5 mg vieng kartg per para, susvirk§¢iama po oda.
Pacientams, kuriuos tinka gydyti 2,5 mg fondaparinukso doze, turi pasireiksti iminé simptominé
savaiminé izoliuota apatiniy galiiniy pavirSiniy veny trombozé, apimanti bent 5 cm venos ilgio ir
diagnozuota ultragarsiniu tyrimu ar kitais objektyviais tyrimo metodais. Gydyma reikia pradéti kiek
galima anksciau, kai tik nustatoma diagnoze ir patvirtinama, kad kartu néra GVT ar pavirSiniy veny
trombozés arciau kaip per 3 cm nuo poodinés ir Slauninés venos jungties. Gydyti reikia ne trumpiau
kaip 30 pary ir ne ilgiau kaip 45 paras pacientus, kuriems yra didelé tromboemboliniy komplikacijy
rizika (zr. 4.4 ir 5.1 skyrius). Pacientams reikia rekomenduoti vaistinj preparatg susisvirksti
savarankiskai, jeigu jie nori ir gali tai padaryti. Gydytojas turi aiSkiai paaiskinti, kaip vaistinj preparata
susiSvirksti savarankiskai.
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o Pacientai, kuriems bus atliekama chirurginé operacija arba kitokia invaziné procediira
Pacientams, kuriems pasireiskia pavir§iniy veny tromboz¢é ir bus atlickama chirurginé operacija
arba kitokia invaziné procediira, jeigu jmanoma, 24 valandas prie§ chirurging operacija
fondaparinukso vartoti negalima. Fondaparinuko vartojima galima atnaujinti, praéjus ne maziau
kaip 6 valandoms po chirurginés operacijos, kai sustabdomas kraujavimas.

Specialios pacienty grupés

Apsauga nuo VTE (veninés tromboembolijos) po operacijos

Pacientams, kuriems atliekama operacija, parenkant pirmosios fondaparinukso injekcijos laika
pacientams, kuriy amzius > 75 mety, kuriy svoris < 50 kg, ir/ar kuriems dél inksty pazeidimo
kreatinino klirensas yra nuo 20 iki 50 ml/min, biitina tiksliai laikytis visy reikalavimy.

Pirmoji fondaparinukso injekcija negali bti daroma, jei pasibaigus operacijai nepra¢jo 6 valandos.
Vaisto galima injekuoti tik nusistovéjus hemostazei (zr. 4.4 skyriy).

Inksty funkcijos sutrikimas

o VTE profilaktika. Fondaparinukso negalima vartoti ligoniams, kuriy kreatinino klirensas
<20 ml/min. (zr. 4.3 skyriy). Doze reikia sumazinti iki 1,5 mg vieng karta per para
pacientams, kuriy kreatinino klirensas yra 20-50 ml/min. (Zr. 4.4 ir 5.2 skyrius). Pacientams,
kurie serga lengvu inksty funkcijos sutrikimu (kreatinino klirensas > 50 ml/min.), dozés
mazinti nereikia.

o NKA/MI be ST ir MI su ST gydymas. Fondaparinukso negalima skirti pacientams, kuriy
kreatinino klirensas < 20 ml/min. (zr. 4.3 skyriy). Jei kreatinino klirensas > 20 ml/min.,
preparato dozés mazinti nereikia.

o Pavirsiniy veny trombozés gydymas. Fondaparinukso negalima vartoti pacientams, kuriy
kreatinino klirensas < 20 ml/min. (Zr. 4.3 skyriy). Doze reikia sumazinti iki 1,5 mg vieng kartg
per parg pacientams, kuriy kreatinino klirensas yra 20-50 ml/min. (zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).
Pacientams, kurie serga lengvu inksty funkcijos sutrikimu (kreatinino klirensas > 50 ml/min.),
dozés mazinti nereikia. 1,5 mg vaistinio preparato dozés saugumas ir veiksmingumas netirti
(zr. 4.4 skyriy).

Kepeny funkcijos sutrikimas

o VTE profilaktika ir NKA/MI be ST ir M1 su ST gydymas. Dozavimo koreguoti nebiitina
pacientams, kurie serga lengvu ar vidutinio sunkumo kepeny funkcijos sutrikimu. Jei kepeny
funkcijos sutrikimas yra sunkus, fondaparinuksa reikia vartoti atsargiai, nes $i pacienty grupé
nebuvo tirta (Zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).

o Pavirsiniy veny trombozés gydymas. Fondaparinukso saugumas ir veiksmingumas pacientams,
kurie serga sunkiu kepeny funkcijos sutrikimu, netirti, todél $ios grupés pacientams
fondaparinukso vartoti nerekomenduojama (zr. 4.4 skyriy).

Vaiky populiacija. Fondaparinukso nerekomenduojama vartoti vaikams, jaunesniems nei 17 mety, nes
nepakanka duomeny apie saugumga ir efektyvuma.

Mazas kiino svoris

o VTE profilaktika ir NKA/MI be ST ir MI su ST gydymas. Pacientams, kuriy kiino svoris yra
<50 kg, yra padidéjusi kraujavimo rizika. Fondaparinukso eliminacija mazéja priklausomai
nuo kiino svorio. Tokiems pacientams fondaparinuksa vartoti reikia atsargiai (zr. 4.4 skyriy).

o Pavirsiniy veny trombozés gydymas. Fondaparinukso saugumas ir veiksmingumas pacientams,

kuriy kiino svoris yra mazesnis kaip 50 kg, netirti, todél Sios grupés pacientams
fondaparinukso vartoti nerekomenduojama (zr. 4.4 skyriy).
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Vartojimo metodas

e Vartojimas po oda
Fondaparinuksas suleidZiamas giliai po oda gulin¢iam pacientui. Injekcijos vieta kiekvieng karta
keic¢iama: Svirk§¢iama pakaitomis j kaire arba deSing prieking Sonin¢ ir kair¢ arba deSine
uzpakaling Soning pilvo sienelés sritj. Kad vartojant uzpildytg Svirksta nebiity prarasta vaistinio
preparato, pries injekcija oro burbuliuky i§ SvirkSto i§stumti nereikia. Adata | odos rauksle,
susidarancig suémus odg nyksciu ir smiliumi, susmeigiama statmenai visa. Odos raukslé laikoma
per visg injekcijos laika.

o Vartojimas j veng (tik MI su ST pacientams skiriant pirmg dozg)
Vartoti j veng galima tiesiogiai per jau esancig intravening linijg arba naudojant nedidelj
fiziologinio tirpalo (25 ar 50 ml) 0,9 % maiselj. Naudodami uzpildyta Svirksta, kad neprarastuméte
dalies vaistinio preparato, prie§ injekuodami i$ Svirksto neiSspauskite oro burbuliuky.
Intraveninius kateterius reikia gerai praplauti fiziologiniu tirpalu, kad visas preparato kiekis
patekty i vena. Jei naudojami minimaiseliai, infuzija turéty trukti 1-2 minutes.

Dél papildomy reikalavimy atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti zr. 6.6 skyriy.
4.3 Kontraindikacijos

- Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.
- ReikSmingas klinikai aktyvus kraujavimas.

- Uminis bakterinis endokarditas.

- Sunkus inksty pazeidimas, kurio metu kreatinino klirensas btina < 20 ml/min.

4.4 Specialas jspéjimai ir atsargumo priemonés
Fondaparinukso negalima vartoti j raumenis.

Kraujavimas

Gydant pacientus, kuriems dél jgimto ar jgyto kresé¢jimo sutrikimo (pvz., trombocity kiekis

<50 000/mm?), skrandZio ir zarny aktyvios opaligés, neseniai j smegenis i$siliejusio kraujo, neseniai
atliktos galvos, nugaros smegeny ar akiy operacijos yra didesnis kraujavimo pavojus, bei toliau
nurodyty specialiy grupiy pacientams fondaparinuksa reikia vartoti atsargiai.

VTE prevencijai vaistiniai preparatai, kurie gali didinti kraujavimo atsiradimo pavojy, neturéty buti
skiriami kartu su fondaparinuksu. Tokiems vaistams priklauso desirudinas, fibrinoliziniai preparatai,
GP IIb/1l1a receptoriy antagonistai, heparinas, heparinoidai, mazo molekulinio svorio heparinas
(MMSH). Jei butina, sutinkamai su 4.5 skyriuje pateikta informacija, gali biiti vartojamas kartu
vitamino K antagonistas. Kitokiy trombocity agregacija mazinanciy vaistiniy preparaty (acetilsalicilo
rugsties, dipiridamolio, sulfinpirazono, tiklopidino ar klopidogrelio) ir NVNU (nesteroidiniy vaisty
nuo uzdegimo) reikéty vartoti atsargiai. Jei minéty vaisty vartoti kartu biitina, reikalingas nuolatinis
stebéjimas.

NKA/MI be ST ir MI su ST gydymas. Fondaparinuksa reikia atsargiai skirti pacientams, kartu
gydomiems ir kitais preparatais, kurie didina hemoragijy rizika (tokiais kaip GPIIb/Illa inhibitoriai ar
trombolitikai).

Pavirsiniy veny trombozés gydymas. Fondaparinuksg reikia atsargiai vartoti pacientams, kurie kartu
vartoja kitokiy vaistiniy preparaty, kurie gali didinti kraujavimo rizika.

PTKA ir kateterio vedimo trombas

MI su ST pacientams, kuriems planuojama atlikti pirming PTKA, PTKA metu ir po jos
fondaparinuksas yra nerekomenduojamas. Taip pat NKA/MI be ST sergantiems ligoniams, i$sivyscius
biikléms, kai reikia skubios revaskuliarizacijos, fondaparinuksg vartoti prie$§ PTKA (perkutanine
vainikiniy kraujagysliy angioplastika) ar jos metu nerekomenduojama. Tai pacientai, sergantys
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refrakterine ar rekurentine kriitinés angina, susijusia su kintanc¢ia ST deviacija, sergantys Sirdies
nepakankamumu, gyvybei pavojingomis aritmijomis ar hemodinaminiu nestabilumu.

NKA/MI be ST ir MI su ST pacientams atliekant antring PTKA, PTKA metu vartoti fondaparinuksa,
kaip vienintelj antikoagulianta, yra nerekomenduojama dél padidéjusios vedamojo kateterio trombo
rizikos (klinikiniy tyrimy duomenis Zr. 5.1 skyriuje). Todél, remiantis jprasta praktika, atliekant
antring PTKA, turéty buti skiriamas papildomas gydymas NFH (dozavima Zr. 4.2 skyriuje).

Pavirsiniy veny trombozés gydymas

Prie§ pradedant gydyma fondaparinuksu, spaudziamuoju ultragarsu arba objektyviais tyrimo metodais
reikia nustatyti, kad pavirSiniy veny trombozé pasireiskée toliau kaip per 3 cm nuo poodinés ir
Slauninés venos jungties ir kartu néra GVT. Duomeny apie 2,5 mg fondaparinukso dozés vartojima
pacientams, kuriems pasireiské pavir§iniy veny trombozé ir kartu yra GVT arba pavirSiniy veny
trombozé pasireiSké arciau kaip per 3 cm nuo poodinés ir §launinés venos jungties, néra (zr. 4.2 ir 5.1
skyrius).

2,5 mg fondaparinukso dozés saugumas ir veiksmingumas neistirtas $iy grupiy pacientams: pacientai,
kuriems pasireiSké pavirSiniy veny trombozé po skleroterapijos arba dél intraveninés sistemos
komplikacijy, pacientai, kuriems per ankstesnius 3 ménesius pasireiSké pavirSiniy veny trombozé,
pacientai, kuriems per ankstesnius 6 ménesius pasireiské veny tromboemboliné liga, arba pacientai,
kurie serga aktyviu véziu (zr. 4.2 ir 5.1 skyrius).

Spinaliné / epiduriné anestezija

Pacientams, kuriems atlickama didelé ortopediné operacija, jei vartojant fondaparinuksg daroma
spinaliné / epiduriné anestezija, ar spinaliné punkcija, galima epiduriné ar spinaliné kraujosruva, kuri
gali sukelti ilgalaikj ar nuolatinj paralyziy. Si reta komplikacija gali padaznéti pooperaciniu
laikotarpiu, jei naudojami jkiSamieji epiduriniai kateteriai ar kartu vartojama kity hemostaze
veikian¢iy medziagy.

Pagyvene pacientai

Pavojus kraujuoti pagyvenusiems zmonéms yra didesnis, nes inksty veiklai su amziumi susilpnéjus,
fondaparinuksas lé¢iau Salinamas, tod¢l jis organizma veikia ilgiau. (Zr. 5.2 skyriy). Fondaparinuksa
pagyvenusiems pacientams reikéty vartoti atsargiai (zr. 4.2 skyriy).

Mazas kiino svoris

o VTE profilaktika ir NKA/MI be ST ir MI su ST gydymas. Pacientams, kuriy kiino svoris < 50 kg,
gali buti padidéjusi kraujavimo rizika. Fondaparinukso eliminacija mazéja priklausomai nuo
svorio. Tokiems pacientams fondaparinuksg reikia vartoti atsargiai (zr. 4.2 skyriy).

o Pavirsiniy veny trombozés gydymas. Klinikiniy tyrimy duomeny apie fondaparinukso vartojima
gydant pavirsiniy veny tromboze pacientams, kuriy kiino svoris yra mazesnis kaip 50 kg, néra.
Todél tokiems pacientams pavirSiniy veny tromboze gydyti fondaparinuksu nerekomenduojama
(zr. 4.2 skyriy).

Inksty pazeidimas funkcijos sutrikimas
Fondaparinuksas daugiausia Salinamas pro inkstus.

e VTE profilaktika. Pacientams, kuriy kreatinino klirensas yra < 50 ml/min., gali biiti padidéjusi
kraujavimo ir VTE rizika, todél juos gydyti reikia atsargiai (zr. 4.2, 4.3 ir 5.2 skyrius). Klinikiniy
duomeny apie pacientus, kuriy kreatinino klirensas mazesnis kaip 30 ml/min., nepakanka.

o NKA/MI be ST ir MI su ST gydymas. Gydant NKA/MI be ST ir MI su ST pacientus, kuriy
kreatinino klirensas yra tarp 20 ir 30 ml/min., ir skiriant jiems vienkarting 2,5 mg fondaparinukso

gydymo nauda virSija esamg rizikg (zr. 4.2 ir 4.3 skyrius).
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e Pavirsiniy veny trombozés gydymas. Fondaparinukso negalima vartoti pacientams, kuriy
kreatinino klirensas yra < 20 ml/min. (zr. 4.3 skyriy). Pacientams, kuriy kreatinino klirensas yra
20-50 ml/min. ribose, vaistinio preparato doze¢ reikia sumazinti iki 1,5 mg vieng kartg per parg (zr.
4.2 ir 5.2 skyrius). 1,5 mg vaistinio preparato dozés saugumas ir veiksmingumas netirti.

Sunkus kepeny funkcijos sutrikimas

o VTE profilaktika ir NKA/MI be ST ir MI su ST gydymas. Fondaparinukso dozavimo koreguoti
nebitina. Reikéty kruopsciai apsvarstyti, ar vartoti fondaparinuksg pacientams, kuriems
pasireiskia sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, kadangi jy organizme triksta kresé¢jimo faktoriy,
todel gali biiti padidéjusi kraujavimo rizika (zr. 4.2 skyriy).

e Pavirsiniy veny trombozés gydymas. Klinikiniy pavirSiniy veny trombozés gydymo
fondaparinuksu tyrimy su pacientais, kurie serga sunkiu kepeny funkcijos sutrikimu, duomeny
néra. Todél Sios grupés pacientams pavir§iniy veny tromboze¢ gydyti fondaparinuksu
nerekomenduojama (zr. 4.2 skyriy).

Pacientai, kuriems yra heparino sukelta trombocitopenija

Fondaparinuksa reikia atsargiai vartoti pacientams, kuriems anksc¢iau buvo HST. Ar pacientams,
kuriems yra II tipo HST, fondaparinukso vartoti veiksminga ir saugu, formaliai netirta.
Fondaparinuksas nesijungia su 4 trombocity faktoriumi. Ir kryZzminés reakcijos su pacienty, kuriems
yra II tipo heparino sukelta trombocitopenija (HST), serumu paprastai nebiina. Gauta pavieniy
spontaniniy pranesimy, kad HST pasireiské fondaparinuksu gydytiems pacientams.

Alergija lateksui
Uzpildyto Svirksto adatos apsauginiame gaubtelyje gali biiti sausos natiiralios lateksinés gumos, kuri
gali sukelti alerginiy reakcijy lateksui jautriems asmenims.

4.5 Sagveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Kraujavimo pavojus didéja, jei kartu su fondaparinuksu vartojama preparaty, kurie gali didinti
kraujavimo pavojy. (zr. 4.4 skyriy).

Geriamieji antikoaguliantai (varfarinas), trombocity agregacijos inhibitoriai (acetilsalicilo riigstis),
NVNU (piroksikamas) ir digoksinas fondaparinukso farmakokinetikai jtakos nedaro. Sgveikos
tyrimuose fondaparinukso dozé (10 mg) buvo didesné negu dozg¢, rekomenduojama Sioms
indikacijoms. Fondaparinuksas nedaro jtakos nei varfarino sukeltiems INR pokyciams, nei kraujavimo
laikui gydymo acetilsalicilo riig8timi ar piroksikamu metu, nei digoksino, kai plazmoje nusistovi
pastovus jo kiekis, farmakokinetikai.

Tolesnis gydymas kitokiais antikoaguliantais

Jei toliau gydoma heparinu ar MMSH, pirmaja minéty preparaty injekcijg reikéty daryti, kaip taisyklé,
praéjus dienai po paskutinés fondaparinukso injekcijos.

Jei toliau pradedama gydyti vitamino K antagonistu, fondaparinukso vartojima reikia testi tol, kol
atsiras reikiamas INR pokytis.

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

NésStumas

Neéra pakankamai duomeny apie fondaparinukso vartojimg néstumo laikotarpiu. Tyrimy su gyviinais
metu gauti duomenys néra pakankami spresti apie vaisto poveikj néStumui, gemalo ir vaisiaus
vystymuisi, gimdymui ir naujagimio vystymuisi, kadangi vaisto buvimo organizme trukmé yra per
maza. Nésc¢ioms moterims fondaparinuksas skiriamas tik biitinu atveju.

Zindymas

Fondaparinuksas i$skiriamas j ziurkés piena, taciau nezinoma, ar jo patenka j moters pieng.
Fondaparinuksu gydomoms zindyvéms zindyti nerekomenduojama. Vaisto rezorbcija i§ kiidikio
burnos mazai tikétina.
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Vaisingumas
Duomeny apie fondaparinukso poveikj zmogaus vaisingumui néra. Su gyvinais atlikti tyrimai kokio
nors poveikio vaisingumui neparodé.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Poveikis geb&jimui vairuoti ir valdyti mechanizmus netirtas.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Vartojant fondaparinuksa, dazniausiai nustatytos sunkios nepageidaujamos reakcijos buvo kraujavimo

komplikacijos (jvairiose vietose, jskaitant retus kraujavimo j kaukolés vidy/smegenis ir retroperitoninj
tarpg atvejus) ir anemija. Pacientams, kuriems yra padidéjusi kraujavimo rizika, fondaparinuksg vartoti

reikia atsargiai (Zr. 4.4 skyriy).

Fondaparinukso saugumas nustatytas remiantis $iais duomenimis:

- 3 595 pacienty, kuriems buvo atliktos sudétingos kojy ortopedinés operacijos ir kurie buvo
gydomi ne ilgiau kaip 9 dienas (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 327 pacienty, kurie operuoti dél Slaunikaulio liiZio ir kurie po 1 savaités pradinés profilaktikos
toliau buvo gydomi 3 savaites (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 1407 pacienty, kuriems buvo atliktos abdominalinés operacijos ir kurie buvo gydomi ne ilgiau
kaip 9 dienas (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 425 vidaus ligomis serganciy pacienty, kuriems buvo tromboemboliniy komplikacijy rizika ir
kurie buvo gydomi ne ilgiau kaip 14 dieny (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 10 057 pacienty, kuriems skiriamas gydymas nuo NKA ar MI be ST UKS (Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 6036 pacienty, kuriems skiriamas gydymas nuo MI su ST UKS (Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 2517 pacienty, kuriems gydyta veny tromboembolija ir vidutiné fondaparinukso vartojimo trukmé

buvo 7 dienos (Arixtra 5 mg/0,4 ml, Arixtra 7,5 mg/0,6 ml ir Arixtra 10 mg/0,8 ml).

Sias nepageidaujamas reakcijas reikia vertinti atsizvelgiant j indikacijy chirurginj ar medicininj
kontekstg. Nepageidaujamy reikiniy pobidis taikant UKS programg atitinka nepageidaujamas
reakcijas, registruotas taikant VTE profilaktika.

Nepageidaujamos reakcijos iSvardytos toliau pagal organy sistemy klase ir daznj. Daznis

apibudinamas taip: labai daznas (> 1/10); daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10); nedaznas (nuo > 1/1 000 iki

< 1/100); retas (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000); labai retas (< 1/10 000).

Organy sistemy Daznas NedaZnas Retas

klasé (nuo > 1/100 iki (nuo > 1/1 000 iki (nuo > 1/10 000 iki
MedDRA <1/10) <1/100) <1/1 000)
Infekcijos ir zaizdos infekcija po
infestacijos operacijos

Kraujo ir limfinés
sistemos sutrikimai

anemija, pooperacinis
kraujavimas,
kraujavimas i$ gimdos
ir maksties”,
atsikoséjimas krauju,
hematurija, hematoma,
kraujavimas i§ danteny,
purpura, kraujavimas i§
nosies, kraujavimas i§
virskinimo trakto,
kraujavimas j sgnarius’,
kraujavimas j akj",
kraujosruvos”

trombocitopenija,
trombocitemija,
trombocity
sutrikimas, kres¢jimo
sutrikimas

kraujavimas j
retroperitoninj tarpg”,
kraujavimas i§ kepeny,
i kaukolés vidy ar |
smegenis”
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Imuninés sistemos
sutrikimai

alerginé reakcija
(iskaitant labai retus
pranesimus apie
angioneurozing edema,
anafilaktoidine /
anafilaksine reakcija)

Metabolizmo ir
mitybos sutrikimai

hipokalemija, padidéjes
nebaltyminio azoto
kiekis (Nba)!*

Nervy sistemos

galvos skausmas

nerimas, sumisimas,

kritinés lgstos ir
tarpuplaucio
sutrikimai

sutrikimai svaigulys,
mieguistumas,
svaigimas

Kraujagysliy hipotenzija

sutrikimai

Kvépavimo sistemos, dusulys kosulys

Virskinimo trakto
sutrikimai

pykinimas, vémimas

pilvo skausmas,
dispepsija, gastritas,
viduriy uzkietéjimas,
viduriavimas

Kepeny, tulZies piislés
ir lataky sutrikimai

nuo normos nukrype
kepeny funkcijos
tyrimy rezultatai,
kepeny fermenty
aktyvumo
padidéjimas

bilirubinemija

Odos ir poodinio
audinio sutrikimai

eriteminis iSbérimas,
niezéjimas

Bendrieji sutrikimai ir
vartojimo vietos
pazeidimai

edema, periferiné
edema, skausmas,
kar§¢iavimas, kriitinés
skausmas, sekrecija i§
zaizdos

reakcija injekcijos
vietoje, kojos
skausmas, nuovargis,
kraujo sampludis ]
veidg ir kakla,
apalpimas, kars¢io
pylimas, lytiniy organy
edema

(1

Nba — tai nebaltyminis azotas, kurio yra, pvz., Slapale, slapimo rigstyje, aminorugstyse ir t. t.

* Nepageidaujamos reakcijos j vaistinj preparatg pasireiské vartojant didesnes dozes: 5 mg/0,4 ml,

7,5 mg/0,6 ml ir 10 mg/0,8 ml.

Arixtra 2.5 mg/0.5 ml

NKA/MI be ST ir MI su ST pacientams dazniausiai pasitaikydavo kraujavimo atvejy. Didesnis
kraujavimas iki 9-os dienos (imtinai) III fazés NKA/MI be ST tyrimo metu pasireiskeé 2,1 %
(fondaparinuksas ), palyginti su 4,1 % (enoksaparinas), o sunkus kraujavimas, vertinant pagal
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modifikuotus TIMI kriterijus, iki 9-os dienos (imtinai) III fazés MI su ST tyrimo metu buvo 1,1 %
(fondaparinuksas), palyginti su 1,4 % (kontroliné [NFH/placebo]).

I fazés NKA/MI be ST tyrimo metu kitos dazniausiai pasitaikiusios nepageidaujamos reakcijos
(registruota bent 1 % fondaparinuksa vartojusiy subjekty) buvo galvos skausmas, kriitinés skausmas ir
priesirdziy virpéjimas.

Be kraujavimo, III fazés MI su ST tyrimo metu pacientams dazniausiai pasitaikantys nepageidaujami
reiSkiniai (registruota bent 1 % fondaparinuksa vartojusiy subjekty) buvo priesirdziy virpéjimas,
karsciavimas, kriitinés skausmas, galvos skausmas, skilveliné tachikardija, vémimas ir hipotenzija.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos priezitiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema.

4.9 Perdozavimas

Didesnés negu rekomenduojamos fondaparinukso dozés gali didinti kraujavimo pavojy.
Fondaparinukso priesnuodzio neZinoma.

Jei prasidéjo su perdozavimu susije¢s kraujavimas, reikia nutraukti Arixtra vartojima ir nustatyti
pirmine¢ kraujavimo priezastj. Reikéty apsvarstyti ir pradéti taikyti tinkamas pagalbos priemones:
chirurginiu biidu stabdyti kraujavima, perpilti kraujg, Sviezig plazma, taikyti plazmafereze.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé: antitromboziniai vaistai.
ATC kodas: BOIAX05

Farmakodinaminis poveikis

Fondaparinuksas yra sintetinis selektyvus aktyvuoto X (Xa) faktoriaus inhibitorius. Sis vaistinis
preparatas, prisijunges prie antitrombino III (ATIII), selektyviai slopina Xa faktoriy, todél sukelia
antitrombozinj poveikj. ATIII, prie kurio selektyviai prisijungia fondaparinuksas, stipriau (mazdaug
300 karty) neutralizuoja naturaly Xa faktoriy, todél nutriiksta kraujo kreséjimo grandiné, vadinasi,
sustoja trombino sintez¢ ir tromby augimas. Fondaparinuksas neinaktyvuoja trombino (aktyvuoto I
faktoriaus) ir neveikia trombocity.

2,5 mg fondaparinukso dozé nedaro jtakos nei jprasty kresé¢jimo tyrimy rodmenims, tokiems kaip
DATL (daliniam aktyvinto tromboplastino laikui), AKL (aktyvintam kre$éjimo laikui), PT
(protrombino laikui) /INR plazmoje, nei kraujavimo laikui ar fibrinoliziniam aktyvumui.Taciau buvo
gauta pavieniy spontaniniy praneSimy apie pailgéjusj DATL.

Fondaparinukso kryZzminés reakcijos su pacienty, kuriems heparinas sukélé trombocitopenija, serumu
paprastai nebiina. Gauta pavieniy spontaniniy prane$imy, kad HST pasireiské fondaparinuksu
gydytiems pacientams.

Klinikiniai tyrimai

Veny tromboembolijos (VTE) profilaktika po sudétingos koju ortopedinés operacijos
pacientams, kurie vaisto vartojo ne ilgiau kaip 9 dienas

Buvo parengta fondaparinukso klinikiné programa, kurios tikslas — nustatyti, ar veiksminga VTE, t. y.
proksimaliniy ir distaliniy giliyjy veny trombozés bei plauciy embolijos, profilaktika vartojant
fondaparinuksg pacientams, kuriems atlikta sudétinga kojy ortopediné operacija: Slaunikaulio liZio,
kelio sgnario operacija ar kubo sanario pakeitimas. II ir III fazés kontroliuojamo klinikinio tyrimo,
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kuriame dalyvavo daugiau kaip 8 000 pacienty (1 711 pacienty, kuriems atlikta §launikaulio luZio, 5
892 pacientai, kuriems pakeistas klubo sgnarys ir 1 367 pacientai, kuriems atlikta sudétinga kelio
operacija), metu vieniems pacientams buvo injekuojama 2,5 mg fondaparinukso dienos doz¢, kuri
pradéta vartoti pragjus po operacijos pabaigos 6-8 valandoms, kitiems — enoksaparino 40 mg dienos
dozé, pradéta vartoti 12 valandy prie§ operacija, arba 30 mg dozé, pradéta vartoti du kartus per diena
praéjus po operacijos 12-24 valandoms.

Sio tyrimo rezultaty bendrosios analizés duomenimis, fondaparinuksas, vartojamas
rekomenduojamomis dozémis, palyginti su enoksaparinu reikSmingai sumazino (54 % [PI 95 %, 44 %,
63 %]) VTE atvejy, atsiradusiy po operacijos ne véliau kaip 11 diena, daznuma. Jis nepriklauso nuo
operacijos tipo. Dauguma vertinamosios baigties reiskiniy, nustatyty neplaninés venografijos biidu,
buvo susije su distaliniy giliyjy veny tromboze, taciau reikSmingai sumazéjo ir proksimaliniy giliyjy
veny trombozés atvejy. Simptominiy VTE atvejy kiekis, jskaitant plau¢iy embolija, abiejose pacienty
grupése reikSmingai nesiskyreé.

Tyrimo, kurio metu lygintas fondaparinukso ir 40 mg enoksaparino dienos dozés, pradétos vartoti 12
valandy prie$ operacija, poveikis, reikSmingas kraujavimas pastebétas 2,8 % pacienty, vartojanciy
fondaparinukso, palyginti su 2,6 % pacienty, gydomy enoksaparinu.

Veny tromboembolijos (VTE) profilaktika po Slaunikaulio liiZio operacijos pacientams, kurie po
pirminés 1 savaités profilaktikos vaisto vartojo papildomai ne ilgiau kaip 24 dienas

Dvigubu aklu metodu atlikto klinikinio tyrimo, kuriame dalyvavo atsitiktiniu biidu parinkti 737
pacientai, metu po Slaunikaulio 1Gzio operacijos 7 (1) dienas ligoniai vartojo kartg per diena 2,5 mg
fondaparinukso. Pasibaigus minétam periodui, i$ tyrime dalyvavusiy pacienty atsitiktiniu budu parinkti
656 ligoniai toliau 21 (£2) diena vartojo kartg per dieng 2,5 mg fondaparinukso ar placebo. Nustatyta,
kad fondaprinksas reik§Smingai sumazino, palyginti su placebu, bendraji VTE daznuma [atitinkamai 3
(1,4 %) pacientai, palyginti su 77 (35 %) pacientais]. Dauguma VTE atvejy (70/80) buvo venografijos
btdu nustatyta besimptomé giliyjy veny trombozé. Be to, fondaparinuksas reik§mingai sumazino
simptominés VTE (giliyjy veny trombozés ir/ar plauciy embolijos), jskaitant du mirtinus plauciy
embolijos atvejus placebo grupéje, daznuma [atitinkamai 1 (0,3 %) pacientas, palyginti su 9 (2,7 %)
pacientais]. Didesnis kraujavimas, visada i§ operacijos vietos ir nemirtinas, pastebétas 8 (2,4 %)
pacientams, kurie vartojo 2,5 mg fondaparinukso, palyginti su 2 (0,6 %) pacientais, kurie vartojo
placeba.

Veny tromboembolijos (VTE) profilaktika po abdominaliniuy operaciju pacientams, kuriems
nuspresta, jog yra didelis tromboemboliniy komplikacijy pavojus, pvz., pacientams, kuriems
atlieckama pilvo organu véZio operacija

Dvigubai aklu biidu atlikto tyrimo metu atsitiktinai parinkti 2927 pacientai 7 + 2 dienas vartojo 2,5 mg
fondaparinukso vieng karta per para arba dalteparino 5000 TV viena karta per para. Dalteparino buvo
skirta viena 2500 TV injekcija prie§ operacija ir 2500 TV pirmoji injekcija po operacijos. Daugiausiai
buvo atlickamos storyjy ir tiesiosios zarnos, skrandzio, kepeny, tulzies puslés $alinimo ar kitos tulzies
taky operacijos. Sesiasdesimt devyniems procentams pacienty operacijos buvo atliktos dél vézio. ] §
tyrimg nebuvo jtraukti pacientai, kuriems atliktos urologinés (ne inksty), ginekologinés,
laparaskopinés ar kraujagysliy operacijos.

Tyrimo rezultatai parodé, fondaparinukso vartojusiy pacienty atveju bendros VTE pasireiske 47/1027
(4,6 %) o dalteparino vartojusiy atveju - 62/1021 (6,1 %) pacienty; skirtumo santykio sumazéjimas [95
%CI] = -25,8% [-49,7 %, 9,5 %]. Bendro VTE daZnio skirtumas, kuris tarp grupiy nebuvo statistiskai
reikSmingas, buvo daugiausia dél besimptomés distaliniy giliyjy veny trombozés (GVT) atvejy
sumazéjimo. Simptominés GVT atvejy skai¢ius buvo panasus abiejose grupése: 6 pacientai (0,4 %)
fondaparinukso vartojusiy pacienty grupéje ir 5 pacientai (0,3 %) dalteparino vartojusiy pacienty
grup¢je. Pacienty po vézio operacijy pogrupyje VTE daznis buvo 4,7 % fondaparinukso vartojusiy
pacienty grupéje ir 7,7 % dalteparino vartojusiy pacienty grupéje.

Didelis kraujavimas buvo pastebétas 3,4 % pacienty fondaparinukso vartojusiy pacienty grupéje ir
2,4% — dalteparino vartojusiy pacienty grupéje.
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Veninés tromboembolijos (VTE) profilaktika vidaus ligomis sergantiems pacientams, kuriems
yra didelis tromboemboliniy komplikacijy i$sivystymo pavojus ir kuriy judéjimas apribotas dél
iminés ligos

Klinikinio dvigubai aklu metodu atlikto atsitiktiniy im¢iy tyrimo metu 839 vidaus ligomis sergantys
60 mety arba vyresni pacientai 6 - 14 dieny vieng karta per parg vartojo 2,5 mg fondaparinukso arba
placeba. Ligoniai buvo gydomi ligoninéje dél stazinio Sirdies nepakankamumo (III arba I'V klasé pagal
NYHA) ir (arba) Giminés kvépavimo, infekcinés arba uzdegiminés ligos. Buvo planuojama, kad
paciento judéjimas bus apribotas maziausiai keturias dienas. Fondaparinuksu gydytiems pacientams
zymiai sumazgjo bendras VTE daznumas, palyginti su vartojusiais placeba (pasireiSké atitinkamai 18
pacienty (5,6%) ir 34 pacientams (10,5%)). Daugiausia stebéta besimptomé distaliniy sri¢iy GVT.
Fondaparinuksas taip pat Zymiai sumazino pripazinty mirtj sukélusiy PE daznumg (stebéta 0 Arixtra
vartojusiems (0,0%) bei 5 (1,2%), vartojusiems placeba pacienty). Didelis kraujavimas stebétas 1
pacientui (0,2%) kiekvienoje grupéje.

Nestabilios kriitinés anginos ar miokardo infarkto be ST segmento pakilimo gydymas
(NKA/MI be ST)

OASIS 5 buvo dvigubai aklas, atsitiktiniy im¢iy, palyginamojo veiksmingumo tyrimas, kurio metu
buvo tiriamas 2,5 mg doze vieng karta per para j poodj skiriamas fondaparinuksas ir 1 mg/kg doze du
kartus per parg i pood;j skiriamas enoksaparinas mazdaug 20 000 NKA/MI be ST pacienty. Visiems
pacientams buvo skirtas standartinis vaistinis gydymas nuo NKA/MI be ST, i$ jy 34 % buvo atlikta
PTKA, 0 9 % — AKS. Vidutiné gydymo trukmé buvo 5,5 dienos fondaparinukso grupéje ir 5,2 dienos
enoksaparino grupéje. Pacienty amziaus vidurkis buvo 67 metai, ir apie 60 % buvo sulauk¢ 65 mety
amziaus. Atitinkamai 40 % ir 17 % buvo nedidelis (kreatinino klirensas nuo 50 iki 80 ml/min.) ar
vidutinio sunkumo (kreatinino klirensas nuo 30 iki 50 ml/min.) inksty funkcijos nepakankamumas.

Nuspresta, kad pradinis atskaitos taskas bus mirties, miokardo infarkto (MI) ir gydymui atsparios
i8emijos (GAI), jvykusiy per 9 dienas nuo atsitiktinio paskirstymo, kombinacija. 5,8 % fondaparinukso
grupés pacienty per 9 dienas patyré vieng i8 Siy jvykiy, o enoksaparino grupéje tai jvyko 5,7 %
pacienty (santykiné rizika 1,01 95 % PI, 0,90, 1,13, vienpusis palyginamasis p dydis = 0,003).

Iki 30 dienos fondaparinuksas labai sumazino visy priezas¢iy mirtingumo daznj iki 2,9 %,
enoksaparinas iki 3,5 % (santykiné rizika 0,83, 95 % PIL, 0,71; 0,97, p = 0,02). Fondaparinukso ir
enoksaparino poveikis MI ir GAI daZniui nebuvo statistiskai skirtingas.

9 dieng fondaparinukso ir enoksaparino grup¢je kraujavimo daznis atitinkamai buvo 2,1 % ir 4,1 %
(santykiné rizika 0,52, 95 % PI, 0,44; 0,61, p < 0,001).

Tyrimy veiksmingumas ir rezultatai didelio kraujavimo atveju atitiko numatytus kriterijus, jskaitant
vyresnius ligonius ir ligonius, kuriems buvo inksty nepakankamumas, bei kartu vartojant skiriamus
antiagregacinius vaistinius preparatus (aspiring, tienopiridinus ar GP IIb/Illa inhibitorius.

Fondaparinuksu ar enoksaparinu gydyty ligoniy, kuriems buvo atlikta PTKA, pogrupyje atitinkamai
8,8 % ir 8,2 % ligoniy iStiko mirtis / MI / RI (miokardo infarktas, refrakteriné iSemija) per 9
atsitiktiniy parink¢&iy dienas (rizikos funkcija 1,08, PI 95 %, 0,92; 1,27). Siame pogrupyje smarkaus
kraujavimo daznis skiriant fondaparinuksa ir enoksaparing 9-3 dieng buvo atitinkamai 2,2 % ir 5,0 %
(rizikos funkcija 0,43, P1 95 %, 0,33; 0,57). Pacientams, kuriems buvo atlikta PTKA, patvirtinty
vedamojo kateterio tromby daznis buvo atitinkamai 1,0 % enoksaparinu gydytiems ligoniams,
palyginti su 0,3 % fondaparinuksu gydytiems ligoniams.

Nestabilios kriitinés anginos (NKA) arba miokardo infarkto be ST segmento pakilimo (NKA/MI
be ST) gydymas pacientams, kuriems véliau atlieckama PTKA papildomai kartu skiriant NFH

Tyrimo, kurio metu 3 235 didelés rizikos grupés pacientams, patyrusiems NKA/MI be ST, buvo
planuojama atlikti angiografijg ir jie atviru biidu buvo gydyti fondaparinuksu (OASIS 8/FUTURA),
duomenimis, 2 026 pacientai, kuriems buvo indikacijy PTKA, atsitiktiniu biidu buvo suskirstyti j
grupes ir jiems aklu biidu skirta viena i§ dviejy doziy pagal papildomo gydymo NFH plang. Visiems j
tyrima priimtiems pacientams po oda buvo suleidziama 2,5 mg fondaparinukso dozé vieng kartg per
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parg iki 8 pary arba kol pacientas buvo iSleistas i§ ligoninés. Atsitiktiniu bidu parinktiems pacientams
buvo vartojama arba maza dozé pagal NFH plana (50 V/kg, neatsizvelgiant | planuojamg GPIIb/Illa
vartojimg; nesivadovaujant ACT), arba jprasta doz¢ pagal NFH plang (nevartojant GPIIb/I1Ia: 85
V/kg, pagal ACT; planuojamas GPIIb/Illa vartojimas: 60 V/kg, pagal ACT) pries pradedant PTKA.

Pradinés pacienty charakteristikos ir gydymo fondaparinuksu trukmé buvo panasios abiejose NFH
grupése. Pacienty, atsitiktiniu biidu suskirstyty vartoti jprastg arba maza NFH dozg, NFH dozés
mediana buvo atitinkamai 85 V/kg ir 50 V/kg.

Svarbiausioji vertinamoji baigtis yra visi stipraus ar nestipraus kraujavimo arba sunkiy j&jimo j
kraujagysle vietos komplikacijy taikant PTKA atvejai (reiskiniai, kurie atsirado ne véliau kaip per
48 valandas po PTKA).

Daznis Sansy santykis ' p-

Vertinamoji baigtis Maza NFH dozé | Iprasta NFH dozé (95%PI) reik§

n=1024 n=1002 mé
Svarbiausioji
Stiprus ar nestiprus kraujavimas 4,7% 5,8% 0,80 (0,54, 1,19) | 0,267
arba sunkios su j&jimo |
kraujagysle vieta susijusios
komplikacijos taikant PTKA
Antriné
Stiprus kraujavimas taikant PTKA 1,4% 1,2% 1,14 (0,53, 2,49) | 0,734
Nestiprus kraujavimas taikant 0,7% 1,7% 0,40 (0,16, 0,97) | 0,042
PTKA
Sunkios su jéjimo j kraujagysle 3,2% 4,3% 0,74 (0,47, 1,18) | 0,207
vieta susijusios komplikacijos
Sunkus kraujavimas ar mirtis 5,8% 3,9% 1,51 (1,0,2,28) | 0,051
taikant PTKA, MI ar TKR 30-3
parg
Mirtis, MI ar TKR 30-3 para 4,5% 2,9% 1,58 (0,98, 2,53) | 0,059

1: Sansy santykis: maza doz¢é / jprasta dozé.
Pastaba: MI — miokardo infarktas. TKR — tiksliné kraujagysliy revaskularizacija.

Patvirtinty vedamojo kateterio trombo atvejy daznis pacienty, atsitiktiniu bidu paskyrus vartojusiy
Jprasta arba mazg NFH doze taikant PTKA, grupéje buvo atitinkamai 0,1 % (1 i81 002) ir 0,5 % (5 18
1 .024).

Keturiems (0,3 %) neskirstytiems atsitiktiniy im¢iy btidu j gydymo grupes pacientams trombas
kateteryje susiformavo diagnostinés vainikiniy kraujagysliy angiografijos metu. Dvylikai (0,37 %) i
tyrima priimty pacienty trombai susiformavo arterinéje jmautéje, pranesta, kad 7 i$ Siy atvejy
pasireiské angiografijos ir 5 PTKA metu.

Miokardo infarkto su ST segmento pakilimu gydymas (MI su ST)

OASIS 6 buvo dvigubai aklas, atsitiktiniy im¢iy tyrimas, kurio metu buvo vertinamas fondaparinukso,
skiriamo po 2,5 mg kartg per parg, saugumas ir veiksmingumas, palyginti su jprastiniu gydymu
(placebas (47 %) ir nefrakcionuotas heparinas (53 %)), mazdaug 12 000 ligoniy, serganc¢iy Ml su ST.
Visiems pacientams buvo skirtas standartinis medikamentinis gydymas nuo MI su ST: i§ jy 31 %
atlikta PTKA, 45 % skirti trombolitikai ir 24 % netaikyta reperfuzija. 84 % trombolitikais gydyty
pacienty buvo paskirtas specifinis fibrino neturintis preparatas, daugiausia streptokinazé. Vidutiné
gydymo fondaparinuksu trukmé buvo 6,2 dienos. Pacienty amziaus vidurkis buvo 61 metai, ir apie
40 % buvo sulauke 65 mety amziaus. Atitinkamai 40 % ir 14 % buvo nedidelis (kreatinino klirensas
nuo 50 iki 80 ml/min.) ar vidutinio sunkumo (kreatinino klirensas nuo 30 iki 50 ml/min.) inksty
funkcijos nepakankamumas.

Nuspresta, kad pradinis atskaitos taskas bus mirties ir pakartotinio miokardo infarkto (re-MI)
i§sivystymas per 30 dieny nuo atsitiktinio paskirstymo. Fondaparinuksas 30 dieng gerokai sumazino
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mirciy ir pakartotiniy infarkty daznj iki 9,7 %, tuo tarpu kontrolinéje grupéje buvo 11,1 % (santykiné
rizika 0,86, 95 % PI, 0,77, 0,96, p = 0,008).

Lyginant fondaparinuksa su placebu (t. y. pacientai gydyti su ne fibrino specifiniais litikais (77,3 %),
be reperfuzijos (22 %), fibrino specifiniais litikais (0,3 %), pirmine PKI (0,4 %)), fondaparinuksas 30
dieng labai sumazino mir¢iy ir kartotiniy infarkty daznj iki 11,3 %, o placebo grupéje buvo 14,0 %
(santykine rizika 0,80, 95 % PI, 0,69, 0,93, p = 0,003).

Lyginant fondaparinuksg su NFH (pacientai gydyti pirmine PKI (58,5 %), fibrino specifiniais litikais
(13 %), ne fibrino specifiniais litikais (2,6 %) ir be reperfuzijos (25,9 %)), fondaparinukso ir NFH
grupése 30 dieng mirCiy ir kartotiniy infarkty daznis statistiSkai patikimai nesiskyré: atitinkamai 8,3 %
ir 8,7 % (santykiné rizika 0,94, 95 % PI, 0,79, 1,11 p = 0,460).

Fondaparinuksas 30 dieng taip pat labai sumaZzino visy mir§tamumo priezas¢iy daznj iki 7,8 %, tuo
tarpu kontrolinéje grupéje buvo 8,9 % (santykiné rizika 0,87, 95 % PI, 0,77; 0,98, p = 0,02). 1 grupéje
(placebo) nustatytas statistiSkai reikSmingas mirStamumo skirtumas, bet ne 2 grupéje (NFH).
Fondaparinukso veiksmingumas ir jtaka mirStamumui i$liko iki paskutinés 180-osios tyrimo dienos.

Pacientams, kurie buvo revaskulizuoti trombolitikais, fondaparinuksas 30 dieng gerokai sumazino
mirciy ir pakartotiniy infarkty daznj nuo 13,6 % kontrolinéje grupéje iki 10,9 % (santykiné rizika 0,79,
95 % PI, 0,68; 0,93, p = 0,003). Tarp pacienty, kuriems i§ karto nebuvo atlikta reperfuzija,
fondaparinuksas 30 dieng labai sumazino mir¢iy ir pakartotiniy infarkty daznj nuo 15 % kontrolinéje
grupéje iki 12,1 % (santykiné rizika 0,79, 95 % PI, 0,65; 0,97, p = 0,023). Pacienty, kurie buvo gydyti
pirmine PKI, fondaparinukso ir kontrolinéje grupéje 30 dieng mirciy ir kartotiniy infarkty daznis
statistiSkai patikimai nesiskyré: atitinkamai 6,0 % ir 4,8 % (santykiné rizika 1,26, 95 % PI, 0,96, 1,66).

Iki 9 dienos 1,1 % pacienty fondaparinukso grupg¢je ir 1,4 % pacienty enoksaparino grupéje patyre
stipry kraujavimg. Pacientams, kuriems buvo skirti trombolitikai, stiprus kraujavimas buvo 1,3 %
fondaparinukso grupéje ir 2,0 % kontrolinéje grupéje. Pacientams, kuriems i§ karto nebuvo atlikta
reperfuzija, sunkaus kraujavimo daznis buvo 1,2 % fondaparinukso grupéje ir 1,5 % kontrolinéje
grupéje. Pacienty, kuriems atlikta PTKA, sunkaus kraujavimo daznis buvo 1,0 % fondaparinukso
grupéje ir 0,4 % kontrolinéje grupéje.

Pacientams, kuriems buvo atlikta pirminé PTKA, patvirtintas vedamojo kateterio trombo
susiformavimo daznis buvo atitinkamai 1,2 % enoksaparinu gydytiems ligoniams, palyginti su 0 %
fondaparinuksu gydytiems ligoniams.

Tyrimy veiksmingumas ir rezultatai sunkaus kraujavimo atveju atitiko numatytus kriterijus, jskaitant
vyresnius ligonius ir ligonius, kuriems buvo inksty nepakankamumas, kartu vartojant trombocity
agregacijos inhibitorius (aspirina, teofiling).

Pacienty, kuriems pasireiS§ké iminé simptominé savaiminé pavirSiniy veny trombozé ir kartu
néra giliyju veny trombozés (GVT), gydymas

Dvigubai aklu biidu atliktame atsitiktiniy im¢iy klinikiniame tyrime (CALISTO) dalyvavo 3002
pacientai, kuriems pasireiské simptominé savaiminé izoliuota apatiniy galtiniy pavirSiniy veny
tromboze, apimanti ne maziau kaip 5 cm venos ilgio, patvirtinta spaudziamuoju ultragarsiniu tyrimu.
Pacientai nebuvo jtraukti  tyrima, jeigu jiems kartu pasireiSké GVT arba pavirSiniy veny tromboze
arCiau kaip per 3 cm nuo pavirsinés ir Slauninés veny jungties. Pacientai buvo pasalinti i§ tyrimo, jeigu
jiems diagnozuotas sunkus kepeny funkcijos sutrikimas, sunkus inksty funkcijos sutrikimas
(kreatinino klirensas < 30 ml/min.), maZzas kiino svoris (< 50 kg), aktyvus vézys, simptominé PE arba
neseniai buvusi GVT/PE (< 6 ménesiy) arba pavirSiniy veny trombozé (< 90 pary), arba pavirsiniy
veny trombozé, susijusi su skleroterapija arba i.v. sistemos komplikacijomis, arba jiems buvo didelé
kraujavimo rizika.

Pacientai atsitiktiniu biidu buvo suskirstyti j grupes ir vartojo 2,5 mg fondaparinukso doze vieng kartg

per parg arba placebg 45 paras papildomai su elastinémis kojinémis, analgetikais ir (arba) lokalaus
poveikio NVNU grupés prieSuzdegiminiais vaistiniais preparatais. Pacientai buvo stebéti iki 77-tos

27



paros. Tiriamyjy populiacijoje buvo 64 % motery, vidutinis amzius 58 mety, 4,4 % pacienty kreatinino
klirensas buvo < 50 ml/min.

Pirminé veiksmingumo vertinamoji baigtis, kuri buvo jungtiné simptominés PE, simptominés GVT,
simptominés pavirs§iniy veny trombozés iSplitimo, simptominés pavirSiniy veny trombozés
pasikartojimo arba mirties iki 47-tos paros vertinamoji baigtis, reikSmingai sumazéjo nuo 5,9 %
placebo grupés pacientams, iki 0,9 % pacientams, kurie vartojo 2,5 mg fondaparinukso dozg
(santykinés rizikos sumazéjimas: 85,2 %, 95 % PI, 73,7 % - 91,7 % [p < 0,001]). Kiekvieno pirminés
vertinamosios baigties tromboembolinio reiskinio daznis fondaparinuksa vartojantiems pacientams irgi
reikSmingai sumazgjo: simptominé PE [0 (0 %), palyginti su 5 (0,3 %) (p = 0,031)], simptominé¢ GVT
[3 (0,2 %), palyginti su 18 (1,2 %), santykinés rizikos sumazéjimas 83,4 % (p < 0,001)], simptominés
pavirSiniy veny trombozes iSplitimas [4 (0,3 %), palyginti su 51 (3,4 %); santykinés rizikos
sumazgjimas 92,2 % (p < 0,001)], simptominé pavirsiniy veny trombozés pasikartojimas [5 (0,3 %),
palyginti su 24 (1,6 %); santykinés rizikos sumazgjimas 79,2 % (p < 0,001)].

Mirtingumas buvo mazas ir panasus gydymo grupése: 2 (0,1 %) mirties atvejai fondaparinukso
grupéje, palyginti su 1 (0,1 %) mirties atveju placebo grupéje.

Veiksmingumas iSsilaiké iki 77-to paros ir buvo pastovus visuose i§ anksto numatytuose pogrupiuose,
iskaitant pacientus, kuriems pasireiské veny varikozé, ir pacientus, kuriems pasireiské pavir§iniy veny
trombozé Zemiau keliy.

Didelis kraujavimas gydymo metu pasireiské 1 (0,1 %) fondaparinuksa vartojusiam pacientui ir 1
(0,1 %) placebo grupés pacientui. Klini$kai reikSmingas nedidelis kraujavimas pasireiske 5 (0,3 %)
fondaparinuksg vartojusiems pacientams ir 8 (0,5 %) placebo grupés pacientams.

5.2 Farmakokinetinés savybés

Absorbcija

Susvirkstas | pood] fondaparinuksas absorbuojamas greitai ir visi§kai (absoliutus biologinis
prieinamumas yra 100 %). Po vienkartinés 2,5 mg fondaparinukso injekcijos po oda jauniems
sveikiems zmonéms didziausia koncentracija plazmoje (Cmax vidurkis = 0,34 mg/1) atsiranda per
2 valandas, o dvigubai mazesné koncentracija — praéjus 25 minutéms po injekcijos.

Pagyvenusiy sveiky Zzmoniy fondaparinukso farmakokinetika, jei po oda susvirksta 2 — 8 mg intervalo
dozg, yra tiesiné. Vartojant vaisto po oda vieng karta per diena, jo kiekis plazmoje nusistovi per 3-4
dienas ir tokiu atveju buina 1,3 karto didesné Cmax bei AUC.

Pacienty, kuriems atlikta klubo sgnario persodinimo operacija, ir kurie kartg per dieng vartoja 2,5 mg
fondaparinukso, vidutiniai (CV %) farmakokinetikos rodmenys, kai plazmoje yra nusistovéjes
pastovus vaisto kiekis, yra tokie: Cmax (mg/1) — 0,39 (31 %), Tmax (val.) — 2,8 (18 %) ir Cpin (mg/1) —
0,14 (56 %). Pacientams, kuriems §launikaulio l0Zis yra susij¢s su senyvu amziumi, kai plazmoje yra
nusistovejes pastovus fondaparinukso kiekis, vaisto Cpax (mg/1) — 0,50 (32 %), Cpin (mg/1) — 0,19

(58 %).

Pasiskirstymas

Fondaparinukso pasiskirstymo tiiris yra ribotas (7-11 litry). In vitro labai daug fondaparinukso,
priklausomai nuo jo koncentracijos plazmoje, selektyviai prisijungia prie antitrombino baltymo (jei
koncentracija yra nuo 0,5 iki 2 mg/l, prie ATIII prisijungia atitinkamai nuo 98,6 % iki 97,0 % vaisto).
Reiksmingo fondaparinukso prisijungimo prie kity plazmos baltymuy, jskaitant 4 trombocity faktoriy
(PF4), nepastebéta.

Kadangi fondaparinuksas su kitais plazmos baltymais (iSskyrus ATIII) reikSmingai nesijungia,
sgveikos su kitais vaistiniais preparatais, dél jy i§stimimo i$ junginiy su baltymais, tikriausiai nebtina.
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Biotransformacija
Dar iki galo neistirtas, todél kol kas duomeny apie fondaparinukso metabolizma, ypa¢ duomeny apie
aktyviy jo metabolity atsiradima, néra.

In vitro fondaparinuksas neslopina CYP450 (CYP1A2, CYP2A6, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6,
CYP2E1 ar CYP3A4), todél in vivo fondaparinukso saveika su kitais vaistiniais preparatais, kuriuos
metabolizuoja CYP, tikriausiai nepasireiskia.

Eliminacija

Sveikiems jauniems Zmonéms Arixtra pusinés eliminacijos periodas (ti2) trunka mazdaug 17 valandy,
o sveikiems pagyvenusiems Zzmonéms — mazdaug 21 valanda. 64-67 % nepakitusio fondaparinukso
Salinama per inkstus.

Specialiy grupiy pacientai

Vaiky populiacija. Fondaparinukso poveikis veny tromboembolijos profilaktikai (VTE) arba
pavirsiniy veny trombozés ar iiminio koronarinio sindromo (UKS) gydymui vaikams ir paaugliams
neistirtas.

Pagyvene pacientai. Inksty veikla su amziumi silpnéja, todél senatvéje gali silpnéti fondaparinukso
Salinimas. Pacienty, kuriems > 75 metai kuriems atlickama ortopediné operacija, apskaiciuotasis
plazmos klirensas buvo nuo 1,2 iki 1.4 karto maZesnis uz pacienty, kuriems < 65 mety, klirensa.

Inksty pazeidimas. Pacienty, kuriy inkstai silpnai pazeisti (kreatinino klirensas nuo 50 iki 80 ml/min.),
plazmos klirensas yra nuo 1,2 iki 1,4 karto maZesnis uz plazmos klirensa pacienty, kuriy inksty veikla
normali (kreatinino klirensas > 80 ml/min.). Jei pacienty inkstai vidutiniSkai pazeisti (kreatinino
klirensas nuo 30 iki 50 ml/min.), plazmos klirensas biina mazesnis apie 2 kartus, jei inkstai labai
pazeisti (kreatinino klirensas < 30 ml/min.), plazmos klirensas biina mazdaug 5 kartus mazesnis uz
plazmos klirensg pacienty, kuriy inksty veikla normali. Su klirensu susijes galutinis pusinés
eliminacijos periodas pacientams, kuriy inkstai vidutiniskai pazeisti, trunka 29 valandas, o kuriy
inkstai labai pazeisti — 72 valandas.

Lytis. Ivedus svorio pataisa, lyties jtakos farmakokinetikai nepastebéta.

tyrimy duomenimis, farmakokinetikos nesiskiria. Panasiai, juodaodziams pacientams ir europiec¢iams
po ortopedinés operacijos plazmos klirenso skirtumo nepastebéta.

Kiino svoris. Didéjant kiino svoriui, didéja ir fondaparinukso plazmos klirensas (padidéjus kiino svoriui
10 kg, klirensas padidéja 9 %).

Kepeny pazeidimas. Pavartojus pooding fondaparinukso doze pacientams, kuriy kepenys pazeistos
vidutiniSkai (Child-Pugh kategorija B), viso (t. y. prisijungusio ir neprisijungusio ) Cmaxir AUC
sumazéjo atitinkamai iki 22 % ir 39 %, palyginti su pacientais, kuriy kepeny funkcija yra normali.
Mazesné fondaparinukso koncentracija plazmoje buvo paaiskinta sumazéjusiu prisijungimu prie ATIII
ir mazesne ATIII koncentracija plazmoje pacientams, kuriy kepenys paZzeistos, tuo biidu sumazgéja
fondaparinukso inksty klirensas. Todél manoma, kad pacienty, kuriy kepenys nedaug ar vidutiniskai
pazeistos, organizme neprisijungusio fondaparinukso koncentracija islieka nepakitusi, taigi néra butina
koreguoti vaisto dozés, atsizvelgiant j farmakokinetika.

Fondaparinukso farmakokinetika, esant sunkiam kepeny pazeidimui, nebuvo tirta (zr. 4.2 ir 4.4
skyrius).

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys, gauti atlikus jprastus saugumo farmakologijos, daug karty
vartojamos dozés toksiskumo ir toksinio poveikio genams tyrimus, rodo, kad vaistas specifinio
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pavojaus zmogui nekelia. Tyrimy su gyviinais metu gauti duomenys néra pakankami spresti apie
toksinj poveikj dauginimuisi, kadangi vaisto buvimo organizme trukmé yra per maZza.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas

Natrio chloridas

Injekcinis vanduo

Vandenilio chlorido riigstis

Natrio hidroksidas

6.2 Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todél Sio vaistinio preparato maisyti su kitais negalima.
6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

Jei fondaparinukso natrio druskos yra pridedama i 0,9 % fiziologinio tirpalo minimaiselj, biity
geriausia jj suvartoti nedelsiant, bet kambario temperatiiroje galima laikyti iki 24 valandy.

6.4 Specialios laikymo salygos
Laikyti Zemesnéje kaip 25 °C temperatiiroje. Negalima uzsaldyti.
6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

I tipo stiklinis vamzdelis (1 ml) su prijungta 27 dydzio 12,7 mm ilgio adata ir uzkimstas i§ brombutilo
ar chlorobutilo elastomero pagamintu plunzeriniu kamsciu.

Arixtra tickiama pakuotémis, kuriy kiekvienoje yra 2, 7, 10 arba 20 uzpildyty Svirksty. Yra du Svirksty
tipai:

o Svirkstas su mélynu stimokliu ir automatine saugos sistema,

o Svirkstas su mélynu stimokliu ir rankine saugos sistema.
Gali biti tiekiamos ne visy dydziy pakuotes.

6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Injekcija po oda daroma lygiai taip, kaip klasikiniu $virkstu. Vartoti j veng galima tiesiogiai per jau
esancig intravening linijg arba naudojant nedidelj fiziologinio tirpalo (25 ar 50 ml) 0,9 % maiselj.

Pries vartojant parenteralinj tirpalg biitina apzitiréti, ar jame néra drumzliy ir ar nepakitusi jo spalva.
Vaistinio preparato SvirkStimo sau paciam j poodj instrukcija pateikiama pakuotés lapelyje.

Arixtra uzpildyto $virksto adatos apsauga buvo sukurta su saugos sistema, kuri po injekcijos saugo
nuo jsidiirimo adata.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS
Viatris Healthcare Limited
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Damastown Industrial Park,
Mulhuddart

Dublin 15,

DUBLIN

Airija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)
EU/1/02/206/001-004

EU/1/02/206/021

EU/1/02/206/022

EU/1/02/206/023

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data 2002 m. kovo 21 d.

Paskutinio perregistravimo data 2007 m. kovo 21 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu/
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1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Arixtra 5 mg/0,4 ml injekcinis tirpalas uzpildytame Svirkste

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename uzpildytame Svirkste (0,4 ml) yra 5 mg fondaparinukso natrio druskos (fondaparinuxum
natricum).

Pagalbiné (-s) medziaga (-os), kuriy poveikis Zinomas: vienoje dozé¢je yra maziau kaip 1 mmol natrio
(23 mg), t. y. jis beveik neturi reikSmés.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA

Injekcinis tirpalas.
Tirpalas yra skaidrus ir bespalvis ar gelsvas skystis.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Suaugusiyjy tmios giliyjy veny trombozés (GVT) ir timios plauciy embolijos (PE) gydymas (iSskyrus
pacientus, kuriy kraujotaka nestabili, arba kuriems reikalinga trombolizé ar plau¢iy embolektomija).

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas

Rekomenduojama fondaparinukso doz¢ pacientams, kuriy ktino svoris 50 - 100 kg, yra 7,5 mg. Ji
injekuojama po oda kartg per parg. Jei paciento kiino svoris < 50 kg, rekomenduojama dozé yra 5 mg.
Jei paciento kiino svoris > 100 kg, rekomenduojama dozé yra 10 mg.

Gydymas tgsiamas maziausiai 5 paras; vaistinio preparato reikia vartoti, kol pasiekiamas reikiamas
geriamyjy antikoagulianty poveikis (Tarptautinis Normalizuotas Santykis tampa 2 - 3). Biitina kaip
Imanoma greiciau kartu pradéti vartoti geriamyjy antikoagulianty, paprastai per 72 valandas.
Klinikiniy tyrimy metu vidutiné gydymo trukmé buvo 7 paros. Klinikiniy duomeny apie ilgiau nei 10
pary trukusj gydyma yra nedaug.

Specialios pacienty grupés

Pagyvene pacientai. Tokiems pacientams dozés koreguoti nereikia. 75 mety ar vyresniems pacientams
fondaparinuksa reikia vartoti atsargiai, kadangi senstant inksty funkcija blogéja (zr. 4.4 skyriy).

Inksty pazeidimas. Pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas,
fondaparinuksa reikia vartoti atsargiai (zr. 4.4 skyriy).

Patirties gydant pacientus, kurie turi vir§svorj (kiino svoris didesnis nei 100 kg) ir kuriems yra
vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas 30 - 50 ml/min.), néra. Tokiems
pacientams po pradinés 10 mg paros dozés, remiantis farmakokinetiniu modeliavimu, reikia
apsvarstyti paros dozés sumazinimg iki 7,5 mg (zr. 4.4 skyriy).

Pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas < 30 ml/min.),
fondaparinuksg vartoti draudziama (zr. 4.3 skyriy).
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Kepeny pazeidimas. Dozavimo koreguoti nebiitina pacientams, kuriems yra nedidelis ar vidutinis
kepeny pazeidimas. Jei kepeny pazeidimas sunkus, fondaparinuksg reikéty vartoti atsargiai, nes $i
pacienty grupé nebuvo tirta (zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).

Vaiky populiacija. Fondaparinukso nerekomenduojama vartoti vaikams, jaunesniems nei 17 mety, nes
nepakanka duomeny apie sauguma ir efektyvuma (zr. 5.1 ir 5.2 skyrius).

Vartojimo metodas

Fondaparinuksas suleidziamas giliai po oda gulinCiam pacientui. Injekcijos vieta kiekvieng kartg
keic¢iama: $virk§¢iama pakaitomis j kaire arba desing prieking Soning ir kaire arba deSing uzpakaline
Soning pilvo sienelés sritj. Kad vartojant uzpildyta Svirksta nebiity prarasta vaistinio preparato, pries
injekcijg oro burbuliuky i$ Svirksto iSstumti nereikia. Adata j odos rauksle, susidarancig suémus oda
nyksciu ir smiliumi, susmeigiama statmenai visa. Odos raukslé laikoma per visa injekcijos laika.

Dél papildomy reikalavimy atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti zr. 6.6 skyriy.
4.3 Kontraindikacijos

- Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.
- ReikSmingas klinikai aktyvus kraujavimas.

- Uminis bakterinis endokarditas.

- Sunkus inksty pazeidimas (kreatinino klirensas < 30 ml/min.)

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés
Fondaparinuksas skirtas tik leisti po oda. Vaisto j raumenis vartoti negalima.

Patirties fondaparinuksu gydant pacientus, kuriy hemodinamika nestabili, yra nedaug, o gydant
ligonius, kuriems reikalinga trombolizé, embolektomija ar filtro j tu$¢iajg vena jstatymas, - néra.

Kraujavimas

Gydant pacientus, kuriems deél jgimto ar jgyto kre$éjimo sutrikimo (pvz., trombocity kiekis

<50 000/mm?), skrandZio ir zarny aktyvios opaligés, neseniai j smegenis i$siliejusio kraujo, neseniai
atliktos galvos, nugaros smegeny ar akiy operacijos yra didesnis kraujavimo pavojus, bei toliau
nurodyty specialiy grupiy pacientams fondaparinuksa reikia vartoti atsargiai.

Pacientams, kuriems neseniai (maZziau nei prie$ 3 paras) buvo atlikta operacija, fondaparinuksa, kaip ir
kitus antikoaguliantus, reikia vartoti atsargiai ir tik uztikrinus, kad kraujavimas i§ zaizdy sustabdytas.

Vaistiniai preparatai, kurie gali didinti kraujavimo atsiradimo pavojy, neturéty buti skiriami kartu su
fondaparinuksu. Tokiems vaistams priklauso desirudinas, fibrinoliziniai preparatai, GP IIb/Illa
receptoriy antagonistai, heparinas, heparinoidai, mazo molekulinio svorio heparinas (MMSH). Gydant
VTE, sutinkamai su 4.5 skyriuje pateikta informacija, gali biiti vartojamas kartu vitamino K
antagonistas. Kitokiy trombocity agregacija mazinanciy vaistiniy preparaty (acetilsalicilo rtgsties,
dipiridamolio, sulfinpirazono, tiklopidino ar klopidogrelio) ir NVNU (nesteroidiniy vaisty nuo
uzdegimo) reikéty vartoti atsargiai. Jei minéty vaisty vartoti kartu biitina, reikalingas nuolatinis
stebéjimas.

Spinaliné / epiduriné anestezija
Jei pacientas vartoja fondaparinuksg VTE gydymui, o ne profilaktikai, chirurginio gydymo metu
spinaling / epiduring anestezija daryti draudziama.

Pagyvene pacientai

Pavojus kraujuoti pagyvenusiems zmonéms yra didesnis, nes inksty veiklai su amziumi susilpnéjus,
fondaparinuksas léCiau Salinamas, todél jis organizma veikia ilgiau. (Zr. 5.2 skyriy). Jaunesniems nei
65 metai pacientams, sergantiems GVT ar PE ir gydomiems rekomenduojamomis dozémis,
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kraujavimo atsiradimo daznumas buvo 3 %, 65 - 75 mety ligoniams - 4,5 %, o vyresniems nei 75
metai - 6,5 %. GVT sergantiems ir rekomenduojamomis enoksiparino dozémis gydomiems pacientams
kraujavimo atsiradimo daznumas buvo atitinkamai 2,5 %, 3,6 % ir 8,3 %, o sergantiems PE ir
vartojusiems nefrakcionuotg heparing - 5,5 %, 6,6 % ir 7,4 %. Fondaparinuksg pagyvenusiems
pacientams reikéty vartoti atsargiai (zr. 4.2 skyriy).

Mazas kitno svoris
Patirties fondaparinuksu gydant maziau nei 50 kg sveriancius pacientus yra nedaug. Tokius ligonius
reikia gydyti atsargiai, rekomenduojama dozé yra 5 mg (zr. 4.2 ir 5.2 skyrius).

Inksty pazeidimas

Progresuojant inksty pazeidimui, didéja kraujavimo pavojus. Fondaparinuksas daugiausia Salinamas
pro inkstus. GVT ar PE sergantiems ir rekomenduojamomis dozémis gydomiems pacientams, kuriy
inksty funkcija normali, kraujavimo atsiradimo daznumas buvo 3,0 % (34/1132); esant lengvam inksty
funkcijos sutrikimui jis buvo 4,4 % (32/733), vidutinio sunkumo - 6,6 % (21/318), sunkiam - 14,5 %
(8/55). GVT sergantiems ir rekomenduojamomis enoksiparino dozémis gydomiems pacientams
kraujavimo atsiradimo daznumas buvo atitinkamai 2,3 % (13/559), 4,6 % (17/368), 9,7 % (14/145) ir
11,1 % (2/18), o sergantiems PE ir vartojusiems nefrakcionuota heparing - 6,9 % (36/523), 3,1 %
(11/352), 11,1 % (18/162) bei 10,7 % (3/28).

Pacientams, sergantiems sunkiu inksty funkcijos sutrikimu (kreatinino klirensas mazesnis kaip

30 ml/min.), fondaparinuksg vartoti draudziama, o jei inksty pazeidimas vidutinio sunkumo
(kreatinino klirensas 30 - 50 ml/min.), vaistinj preparatg reikia skirti atsargiai. Gydymas negali trukti
ilgiau nei jvertinta klinikiniy tyrimy metu (vidutiniskai 7 dienas) (zr. 4.2, 4.3 ir 5.2 skyrius).

Patirties gydant pacientus, kurie turi virSsvorj (kiino svoris didesnis nei 100 kg) ir kuriems yra
vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas 30 - 50 ml/min.), néra. Tokiems
pacientams fondaparinuksa reikia vartoti atsargiai. Po pradinés 10 mg paros dozés, remiantis
farmakokinetiniu modeliavimu, reikia apsvarstyti paros dozés sumazinima iki 7,5 mg (zr. 4.2 skyriy).

Sunkus kepeny pazeidimas

Reikety kruopsciai apsvarstyti, ar vartoti fondaparinuksa pacientams, kuriems yra sunkus kepeny
pazeidimas, kadangi organizme triksta kres¢jimo faktoriy, todél dazniau gali prasidéti kraujavimas
(zr. 4.2 skyriy).

Pacientai, kuriems yra heparino sukelta trombocitopenija

Fondaparinuksa reikia atsargiai vartoti pacientams, kuriems anksciau buvo HST. Ar fondaparinuksas
yra veiksmingas ir saugus pacientams, sergantiems II tipo HST, nezinoma, nes formaliy tyrimy
neatlikta. Fondaparinuksas nesijungia prie 4 trombocity faktoriaus, ir kryZminés reakcijos su pacienty,
kuriems yra II tipo heparino sukelta trombocitopenija (HST), serumu paprastai nebiina. Gauta pavieniy
spontaniniy praneSimy, kad HST pasireiské fondaparinuksu gydytiems pacientams.

Alergija lateksui
Uzpildyto Svirksto adatos apsauginiame gaubtelyje yra sausos nattiralios lateksinés gumos, kuri gali
sukelti alerginiy reakcijy lateksui jautriems asmenims.

4.5 Saveika su kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Kraujavimo pavojus didéja, jei kartu su fondaparinuksu vartojama preparaty, kurie gali didinti
kraujavimo pavojy. (zr. 4.4 skyriy).

Klinikiniy tyrimy metu nustatyta, kad geriamieji antikoaguliantai (varfarinas) fondaparinukso
farmakokinetikai jtakos nedaro. Sgveikos tyrimuose vartota 10 mg fondaparinukso doz¢ nedare jtakos

varfarino sukeltiems TNS pokyc¢iams.

Trombocity agregacijos inhibitoriai (acetilsalicilo ragstis), NVNU (piroksikamas) ir digoksinas
fondaparinukso farmakokinetikai jtakos nedaro. Sgveikos tyrimuose vartota 10 mg fondaparinukso
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dozé nedaré jtakos nei kraujavimo laikui gydymo acetilsalicilo riig§timi ar piroksikamu metu, nei
digoksino, kai plazmoje nusistovi pastovus jo kiekis, farmakokinetikai.

4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Neéstumas

Apie vaisto jtaka néStumui klinikiniy duomeny néra. Tyrimy su gyvinais metu gauti duomenys néra
pakankami spresti apie vaisto poveikj néStumui, gemalo ir vaisiaus vystymuisi, gimdymui ir
naujagimio vystymuisi, kadangi vaisto buvimo organizme trukmeé yra per maza. Nésc¢ioms moterims
fondaparinuksas skiriamas tik butinu atveju.

Zindymas

Fondaparinuksas iSskiriamas j Ziurkés pieng, ta¢iau nezinoma, ar jo patenka j moters piena.
Fondaparinuksu gydomoms zindyvéms zindyti nerekomenduojama. Vaisto rezorbcija i§ kiidikio
burnos mazai tikétina.

Vaisingumas
Duomeny apie fondaparinukso poveikj Zzmogaus vaisingumui néra. Su gyviinais atlikti tyrimai kokio
nors poveikio vaisingumui neparodé.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus netirtas.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Vartojant fondaparinuksa, dazniausiai nustatytos sunkios nepageidaujamos reakcijos buvo kraujavimo
komplikacijos (jvairiose vietose, jskaitant retus kraujavimo j kaukolés vidy / smegenis ir
retroperitoninj tarpg atvejus). Pacientams, kuriems yra padidéjusi kraujavimo rizika, fondaparinuksa
vartoti reikia atsargiai (zr. 4.4 skyriy).

Fondaparinukso saugumas nustatytas remiantis §iais duomenimis:

- 3 595 pacienty, kuriems buvo atliktos sudétingos kojy ortopedinés operacijos ir kurie buvo
gydomi ne ilgiau kaip 9 dienas (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 327 pacienty, kurie operuoti dél slaunikaulio luzio ir kurie po 1 savaités pradinés profilaktikos
toliau buvo gydomi 3 savaites (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 1407 pacienty, kuriems buvo atliktos abdominalinés operacijos ir kurie buvo gydomi ne ilgiau
kaip 9 dienas (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 425 vidaus ligomis serganciy pacienty, kuriems buvo tromboemboliniy komplikacijy rizika ir
kurie buvo gydomi ne ilgiau kaip 14 dieny (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 10 057 pacienty, kuriems skiriamas gydymas nuo NKA ar MI be ST UKS (Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 6 036 pacienty, kuriems skiriamas gydymas nuo MI su ST UKS (Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 2517 pacienty, kuriems gydyta veny tromboembolija ir vidutiné fondaparinukso vartojimo trukmé
buvo 7 dienos (Arixtra 5 mg/0,4 ml, Arixtra 7,5 mg/0,6 ml ir Arixtra 10 mg/0,8 ml).

Sias nepageidaujamas reakcijas reikia vertinti atsizvelgiant | indikacijy chirurginj ar medicininj
konteksta. Nepageidaujamy reiskiniy pobudis taikant UKS programg atitinka nepageidaujamas
reakcijas, registruotas taikant VTE profilaktika.

Nepageidaujamos reakcijos iSvardytos toliau pagal organy sistemy klase ir daznj. Daznis

apibudinamas taip: labai daznas (> 1/10); daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10); nedaznas (nuo > 1/1 000 iki
< 1/100); retas (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000); labai retas (< 1/10 000).
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Organy sistemuy DazZnas NedaZnas Retas

klasé (nuo > 1/100 iki (nuo > 1/1 000 iki (nuo > 1/10 000 iki

MedDRA <1/10) <1/100) <1/1 000)

Infekcijos ir zaizdos infekcija po

infestacijos operacijos

Kraujo ir limfinés anemija, pooperacinis | trombocitopenija, kraujavimas |

sistemos sutrikimai kraujavimas, trombocitemija, retroperitoninj tarpg’,
kraujavimas i§ gimdos | trombocity kraujavimas i§ kepeny,

ir maksties”,
atsikoséjimas krauju,
hematurija, hematoma,
kraujavimas i$ danteny,
purpura, kraujavimas i§
nosies, kraujavimas i§
virSkinimo trakto,
kraujavimas j sgnarius”,
kraujavimas j akj",
kraujosruvos’

sutrikimas, kre§éjimo
sutrikimas

1 kaukolés vidy ar j
smegenis”

Imuninés sistemos
sutrikimai

alerginé reakcija
(jskaitant labai retus
pranesimus apie
angioneurozing edema,
anafilaktoidine /
anafilaksine reakcijg)

Metabolizmo ir
mitybos sutrikimai

hipokalemija, padidéjes
nebaltyminio azoto

kiekis (Nba)'*
Nervy sistemos galvos skausmas nerimas, sumisimas,
sutrikimai svaigulys,
mieguistumas,
svaigimas
Kraujagysliy hipotenzija
sutrikimai
Kvépavimo sistemos, dusulys kosulys

krittinés Ilgstos ir
tarpuplaucio
sutrikimai

Virskinimo trakto
sutrikimai

pykinimas, vémimas

pilvo skausmas,
dispepsija, gastritas,
viduriy uzkietéjimas,
viduriavimas

Kepeny, tulZies pislés
ir lataky sutrikimai

nuo normos nukrype
kepeny funkcijos
tyrimy rezultatai,
kepeny fermenty
aktyvumo
padidéjimas
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Odos ir poodinio eriteminis iSbérimas,
audinio sutrikimai niez¢jimas
Bendrieji sutrikimai ir edema, periferiné reakcija injekcijos
vartojimo vietos edema, skausmas, vietoje, kojos
pazeidimai kars§¢iavimas, kriitinés | skausmas, nuovargis,
skausmas, sekrecija i§ | kraujo samplidis j
zaizdos veida ir kakla,
apalpimas, karscio
pylimas, lytiniy organy
edema

U Nba — tai nebaltyminis azotas, kurio yra, pvz., §lapale, §lapimo rigstyje, aminorigstyse ir t. t.

* Nepageidaujamos reakcijos § vaistinj preparatq pasireiské vartojant didesnes dozes: 5 mg/0,4 ml,
7,5 mg/0,6 ml ir 10 mg/0,8 ml.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos prieziiiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema.

4.9 Perdozavimas

Didesnés negu rekomenduojamos fondaparinukso dozés gali didinti kraujavimo pavojy.
Fondaparinukso prieSnuodzio nezinoma.

Jei prasidéjo su perdozavimu susijes kraujavimas, reikia nutraukti Arixtra vartojima ir nustatyti
pirming¢ kraujavimo priezastj. Reikéty apsvarstyti ir pradéti taikyti tinkamas pagalbos priemones:
chirurginiu biidu stabdyti kraujavima, perpilti kraujg, Sviezig plazma, taikyti plazmafereze.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé: antitromboziniai vaistai.
ATC kodas: BO1AX05

Farmakodinaminis poveikis

Fondaparinuksas yra sintetinis selektyvus aktyvuoto X (Xa) faktoriaus inhibitorius. Sis vaistinis
preparatas, prisijungges prie antitrombino III (ATIII), selektyviai slopina Xa faktoriy, todél sukelia
antitrombozinj poveikj. ATIII, prie kurio selektyviai prisijungia fondaparinuksas, stipriau (mazdaug
300 karty) neutralizuoja natiiraly Xa faktoriy, todél nutriiksta kraujo kreséjimo granding, vadinasi,
sustoja trombino sintez¢ ir tromby augimas. Fondaparinuksas neinaktyvuoja trombino (aktyvuoto II
faktoriaus) ir neveikia trombocity.

Vartota gydomoji fondaparinukso dozé nedaro klinikai svarbios jtakos nei jprasty kreséjimo tyrimy
rodmenims, tokiems kaip DATL (daliniam aktyvinto tromboplastino laikui), AKL (aktyvintam
kres¢jimo laikui), PT (protrombino laikui) /TNS plazmoje, nei kraujavimo laikui ar fibrinoliziniam
aktyvumui. Taciau buvo gauta pavieniy spontaniniy praneSimy apie pailgéjusji DATL. Vartojant
didesnes dozes, vidutiniskai gali pailgéti DATL. Saveikos tyrimuose vartota 10 mg fondaparinukso
dozé nedaré zymios jtakos varfarino antikoaguliaciniam poveikiui.

Fondaparinukso kryZminés reakcijos su pacienty, kuriems heparinas sukélé trombocitopenijg, serumu
paprastai nebiina. Gauta pavieniy spontaniniy prane$imy, kad HST pasireiské fondaparinuksu
gydytiems pacientams.
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Klinikiniai tyrimai

Klinikiniais tyrimais, kuriy metu fondaparinuksu buvo gydomi veny tromboembolija (VTE) sergantys
pacientai, siekta jrodyti, kad fondaparinuksas yra efektyvus gydant giliyjy veny tromboze (GVT) bei
plauciy embolija (PE). Kontroliuojamuose I bei II fazés tyrimuose dalyvavo daugiau kaip 4 874
pacienty.

Giliyjy veny trombozés gydymas

Dvigubu aklu metodu atliktame klinikiniame tyrime dalyvavo atsitiktiniu biidu parinkti patvirtinta
imia simptomine GVT sergantys pacientai, kurie vartojo 5 mg (kiino svoris< 50 kg), 7,5 mg (ktino
svoris > 50, < 100 kg) ar 10 mg (kiino svoris > 100 kg) fondaparinukso doze, ja injekuojant po oda
kartg per para arba 1 mg/kg kiino svorio natrio enoksiparino doze, ja injekuojant po oda kartg per para.
Viso gydyti 2192 pacientai; abiejose grupése gydymas truko 5 — 26 (vidutiniskai 7) dienas. Abiejy
grupiy pacientai vartojo vitamino K antagonisty. Sie vaistiniai preparatai paprastai biidavo pradedami
vartoti per 72 valandas nuo tiriamojo preparato skyrimo pradzios; gydymas truko 90 (£ 7) dieny, doze
nuolat koreguojant, kad TNS biity 2 — 3. Efektyvumas buvo nustatomas vertinant, kiek patvirtinty
simptominiy pasikartojan¢iy mirtimi pasibaigusiy arba ne VTE stebéta per 97 dienas. Nustatyta, kad
fondaparinukso efektyvumas buvo ne blogesnis, palyginti su enoksiparinu (VTE daznis atitinkamai
3,9 % ir 4,1 %).

Reik$mingas kraujavimas gydymo pradzioje pastebétas 1,1 % pacienty, vartojusiy fondaparinukso,
palyginti su 1,2 % pacienty, gydyty enoksaparinu.

Plauciy embolijos gydymas

Atvirame klinikiniame tyrime dalyvavo atsitiktiniu budu parinkti imia simptomine PT sergantys
pacientai. Diagnoz¢ buvo patvirtinta atlikus objektyvius tyrimus: plauciy skenavima, angiografijg ar
spiraling kompiutering tomografija. Pacientai, kuriems buvo reikalinga tromboliz¢, embolektomija ar
filtro j tusciajq veng jstatymas, j tyrimg nejtraukti. Atsitiktiniu budu parinkti ligoniai atrankos fazés
metu galéjo biiti vartoje nefrakcionuota heparing, taciau pacientai, kurie ilgiau nei 24 valandas vartojo
gydomasias antikoagulianty dozes ar sirgo nekontroliuojama hipertenzija, j tyrima nejtraukti. Tyrime
dalyvave ligoniai vartojo 5 mg (ktino svoris< 50 kg), 7,5 mg (ktino svoris > 50, < 100 kg) ar 10 mg
(ktino svoris > 100 kg) fondaparinukso dozg, ja injekuojant po oda kartg per para arba nefrakcionuota
heparing, pradzioj j veng susvirksc¢iant 5000 TV, véliau vaistinj preparatg leidziant | veng nuolatinés
infuzijos buidu, doze¢ koreguojant, kad DATL pailgéty 2 — 3 kartus. Viso gydyti 2184 pacientai;
abiejose grupése gydymas truko 5 — 26 (vidutiniskai 7) dienas. Abiejy grupiy pacientai vartojo
vitamino K antagonisty. Sie vaistiniai preparatai paprastai biidavo pradedami vartoti per 72 valandas
nuo tiriamojo preparato skyrimo pradzios; gydymas truko 90 (+ 7) dieny, doze nuolat koreguojant, kad
TNS biity 2 — 3. Efektyvumas buvo nustatomas vertinant, kiek patvirtinty simptominiy pasikartojanciy
mirtimi pasibaigusiy arba ne VTE stebéta per 97 dienas. Nustatyta, kad fondaparinukso efektyvumas
buvo ne blogesnis, palyginti su nefrakcionuotu heparinu (VTE daznis atitinkamai 3,8 % ir 5,0 %).

Reik$mingas kraujavimas gydymo pradzioje pastebétas 1,3 % pacienty, vartojusiy fondaparinukso,
palyginti su 1,1 % pacienty, gydyty nefrakcionuotu heparinu.

Bandomasis fondaparinukso dozés nustatymo ir farmakokinetikos vaiku ir paaugliy, kuriems
diagnozuota giliyju veny trombozé, organizme tyrimas

Atviro tyrimo metu 24 vaikams ir paaugliams (n = 10 nuo 1 iki < 5 mety, 8-20 kg kiino masés, n =7
nuo 6 iki < 12 mety, 17-47 kg kiino svorio ir n =7 nuo 13 iki < 18 mety, 47-130 kg kiino mas¢s),
kuriems pries§ pradedant tyrimg buvo diagnozuota veny trombozé, buvo skirtas vartoti
fondaparinuksas. Dauguma pacienty buvo ispanai (67 %) ir 58 % pacienty buvo vyriskos lyties. Buvo
vartota pradiné 0,1 mg/kg fondaparinukso doz¢ po oda vieng karta per para, dozavimas buvo
koreguotas, kad po 4 valandy bty pasiekta didziausia 0,5-1 mg/1 fondaparinukso natrio druskos
koncentracija. Vidutiné gydymo trukmé $io tyrimo metu buvo 3,5 paros. Daugumos pacienty (88 %)
organizme 4-tg valandg po pirmosios fondaparinukso dozés suleidimo buvo pasiektos numatytosios
fondaparinukso koncentracijos. Du pacientai pranesé apie kraujavimg tyrimo metu. Vienam pasireiské
hipertenziné encefalopatija, susijusi su intrakranijiniu kraujavimu 5-tg gydymo para, dél to
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fondaparinukso vartojimg teko nutraukti. Kitam pacientui 5-tg gydymo parg pasireiské nedidelis
kraujavimas i§ virS$kinimo trakto, dél to fondaparinukso vartojimg teko laikinai nutraukti. Remiantis
Siuo nekontroliuojamu tyrimu, jokiy iSvady apie klinikinj veiksminguma daryti negalima.

5.2 Farmakokinetinés savybés

Farmakokinetinés fondaparinukso natrio druskos savybés buvo nustatytos matuojant antifaktoriaus Xa
aktyvumg plazmoje ir pagal tai jvertinant fondaparinukso koncentracijg. Atliekant antifaktoriaus Xa
aktyvumo nustatymo kalibravima, galima naudoti tik fondaparinuksg (heparino ar MMSH tarptautiniai
vienetai netinka). Fondaparinukso koncentracija iSreiSkiama miligramais (mg).

Absorbcija

Susvirkstas | pood]j fondaparinuksas absorbuojamas greitai ir visiSkai (absoliutus biologinis
prieinamumas yra 100 %). Po vienkartinés 2,5 mg fondaparinukso injekcijos po oda jauniems
sveikiems zmonéms didziausia koncentracija plazmoje (Cmax vidurkis = 0.34 mg/1) atsiranda per
2 valandas, o dvigubai mazesné koncentracija — praéjus 25 minutéms po injekcijos.

Pagyvenusiy sveiky Zzmoniy fondaparinukso farmakokinetika, jei po oda susvirksta 2 — 8 mg intervalo
dozé, yra tiesiné. Vartojant vaisto vieng kartg per diena, jo kiekis plazmoje nusistovi per 3-4 dienas ir
tokiu atveju biina 1,3 karto didesné Cpax bei AUC.

Pacienty, kuriems atlikta klubo sgnario persodinimo operacija, ir kurie kartg per diena vartoja 2,5 mg
fondaparinukso, vidutiniai (CV %) farmakokinetikos rodmenys, kai plazmoje yra nusistovéjes
pastovus vaisto kiekis, yra tokie: Cmax (mg/1) — 0,39 (31 %), Tmax (val.) — 2,8 (18 %) ir Cpin (mg/1) —
0,14 (56 %). Pacientams, kuriems §$launikaulio l0Zis yra susij¢s su senyvu amziumi, kai plazmoje yra
nusistovejes pastovus fondaparinukso kiekis, vaisto Cmax (mg/1) — 0,50 (32 %), Cuin (mg/1) — 0,19

(58 %).

GVT ir PT sergantiems pacientams, kurie vartoja 5 mg (jei kiino svoris< 50 kg), 7,5 mg (jei kiino
svoris 50 — 100 kg) ar 10 mg (ktno svoris >100 kg) fondaparinukso doze¢ vieng karta per para,
vaistinio preparato buvimo organizme trukmé yra panasi ir nepriklauso nuo kiino svorio. Pacienty,
kuriems buvo VTE ir kurie kartg per para vartoja reikiama fondaparinukso dozg, vidutiniai (CV %)
farmakokinetikos rodmenys, kai plazmoje yra nusistovéjes pastovus fondaparinukso kiekis, yra tokie:
Crmax (mg/1) — 1,41 (23 %), Timax (val.) — 2,4 (8 %) ir Cmin (mg/1) — 0,52 (45 %). 5-asis ir 95-asis
procentiliai, esant didziausiai koncentracijai (mg/l), buvo atitinkamai 0,97 ir 1,92, o esant maZziausiai
(mg/l) - 0.24 ir 0,95

Pasiskirstymas

Fondaparinukso pasiskirstymo tiiris yra ribotas (7-11 litry). In vitro labai daug fondaparinukso,
priklausomai nuo jo koncentracijos plazmoje, selektyviai prisijungia prie antitrombino baltymo (jei
koncentracija yra nuo 0,5 iki 2 mg/l, prie ATIII prisijungia atitinkamai nuo 98,6 % iki 97,0 % vaisto).
ReikSmingo fondaparinukso prisijungimo prie kity plazmos baltymy, jskaitant 4 trombocity faktoriy
(PF4), nepastebéta.

Kadangi fondaparinuksas su kitais plazmos baltymais (i$skyrus antitrombing) reik§mingai nesijungia,
saveikos su kitais vaistiniais preparatais, dél jy iSstimimo i$ junginiy su baltymais, tikriausiai nebtina.

Biotransformacija
Dar iki galo neistirtas, todél kol kas duomeny apie fondaparinukso metabolizma, ypa¢ duomeny apie
aktyviy jo metabolity atsiradima, néra.

In vitro fondaparinuksas neslopina CYP450 (CYP1A2, CYP2A6, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6,

CYP2EI ar CYP3A4), todél in vivo fondaparinukso saveika su kitais vaistiniais preparatais, kuriuos
metabolizuoja CYP, tikriausiai nepasireiskia.
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Eliminacija

Sveikiems jauniems zmonéms Arixtra pusinés eliminacijos periodas (ti2) trunka mazdaug 17 valandy,
o sveikiems pagyvenusiems zmonéms — mazdaug 21 valandg. 64-67 % nepakitusio fondaparinukso
Salinama per inkstus.

Specialiy grupiy pacientai

Pediatrine populiacija. Duomenys apie vaikus ir paauglius yra riboti (zr. 5.1 skyriy).

Pagyvene pacientai. Inksty veikla su amziumi silpnéja, todél senatvéje gali silpnéti fondaparinukso
Salinimas. Pacienty, kuriems > 75 metai, kuriems buvo atlikta ortopediné operacija ir kurie vartojo 2,5
mg fondaparinukso doze vieng kartg per para, apskaiciuotasis plazmos klirensas buvo nuo

1,2 iki 1.4 karto mazesnis uz pacienty, kuriems < 65 mety, klirensa. Tokie pat panasiis gauti gydant
GVT ir PE sergancius pacientus.

Inksty pazeidimas. Pacienty, kuriy inkstai silpnai pazeisti (kreatinino klirensas nuo 50 iki 80 ml/min.),
kuriems buvo atlikta ortopediné operacija ir kurie vartojo 2,5 mg fondaparinukso dozg¢ vieng karta per
para, plazmos klirensas yra nuo 1,2 iki 1,4 karto mazesnis uz plazmos klirensa pacienty, kuriy inksty
veikla normali (kreatinino klirensas > 80 ml/min.). Jei pacienty inkstai vidutiniskai pazeisti (kreatinino
klirensas nuo 30 iki 50 ml/min.), plazmos klirensas biina mazesnis apie 2 kartus, jei inkstai labai
pazeisti (kreatinino klirensas < 30 ml/min.), plazmos klirensas biina mazdaug 5 kartus mazesnis uz
plazmos klirensg pacienty, kuriy inksty veikla normali. Su klirensu susijes galutinis pusinés
eliminacijos periodas pacientams, kuriy inkstai vidutini$kai pazeisti, trunka 29 valandas, o kuriy
inkstai labai paZeisti — 72 valandas. Panasiis rodmenys gauti gydant GVT ir PE sergancius pacientus.

Kiino svoris. didéjant kiino svoriui, didé¢ja ir fondaparinukso plazmos klirensas (padidéjus kiino svoriui
10 kg, klirensas padidéja 9 %).

Lytis. Ivedus svorio pataisa, lyties jtakos farmakokinetikai nepastebéta.

tyrimy duomenimis, farmakokinetikos nesiskiria. Panasiai, juodaodziams pacientams ir europiec¢iams
po ortopedinés operacijos plazmos klirenso skirtumo nepastebéta.

Kepeny pazeidimas. Pavartojus pooding fondaparinukso doze¢ pacientams, kuriy kepenys pazeistos
vidutiniSkai (Child-Pugh kategorija B), viso (t. y. prisijungusio ir neprisijungusio) Cmax ir AUC
sumazéjo atitinkamai iki 22 % ir 39 %, palyginti su pacientais, kuriy kepeny funkcija yra normali.
Mazesné fondaparinukso koncentracija plazmoje buvo paaiskinta sumazéjusiu prisijungimu prie ATIII
ir mazesne ATIII koncentracija plazmoje pacientams, kuriy kepenys pazeistos, tuo biidu sumazéja
fondaparinukso inksty klirensas. Todél manoma, kad pacienty, kuriy kepenys nedaug ar vidutiniskai
paZzeistos, organizme neprisijungusio fondaparinukso koncentracija islieka nepakitusi, taigi néra butina
koreguoti vaisto dozés, atsizvelgiant | farmakokinetika.

Fondaparinukso farmakokinetika, esant sunkiam kepeny pazeidimui, nebuvo tirta (zr. 4.2 ir 4.4
skyrius).

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys, gauti atlikus jprastus saugumo farmakologijos ir toksinio
poveikio genams tyrimus, rodo, kad vaistas specifinio pavojaus zmogui nekelia. Duomenys, gauti
atlikus daug karty vartojamos dozés toksiSkumo bei toksinio poveikio dauginimuisi tyrimus, nerodo,
kad preparatas kelty specifinj pavojy, taciau tinkamos informacijos apie saugias vaistinio preparato
dozes negauta, kadangi vaisto buvimo gyviiny organizme trukmé buvo per maza.
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6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas

Natrio chloridas

Injekcinis vanduo

Vandenilio chlorido riigstis

Natrio hidroksidas

6.2 Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todél Sio vaistinio preparato maisyti su kitais negalima.
6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Zemesnéje kaip 25 °C temperatiiroje. Negalima uzsaldyti.
6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

I tipo stiklinis vamzdelis (1 ml) su prijungta 27 dydzio 12,7 mm ilgio adata ir uzkimstas i§ chlorobutilo
elastomero pagamintu plunzeriniu kamsciu.

Arixtra 5 mg/0,4 ml tickiama pakuotémis, kuriy kiekvienoje yra 2, 7, 10 arba 20 uzpildyty Svirksty.
Yra du Svirksty tipai:

o Svirkstas su oranziniu stimokliu ir automatine saugos sistema,

o Svirkstas su oranziniu stimokliu ir rankine saugos sistema.
Gali biiti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Injekcija po oda daroma lygiai taip, kaip klasikiniu Svirkstu.

Pries vartojant parenteralinj tirpalg biitina apzitiréti, ar jame néra drumzliy ir ar nepakitusi jo spalva.
Vaistinio preparato SvirkStimo sau paciam instrukcija pateikiama pakuotés lapelyje.

Arixtra uzpildyto Svirksto adatos apsauga buvo sukurta su saugos sistema, kuri po injekcijos saugo
nuo jsidiirimo adata.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.
Sis vaistinis preparatas vartojamas vienkartinai.

7. REGISTRUOTOJAS

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart

Dublin 15,

DUBLIN

Airija
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8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)
EU/1/02/206/009-011, 018

EU/1/02/206/027

EU/1/02/206/028

EU/1/02/206/033

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data 2002 m. kovo 21 d.

Paskutinio perregistravimo data 2007 m. kovo 21 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

I$sami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu/
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1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Arixtra 7,5 mg/0,6 ml injekcinis tirpalas uzpildytame svirkste

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename uzpildytame $virkste (0,6 ml) yra 7,5 mg fondaparinukso natrio druskos
(fondaparinuxum natricum).

Pagalbiné (-s) medziaga (-os), kuriy poveikis Zinomas: vienoje dozé¢je yra maziau kaip 1 mmol natrio
(23 mg), t. y. jis beveik neturi reikSmés.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA

Injekcinis tirpalas.
Tirpalas yra skaidrus ir bespalvis ar gelsvas skystis.

4.  KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Suaugusiyjy tmios giliyjy veny trombozés (GVT) ir timios plauciy embolijos (PE) gydymas (i$skyrus
pacientus, kuriy kraujotaka nestabili, arba kuriems reikalinga trombolizé ar plauc¢iy embolektomija).

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas

Rekomenduojama fondaparinukso dozé pacientams, kuriy kiino svoris 50 - 100 kg, yra 7,5 mg. Ji
injekuojama po oda karta per para. Jei paciento kiino svoris < 50 kg, rekomenduojama doz¢ yra 5 mg.
Jei paciento kiino svoris > 100 kg, rekomenduojama dozé yra 10 mg.

Gydymas tgsiamas maziausiai 5 paras; vaistinio preparato reikia vartoti, kol pasiekiamas reikiamas
geriamyjy antikoagulianty poveikis (Tarptautinis Normalizuotas Santykis tampa 2 - 3). Biitina kaip
Jmanoma greiciau kartu pradéti vartoti geriamyjy antikoagulianty, paprastai per 72 valandas.
Klinikiniy tyrimy metu vidutiné gydymo trukmé buvo 7 paros. Klinikiniy duomeny apie ilgiau nei 10
pary trukusj gydyma yra nedaug.

Specialios pacienty grupés

Pagyvene pacientai. Tokiems pacientams dozés koreguoti nereikia. 75 mety ar vyresniems pacientams
fondaparinuksa reikia vartoti atsargiai, kadangi senstant inksty funkcija blogéja (zr. 4.4 skyriy).

Inksty pazeidimas. Pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas,
fondaparinuksg reikia vartoti atsargiai (zr. 4.4 skyriy).

Patirties gydant pacientus, kurie turi vir§svorj (kiino svoris didesnis nei 100 kg) ir kuriems yra
vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas 30 - 50 ml/min.), néra. Tokiems
pacientams po pradinés 10 mg paros dozés, remiantis farmakokinetiniu modeliavimu, reikia
apsvarstyti paros dozés sumazinimg iki 7,5 mg (zr. 4.4 skyriy).

Pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas < 30 ml/min.),
fondaparinuksg vartoti draudziama (Zr. 4.3 skyriy).
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Kepeny pazeidimas. Dozavimo koreguoti nebiitina pacientams, kuriems yra nedidelis ar vidutinis
kepeny pazeidimas. Jei kepeny paZzeidimas sunkus, fondaparinuksg reikéty vartoti atsargiai, nes $i
pacienty grupé nebuvo tirta (zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).

Vaiky populiacija. Fondaparinukso nerekomenduojama vartoti vaikams, jaunesniems nei 17 mety, nes
nepakanka duomeny apie sauguma ir efektyvuma (zr. 5.1 ir 5.2 skyrius).

Vartojimo metodas

Fondaparinuksas suleidziamas giliai po oda gulin¢iam pacientui. Injekcijos vieta kiekviena karta
keic¢iama: $virk§¢iama pakaitomis j kaire arba desing prieking Soning ir kaire arba deSing uzpakaline
Soning pilvo sienelés sritj. Kad vartojant uzpildyta Svirksta nebiity prarasta vaistinio preparato, pries
injekcija oro burbuliuky i$ Svirksto iSstumti nereikia. Adata j odos rauksle, susidaranciag suémus oda
nyksciu ir smiliumi, susmeigiama statmenai visa. Odos raukslé laikoma per visa injekcijos laika.

Dél papildomy reikalavimy atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti zr. 6.6 skyriy.
4.3 Kontraindikacijos

- Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.
- ReikSmingas klinikai aktyvus kraujavimas.

- Uminis bakterinis endokarditas.

- Sunkus inksty pazeidimas (kreatinino klirensas < 30 ml/min.)

4.4 Specialas jspéjimai ir atsargumo priemonés
Fondaparinuksas skirtas tik leisti po oda. Vaisto j raumenis vartoti negalima.

Patirties fondaparinuksu gydant pacientus, kuriy hemodinamika nestabili, yra nedaug, o gydant
ligonius, kuriems reikalinga trombolizé, embolektomija ar filtro j tus¢iaja vena jstatymas, - néra.

Kraujavimas

Gydant pacientus, kuriems dél jgimto ar jgyto kre$¢jimo sutrikimo (pvz., trombocity kiekis

<50 000/mm?), skrandZio ir Zarny aktyvios opaligés, neseniai j smegenis issiliejusio kraujo, neseniai
atliktos galvos, nugaros smegeny ar akiy operacijos yra didesnis kraujavimo pavojus, bei toliau
nurodyty specialiy grupiy pacientams fondaparinuksa reikia vartoti atsargiai.

Pacientams, kuriems neseniai (maZziau nei pries 3 paras) buvo atlikta operacija, fondaparinuksa, kaip ir
kitus antikoaguliantus, reikia vartoti atsargiai ir tik uztikrinus, kad kraujavimas i§ zaizdy sustabdytas.

Vaistiniai preparatai, kurie gali didinti kraujavimo atsiradimo pavojy, neturéty buti skiriami kartu su
fondaparinuksu. Tokiems vaistams priklauso desirudinas, fibrinoliziniai preparatai, GP IIb/Illa
receptoriy antagonistai, heparinas, heparinoidai, mazo molekulinio svorio heparinas (MMSH). Gydant
VTE, sutinkamai su 4.5 skyriuje pateikta informacija, gali buiti vartojamas kartu vitamino K
antagonistas. Kitokiy trombocity agregacija mazinanciy vaistiniy preparaty (acetilsalicilo rugsties,
dipiridamolio, sulfinpirazono, tiklopidino ar klopidogrelio) ir NVNU (nesteroidiniy vaisty nuo
uzdegimo) reikéty vartoti atsargiai. Jei minéty vaisty vartoti kartu biitina, reikalingas nuolatinis
stebéjimas.

Spinaliné / epiduriné anestezija
Jei pacientas vartoja fondaparinuksa VTE gydymui, o ne profilaktikai, chirurginio gydymo metu
spinaling / epiduring anestezija daryti draudziama.

Pagyvene pacientai

Pavojus kraujuoti pagyvenusiems zmonéms yra didesnis, nes inksty veiklai su amziumi susilpnéjus,
fondaparinuksas 1é¢iau $alinamas, todél jis organizmg veikia ilgiau. (Zr. 5.2 skyriy). Jaunesniems nei
65 metai pacientams, sergantiems GVT ar PE ir gydomiems rekomenduojamomis dozémis,
kraujavimo atsiradimo daznumas buvo 3 %, 65 - 75 mety ligoniams - 4,5 %, o vyresniems nei 75
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metai - 6,5 %. GVT sergantiems ir rekomenduojamomis enoksiparino dozémis gydomiems pacientams
kraujavimo atsiradimo daznumas buvo atitinkamai 2,5 %, 3,6 % ir 8,3 %, o sergantiems PE ir
vartojusiems nefrakcionuotg heparing - 5,5 %, 6,6 % ir 7,4 %. Fondaparinuksa pagyvenusiems
pacientams reikéty vartoti atsargiai (zr. 4.2 skyriy).

Mazas kiino svoris
Patirties fondaparinuksu gydant maziau nei 50 kg sveriancius pacientus yra nedaug. Tokius ligonius
reikia gydyti atsargiai, rekomenduojama dozé yra 5 mg (zr. 4.2 ir 5.2 skyrius).

Inksty pazeidimas

Progresuojant inksty pazeidimui, didéja kraujavimo pavojus. Fondaparinuksas daugiausia Salinamas
pro inkstus. GVT ar PE sergantiems ir rekomenduojamomis dozémis gydomiems pacientams, kuriy
inksty funkcija normali, kraujavimo atsiradimo daznumas buvo 3,0 % (34/1132); esant lengvam inksty
funkcijos sutrikimui jis buvo 4,4 % (32/733), vidutinio sunkumo - 6,6 % (21/318), sunkiam - 14,5 %
(8/55). GVT sergantiems ir rekomenduojamomis enoksiparino dozé€mis gydomiems pacientams
kraujavimo atsiradimo daznumas buvo atitinkamai 2,3 % (13/559), 4,6 % (17/368), 9,7 % (14/145) ir
11,1 % (2/18), o sergantiems PE ir vartojusiems nefrakcionuota heparing - 6,9 % (36/523), 3,1 %
(11/352), 11,1 % (18/162) bei 10,7 % (3/28).

Pacientams, sergantiems sunkiu inksty funkcijos sutrikimu (kreatinino klirensas mazesnis kaip

30 ml/min.), fondaparinuksg vartoti draudziama, o jei inksty paZeidimas vidutinio sunkumo
(kreatinino klirensas 30 - 50 ml/min.), vaistinj preparata reikia skirti atsargiai. Gydymas negali trukti
ilgiau nei jvertinta klinikiniy tyrimy metu (vidutiniskai 7 dienas) (zr. 4.2, 4.3 ir 5.2 skyrius).

Patirties gydant pacientus, kurie turi virSsvorj (kiino svoris didesnis nei 100 kg) ir kuriems yra
vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas 30 - 50 ml/min.), néra. Tokiems
pacientams fondaparinuksg reikia vartoti atsargiai. Po pradinés 10 mg paros dozés, remiantis
farmakokinetiniu modeliavimu, reikia apsvarstyti paros dozés sumazinimg iki 7,5 mg (zr. 4.2 skyriy ).

Sunkus kepeny pazeidimas

Reikéty kruopsciai apsvarstyti, ar vartoti fondaparinuksa pacientams, kuriems yra sunkus kepeny
pazeidimas, kadangi organizme triiksta kres¢jimo faktoriy, todél dazniau gali prasidéti kraujavimas
(zr. 4.2 skyriy).

Pacientai, kuriems yra heparino sukelta trombocitopenija

Fondaparinuksg reikia atsargiai vartoti pacientams, kuriems anksc¢iau buvo HST. Ar fondaparinuksas
yra veiksmingas ir saugus pacientams, sergantiems II tipo HST, nezinoma, nes formaliy tyrimy
neatlikta. Fondaparinuksas nesijungia prie 4 trombocity faktoriaus, ir kryZminés reakcijos su pacienty,
kuriems yra II tipo heparino sukelta trombocitopenija (HST), serumu paprastai nebiina. Gauta pavieniy
spontaniniy praneSimy, kad HST pasireiské fondaparinuksu gydytiems pacientams.

Alergija lateksui
Uzpildyto SvirksSto adatos apsauginiame gaubtelyje yra sausos natiiralios lateksinés gumos, kuri gali
sukelti alerginiy reakcijy lateksui jautriems asmenims.

4.5 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Kraujavimo pavojus didéja, jei kartu su fondaparinuksu vartojama preparaty, kurie gali didinti
kraujavimo pavojy. (zr. 4.4 skyriy).

Klinikiniy tyrimy metu nustatyta, kad geriamieji antikoaguliantai (varfarinas) fondaparinukso
farmakokinetikai jtakos nedaro. Sgveikos tyrimuose vartota 10 mg fondaparinukso doz¢ nedare jtakos
varfarino sukeltiems TNS pokyc¢iams.

Trombocity agregacijos inhibitoriai (acetilsalicilo riigstis), NVNU (piroksikamas) ir digoksinas

fondaparinukso farmakokinetikai jtakos nedaro. Saveikos tyrimuose vartota 10 mg fondaparinukso
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dozé nedaré jtakos nei kraujavimo laikui gydymo acetilsalicilo riig§timi ar piroksikamu metu, nei
digoksino, kai plazmoje nusistovi pastovus jo kiekis, farmakokinetikai.

4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Neéstumas

Apie vaisto jtaka néStumui klinikiniy duomeny néra. Tyrimy su gyvinais metu gauti duomenys néra
pakankami spresti apie vaisto poveikj néStumui, gemalo ir vaisiaus vystymuisi, gimdymui ir
naujagimio vystymuisi, kadangi vaisto buvimo organizme trukmeé yra per maza. Nésc¢ioms moterims
fondaparinuksas skiriamas tik butinu atveju.

Zindymas

Fondaparinuksas iSskiriamas j Ziurkés pieng, ta¢iau nezinoma, ar jo patenka j moters pieng.
Fondaparinuksu gydomoms zindyvéms zindyti nerekomenduojama. Vaisto rezorbcija i§ kiidikio
burnos mazai tikétina.

Vaisingumas
Duomeny apie fondaparinukso poveikj Zzmogaus vaisingumui néra. Su gyvinais atlikti tyrimai kokio
nors poveikio vaisingumui neparodé.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus netirtas.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Vartojant fondaparinuksa, dazniausiai nustatytos sunkios nepageidaujamos reakcijos buvo kraujavimo
komplikacijos (jvairiose vietose, jskaitant retus kraujavimo j kaukolés vidy/smegenis ir retroperitoninj
tarpg atvejus). Pacientams, kuriems yra padidéjusi kraujavimo rizika, fondaparinuksg vartoti reikia
atsargiai (zr. 4.4 skyriy).

Fondaparinukso saugumas nustatytas remiantis §iais duomenimis:

- 3 595 pacienty, kuriems buvo atliktos sudétingos kojy ortopedinés operacijos ir kurie buvo
gydomi ne ilgiau kaip 9 dienas (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 327 pacienty, kurie operuoti dél slaunikaulio 1Gzio ir kurie po 1 savaités pradinés profilaktikos
toliau buvo gydomi 3 savaites (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 1407 pacienty, kuriems buvo atliktos abdominalinés operacijos ir kurie buvo gydomi ne ilgiau
kaip 9 dienas (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 425 vidaus ligomis serganciy pacienty, kuriems buvo tromboemboliniy komplikacijy rizika ir
kurie buvo gydomi ne ilgiau kaip 14 dieny (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 10 057 pacienty, kuriems skiriamas gydymas nuo NKA ar MI be ST UKS (Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 6 036 pacienty, kuriems skiriamas gydymas nuo MI su ST UKS (Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 2517 pacienty, kuriems gydyta veny tromboembolija ir vidutiné fondaparinukso vartojimo trukmé
buvo 7 dienos (Arixtra 5 mg/0,4 ml, Arixtra 7,5 mg/0,6 ml ir Arixtra 10 mg/0,8 ml).

Sias nepageidaujamas reakcijas reikia vertinti atsizvelgiant | indikacijy chirurginj ar medicininj
konteksta. Nepageidaujamy reiskiniy pobudis taikant UKS programg atitinka nepageidaujamas
reakcijas, registruotas taikant VTE profilaktika.

Nepageidaujamos reakcijos iSvardytos toliau pagal organy sistemy klase ir daznj. Daznis

apibudinamas taip: labai daznas (> 1/10); daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10); nedaznas (nuo > 1/1 000 iki
< 1/100); retas (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000); labai retas (< 1/10 000).
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Organy sistemuy DazZnas NedaZnas Retas

klasé (nuo > 1/100 iki (nuo > 1/1 000 iki (nuo > 1/10 000 iki
MedDRA <1/10) <1/100) <1/1 000)

Infekcijos ir zaizdos infekcijos po
infestacijos operacijos

Kraujo ir limfinés
sistemos sutrikimai

anemija, pooperacinis
kraujavimas,
kraujavimas i§ gimdos
ir maksties”,
atsikoséjimas krauju,
hematurija, hematoma,
kraujavimas i$ danteny,
purpura, kraujavimas i§
nosies, kraujavimas i§
virSkinimo trakto,
kraujavimas j sgnarius”,
kraujavimas j akj",
kraujosruvos’

trombocitopenija,
trombocitemija,
trombocity
sutrikimas, kreséjimo
sutrikimas

kraujavimas |
retroperitoninj tarpg”,
kraujavimas i§ kepeny,
1 kaukolés vidy ar j
smegenis”

Imuninés sistemos
sutrikimai

alerginé reakcija
(jskaitant labai retus
pranesimus apie
angioneurozing edema,
anafilaktoidine /
anafilaksine reakcijg)

Metabolizmo ir Hipokalemija,

mitybos sutrikimai padidéjes nebaltyminio
azoto kiekis (Nba)'"

Nervy sistemos galvos skausmas nerimas, sumisimas,

sutrikimai svaigulys,
mieguistumas,
svaigimas

Kraujagysliy hipotenzija

sutrikimai

Kvépavimo sistemos, dusulys kosulys

krittinés Ilgstos ir
tarpuplaucio
sutrikimai

Virskinimo trakto
sutrikimai

pykinimas, vémimas

pilvo skausmas,
dispepsija, gastritas,
viduriy uzkietéjimas,
viduriavimas

Kepeny, tulZies pislés
ir lataky sutrikimai

nuo normos nukrype
kepeny funkcijos
tyrimy rezultatai,
kepeny fermenty
aktyvumo
padidéjimas
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Odos ir poodinio eriteminis iSbérimas,
audinio sutrikimai niez¢jimas
Bendrieji sutrikimai ir edema, periferiné reakcija injekcijos
vartojimo vietos edema, skausmas, vietoje, kojos
pazeidimai kars§¢iavimas, kriitinés | skausmas, nuovargis,
skausmas, sekrecija i§ | kraujo samplidis j
zaizdos veida ir kakla,
apalpimas, karscio
pylimas, lytiniy organy
edema

U Nba — tai nebaltyminis azotas, kurio yra, pvz., §lapale, Slapimo rigstyje, aminorigstyse ir t. t.

* Nepageidaujamos reakcijos § vaistinj preparatq pasireiské vartojant didesnes dozes: 5 mg/0,4 ml,
7,5 mg/0,6 ml ir 10 mg/0,8 ml.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos priezitiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema.

4.9 Perdozavimas

Didesnés negu rekomenduojamos fondaparinukso dozés gali didinti kraujavimo pavojy.
Fondaparinukso prieSnuodzio neZinoma.

Jei prasidéjo su perdozavimu susijes kraujavimas, reikia nutraukti Arixtra vartojima ir nustatyti
pirming¢ kraujavimo priezastj. Reikéty apsvarstyti ir pradéti taikyti tinkamas pagalbos priemones:
chirurginiu biidu stabdyti kraujavima, perpilti krauja, Sviezig plazma, taikyti plazmafereze.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé: antitromboziniai vaistai.
ATC kodas: BO1AX05

Farmakodinaminis poveikis

Fondaparinuksas yra sintetinis selektyvus aktyvuoto X (Xa) faktoriaus inhibitorius. Sis vaistinis
preparatas, prisijungges prie antitrombino III (ATIII), selektyviai slopina Xa faktoriy, todél sukelia
antitrombozinj poveikj. ATIII, prie kurio selektyviai prisijungia fondaparinuksas, stipriau (mazdaug
300 karty) neutralizuoja natiiraly Xa faktoriy, todél nutriiksta kraujo kreséjimo grandiné, vadinasi,
sustoja trombino sintez¢ ir tromby augimas. Fondaparinuksas neinaktyvuoja trombino (aktyvuoto II
faktoriaus) ir neveikia trombocity.

Vartota gydomoji fondaparinukso dozé nedaro klinikai svarbios jtakos nei jprasty kreséjimo tyrimy
rodmenims, tokiems kaip DATL (daliniam aktyvinto tromboplastino laikui), AKL (aktyvintam
kres¢jimo laikui), PT (protrombino laikui) /TNS plazmoje, nei kraujavimo laikui ar fibrinoliziniam
aktyvumui. Vartojant didesnes dozes, vidutiniskai gali pailgéti DATL Taciau buvo gauta pavieniy
spontaniniy pranesimy apie pailgéjusj DATL. Sgveikos tyrimuose vartota 10 mg fondaparinukso dozé
nedaré Zymios jtakos varfarino antikoaguliaciniam poveikiui.

Fondaparinukso kryZminés reakcijos su pacienty, kuriems heparinas sukélé trombocitopenijg, serumu
paprastai nebiina. Gauta pavieniy spontaniniy prane$imy, kad HST pasireiské fondaparinuksu
gydytiems pacientams.
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Klinikiniai tyrimai

Klinikiniais tyrimais, kuriy metu fondaparinuksu buvo gydomi veny tromboembolija (VTE) sergantys
pacientai, siekta jrodyti, kad fondaparinuksas yra efektyvus gydant giliyjy veny tromboze (GVT) bei
plauciy embolija (PE). Kontroliuojamuose I bei II fazés tyrimuose dalyvavo daugiau kaip 4 874
pacienty.

Giliyjy veny trombozés gydymas

Dvigubu aklu metodu atliktame klinikiniame tyrime dalyvavo atsitiktiniu biidu parinkti patvirtinta
imia simptomine GVT sergantys pacientai, kurie vartojo 5 mg (kiino svoris< 50 kg), 7,5 mg (ktino
svoris > 50, < 100 kg) ar 10 mg (kiino svoris > 100 kg) fondaparinukso doze, ja injekuojant po oda
kartg per para arba 1 mg/kg kiino svorio natrio enoksiparino doze, ja injekuojant po oda kartg per para.
Viso gydyti 2192 pacientai; abiejose grupése gydymas truko 5 — 26 (vidutiniskai 7) dienas. Abiejy
grupiy pacientai vartojo vitamino K antagonisty. Sie vaistiniai preparatai paprastai biidavo pradedami
vartoti per 72 valandas nuo tiriamojo preparato skyrimo pradzios; gydymas truko 90 (£ 7) dieny, doze
nuolat koreguojant, kad TNS biity 2 — 3. Efektyvumas buvo nustatomas vertinant, kiek patvirtinty
simptominiy pasikartojan¢iy mirtimi pasibaigusiy arba ne VTE stebéta per 97 dienas. Nustatyta, kad
fondaparinukso efektyvumas buvo ne blogesnis, palyginti su enoksiparinu (VTE daznis atitinkamai
3,9 % ir 4,1 %).

Reik$mingas kraujavimas gydymo pradzioje pastebétas 1,1 % pacienty, vartojusiy fondaparinukso,
palyginti su 1,2 % pacienty, gydyty enoksaparinu.

Plauciy embolijos gydymas

Atvirame klinikiniame tyrime dalyvavo atsitiktiniu budu parinkti imia simptomine PT sergantys
pacientai. Diagnoz¢ buvo patvirtinta atlikus objektyvius tyrimus: plauciy skenavima, angiografijg ar
spiraling kompiutering tomografija. Pacientai, kuriems buvo reikalinga tromboliz¢, embolektomija ar
filtro j tusciajg veng jstatymas, j tyrimg nejtraukti. Atsitiktiniu biidu parinkti ligoniai atrankos fazés
metu galéjo biiti vartoje nefrakcionuota heparing, taciau pacientai, kurie ilgiau nei 24 valandas vartojo
gydomasias antikoagulianty dozes ar sirgo nekontroliuojama hipertenzija, i tyrima nejtraukti. Tyrime
dalyvave ligoniai vartojo 5 mg (ktino svoris< 50 kg), 7,5 mg (ktino svoris > 50, < 100 kg) ar 10 mg
(ktino svoris > 100 kg) fondaparinukso dozg, ja injekuojant po oda karta per parg arba nefrakcionuota
heparing, pradzioj j veng susvirksciant 5000 TV, véliau vaistin] preparatg leidziant | veng nuolatinés
infuzijos buidu, doze¢ koreguojant, kad DATL pailgéty 2 — 3 kartus. Viso gydyti 2184 pacientai;
abiejose grupése gydymas truko 5 — 26 (vidutiniskai 7) dienas. Abiejy grupiy pacientai vartojo
vitamino K antagonisty. Sie vaistiniai preparatai paprastai biidavo pradedami vartoti per 72 valandas
nuo tiriamojo preparato skyrimo pradzios; gydymas truko 90 (£ 7) dieny, doze nuolat koreguojant, kad
TNS biity 2 — 3. Efektyvumas buvo nustatomas vertinant, kiek patvirtinty simptominiy pasikartojanciy
mirtimi pasibaigusiy arba ne VTE stebéta per 97 dienas. Nustatyta, kad fondaparinukso efektyvumas
buvo ne blogesnis, palyginti su nefrakcionuotu heparinu (VTE daznis atitinkamai 3,8 % ir 5,0 %).

Reik$mingas kraujavimas gydymo pradzioje pastebétas 1,3 % pacienty, vartojusiy fondaparinukso,
palyginti su 1,1 % pacienty, gydyty nefrakcionuotu heparinu.

Bandomasis fondaparinukso dozés nustatymo ir farmakokinetikos vaiky ir paaugliy, kuriems
diagnozuota giliyju veny trombozé, organizme tyrimas

Atviro tyrimo metu 24 vaikams ir paaugliams (n = 10 nuo 1 iki < 5 mety, 8-20 kg kiino masés, n =7
nuo 6 iki < 12 mety, 17-47 kg kiino svorio ir n =7 nuo 13 iki < 18 mety, 47-130 kg kiino mas¢s),
kuriems pries§ pradedant tyrimg buvo diagnozuota veny trombozé, buvo skirtas vartoti
fondaparinuksas. Dauguma pacienty buvo ispanai (67 %) ir 58 % pacienty buvo vyriskos lyties. Buvo
vartota pradiné 0,1 mg/kg fondaparinukso doz¢ po oda vieng kartg per para, dozavimas buvo
koreguotas, kad po 4 valandy bty pasiekta didziausia 0,5-1 mg/1 fondaparinukso natrio druskos
koncentracija. Vidutiné gydymo trukmé $io tyrimo metu buvo 3,5 paros. Daugumos pacienty (88 %)
organizme 4-tg valandg po pirmosios fondaparinukso dozés suleidimo buvo pasiektos numatytosios
fondaparinukso koncentracijos. Du pacientai pranesé apie kraujavimg tyrimo metu. Vienam pasireiské
hipertenziné encefalopatija, susijusi su intrakranijiniu kraujavimu 5-tg gydymo para, dél to
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fondaparinukso vartojimg teko nutraukti. Kitam pacientui 5-tg gydymo parg pasireiské nedidelis
kraujavimas i§ virS$kinimo trakto, dél to fondaparinukso vartojimg teko laikinai nutraukti. Remiantis
Siuo nekontroliuojamu tyrimu, jokiy iSvady apie klinikinj veiksminguma daryti negalima.

5.2 Farmakokinetinés savybés

Farmakokinetinés fondaparinukso natrio druskos savybés buvo nustatytos matuojant antifaktoriaus Xa
aktyvumg plazmoje ir pagal tai jvertinant fondaparinukso koncentracijg. Atliekant antifaktoriaus Xa
aktyvumo nustatymo kalibravima, galima naudoti tik fondaparinuksa (heparino ar MMSH tarptautiniai
vienetai netinka). Fondaparinukso koncentracija iSreiSkiama miligramais (mg).

Absorbcija

Susvirkstas | pood]j fondaparinuksas absorbuojamas greitai ir visiskai (absoliutus biologinis
prieinamumas yra 100 %). Po vienkartinés 2,5 mg fondaparinukso injekcijos po oda jauniems
sveikiems zmonéms didziausia koncentracija plazmoje (Cmax vidurkis = 0.34 mg/1) atsiranda per
2 valandas, o dvigubai mazesné koncentracija — praéjus 25 minutéms po injekcijos.

Pagyvenusiy sveiky Zzmoniy fondaparinukso farmakokinetika, jei po oda susvirksta 2 — 8 mg intervalo
dozé, yra tiesiné. Vartojant vaisto vieng kartg per diena, jo kiekis plazmoje nusistovi per 3-4 dienas ir
tokiu atveju biina 1,3 karto didesné Cpax bei AUC.

Pacienty, kuriems atlikta klubo sgnario persodinimo operacija, ir kurie kartg per diena vartoja 2,5 mg
fondaparinukso, vidutiniai (CV %) farmakokinetikos rodmenys, kai plazmoje yra nusistovéjes
pastovus vaisto kiekis, yra tokie: Cmax (mg/1) — 0,39 (31 %), Tmax (val.) — 2,8 (18 %) ir Cpin (mg/1) —
0,14 (56 %). Pacientams, kuriems §$launikaulio l0Zis yra susij¢s su senyvu amziumi, kai plazmoje yra
nusistovejes pastovus fondaparinukso kiekis, vaisto Cmax (mg/1) — 0,50 (32 %), Cuin (mg/l) — 0,19

(58 %).

GVT ir PT sergantiems pacientams, kurie vartoja 5 mg (jei kiino svoris< 50 kg), 7,5 mg (jei kiino
svoris 50 — 100 kg) ar 10 mg (ktno svoris >100 kg) fondaparinukso doze¢ vieng kartg per para,
vaistinio preparato buvimo organizme trukmé yra panasi ir nepriklauso nuo kiino svorio. Pacienty,
kuriems buvo VTE ir kurie kartg per para vartoja reikiama fondaparinukso dozg, vidutiniai (CV %)
farmakokinetikos rodmenys, kai plazmoje yra nusistovéjes pastovus fondaparinukso kiekis, yra tokie:
Crmax (mg/1) — 1,41 (23 %), Timax (val.) — 2,4 (8 %) ir Cin (mg/1) — 0,52 (45 %).5-asis ir 95-asis
procentiliai, esant didziausiai koncentracijai (mg/l), buvo atitinkamai 0,97 ir 1,92, o esant maZziausiai
(mg/l) — 0,24 ir 0,95

Pasiskirstymas

Fondaparinukso pasiskirstymo tiiris yra ribotas (7-11 litry). In vitro labai daug fondaparinukso,
priklausomai nuo jo koncentracijos plazmoje, selektyviai prisijungia prie antitrombino baltymo (jei
koncentracija yra nuo 0,5 iki 2 mg/l, prie ATIII prisijungia atitinkamai nuo 98,6 % iki 97,0 % vaisto).
ReikSmingo fondaparinukso prisijungimo prie kity plazmos baltymy, jskaitant 4 trombocity faktoriy
(PF4), nepastebéta.

Kadangi fondaparinuksas su kitais plazmos baltymais (iSskyrus antitrombing) reikSmingai nesijungia,
saveikos su kitais vaistiniais preparatais, dél jy iSstimimo i$ junginiy su baltymais, tikriausiai nebtina.

Biotransformacija
Dar iki galo neistirtas, todél kol kas duomeny apie fondaparinukso metabolizma, ypa¢ duomeny apie
aktyviy jo metabolity atsiradima, néra.

In vitro fondaparinuksas neslopina CYP450 (CYP1A2, CYP2A6, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6,

CYP2EI ar CYP3A4), todel in vivo fondaparinukso sgveika su kitais vaistiniais preparatais, kuriuos
metabolizuoja CYP, tikriausiai nepasireiskia.
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Eliminacija

Sveikiems jauniems Zzmonéms Arixtra pusinés eliminacijos periodas (ti) trunka mazdaug 17 valandy,
o sveikiems pagyvenusiems zmonéms — mazdaug 21 valandg. 64-67 % nepakitusio fondaparinukso
Salinama per inkstus.

Specialiy grupiy pacientai

Vaiky populiacija. Duomenys apie vaikus ir paauglius yra riboti (zr. 5.1 skyriy).

Pagyvene pacientai. Inksty veikla su amziumi silpnéja, todél senatvéje gali silpnéti fondaparinukso
Salinimas. Pacienty, kuriems > 75 metai, kuriems buvo atlikta ortopediné operacija ir kurie vartojo 2,5
mg fondaparinukso doze vieng kartg per para, apskaiciuotasis plazmos klirensas buvo nuo

1,2 iki 1.4 karto mazesnis uz pacienty, kuriems < 65 mety, klirensa. Tokie pat panasiis gauti gydant
GVT ir PE sergancius pacientus.

Inksty pazeidimas. Pacienty, kuriy inkstai silpnai pazeisti (kreatinino klirensas nuo 50 iki 80 ml/min.),
kuriems buvo atlikta ortopediné operacija ir kurie vartojo 2,5 mg fondaparinukso dozg¢ vieng karta per
para, plazmos klirensas yra nuo 1,2 iki 1,4 karto mazesnis uz plazmos klirensa pacienty, kuriy inksty
veikla normali (kreatinino klirensas > 80 ml/min.). Jei pacienty inkstai vidutiniskai pazeisti (kreatinino
klirensas nuo 30 iki 50 ml/min.), plazmos klirensas biina mazesnis apie 2 kartus, jei inkstai labai
pazeisti (kreatinino klirensas < 30 ml/min.), plazmos klirensas biina mazdaug 5 kartus mazesnis uz
plazmos klirensg pacienty, kuriy inksty veikla normali. Su klirensu susijes galutinis pusinés
eliminacijos periodas pacientams, kuriy inkstai vidutiniskai pazeisti, trunka 29 valandas, o kuriy
inkstai labai paZeisti — 72 valandas. Panasiis rodmenys gauti gydant GVT ir PE sergancius pacientus.

Kiino svoris. didéjant kiino svoriui, didé¢ja ir fondaparinukso plazmos klirensas (padidéjus kiino svoriui
10 kg, klirensas padidéja 9 %).

Lytis. Ivedus svorio pataisa, lyties jtakos farmakokinetikai nepastebéta.

tyrimy duomenimis, farmakokinetikos nesiskiria. Panasiai, juodaodziams pacientams ir europie¢iams
po ortopedinés operacijos plazmos klirenso skirtumo nepastebéta.

Kepeny pazeidimas. Pavartojus pooding fondaparinukso doze¢ pacientams, kuriy kepenys pazeistos
vidutiniSkai (Child-Pugh kategorija B), viso (t. y. prisijungusio ir neprisijungusio) Cmax ir AUC
sumazéjo atitinkamai iki 22 % ir 39 %, palyginti su pacientais, kuriy kepeny funkcija yra normali.
Mazesné fondaparinukso koncentracija plazmoje buvo paaiskinta sumazéjusiu prisijungimu prie ATIII
ir mazesne ATIII koncentracija plazmoje pacientams, kuriy kepenys paZzeistos, tuo biidu sumazgéja
fondaparinukso inksty klirensas. Todél manoma, kad pacientai, kuriy kepenys nedaug ar vidutiniskai
paZeistos, organizme neprisijungusio fondaparinukso koncentracija i§licka nepakitusi, taigi néra bitina
koreguoti vaisto dozés, atsizvelgiant | farmakokinetika.

Fondaparinukso farmakokinetika, esant sunkiam kepeny pazeidimui, nebuvo tirta (zr. 4.2 ir 4.4
skyrius).

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys, gauti atlikus jprastus saugumo farmakologijos ir toksinio
poveikio genams tyrimus, rodo, kad vaistas specifinio pavojaus zmogui nekelia. Duomenys, gauti
atlikus daug karty vartojamos dozés toksiSkumo bei toksinio poveikio dauginimuisi tyrimus, nerodo,
kad preparatas kelty specifinj pavojy, taciau tinkamos informacijos apie saugias vaistinio preparato
dozes negauta, kadangi vaisto buvimo gyviiny organizme trukmé buvo per maza.
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6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas

Natrio chloridas

Injekcinis vanduo

Vandenilio chlorido riigstis

Natrio hidroksidas

6.2 Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todél Sio vaistinio preparato maiSyti su kitais negalima.
6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Zemesnéje kaip 25 °C temperatiiroje. Negalima uzsaldyti.
6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

I tipo stiklinis vamzdelis (1 ml) su prijungta 27 dydzio 12,7 mm ilgio adata ir uzkimstas i$ chlorobutilo
elastomero pagamintu plunzeriniu kamsciu.

Arixtra 7,5 mg/0,6 ml tickiama pakuotémis, kuriy kiekvienoje yra 2, 7, 10 arba 20 uzpildyty $virksty.
Yra du Svirksty tipai:

o 3virkstas su rausvai raudonu stimokliu ir automatine saugos sistema,

o Svirkstas su rausvai raudonu stimokliu ir rankine saugos sistema.
Gali biiti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Injekcija po oda daroma lygiai taip, kaip klasikiniu Svirkstu.

Pries vartojant parenteralinj tirpalg biitina apzitiréti, ar jame néra drumzliy ir ar nepakitusi jo spalva.
Vaistinio preparato SvirkStimo sau paciam instrukcija pateikiama pakuotés lapelyje.

Arixtra uzpildyto Svirksto adatos apsauga buvo sukurta su saugos sistema, kuri po injekcijos saugo
nuo jsidiirimo adata.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.
Sis vaistinis preparatas vartojamas vienkartinai.

7. REGISTRUOTOJAS

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart

Dublin 15,

DUBLIN

Airija
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8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)
EU/1/02/206/012-014, 019

EU/1/02/206/029

EU/1/02/206/030

EU/1/02/206/034

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data 2002 m. kovo 21 d.

Paskutinio perregistravimo data 2007 m. kovo 21 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

I$sami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu/
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1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Arixtra 10 mg/0,8 ml injekcinis tirpalas uzpildytame Svirkste

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename uzpildytame Svirkste (0,8 ml) yra 10 mg fondaparinukso natrio druskos
(fondaparinuxum natricum).

Pagalbiné (-s) medziaga (-os), kuriy poveikis Zinomas: vienoje dozé¢je yra maziau kaip 1 mmol natrio
(23 mg), t. y. jis beveik neturi reikSmés.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3.  FARMACINE FORMA

Injekcinis tirpalas.
Tirpalas yra skaidrus ir bespalvis ar gelsvas skystis.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Suaugusiyjy tmios giliyjy veny trombozés (GVT) ir imios plauciy embolijos (PE) gydymas (iSskyrus
pacientus, kuriy kraujotaka nestabili, arba kuriems reikalinga trombolizé ar plau¢iy embolektomija).

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas

Rekomenduojama fondaparinukso dozé pacientams, kuriy ktino svoris 50 - 100 kg, yra 7,5 mg. Ji
injekuojama po oda kartg per parg. Jei paciento kiino svoris < 50 kg, rekomenduojama dozé yra 5 mg.
Jei paciento kiino svoris > 100 kg, rekomenduojama dozé yra 10 mg.

Gydymas tgsiamas maziausiai 5 paras; vaistinio preparato reikia vartoti, kol pasiekiamas reikiamas
geriamyjy antikoagulianty poveikis (Tarptautinis Normalizuotas Santykis tampa 2 - 3). Biitina kaip
Imanoma greiciau kartu pradéti vartoti geriamyjy antikoagulianty, paprastai per 72 valandas.
Klinikiniy tyrimy metu vidutiné gydymo trukmé buvo 7 paros. Klinikiniy duomeny apie ilgiau nei 10
pary trukusj gydyma yra nedaug

Specialios pacienty grupés

Pagyvene pacientai. Tokiems pacientams dozés koreguoti nereikia. 75 mety ar vyresniems pacientams
fondaparinuksa reikia vartoti atsargiai, kadangi senstant inksty funkcija blogéja (zr. 4.4 skyriy).

Inksty pazeidimas. Pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas,
fondaparinuksa reikia vartoti atsargiai (zr. 4.4 skyriy).

Patirties gydant pacientus, kurie turi vir§svorj (kiino svoris didesnis nei 100 kg) ir kuriems yra
vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas 30 - 50 ml/min.), néra. Tokiems
pacientams po pradinés 10 mg paros dozés, remiantis farmakokinetiniu modeliavimu, reikia
apsvarstyti paros dozés sumazinimg iki 7,5 mg (zr. 4.4 skyriy).

Pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas < 30 ml/min.),
fondaparinuksg vartoti draudziama (zr. 4.3 skyriy).
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Kepeny pazeidimas. Dozavimo koreguoti nebiitina pacientams, kuriems yra nedidelis ar vidutinis
kepeny pazeidimas. Jei kepeny pazeidimas sunkus, fondaparinuksg reikéty vartoti atsargiai, nes $i
pacienty grupé nebuvo tirta (zr. 4.4 ir 5.2 skyrius).

Vaiky populiacija. Fondaparinukso nerekomenduojama vartoti vaikams, jaunesniems nei 17 mety, nes
nepakanka duomeny apie sauguma ir efektyvuma (zr. 5.1 ir 5.2 skyrius).

Vartojimo metodas

Fondaparinuksas suleidziamas giliai po oda gulinciam pacientui. Injekcijos vieta kiekvieng kartg
keic¢iama: $virk§¢iama pakaitomis j kaire arba desing prieking Soning ir kaire arba deSing uzpakaline
Soning pilvo sienelés sritj. Kad vartojant uzpildyta Svirksta nebiity prarasta vaistinio preparato, pries
injekcijg oro burbuliuky i§ Svirksto i§stumti nereikia. Adata j odos rauksle, susidarancig suémus oda
nyksciu ir smiliumi, susmeigiama statmenai visa. Odos raukslé laikoma per visa injekcijos laika.

Dél papildomy reikalavimy atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti zr. 6.6 skyriy.
4.3 Kontraindikacijos

- Padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.
- ReikSmingas klinikai aktyvus kraujavimas.

- Uminis bakterinis endokarditas.

- Sunkus inksty pazeidimas (kreatinino klirensas < 30 ml/min.)

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés
Fondaparinuksas skirtas tik leisti po oda. Vaisto j raumenis vartoti negalima.

Patirties fondaparinuksu gydant pacientus, kuriy hemodinamika nestabili, yra nedaug, o gydant
ligonius, kuriems reikalinga trombolizé, embolektomija ar filtro j tu$¢igjg vena jstatymas, - néra.

Kraujavimas

Gydant pacientus, kuriems deél jgimto ar jgyto kre§éjimo sutrikimo (pvz., trombocity kiekis

<50 000/mm?), skrandZio ir zarny aktyvios opaligés, neseniai j smegenis issiliejusio kraujo, neseniai
atliktos galvos, nugaros smegeny ar akiy operacijos yra didesnis kraujavimo pavojus, bei toliau
nurodyty specialiy grupiy pacientams fondaparinuksa reikia vartoti atsargiai.

Pacientams, kuriems neseniai (maZiau nei pries 3 paras) buvo atlikta operacija, fondaparinuksa, kaip ir
kitus antikoaguliantus, reikia vartoti atsargiai ir tik uztikrinus, kad kraujavimas i§ zaizdy sustabdytas.

Vaistiniai preparatai, kurie gali didinti kraujavimo atsiradimo pavojy, neturéty buti skiriami kartu su
fondaparinuksu. Tokiems vaistams priklauso desirudinas, fibrinoliziniai preparatai, GP IIb/Illa
receptoriy antagonistai, heparinas, heparinoidai, mazo molekulinio svorio heparinas (MMSH). Gydant
VTE, sutinkamai su 4.5 skyriuje pateikta informacija, gali biiti vartojamas kartu vitamino K
antagonistas. Kitokiy trombocity agregacija mazinanciy vaistiniy preparaty (acetilsalicilo riigsties,
dipiridamolio, sulfinpirazono, tiklopidino ar klopidogrelio) ir NVNU (nesteroidiniy vaisty nuo
uzdegimo) reikéty vartoti atsargiai. Jei minéty vaisty vartoti kartu biitina, reikalingas nuolatinis
stebéjimas.

Spinaliné / epiduriné anestezija
Jei pacientas vartoja fondaparinuksg VTE gydymui, o ne profilaktikai, chirurginio gydymo metu
spinaling / epiduring anestezija daryti draudziama.

Pagyvene pacientai. Pavojus kraujuoti pagyvenusiems zmonéms yra didesnis, nes inksty veiklai su
amziumi susilpnéjus, fondaparinuksas léciau Salinamas, todél jis organizma veikia ilgiau. (zr. 5.2
skyriy). Jaunesniems nei 65 metai pacientams, sergantiems GVT ar PE ir gydomiems
rekomenduojamomis dozémis, kraujavimo atsiradimo daznumas buvo 3 %, 65 - 75 mety ligoniams -

55



4,5 %, o vyresniems nei 75 metai - 6,5 %. GVT sergantiems ir rekomenduojamomis enoksiparino
dozémis gydomiems pacientams kraujavimo atsiradimo daznumas buvo atitinkamai 2,5 %, 3,6 % ir
8,3 %, o sergantiems PE ir vartojusiems nefrakcionuota heparing - 5,5 %, 6,6 % ir 7,4 %.
Fondaparinuksg pagyvenusiems pacientams reikéty vartoti atsargiai (Zr. 4.2 skyriy).

Mazas kiino svoris
Patirties fondaparinuksu gydant maziau nei 50 kg sveriancius pacientus yra nedaug. Tokius ligonius
reikia gydyti atsargiai, rekomenduojama dozé yra 5 mg (zr. 4.2 ir 5.2 skyrius).

Inksty pazeidimas

Progresuojant inksty pazeidimui, didéja kraujavimo pavojus. Fondaparinuksas daugiausia Salinamas
pro inkstus. GVT ar PE sergantiems ir rekomenduojamomis dozémis gydomiems pacientams, kuriy
inksty funkcija normali, kraujavimo atsiradimo daznumas buvo 3,0 % (34/1132); esant lengvam inksty
funkcijos sutrikimui jis buvo 4,4 % (32/733), vidutinio sunkumo - 6,6 % (21/318), sunkiam - 14,5 %
(8/55). GVT sergantiems ir rekomenduojamomis enoksiparino dozé€mis gydomiems pacientams
kraujavimo atsiradimo daznumas buvo atitinkamai 2,3 % (13/559), 4,6 % (17/368), 9,7 % (14/145) ir
11,1 % (2/18), o sergantiems PE ir vartojusiems nefrakcionuota heparing - 6,9 % (36/523), 3,1 %
(11/352), 11,1 % (18/162) bei 10,7 % (3/28).

Pacientams, sergantiems sunkiu inksty funkcijos sutrikimu (kreatinino klirensas mazesnis kaip

30 ml/min.), fondaparinuksg vartoti draudziama, o jei inksty paZeidimas vidutinio sunkumo
(kreatinino klirensas 30 - 50 ml/min.), vaistinj preparatg reikia skirti atsargiai. Gydymas negali trukti
ilgiau nei jvertinta klinikiniy tyrimy metu (vidutiniskai 7 dienas) (zr. 4.2, 4.3 ir 5.2 skyrius).

Patirties gydant pacientus, kurie turi virSsvorj (kiino svoris didesnis nei 100 kg) ir kuriems yra
vidutinio sunkumo inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas 30 - 50 ml/min.), néra. Tokiems
pacientams fondaparinuksg reikia vartoti atsargiai. Po pradinés 10 mg paros dozés, remiantis
farmakokinetiniu modeliavimu, reikia apsvarstyti paros dozés sumazinima iki 7,5 mg (zr. 4.2 skyriy).

Sunkus kepeny pazeidimas

Reikéty kruopsciai apsvarstyti, ar vartoti fondaparinuksa pacientams, kuriems yra sunkus kepeny
pazeidimas, kadangi organizme triiksta kres¢jimo faktoriy, todél dazniau gali prasidéti kraujavimas
(zr. 4.2 skyriy).

Pacientai, kuriems yra heparino sukelta trombocitopenija

Fondaparinuksg reikia atsargiai vartoti pacientams, kuriems anksc¢iau buvo HST. Ar fondaparinuksas
yra veiksmingas ir saugus pacientams, sergantiems II tipo HST, nezinoma, nes formaliy tyrimy
neatlikta. Fondaparinuksas nesijungia prie 4 trombocity faktoriaus, ir kryZminés reakcijos su pacienty,
kuriems yra II tipo heparino sukelta trombocitopenija (HST), serumu paprastai nebiina. Gauta pavieniy
spontaniniy praneSimy, kad HST pasireiské fondaparinuksu gydytiems pacientams.

Alergija lateksui
Uzpildyto SvirksSto adatos apsauginiame gaubtelyje yra sausos natiiralios lateksinés gumos, kuri gali
sukelti alerginiy reakcijy lateksui jautriems asmenims.

4.5 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Kraujavimo pavojus didéja, jei kartu su fondaparinuksu vartojama preparaty, kurie gali didinti
kraujavimo pavojy. (zr. 4.4 skyriy).

Klinikiniy tyrimy metu nustatyta, kad geriamieji antikoaguliantai (varfarinas) fondaparinukso
farmakokinetikai jtakos nedaro. Sgveikos tyrimuose vartota 10 mg fondaparinukso doz¢ nedare jtakos
varfarino sukeltiems TNS pokyc¢iams.

Trombocity agregacijos inhibitoriai (acetilsalicilo riigstis), NVNU (piroksikamas) ir digoksinas

fondaparinukso farmakokinetikai jtakos nedaro. Saveikos tyrimuose vartota 10 mg fondaparinukso
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dozé nedaré jtakos nei kraujavimo laikui gydymo acetilsalicilo riig§timi ar piroksikamu metu, nei
digoksino, kai plazmoje nusistovi pastovus jo kiekis, farmakokinetikai.

4.6  Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Neéstumas

Apie vaisto jtaka néStumui klinikiniy duomeny néra. Tyrimy su gyvinais metu gauti duomenys néra
pakankami spresti apie vaisto poveikj néStumui, gemalo ir vaisiaus vystymuisi, gimdymui ir
naujagimio vystymuisi, kadangi vaisto buvimo organizme trukmeé yra per maza. Nésc¢ioms moterims
fondaparinuksas skiriamas tik butinu atveju.

Zindymas

Fondaparinuksas iSskiriamas j Ziurkés pieng, ta¢iau nezinoma, ar jo patenka j moters pieng.
Fondaparinuksu gydomoms zindyvéms zindyti nerekomenduojama. Vaisto rezorbcija i§ kiidikio
burnos mazai tikétina.

Vaisingumas
Duomeny apie fondaparinukso poveikj Zzmogaus vaisingumui néra. Su gyvinais atlikti tyrimai kokio
nors poveikio vaisingumui neparodé.

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus netirtas.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Vartojant fondaparinuksa, dazniausiai nustatytos sunkios nepageidaujamos reakcijos buvo kraujavimo
komplikacijos (jvairiose vietose, jskaitant retus kraujavimo j kaukolés vidy/smegenis ir retroperitoninj
tarpg atvejus). Pacientams, kuriems yra padidéjusi kraujavimo rizika, fondaparinuksa vartoti reikia
atsargiai (zr. 4.4 skyriy).

Fondaparinukso saugumas nustatytas remiantis §iais duomenimis:

- 3 595 pacienty, kuriems buvo atliktos sudétingos kojy ortopedinés operacijos ir kurie buvo
gydomio ne ilgiau kaip 9 dienas (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 327 pacienty, kurie operuoti dél slaunikaulio 1Gzio ir kurie po 1 savaités pradinés profilaktikos
toliau buvo gydomi 3 savaites (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 1407 pacienty, kuriems buvo atliktos abdominalinés operacijos ir kurie buvo gydomi ne ilgiau
kaip 9 dienas (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 425 vidaus ligomis serganciy pacienty, kuriems buvo tromboemboliniy komplikacijy rizika ir
kurie buvo gydomi ne ilgiau kaip 14 dieny (Arixtra 1,5 mg/0,3 ml ir Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 10 057 pacienty, kuriems skiriamas gydymas nuo NKA ar MI be ST UKS (Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 6 036 pacienty, kuriems skiriamas gydymas nuo MI su ST UKS (Arixtra 2,5 mg/0,5 ml);

- 2517 pacienty, kuriems gydyta veny tromboembolija ir vidutiné fondaparinukso vartojimo trukmé
buvo 7 dienos (Arixtra 5 mg/0,4 ml, Arixtra 7,5 mg/0,6 ml ir Arixtra 10 mg/0,8 ml).

Sias nepageidaujamas reakcijas reikia vertinti atsizvelgiant | indikacijy chirurginj ar medicininj
konteksta. Nepageidaujamy reiskiniy pobudis taikant UKS programg atitinka nepageidaujamas
reakcijas, registruotas taikant VTE profilaktika.

Nepageidaujamos reakcijos iSvardytos toliau pagal organy sistemy klase ir daznj. Daznis

apibudinamas taip: labai daznas (> 1/10); daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10); nedaznas (nuo > 1/1 000 iki
< 1/100); retas (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000); labai retas (< 1/10 000).
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Organy sistemuy DazZnas NedaZnas Retas

klasé (nuo > 1/100 iki (nuo > 1/1 000 iki (nuo > 1/10 000 iki

MedDRA <1/10) <1/100) <1/1 000)

Infekcijos ir zaizdos infekcija po

infestacijos operacijos

Kraujo ir limfinés anemija, pooperacinis | trombocitopenija, kraujavimas |

sistemos sutrikimai kraujavimas, trombocitemija, retroperitoninj tarpg’,
kraujavimas i§ gimdos | trombocity kraujavimas i§ kepeny,

ir maksties”,
atsikoséjimas krauju,
hematurija, hematoma,
kraujavimas i$ danteny,
purpura, kraujavimas i§
nosies, kraujavimas i§
virSkinimo trakto,
kraujavimas j sgnarius”,
kraujavimas j akj",
kraujosruvos’

sutrikimas, kreséjimo
sutrikimas

1 kaukolés vidy ar j
smegenis”

Imuninés sistemos
sutrikimai

alerginé reakcija
(jskaitant labai retus
pranesimus apie
angioneurozing edema,
anafilaktoidine /
anafilaksine reakcijg)

Metabolizmo ir
mitybos sutrikimai

hipokalemija, padidéjes
nebaltyminio azoto

kiekis (Nba)'*
Nervy sistemos galvos skausmas nerimas, sumisimas,
sutrikimai svaigulys,
mieguistumas,
svaigimas
Kraujagysliy hipotenzija
sutrikimai
Kvépavimo sistemos, dusulys kosulys

krittinés Ilgstos ir
tarpuplaucio
sutrikimai

Virskinimo trakto
sutrikimai

pykinimas, vémimas

pilvo skausmas,
dispepsija, gastritas,
viduriy uzkietéjimas,
viduriavimas

Kepeny, tulZies piislés
ir lataky sutrikimai

nuo normos nukrype
kepeny funkcijos
tyrimy rezultatai,
kepeny fermenty
aktyvumo
padidéjimas
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Odos ir poodinio eriteminis iSbérimas,
audinio sutrikimai niez¢jimas
Bendrieji sutrikimai ir edema, periferiné reakcija injekcijos
vartojimo vietos edema, skausmas, vietoje, kojos
pazeidimai kars§¢iavimas, kriitinés | skausmas, nuovargis,
skausmas, sekrecija i§ | kraujo samplidis j
zaizdos veida ir kakla,
apalpimas, karscio
pylimas, lytiniy organy
edema

U Nba — tai nebaltyminis azotas, kurio yra, pvz., §lapale, Slapimo rigstyje, aminorigstyse ir t. t.

* Nepageidaujamos reakcijos § vaistinj preparatq pasireiské vartojant didesnes dozes: 5 mg/0,4 ml,
7,5 mg/0,6 ml ir 10 mg/0,8 ml.

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos priezitiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema.

4.9 Perdozavimas

Didesnés negu rekomenduojamos fondaparinukso dozés gali didinti kraujavimo pavojy.
Fondaparinukso prieSnuodzio nezinoma.

Jei prasidéjo su perdozavimu susijes kraujavimas, reikia nutraukti Arixtra vartojima ir nustatyti
pirming¢ kraujavimo priezastj. Reikéty apsvarstyti ir pradéti taikyti tinkamas pagalbos priemones:
chirurginiu biidu stabdyti kraujavima, perpilti krauja, Sviezig plazma, taikyti plazmaferezg.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé: antitromboziniai vaistai.
ATC kodas: BO1AX05

Farmakodinaminis poveikis

Fondaparinuksas yra sintetinis selektyvus aktyvuoto X (Xa) faktoriaus inhibitorius. Sis vaistinis
preparatas, prisijungges prie antitrombino III (ATIII), selektyviai slopina Xa faktoriy, todél sukelia
antitrombozinj poveikj. ATIII, prie kurio selektyviai prisijungia fondaparinuksas, stipriau (mazdaug
300 karty) neutralizuoja natiiraly Xa faktoriy, todél nutriiksta kraujo kreséjimo grandiné, vadinasi,
sustoja trombino sintez¢ ir tromby augimas. Fondaparinuksas neinaktyvuoja trombino (aktyvuoto II
faktoriaus) ir neveikia trombocity.

Vartota gydomoji fondaparinukso dozé nedaro klinikai svarbios jtakos nei jprasty kreséjimo tyrimy
rodmenims, tokiems kaip DATL (daliniam aktyvinto tromboplastino laikui), AKL (aktyvintam
kres¢jimo laikui), PT (protrombino laikui) /TNS plazmoje, nei kraujavimo laikui ar fibrinoliziniam
aktyvumui. Vartojant didesnes dozes, vidutiniskai gali pailgéti DATL. Taciau buvo gauta pavieniy
spontaniniy pranesimy apie pailgéjusj DATL.Sgveikos tyrimuose vartota 10 mg fondaparinukso dozé
nedaré Zymios jtakos varfarino antikoaguliaciniam poveikiui.

Fondaparinukso kryZminés reakcijos su pacienty, kuriems heparinas sukélé trombocitopenijg, serumu
paprastai nebiina. Gauta pavieniy spontaniniy prane$imy, kad HST pasireiské fondaparinuksu
gydytiems pacientams.
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Klinikiniai tyrimai

Klinikiniais tyrimais, kuriy metu fondaparinuksu buvo gydomi veny tromboembolija (VTE) sergantys
pacientai, siekta jrodyti, kad fondaparinuksas yra efektyvus gydant giliyjy veny tromboze (GVT) bei
plauciy embolija (PE). Kontroliuojamuose I bei II fazés tyrimuose dalyvavo daugiau kaip 4 874
pacienty.

Giliyjy veny trombozés gydymas

Dvigubu aklu metodu atliktame klinikiniame tyrime dalyvavo atsitiktiniu biidu parinkti patvirtinta
imia simptomine GVT sergantys pacientai, kurie vartojo 5 mg (kiino svoris< 50 kg), 7,5 mg (ktino
svoris > 50, < 100 kg) ar 10 mg (kiino svoris > 100 kg) fondaparinukso doze, ja injekuojant po oda
kartg per para arba 1 mg/kg kiino svorio natrio enoksiparino doze, ja injekuojant po oda kartg per para.
Viso gydyti 2192 pacientai; abiejose grupése gydymas truko 5 — 26 (vidutiniskai 7) dienas. Abiejy
grupiy pacientai vartojo vitamino K antagonisty. Sie vaistiniai preparatai paprastai biidavo pradedami
vartoti per 72 valandas nuo tiriamojo preparato skyrimo pradzios; gydymas truko 90 (£ 7) dieny, doze
nuolat koreguojant, kad TNS biity 2 — 3. Efektyvumas buvo nustatomas vertinant, kiek patvirtinty
simptominiy pasikartojan¢iy mirtimi pasibaigusiy arba ne VTE stebéta per 97 dienas. Nustatyta, kad
fondaparinukso efektyvumas buvo ne blogesnis, palyginti su enoksiparinu (VTE daznis atitinkamai
3,9 % ir 4,1 %).

Reik$mingas kraujavimas gydymo pradzioje pastebétas 1,1 % pacienty, vartojusiy fondaparinukso,
palyginti su 1,2 % pacienty, gydyty enoksaparinu.

Plauciy embolijos gydymas

Atvirame klinikiniame tyrime dalyvavo atsitiktiniu budu parinkti imia simptomine PT sergantys
pacientai. Diagnoz¢ buvo patvirtinta atlikus objektyvius tyrimus: plauciy skenavima, angiografijg ar
spiraling kompiutering tomografija. Pacientai, kuriems buvo reikalinga tromboliz¢, embolektomija ar
filtro j tusciajq veng jstatymas, j tyrimg nejtraukti. Atsitiktiniu budu parinkti ligoniai atrankos fazés
metu galéjo biiti vartoje nefrakcionuota heparing, taciau pacientai, kurie ilgiau nei 24 valandas vartojo
gydomasias antikoagulianty dozes ar sirgo nekontroliuojama hipertenzija, j tyrima nejtraukti. Tyrime
dalyvave ligoniai vartojo 5 mg (ktino svoris< 50 kg), 7,5 mg (ktino svoris > 50, < 100 kg) ar 10 mg
(ktino svoris > 100 kg) fondaparinukso dozg, ja injekuojant po oda kartg per para arba nefrakcionuota
heparing, pradzioj j veng susvirksc¢iant 5000 TV, véliau vaistinj preparatg leidziant | veng nuolatinés
infuzijos buidu, doze¢ koreguojant, kad DATL pailgéty 2 — 3 kartus. Viso gydyti 2184 pacientai;
abiejose grupése gydymas truko 5 — 26 (vidutiniskai 7) dienas. Abiejy grupiy pacientai vartojo
vitamino K antagonisty. Sie vaistiniai preparatai paprastai biidavo pradedami vartoti per 72 valandas
nuo tiriamojo preparato skyrimo pradzios; gydymas truko 90 (+ 7) dieny, doze nuolat koreguojant, kad
TNS biity 2 — 3. Efektyvumas buvo nustatomas vertinant, kiek patvirtinty simptominiy pasikartojanciy
mirtimi pasibaigusiy arba ne VTE stebéta per 97 dienas. Nustatyta, kad fondaparinukso efektyvumas
buvo ne blogesnis, palyginti su nefrakcionuotu heparinu (VTE daznis atitinkamai 3,8 % ir 5,0 %).

Reik$mingas kraujavimas gydymo pradzioje pastebétas 1,3 % pacienty, vartojusiy fondaparinukso,
palyginti su 1,1 % pacienty, gydyty nefrakcionuotu heparinu.

Bandomasis fondaparinukso dozés nustatymo ir farmakokinetikos vaiku ir paaugliy, kuriems
diagnozuota giliyju veny trombozé, organizme tyrimas

Atviro tyrimo metu 24 vaikams ir paaugliams (n = 10 nuo 1 iki < 5 mety, 8-20 kg kiino masés, n =7
nuo 6 iki < 12 mety, 17-47 kg kiino svorio ir n =7 nuo 13 iki < 18 mety, 47-130 kg kiino mas¢s),
kuriems pries§ pradedant tyrimg buvo diagnozuota veny trombozé, buvo skirtas vartoti
fondaparinuksas. Dauguma pacienty buvo ispanai (67 %) ir 58 % pacienty buvo vyriskos lyties. Buvo
vartota pradiné 0,1 mg/kg fondaparinukso dozeé po oda vieng kartg per para, dozavimas buvo
koreguotas, kad po 4 valandy bty pasiekta didziausia 0,5-1 mg/1 fondaparinukso natrio druskos
koncentracija. Vidutiné gydymo trukmé $io tyrimo metu buvo 3,5 paros. Daugumos pacienty (88 %)
organizme 4-tg valandg po pirmosios fondaparinukso dozés suleidimo buvo pasiektos numatytosios
fondaparinukso koncentracijos. Du pacientai pranesé apie kraujavimg tyrimo metu. Vienam pasireiské
hipertenziné encefalopatija, susijusi su intrakranijiniu kraujavimu 5-tg gydymo para, dél to
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fondaparinukso vartojimg teko nutraukti. Kitam pacientui 5-tg gydymo parg pasireiské nedidelis
kraujavimas i§ virS$kinimo trakto, dél to fondaparinukso vartojimg teko laikinai nutraukti. Remiantis
Siuo nekontroliuojamu tyrimu, jokiy iSvady apie klinikinj veiksminguma daryti negalima.

5.2 Farmakokinetinés savybés

Farmakokinetinés fondaparinukso natrio druskos savybés buvo nustatytos matuojant antifaktoriaus Xa
aktyvumg plazmoje ir pagal tai jvertinant fondaparinukso koncentracijg. Atliekant antifaktoriaus Xa
aktyvumo nustatymo kalibravima, galima naudoti tik fondaparinuksg (heparino ar MMSH tarptautiniai
vienetai netinka). Fondaparinukso koncentracija iSreiSkiama miligramais (mg).

Absorbcija

Susvirkstas | poodj fondaparinuksas absorbuojamas greitai ir visiSkai (absoliutus biologinis
prieinamumas yra 100 %). Po vienkartinés 2,5 mg fondaparinukso injekcijos po oda jauniems
sveikiems zmonéms didziausia koncentracija plazmoje (Cmax vidurkis = 0.34 mg/1) atsiranda per
2 valandas, o dvigubai mazesné koncentracija — praéjus 25 minutéms po injekcijos.

Pagyvenusiy sveiky Zzmoniy fondaparinukso farmakokinetika, jei po oda susvirksta 2 — 8 mg intervalo
dozé, yra tiesiné. Vartojant vaisto vieng kartg per diena, jo kiekis plazmoje nusistovi per 3-4 dienas ir
tokiu atveju biina 1,3 karto didesné Cpax bei AUC.

Pacienty, kuriems atlikta klubo sgnario persodinimo operacija, ir kurie kartg per diena vartoja 2,5 mg
fondaparinukso, vidutiniai (CV %) farmakokinetikos rodmenys, kai plazmoje yra nusistovéjes
pastovus vaisto kiekis, yra tokie: Cmax (mg/1) — 0,39 (31 %), Tmax (val.) — 2,8 (18 %) ir Cpin (mg/1) —
0,14 (56 %). Pacientams, kuriems §$launikaulio l0Zis yra susij¢s su senyvu amziumi, kai plazmoje yra
nusistovejes pastovus fondaparinukso kiekis, vaisto Cmax (mg/1) — 0,50 (32 %), Cuin (mg/1) — 0,19

(58 %).

GVT ir PT sergantiems pacientams, kurie vartoja 5 mg (jei kiino svoris< 50 kg), 7,5 mg (jei kiino
svoris 50 — 100 kg) ar 10 mg (ktno svoris >100 kg) fondaparinukso doze¢ vieng kartg per para,
vaistinio preparato buvimo organizme trukmé yra panasi ir nepriklauso nuo kiino svorio. Pacienty,
kuriems buvo VTE ir kurie kartg per para vartoja reikiama fondaparinukso dozg, vidutiniai (CV %)
farmakokinetikos rodmenys, kai plazmoje yra nusistovéjes pastovus fondaparinukso kiekis, yra tokie:
Crmax (mg/1) — 1,41 (23 %), Timax (val.) — 2,4 (8 %) ir Cmin (mg/1) — 0,52 (45 %). 5-asis ir 95-asis
procentiliai, esant didziausiai koncentracijai (mg/l), buvo atitinkamai 0,97 ir 1,92, o esant maziausiai
(mg/l) - 0.24 ir 0,95.

Pasiskirstymas

Fondaparinukso pasiskirstymo tiiris yra ribotas (7-11 litry). In vitro labai daug fondaparinukso,
priklausomai nuo jo koncentracijos plazmoje, selektyviai prisijungia prie antitrombino baltymo (jei
koncentracija yra nuo 0,5 iki 2 mg/l, prie ATIII prisijungia atitinkamai nuo 98,6 % iki 97,0 % vaisto).
ReikSmingo fondaparinukso prisijungimo prie kity plazmos baltymy, jskaitant 4 trombocity faktoriy
(PF4), nepastebéta.

Kadangi fondaparinuksas su kitais plazmos baltymais (iSskyrus antitrombing) reik§mingai nesijungia,
saveikos su kitais vaistiniais preparatais, dél jy iSstimimo i$ junginiy su baltymais, tikriausiai nebtina.

Biotransformacija
Dar iki galo neistirtas, todél kol kas duomeny apie fondaparinukso metabolizma, ypa¢ duomeny apie
aktyviy jo metabolity atsiradima, néra.

In vitro fondaparinuksas neslopina CYP450 (CYP1A2, CYP2A6, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6,

CYP2EI ar CYP3A4), todel in vivo fondaparinukso sgveika su kitais vaistiniais preparatais, kuriuos
metabolizuoja CYP, tikriausiai nepasireiskia.
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Eliminacija

Sveikiems jauniems zmonéms Arixtra pusinés eliminacijos periodas (ti2) trunka mazdaug 17 valandy,
o sveikiems pagyvenusiems zmonéms — mazdaug 21 valandg. 64-67 % nepakitusio fondaparinukso
Salinama per inkstus.

Specialiy grupiy pacientai

Vaiky populiacija. Duomenys apie vaikus ir paauglius yra riboti (Zr. 5.1 skyriy).

Pagyvene pacientai. Inksty veikla su amziumi silpnéja, todél senatvéje gali silpnéti fondaparinukso
Salinimas. Pacienty, kuriems > 75 metai, kuriems buvo atlikta ortopediné operacija ir kurie vartojo 2,5
mg fondaparinukso doze vieng karta per para, apskaiciuotasis plazmos klirensas buvo nuo

1,2 iki 1.4 karto mazesnis uz pacienty, kuriems < 65 mety, klirensa. Tokie pat panasiis gauti gydant
GVT ir PE sergancius pacientus.

Inksty pazeidimas. Pacienty, kuriy inkstai silpnai pazeisti (kreatinino klirensas nuo 50 iki 80 ml/min.),
kuriems buvo atlikta ortopediné operacija ir kurie vartojo 2,5 mg fondaparinukso dozg¢ vieng karta per
para, plazmos klirensas yra nuo 1,2 iki 1,4 karto mazesnis uz plazmos klirensa pacienty, kuriy inksty
veikla normali (kreatinino klirensas > 80 ml/min.). Jei pacienty inkstai vidutiniSkai pazeisti (kreatinino
klirensas nuo 30 iki 50 ml/min.), plazmos klirensas biina mazesnis apie 2 kartus, jei inkstai labai
pazeisti (kreatinino klirensas < 30 ml/min.), plazmos klirensas biina mazdaug 5 kartus mazesnis uz
plazmos klirensg pacienty, kuriy inksty veikla normali. Su klirensu susijes galutinis pusinés
eliminacijos periodas pacientams, kuriy inkstai vidutiniskai pazeisti, trunka 29 valandas, o kuriy
inkstai labai paZeisti — 72 valandas. Panasiis rodmenys gauti gydant GVT ir PE sergancius pacientus.

Kiino svoris. didéjant kiino svoriui, didé¢ja ir fondaparinukso plazmos klirensas (padidéjus kiino svoriui
10 kg, klirensas padidéja 9 %).

Lytis. Ivedus svorio pataisa, lyties jtakos farmakokinetikai nepastebéta.

tyrimy duomenimis, farmakokinetikos nesiskiria. Panasiai, juodaodziams pacientams ir europie¢iams
po ortopedinés operacijos plazmos klirenso skirtumo nepastebéta.

Kepeny pazeidimas. Pavartojus pooding fondaparinukso doze pacientams, kuriy kepenys pazeistos
vidutiniSkai (Child-Pugh kategorija B), viso (t. y. prisijungusio ir neprisijungusio) Cmax ir AUC
sumazéjo atitinkamai iki 22 % ir 39 %, palyginti su pacientais, kuriy kepeny funkcija yra normali.
Mazesné fondaparinukso koncentracija plazmoje buvo paaiskinta sumazéjusiu prisijungimu prie ATIII
ir mazesne ATIII koncentracija plazmoje pacientams, kuriy kepenys paZzeistos, tuo biidu sumazgéja
fondaparinukso inksty klirensas. Todél manoma, kad pacienty, kuriy kepenys nedaug ar vidutiniskai
paZzeistos, organizme neprisijungusio fondaparinukso koncentracija islieka nepakitusi, taigi néra butina
koreguoti vaisto dozés, atsizvelgiant | farmakokinetika.

Fondaparinukso farmakokinetika, esant sunkiam kepeny pazeidimui, nebuvo tirta (zr. 4.2 ir 4.4
skyrius).

5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys, gauti atlikus jprastus saugumo farmakologijos ir toksinio
poveikio genams tyrimus, rodo, kad vaistas specifinio pavojaus zmogui nekelia. Duomenys, gauti
atlikus daug karty vartojamos dozés toksiSkumo bei toksinio poveikio dauginimuisi tyrimus, nerodo,
kad preparatas kelty specifinj pavojy, taciau tinkamos informacijos apie saugias vaistinio preparato
dozes negauta, kadangi vaisto buvimo gyviiny organizme trukmé buvo per maza.
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6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas

Natrio chloridas

Injekcinis vanduo

Vandenilio chlorido riigstis

Natrio hidroksidas

6.2 Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todél Sio vaistinio preparato maisyti su kitais negalima.
6.3 Tinkamumo laikas

3 metai.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Zemesnéje kaip 25 °C temperatiiroje. Negalima uzsaldyti.
6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

I tipo stiklinis vamzdelis (1 ml) su prijungta 27 dydzio 12,7 mm ilgio adata ir uzkimstas i§ chlorobutilo
elastomero pagamintu plunzeriniu kamsciu.

Arixtra 10 mg/0,8 ml tiekiama pakuotémis, kuriy kiekvienoje yra 2, 7, 10 arba 20 uzpildyty svirksty.
Yra du Svirksty tipai:

o Svirkstas su violetiniu stimokliu ir automatine saugos sistema,

o Svirkstas su violetiniu stimokliu ir rankine saugos sistema.
Gali biiti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Injekcija po oda daroma lygiai taip, kaip klasikiniu Svirkstu.

Pries vartojant parenteralinj tirpalg biitina apzitiréti, ar jame néra drumzliy ir ar nepakitusi jo spalva.
Vaistinio preparato SvirkStimo sau paciam instrukcija pateikiama pakuotés lapelyje.

Arixtra uzpildyto Svirksto adatos apsauga buvo sukurta su saugos sistema, kuri po injekcijos saugo
nuo jsidiirimo adata.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ir atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.
Sis vaistinis preparatas vartojamas vienkartinai.

7.  REGISTRUOTOJAS

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart

Dublin 15,

DUBLIN

Airija
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8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)
EU/1/02/206/015-017, 020

EU/1/02/206/031

EU/1/02/206/032

EU/1/02/206/035

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data 2002 m. kovo 21 d.

Paskutinio perregistravimo data 2007 m. kovo 21 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

I$sami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu/
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II PRIEDAS

GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU
ISLEIDIMA

TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR

VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI
UZTIKRINTI

65



A.  GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA

Gamintojo (-u), atsakingo (-u) uz seriju i$leidima, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

Aspen Notre Dame de Bondeville
1 rue de I'Abbaye

76960 Notre Dame de Bondeville
Pranciizija

Mylan Germany GmbH

Zweigniederlassung Bad Homburg v. d. Hohe,

Benzstrasse 1

61352 Bad Homburg v. d. Hohe

Vokietija

Su pakuote pateikiamame lapelyje nurodomas gamintojo, atsakingo uz konkrecios serijos iSleidima,
pavadinimas ir adresas.

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APIRBOJIMAI

Receptinis vaistinis preparatas.

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai
Registruotojas §io vaistinio preparato periodiskai atnaujinamus saugumo protokolus teikia remdamasis

Direktyvos 2001/83/EB 107c¢ straipsnio 7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sarase
(EURD sarase), kuris skelbiamas Europos vaisty tinklalapyje, nustatytais reikalavimais.

D. SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI
. Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujama farmakologinio budrumo veiklg ir veiksmus, kurie i§samiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi buti pateiktas:

o pareikalavus Europos vaisty agentiirai,

o kai keiciama rizikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti didelj
naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar rizikos
mazinimo) etapa.

Jei sutampa PASP ir atnaujinto RVP teikimo datos, jie gali biiti pateikiami kartu.
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III PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Arixtra 1,5 mg/0,3 ml injekcinis tirpalas
fondaparinuxum natricum

2.  VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Viename uzpildytame Svirkste (0,3 ml) yra 1,5 mg fondaparinukso natrio druskos.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: natrio chloridas, injekcinis vanduo, vandenilio chlorido riigstis, natrio
hidroksidas.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas, 2 uzpildyti Svirkstai su automatine saugos sistema.
Injekecinis tirpalas, 7 uzpildyti Svirkstai su automatine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 10 uzpildyty Svirksty su automatine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 20 uzpildyty Svirksty su automatine saugos sistema.

Injekcinis tirpalas, 2 uzpildyti Svirkstai su rankine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 10 uzpildyty Svirksty su rankine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 20 uzpildyty Svirksty su rankine saugos sistema.

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Leisti po oda.

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

Adatos apsauginiame gaubtelyje yra latekso. Gali sukelti sunkias alergines reakcijas.

8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki
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9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Zemesngje kaip 25 °C temperattiroje. Negalima uzsaldyti.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart

Dublin 15,

DUBLIN

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO (-IAI)

EU/1/02/206/005 — 2 uzpildyti SvirksStai su automatine saugos sistema
EU/1/02/206/006 — 7 uzpildyti SvirksStai su automatine saugos sistema
EU/1/02/206/007 — 10 uzpildyty Svirksty su automatine saugos sistema
EU/1/02/206/008 — 20 uzpildyty Svirksty su automatine saugos sistema

EU/1/02/206/024 — 2 uzpildyti Svirkstai su rankine saugos sistema
EU/1/02/206/025 — 10 uzpildyty Svirksty su rankine saugos sistema
EU/1/02/206/026 — 20 uzpildyty SvirksSty su rankine saugos sistema

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistas.

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

arixtra 1,5 mg

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briik$ninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.
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18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC:
SN:
NN:
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

UZPILDYTAS SVIRKSTAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-AI)

Arixtra 1,5 mg/0,3 ml injekcinis tirpalas
fondaparinuxum Na

S.C.

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

| 3.  TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Arixtra 2,5 mg/0,5 ml injekcinis tirpalas
fondaparinuxum natricum

2.  VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Viename uzpildytame Svirkste (0,5 ml) yra 2,5 mg fondaparinukso natrio druskos.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: natrio chloridas, injekcinis vanduo, vandenilio chlorido riigstis, natrio
hidroksidas.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas, 2 uzpildyti Svirkstai su automatine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 7 uzpildyti SvirkStai su automatine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 10 uzpildyty Svirksty su automatine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 20 uzpildyty Svirksty su automatine saugos sistema.

Injekcinis tirpalas, 2 uzpildyti Svirkstai su rankine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 10 uzpildyty Svirksty su rankine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 20 uzpildyty Svirksty su rankine saugos sistema.

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Leisti po oda arba j vena.

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

Adatos apsauginiame gaubtelyje yra latekso. Gali sukelti sunkias alergines reakcijas.

8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki
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9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Zemesngje kaip 25 °C temperattiroje. Negalima uzsaldyti.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart

Dublin 15,

DUBLIN

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/02/206/001 — 2 uzpildyti SvirksStai su automatine saugos sistema
EU/1/02/206/002 — 7 uzpildyti Svirkstai su automatine saugos sistema
EU/1/02/206/003 — 10 uzpildyty Svirksty su automatine saugos sistema
EU/1/02/206/004 — 20 uzpildyty SvirkSty su automatine saugos sistema

EU/1/02/206/021 — 2 uzpildyti svirkstai su rankine saugos sistema
EU/1/02/206/022 — 10 uzpildyty SvirksSty su rankine saugos sistema
EU/1/02/206/023 — 20 uzpildyty SvirksSty su rankine saugos sistema

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistas.

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

arixtra 2,5 mg

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.
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18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC:
SN:
NN:
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

UZPILDYTAS SVIRKSTAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

Arixtra 2,5 mg/0,5 ml injekcinis tirpalas
fondaparinuxum Na

s.c./1.v.

| 2. VARTOJIMO METODAS

| 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

76



INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Arixtra 5 mg/0,4 ml injekcinis tirpalas
fondaparinuxum natricum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Viename uzpildytame $virkste (0,4 ml) yra 5 mg fondaparinukso natrio druskos.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medZziagos: natrio chloridas, injekcinis vanduo, vandenilio chlorido riigstis, natrio
hidroksidas.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas, 2 uzpildyti Svirkstai su automatine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 7 uzpildyti Svirkstai su automatine saugos sistema.
Injekecinis tirpalas, 10 uzpildyty Svirksty su automatine saugos sistema.
Injekecinis tirpalas, 20 uzpildyty Svirksty su automatine saugos sistema.

Injekcinis tirpalas, 2 uzpildyti Svirkstai su rankine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 10 uzpildyty Svirksty su rankine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 20 uzpildyty $virksty su rankine saugos sistema.

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Leisti po oda.

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-AI) (JEI REIKIA)

Kino svoris mazesnis nei 50 kg

Adatos apsauginiame gaubtelyje yra latekso. Gali sukelti sunkias alergines reakcijas.
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8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti zemesnéje kaip 25 °C temperatiiroje. Negalima uzsaldyti.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart

Dublin 15,

DUBLIN

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/02/206/009 — 2 uzpildyti SvirksStai su automatine saugos sistema
EU/1/02/206/010 — 7 uzpildyti Svirkstai su automatine saugos sistema
EU/1/02/206/011 — 10 uzpildyti $virksty su automatine saugos sistema
EU/1/02/206/018 — 20 uzpildyty SvirkSty su automatine saugos sistema

EU/1/02/206/027 — 2 uzpildyti Svirkstai su rankine saugos sistema
EU/1/02/206/028 — 10 uzpildyty SvirksSty su rankine saugos sistema
EU/1/02/206/033 — 20 uzpildyty Svirksty su rankine saugos sistema

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistas.

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

arixtra 5 mg
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17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briiksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC:
SN:
NN:
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

UZPILDYTAS SVIRKSTAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-AI)

Arixtra 5 mg/0,4 ml injekcinis tirpalas
fondaparinuxum Na

S.C.

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

| 3.  TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Arixtra 7,5 mg/0,6 ml injekcinis tirpalas
fondaparinuxum natricum

2.  VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Viename uzpildytame Svirkste (0,6 ml) yra 7,5 mg fondaparinukso natrio druskos.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: natrio chloridas, injekcinis vanduo, vandenilio chlorido riigstis, natrio
hidroksidas.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas, 2 uzpildyti Svirkstai su automatine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 7 uzpildyti Svirkstai su automatine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 10 uzpildyty Svirksty su automatine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 20 uzpildyty $virksty su automatine saugos sistema.

Injekcinis tirpalas, 2 uzpildyti Svirkstai su rankine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 10 uzpildyty Svirksty su rankine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 20 uzpildyty Svirksty su rankine saugos sistema.

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Leisti po oda.
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

Kiino svoris 50-100 kg

Adatos apsauginiame gaubtelyje yra latekso. Gali sukelti sunkias alergines reakcijas.

8. TINKAMUMO LAIKAS
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Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Zemesnéje kaip 25 °C temperatiiroje. Negalima uzsaldyti.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart

Dublin 15,

DUBLIN

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/02/206/012 — 2 uzpildyti Svirkstai su automatine saugos sistema
EU/1/02/206/013 — 7 uzpildyti Svirkstai su automatine saugos sistema
EU/1/02/206/014 — 10 uzpildyty Svirksty su automatine saugos sistema
EU/1/02/206/019 — 20 uzpildyty SvirkSty su automatine saugos sistema

EU/1/02/206/029 — 2 uzpildyti Svirkstai su rankine saugos sistema
EU/1/02/206/030 — 10 uzpildyty SvirksSty su rankine saugos sistema
EU/1/02/206/034 — 20 uzpildyty SvirksSty su rankine saugos sistema

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistas.

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

arixtra 7,5 mg

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.
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18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC:
SN:
NN:
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

UZPILDYTAS SVIRKSTAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-AI)

Arixtra 7,5 mg/0,6 ml injekcinis tirpalas
fondaparinuxum Na
s.C.

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Arixtra 10 mg/0,8 ml injekcinis tirpalas
fondaparinuxum natricum

2. VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Viename uzpildytame Svirkste (0,8 ml) yra 10 mg fondaparinukso natrio druskos.

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Pagalbinés medziagos: natrio chloridas, injekcinis vanduo, vandenilio chlorido riigstis, natrio
hidroksidas.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas, 2 uzpildyti Svirksti su automatine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 7 uzpildyti Svirksti su automatine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 10 uzpildyty Svirksty su automatine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 20 uzpildyty Svirksty su automatine saugos sistema.

Injekcinis tirpalas, 2 uzpildyti Svirkstai su rankine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 10 uzpildyty Svirksty su rankine saugos sistema.
Injekcinis tirpalas, 20 uzpildyty Svirksty su rankine saugos sistema.

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Leisti po oda.

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

Kino svoris didesnis nei 100 kg

Adatos apsauginiame gaubtelyje yra latekso. Gali sukelti sunkias alergines reakcijas.
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8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti zemesnéje kaip 25 °C temperatiiroje. Negalima uzsaldyti.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park,
Mulhuddart

Dublin 15,

DUBLIN

Airija

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO (-IAI)

EU/1/02/206/015 — 2 uzpildyti Svirkstai su automatine saugos sistema
EU/1/02/206/016 — 7 uzpildyti Svirkstai su automatine saugos sistema
EU/1/02/206/017 — 10 uzpildyty SvirkSty su automatine saugos sistema
EU/1/02/206/020 — 20 uzpildyty SvirkSty su automatine saugos sistema

EU/1/02/206/031 — 2 uzpildyti Svirkstai su rankine saugos sistema
EU/1/02/206/032 — 10 uzpildyty SvirksSty su rankine saugos sistema
EU/1/02/206/035 — 20 uzpildyty Svirksty su rankine saugos sistema

13. SERIJOS NUMERIS

Serija

14. PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistas.

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

arixtra 10 mg
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17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briiksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC:
SN:
NN:
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

UZPILDYTAS SVIRKSTAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

Arixtra 10 mg/0,8 ml injekcinis tirpalas
fondaparinuxum Na

S.C.

| 2. VARTOJIMO METODAS

| 3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Arixtra 1,5 mg/0,3 ml injekcinis tirpalas
fondaparinukso natrio druska (fondaparinuxum natricum)

Atidziai perskaitykite visg §i lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

o Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

o Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytojg arba vaistininka.

o Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems
pakenkti (net tiems, kuriy ligos pozymiai yra tokie patys kaip Jiisy).

o Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités |

gydytoja arba vaistininkg (zr. 4 skyriy).
Apie ka raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Arixtra ir kam jis vartojamas
Kas Zinotina prie§ vartojant Arixtra
Kaip vartoti Arixtra

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Arixtra

Pakuotés turinys ir kita informacija

AR R e

1. Kas yra Arixtra ir kam jis vartojamas

Arixtra yra vaistas, kuris padeda apsisaugoti nuo kraujo kresuliy atsiradimo kraujagyslése
(preparatas nuo kraujo kreséjimo).

Arixtra sudétyje yra sintetiné medziaga, kuri vadinama fondaparinukso natrio druska. Ji stabdo Xa
kreséjimo faktoriaus veiklg kraujyje ir taip apsaugo nuo nepageidaujamo kraujo kresuliy (trombozés)

susiformavimo kraujagyslése.

Arixtra yra vartojama

o siekiant iSvengti kraujo kresuliy susidarymo kojy ar plauciy kraujagyslése po ortopedinés (pvz.,
klubo ar kelio) arba pilvo operacijos;

o siekiant iSvengti kreSuliy susidarymo, jei dél timinés ligos judrumas yra ar neseniai buvo
apribotas;

o kraujo kresuliams kraujagyslése, kurios yra arti kojy odos pavirsiaus, tirpinti (pavirsiniy veny

trombozei gydyti).

2. Kas Zinotina pries vartojant Arixtra

Arixtra vartoti draudZiama

o jeigu yra alergija fondaparinukso natrio druskai arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai
(jos iSvardytos 6 skyriuje);

jei labai kraujuojama;

jei sergama bakterijy sukelta Sirdies liga;

jei sergama labai sunkia inksty liga.

—  PasakyKkite savo gydytojui, jei manote, kad kuris nors i$ i§vardyty teiginiy Jums tinka. Jei taip,
Jums negalima vartoti Arixtra.
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Specialiy atsargumo priemoniy reikia
. Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, prie§ pradédami vartoti Arixtra:jei anks€¢iau gydymo
heparinu ar j heparing panasiais vaistais metu sumazéjo trombocity skaicius (heparino
sukelta trombocitopenija);
o jeigu Jums yra didesné nekontroliuojamo kraujavimo (hemoragijos) rizika dél:
skrandZio opos,
kreséjimo sutrikimo,
neseniai buvusio kraujavimo i kaukolés ertme (intrakranijinio kraujavimo),
neseniai buvusios galvos, nugaros smegeny ar akiy operacijos;
jeigu Jiis sergate sunkia kepeny liga;
jeigu Jus sergate inksty liga;
jeigu Jums yra 75 ar daugiau mety;
jeigu Jiisu svoris maZesnis negu 50 kg.
—  Pasakykite savo gydytojui, jei kuris nors i§ iSvardyty teiginiy Jums tinka.

Vaikams ir paaugliams
Vaiky ir jaunesniy negu 17 mety paaugliy gydymas Arixtra netirtas.

Kiti vaistai ir Arixtra

Pasakykite gydytojui arba vaistininkui, jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to
nesate tikri, jskaitant vaistus, kuriuos pirkote be recepto. Kai kurie kiti vaistai gali daryti jtaka Arixtra
poveikiui, taip pat ir Arixtra gali pakeisti kity vaisty veikima.

NésStumas ir Zindymo laikotarpis

Néscioms moterims Arixtra skiriamas tik biitinu atveju. Arixtra gydomoms zindyvéms zindyti
nerekomenduojama. Jeigu Jus esate néscia, Zindote kudikj, manote, kad galbiit esate néscia arba
planuojate pastoti, tai prie§ vartodama §j vaistg, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Arixtra sudétyje yra natrio
Vienoje Sio vaisto dozéje yra maziau kaip 23 mg natrio, t. y. jis beveik neturi reikSmés.

Arixtra Svirksto sudétyje yra latekso

Svirksto adatos apsauginiame gaubtelyje yra lateksinés gumos, kuri gali sukelti sunkiy alerginiy
reakcijy Zzmonéms, kurie yra jautriis lateksui.

=> pasakykite gydytojui, jeigu esate alergiski lateksui, prie§ pradedant gydyma Arixtra.

3. Kaip vartoti Arixtra

Visada vartokite §j vaistg tiksliai, kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkités |
gydytoja arba vaistininkg.

Rekomenduojama dozé yra 2,5 mg vieng karta per para, suleidZiama kiekvieng diena mazdaug
tuo paciu laiku.

Jei Jus sergate inksty liga, dozé gali biiti sumazinta iki 1,5 mg karta per para.

Kaip vartojamas Arixtra

o Arixtra §virk§¢iama po oda j apatinés pilvo srities odos rauksle. Svirkstai yra i3 karto uZpildyti
Jums reikiama doze. Yra skirtingi Svirkstai 2,5 mg ir 1,5 mg dozémis. Nuoseklia vartojimo
instrukcija zitreékite Kkitoje lapelio puséje.

o Arixtra negalima $virksti j raumenis.

Kiek laiko Arixtra turéty buti vartojamas?

Gydyti Arixtra reikia visg gydytojo nurodyta laikg, kadangi vaistas apsaugo nuo pavojingos biiklés
atsiradimo.
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Ka daryti pavartojus per didele Arixtra doze?
Kadangi galimas daZnesnis kraujavimas, reikia nedelsiant kreiptis j gydytoja arba vaistininka.

PamirSus pavartoti Arixtra

. Susileiskite doze iSkart, kai tik prisiminsite. Negalima vartoti dvigubos dozés norint
kompensuoti praleista doze.

o Jei kyla abejoniy kaip elgtis, reikia kreiptis j gydytoja arba vaistininka.

Nenutraukite Arixtra vartojimo be gydytojo nurodymo
Jei Jiis nutrauksite gydyma anksciau, negu nurodé gydytojas, kojy ar plauciy venose dazniau gali
atsirasti kraujo kreSuliy. Prie§ nutraukiant reikia pasitarti su gydytoju arba vaistininku.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

4. Galimas Salutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.
Biiklés, i kurias turite atkreipti démesj

Sunkios alerginés reakcijos (anafilaksija). Zmonéms, vartojantiems Arixtra, toks poveikis
pasireiskia labai retai (reciau kaip 1 i§ 10 000). Pozymiai yra:
* patinimas, kartais veido ar burnos (angioneuroziné edema), kuris sukelia rijimo ir
kvépavimo pasunkéjima;
* Uminis kraujagysliy funkcijos nepakankamumas (kolapsas).
= Nedelsdami kreipKkités j gydytoja, jeigu pasirei§ké tokie simptomai. Nutraukite Arixtra
vartojima.

Daznas Salutinis poveikis

Gali pasireiksti refiau kaip 1 i§ 100 asmeny, gydomy Arixtra.

o kraujavimas (pavyzdziui, i$ operacinés Zaizdos, i§ skrandzio opos, i§ nosies, i$ danteny, kraujas
Slapime, atsikos¢jimas krauju, kraujavimas j akj, kraujavimas j sgnariy ertmes, vidinis
kraujavimas j gimda);

o lokalizuotas kraujo kaupimasis (bet kokiame organe / organizmo audinyje);
. anemija (raudonyjy kraujy lasteliy (eritrocity) skaiciaus sumazéjimas);
. kraujosruvos.

NedaZnas Salutinis poveikis

Gali pasireiksti reéiau kaip 1 i§ 100 asmeny, gydomy Arixtra.
patinimas (edema);

bloga savijauta (pykinimas ar vémimas);

galvos skausmas;

skausmas;

skausmas kriitingje;

oro trikumas;

iSbérimas arba odos niezéjimas;

iSskyros i§ Zaizdos po operacijos;

karS$¢iavimas;

trombocity (kraujo lasteliy, kurios biitinos tam, kad sukreséty kraujas) kiekio sumazéjimas ar
padidéjimas;

o kai kuriy kepeny fermenty aktyvumo padidéjimas.

Retas Salutinis poveikis
Gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 1000 asmeny, gydomy Arixtra.
o alerginé reakcija (jskaitant niez¢jima, patinima, i§bérima);
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vidinis kraujavimas j smegenis, kepenis ar pilva;
nerimas arba sumiSimas;

apalpimas arba svaigulys, zemas kraujo spaudimas;
mieguistumas ar nuovargis;

kars¢io pylimas;

kosulys;

kojy ar skrandZio skausmai;

viduriavimas arba viduriy uzkietéjimas;

virskinimo sutrikimas;

skausmas ir patinimas injekcijos vietoje;

zaizdos infekcija;

bilirubino (kepenyse gaminama medziaga) kiekio padidéjimas kraujyje;
padidéjes nebaltyminio azoto kiekis kraujyje;

kalio lygio sumazéjimas kraujyje;

skausmas virSutinéje pilvo dalyje arba rémuo.

Pranesimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie §io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Arixtra

o Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.
o Laikyti Zemesnéje kaip 25 °C temperatiiroje. Negalima uzsaldyti.
o Arixtra nebiitina laikyti $aldytuve.

Arixtra vartoti negalima

ant etiketés ir dézutés nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus;
jeigu pastebgjote, kad tirpale yra nuosédy ar pakito tirpalo spalva;
pastebéjus Svirksto pazeidima;

atidarius $virksta ir tuoj pat jo nepanaudojus.

Panaudoty $virksty tvarkymas
Vaisty ir Svirks§ty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atliekomis. Kaip iSmesti
nereikalingus vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Arixtra sudétis
o Veiklioji medziaga yra fondaparinukso natrio druska. Viename uzpildytame $virkste (0,3 ml)
yra 1,5 mg fondaparinukso natrio druskos.

o Pagalbinés medziagos yra natrio chloridas, injekcinis vanduo, vandenilio chlorido rugstis ir
natrio hidroksidas (pH koregavimui) (Zr. 2 skyriy).

Arixtra sudétyje néra gyviininés kilmés medziagy.

Arixtra iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Arixtra yra skaidrus ir bespalvis injekcinis tirpalas. Jis tickiamas vienkartiniais uzpildytais Svirkstais
su jmontuota saugos sistema, kuri po injekcijos padeda apsisaugoti nuo jsidirimo adata. Arixtra
tiekiamas pakuotémis, kuriy kiekvienoje yra 2, 7, 10 arba 20 uzpildyty Svirksty (gali biiti tiekiamos ne
visy dydziy pakuotés).
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Registruotojas ir gamintojas

Registruotojas

Viatris Healthcare Limited, Damastown Industrial Park, Mulhuddart, Dublin 15, DUBLIN, Airija

Gamintojas

Aspen Notre Dame de Bondeville, 1 rue de 1‘Abbaye, F-76960 Notre Dame de Bondeville, Pranciizija

Mylan Germany GmbH, Zweigniederlassung Bad Homburg v. d. Hohe, Benzstrasse 1

61352 Bad Homburg v. d. Hohe, Vokietija

Jeigu apie $§j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova.

Belgié/Belgique/Belgien
Viatris
Tél/Tel: + 32 (0)2 658 61 00

Bbarapus
Maiinan EOOJ]
Ten.: +359 2 44 55 400

Ceska republika
Viatris CZ s.r.0.
Tel: + 420 222 004 400

Danmark
Viatris ApS
TIf: +45 28 11 69 32

Deutschland
Viatris Healthcare GmbH
Tel: +49 800 0700 800

Eesti
Viatris OU
Tel: +372 6363 052

EA\LGda
Viatris Hellas Ltd
TnA: +30 2100 100 002

Espaiia
Viatris Pharmaceuticals, S.L.
Tel: +34 900 102 712

France
Viatris Santé
Tél: +33 (0)4 37257500

Hrvatska
Viatris Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 123 50 599
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Lietuva
Viatris UAB
Tel: +370 5205 1288

Luxembourg/Luxemburg
Viatris

Tél/Tel: + 32 (0)2 658 61 00
(Belgique/Belgien)

Magyarorszag
Viatris Healthcare Kft.
Tel.: +36 1465 2100

Malta
V.J. Salomone Pharma Ltd
Tel: + 35621 22 01 74

Nederland
Mylan Healthcare BV
Tel: +31 (0)20 426 3300

Norge
Viatris AS
TIf: +47 66 75 33 00

Osterreich
Mylan Osterreich GmbH
Tel: +43 1 86390

Polska
Viatris Healthcare Sp. z o.0.
Tel.: + 48 22 546 64 00

Portugal
Viatris Healthcare, Lda.
Tel: + 35121412 72 00

Romania
BGP Products SRL
Tel: +40 372 579 000



Ireland
Viatris Limited
Tel: +353 1 8711600

island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Viatris Italia S.r.l.
Tel: + 39 (0) 2 612 46921

Kvzpog

GPA Pharmaceuticals Ltd
TnA: +357 22863100
Latvija

Viatris SIA

Tel: +371 676 055 80

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas

Kiti informacijos Saltiniai

Slovenija
Viatris d.o.o.
Tel: +386 123 63 180

Slovenska republika
Viatris Slovakia s.r.o.
Tel: +421 2 32 199 100

Suomi/Finland
Viatris Oy
Puh/Tel: +358 20 720 9555

Sverige
Viatris AB
Tel: + 46 (0)8 630 19 00

United Kingdom (Northern Ireland)
Mylan IRE Healthcare Limited
Tel: +353 18711600

ISsami informacija apie $j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

http://www.ema.europa.eu/.
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Svirksto saugumo tipai

Yra dviejy saugumo tipy Svirkstai, skirti Arixtra injekcijoms ir sukurti taip, kad po injekcijos
apsaugoty Jus nuo jsidiirimo adata. Vieno tipo SvirkStuose yra automatiné adatos saugos sistema, kito
— rankiné adatos saugos sistema.

Svirksty dalys

®  Adatos apsauga
®  Stamoklis

®  Pirsty laikiklis
@  Apsauginé mova

1 paveikslas. Svirkstas su automatine adatos saugos sistema.

Q ®

O “—

Svirkstas su rankine adatos saugos sistema

2 paveikslas. Svirkstas su rankine adatos saugos 3 paveikslas. Svirkstas su rankine adatos saugos
sistema sistema. Rodoma, kaip apsauginé mova uzdedama
ant adatos PO NAUDOJIMO.

h@@ & o

NUOSEKLUS NURODYMALI KAIP VARTOTI ARIXTRA

Vartojimo taisyklés
Sie nurodymai tinka naudojant abiejy tipy Svirkstus (su automatine ir rankine adatos saugos sistema).
Vietos, kur $virksty naudojimo instrukcijos skiriasi, yra aiskiai parodytos.

1.  Kruops¢iai nusiplaukite rankas su muilu bei vandeniu ir nusausinkite jas ranksluosciu..
2.  ISimkite $virksta i§ kartoninés déZutés ir patikrinkite, ar:
e nesibaigé tinkamumo laikas;

e tirpalas skaidrus, bespalvis ir be krisleliy;
o Svirkstas neatidarytas ir nepazeistas.
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3. Patogiai atsiséskite arba atsigulkite.

Pasirinkite vietg apatinéje pilvo dalyje, maziausiai 5 cm Zemiau
bambos (A paveikslas).

Keiskite kairiaja ir deSiniaja apatinés pilvo dalies puses
kiekvienos injekcijos metu. Tai padés sumazinti nemalonius
pojucius injekcijos vietoje.

Jei injekuoti apatingje pilvo dalyje nejmanoma, pasitarkite su
savo slaugytoju ar gydytoju.

A paveikslas

4. NuvalyKkite injekcijos vieta spiritu sudrékintu vatos tamponu.

5. Pasalinkite adatos apsaugg i$ pradziy jg pasukdami (B1
paveikslas), po to nutraukdami tiesia linija nuo §virksto
korpuso (B2 paveikslas).

ISmeskite adatos apsauga.

Svarbu

e Pries injekcija nelieskite adatos ir neleiskite jai paliesti
jokio pavirsiaus.

e Normalu, jei Siame Svirkste pastebésite maza oro
burbuliuka. Nebandykite pasalinti Sio oro burbulo pries§
injekuodami — jei bandysite tai daryti, galite netekti
dalies vaisto.

6. Svelniai suznybkite nuvalyta oda, kad susidaryty
raukslé. Laikykite rauksle nyksc¢iu ir smiliumi visos injekcijos
metu (C paveikslas).

7. Tvirtai laikykite §virksta pirstais.
Reikiamu kampu suleiskite visg adatg j odos rauksle (D
paveikslas).
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8. Suleiskite VISA $virksto turinj nuspausdami stimoklj
kiek imanoma giliau (E paveikslas).

E paveikslas
Svirkstas su automatine sistema

9. Atleiskite stimoklj, ir adata automatiskai issitrauks i§ odos
ir sugris i apsaugos rankove, kur liks nuolatos uzdaryta (F
paveikslas).

F paveikslas

Svirkstas su rankine sistema
9. Po injekcijos laikykite Svirksta vienoje rankoje, spausdami apsauging mova, kitos rankos pirstais
suspauskite laikiklj ir stipriai patraukite atgal. Taip atlaisvinsite mova. Traukite movg Svirkstu j prieki,

kol ji jsitvirtins virs§ adatos. Tai pavaizduota $iy nurodymy pradzioje, 3 paveiksle.

Panaudoto Svirksto negalima iSmesti kartu su buitinémis atliekomis. ISmeskite $virksta
laikydamiesi gydytojo ar vaistininko nurodymy.

98



Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Arixtra 2,5 mg/0,5 ml injekcinis tirpalas
fondaparinukso natrio druska (fondaparinuxum natricum)

Atidziai perskaitykite visg §i lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

o Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

o Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytojg arba vaistininka.

o Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems
pakenkti (net tiems kuriy ligos poZymiai yra tokie patys kaip Jusy).

o Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités |

gydytoja arba vaistininkg (zr. 4 skyriy).
Apie ka raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Arixtra ir kam jis vartojamas
Kas Zinotina prie§ vartojant Arixtra
Kaip vartoti Arixtra

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Arixtra

Pakuotés turinys ir kita informacija

AR R e

1. Kas yra Arixtra ir kam jis vartojamas

Arixtra yra vaistas, kuris padeda apsisaugoti nuo kraujo kresuliy atsiradimo kraujagyslése
(preparatas nuo kraujo kreséjimo).

Arixtra sudétyje yra sintetiné medziaga, kuri vadinama fondaparinukso natrio druska. Ji stabdo Xa
kreséjimo faktoriaus veiklg kraujyje ir taip apsaugo nuo nepageidaujamo kraujo kresuliy (trombozés)

susiformavimo kraujagyslése.

Arixtra yra vartojama

o siekiant iSvengti kraujo kresuliy susidarymo kojy ar plauciy kraujagyslése po ortopedinés klubo,
kelio ar pilvo operacijos;

o siekiant iSvengti kreSuliy susidarymo, jei dél timinés ligos judrumas yra ar neseniai buvo
apribotas;

o gydyti tam tikroms Sirdies priepuolio ri§ims ir sunkiai kriitinés anginai (kai skausmas yra
atsirades dél susiauréjusiy Sirdj maitinanéiy kraujagysliy).

o kraujo kresuliams kraujagyslése, kurios yra arti kojy odos pavirsiaus, tirpinti (pavirsiniy veny

trombozei gydyti).

2. Kas Zinotina prie§ vartojant Arixtra

Arixtra vartoti draudziama

. jeigu yra alergija fondaparinukso natrio druskai arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai
(jos i§vardytos 6 skyriuje);

. jei labai kraujuojama;

. jei sergama bakteriju sukelta Sirdies liga;

. jei sergama labai sunkia inksty liga.

— Pasakykite savo gydytojui, jei manote, kad kuris nors i$ i§vardyty teiginiy Jums tinka. Jei taip,
Jums negalima vartoti Arixtra.
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Specialiy atsargumo priemoniy reikia
Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku prie$ prie§ pradédami vartoti Arixtra:

. jei anks¢iau gydymo heparinu ar j heparing panasiais vaistais metu sumazéjo trombocity
skaicius (heparino sukelta trombocitopenija);
o jeigu Jums yra didesné nekontroliuojamo kraujavimo (hemoragijos) rizika dél:

skrandZio opos,
kreséjimo sutrikimo,
neseniai buvusio kraujavimo i smegenis (intrakranijinio kraujavimo),
neseniai buvusios galvos, nugaros smegeny ar akiy operacijos;
jeigu Jis sergate sunkia kepeny liga;
jeigu Jiis sergate inksty liga;
jeigu Jums yra 75 ar daugiau mety;
jeigu Jiisu svoris maZesnis negu 50 kg.
— Pasakykite savo gydytojui, jei kuris nors i§ i§vardyty teiginiy Jums tinka.

Vaikams ir paaugliams
Vaiky ir jaunesniy negu 17 mety paaugliy gydymas Arixtra netirtas.

Kiti vaistai ir Arixtra

Pasakykite gydytojui arba vaistininkui, jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to
nesate tikri, jskaitant vaistus, kuriuos pirkote be recepto. Kai kurie kiti vaistai gali daryti jtakg Arixtra
poveikiui, taip pat ir Arixtra gali pakeisti kity vaisty veikima.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Néscioms moterims Arixtra skiriamas tik biitinu atveju. Arixtra gydomoms zindyvéms zindyti
nerekomenduojama. Jei Jis esate nésc¢ia, Zindote kiidikj, manote, kad galbtt esate néscia arba
planuojate pastoti, tai prie§ vartodama §j vaistg, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Arixtra sudétyje yra natrio
Vienoje Sio vaisto dozéje yra maziau kaip 23 mg natrio, t. y. jis beveik neturi reikSmés.

Arixtra SvirkSto sudétyje gali biti latekso

Svirksto adatos apsauginiame gaubtelyje gali biiti lateksinés gumos, kuri gali sukelti sunkiy alerginiy
reakcijy zmonéms, kurie yra jautriis lateksui.

=> pasakykite gydytojui, jeigu esate alergiski lateksui, prie§ pradedant gydyma Arixtra.

3. Kaip vartoti Arixtra

Visada vartokite §j vaistg tiksliai, kaip nurod¢ gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkites j
gydytojg arba vaistininka.

Rekomenduojama dozé yra 2,5 mg vieng karta per para, suleidZiama kiekviena diena mazdaug
tuo paciu laiku.

Jei Jus sergate inksty liga, dozé gali biiti sumazinta iki 1,5 mg karta per para.

Kaip vartojamas Arixtra

o Arixtra §virk§¢iama po oda j apatinés pilvo srities odos rauksle. Svirkstai yra i§ karto uzpildyti
Jums reikiama doze. Yra skirtingi Svirkstai 2,5 mg ir 1,5 mg dozémis. Nuoseklia vartojimo
instrukcija ziarékite kitoje lapelio puséje. Kai kuriems Sirdies priepuoliams gydyti pirmaja
vaisto doze medikai gali skirti | veng (intraveniskai).

o Arixtra negalima $virksti j raumenis.

Kiek laiko Arixtra turéty buti vartojamas?
Gydyti Arixtra reikia visg gydytojo nurodyta laikg, kadangi vaistas apsaugo nuo pavojingos biiklés
atsiradimo.
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Ka daryti pavartojus per didele Arixtra doze?
Kadangi galimas daznesnis kraujavimas, reikia nedelsiant kreiptis j gydytoja arba vaistininka.

PamirSus pavartoti Arixtra

. Susileiskite doze iSkart, kai tik prisiminsite. Negalima vartoti dvigubos dozés norint
kompensuoti praleista doze.

o Jei kyla abejoniuy kaip elgtis, reikia kreiptis j gydytoja arba vaistininka.

Nenutraukite Arixtra vartojimo be gydytojo nurodymo
Jei Jiis nutrauksite gydyma anksciau, negu nurodé gydytojas, kojy ar plauciy venose dazniau gali
atsirasti kraujo kresuliy. Prie§ nutraukiant reikia pasitarti su gydytoju arba vaistininku.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

4. Galimas Salutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireikia ne visiems Zmonéms.
Biiklés, i kurias turite atkreipti démesj

Sunkios alerginés reakcijos (anafilaksija). Zmonéms, vartojantiems Arixtra, toks poveikis
pasireiSkia labai retai (reciau kaip 1 i§ 10 000). Pozymiai yra:
* patinimas, kartais veido ar burnos (angioneuroziné edema), kuris sukelia rijimo ir
kvépavimo pasunkéjima;
*  Uminis kraujagysliy funkcijos nepakankamumas (kolapsas).
= Nedelsdami kreipkités j gydytoja, jeigu pasireiské tokie simptomai. Nutraukite Arixtra
vartojima.

DazZnas Salutinis poveikis

Gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 100 asmeny, gydomy Arixtra.

o kraujavimas (pavyzdziui, i§ operacinés zaizdos, i§ skrandzio opos, i nosies, i§ danteny, kraujas
Slapime, atsikosé¢jimas krauju, kraujavimas j akj, kraujavimas j sgnariy ertmes, vidinis
kraujavimas j gimda);

o lokalizuotas kraujo kaupimasis (bet kokiame organe / organizmo audinyje);
o anemija (raudonyjy kraujy Iasteliy skai¢iaus sumazéjimas);
o kraujosruvos.

NedaZnas Salutinis poveikis

Gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 100 asmeny, gydomy Arixtra.
patinimas (edema);

bloga savijauta (pykinimas ar vémimas);

galvos skausmas;

skausmas;

skausmas kriitingje;

oro triilkumas;

iSbérimas arba odos niezéjimas;

i8skyros i§ Zaizdos po operacijos;

kar$¢iavimas;

trombocity (kraujo lasteliy, kurios biitinos tam, kad sukreséty kraujas) kiekio sumazéjimas ar
padidéjimas;

o kai kuriy kepeny fermenty aktyvumo padidéjimas.
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Retas Salutinis poveikis

Gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 1 000 asmeny, gydomy Arixtra.
alerginé reakcija (jskaitant nieZéjima, patinima, iSbérima);
vidinis kraujavimas | smegenis, kepenis ar pilva;

nerimas arba sumisimas;

apalpimas arba svaigulys, zemas kraujo spaudimas;
mieguistumas ar nuovargis;

karsc¢io pylimas;

kosulys;

kojy ar skrandzio skausmai;

viduriavimas arba viduriy uzkietéjimas;

virSkinimo sutrikimas;

skausmas ir patinimas injekcijos vietoje;

zaizdos infekcija;

bilirubino (kepenyse gaminama medziaga) kiekio padidéjimas kraujyje;
padidéjes nebaltyminio azoto kiekis kraujyje;

kalio lygio sumazéjimas kraujyje;

skausmas virSutinéje pilvo dalyje arba rémuo.

Pranesimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline pranesimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie §io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Arixtra

o Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.
o Laikyti Zemesnéje kaip 25 °C temperatiiroje. Negalima uzsaldyti.

o Arixtra nebiitina laikyti Saldytuve.

Arixtra vartoti negalima

o ant etiketés ir dézutés nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus;

o jeigu pastebéjote, kad tirpale yra nuosédy ar pakito tirpalo spalva;
o pastebéjus Svirksto pazeidima;

o atidarius Svirkstg ir tuoj pat jo nepanaudojus.

Panaudoty $virksty tvarkymas

Vaisty ir Svirks$ty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atlickomis. Kaip i§mesti
nereikalingus vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Arixtra sudétis

. Veiklioji medziaga yra fondaparinukso natris. Viename uzpildytame svirkste (0,5 ml) yra 2,5

mg fondaparinukso natrio druskos.

o Pagalbinés medziagos yra natrio chloridas, injekcinis vanduo, vandenilio chlorido rugstis ir
natrio hidroksidas (pH koregavimui) (Zr. 2 skyriy).

Arixtra sudétyje néra gyvininés kilmés medziagy.
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Arixtra iSvaizda ir Kkiekis pakuotéje

Arixtra yra skaidrus ir bespalvis injekcinis tirpalas. Jis tiekiamas vienkartiniais uzpildytais $virkstais
su jmontuota saugos sistema, kuri po injekcijos padeda apsisaugoti nuo jsidiirimo adata. Arixtra
tickiamas pakuotémis, kuriy kiekvienoje yra 2, 7, 10 arba 20 uzpildyty Svirksty (gali biiti tieckiamos ne

visy dydziy pakuotés).
Registruotojas ir gamintojas

Registruotojas

Viatris Healthcare Limited, Damastown Industrial Park, Mulhuddart, Dublin 15, DUBLIN, Airija

Gamintojas

Aspen Notre Dame de Bondeville, 1 rue de 1°‘Abbaye, F-76960 Notre Dame de Bondeville, Pranciizija

Mylan Germany GmbH, Zweigniederlassung Bad Homburg v. d. Hohe, Benzstrasse 1

61352 Bad Homburg v. d. Hohe, Vokietija

Jeigu apie $§j vaistinj preparatg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova.

Belgié/Belgique/Belgien
Viatris
Tél/Tel: + 32 (0)2 658 61 00

Buarapus
Maiinan EOO/]
Temn.: +359 2 44 55 400

Ceska republika
Viatris CZ s.r.o.
Tel: + 420 222 004 400

Danmark
Viatris ApS
TIf: +45 28 11 69 32

Deutschland
Viatris Healthcare GmbH
Tel: +49 800 0700 800

Eesti )
Viatris OU
Tel: + 372 6363 052

EALGda
Viatris Hellas Ltd
TnA: +30 2100 100 002

Espaiia
Viatris Pharmaceuticals, S.L.
Tel: +34 900 102 712

France
Viatris Santé
Tél: + 33 (0)4 37257500

Lietuva
Viatris UAB
Tel: +370 5 205 1288

Luxembourg/Luxemburg
Viatris

Teél/Tel: + 32 (0)2 658 61 00
(Belgique/Belgien)

Magyarorszag
Viatris Healthcare Kft.
Tel.: +36 14652100

Malta
V.J. Salomone Pharma Ltd
Tel: +356 212201 74

Nederland
Mylan Healthcare BV
Tel: +31 (0)20 426 3300

Norge
Viatris AS
TIf: +47 66 75 33 00

Osterreich
Mylan Osterreich GmbH
Tel: +43 1 86390

Polska
Viatris Healthcare Sp. z o0.0.
Tel.: + 48 22 546 64 00

Portugal
Viatris Healthcare, Lda.
Tel: + 3512141272 00



Hrvatska
Viatris Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 123 50 599

Ireland
Viatris Limited
Tel: +353 1 8711600

island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Viatris Italia S.r.l.
Tel: + 39 (0) 2 612 46921

Kvzpog
GPA Pharmaceuticals Ltd
TnA: +357 22863100

Latvija
Viatris SIA
Tel: +371 676 055 80

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas

Kiti informacijos Saltiniai

Roménia
BGP Products SRL
Tel: +40 372 579 000

Slovenija
Viatris d.o.o.
Tel: +386 123 63 180

Slovenska republika
Viatris Slovakia s.r.o.
Tel: +421 2 32 199 100

Suomi/Finland
Viatris Oy
Puh/Tel: +358 20 720 9555

Sverige
Viatris AB
Tel: + 46 (0)8 630 19 00

United Kingdom (Northern Ireland)
Mylan IRE Healthcare Limited
Tel: +353 18711600

Issami informacija apie $j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

http://www.ema.europa.eu/.
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Svirksto saugumo tipai

Yra dviejy saugumo tipy Svirkstai, skirti Arixtra injekcijoms ir sukurti taip, kad po injekcijos
apsaugoty Jus nuo jsidiirimo adata. Vieno tipo SvirkStuose yra automatiné adatos saugos sistema, kito
— rankiné adatos saugos sistema.

Svirksty dalys

®  Adatos apsauga
®  Stamoklis

®  Pirsty laikiklis
@  Apsauginé mova

1 paveikslas. Svirkstas su automatine adatos saugos sistema.

®

e

Svirkstas su rankine adatos saugos sistema

2 paveikslas. Svirkstas su rankine adatos saugos 3 paveikslas. Svirkitas su rankine adatos saugos
sistema sistema. Rodoma, kaip apsauginé mova uzdedama
ant adatos PO NAUDOJIMO.

NUOSEKLUS NURODYMALI, KAIP VARTOTI ARIXTRA

Vartojimo taisyklés
Sie nurodymai tinka naudojant abiejy tipy SvirkStus (su automatine ir rankine adatos saugos sistema).
Vietos, kur $virksty naudojimo instrukcijos skiriasi, yra aiskiai parodytos.

1. Kruopsdiai nusiplaukite rankas su muilu bei vandeniu ir nusausinkite jas rank§luosciu..
2. ISimkite Svirkstg i§ kartoninés déZutés ir patikrinkite, ar:
e nesibaigé tinkamumo laikas;

e tirpalas skaidrus, bespalvis ir be krisleliy;
o Svirkstas neatidarytas ir nepazeistas.
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3. Patogiai atsiséskite arba atsigulkite.

Pasirinkite vietg apatinéje pilvo dalyje, maziausiai 5 cm Zemiau
bambos (A paveikslas).

Keiskite kairiaja ir deSiniaja apatinés pilvo dalies puses
kiekvienos injekcijos metu. Tai padés sumazinti nemalonius
pojucius injekcijos vietoje.

Jei injekuoti apatingje pilvo dalyje nejmanoma, pasitarkite su
savo slaugytoju ar gydytoju.

A paveikslas

4. NuvalyKkite injekcijos vieta spiritu sudrékintu vatos tamponu.

5. Pasalinkite adatos apsaugg i$ pradziy jg pasukdami (B1
paveikslas), po to nutraukdami tiesia linija nuo Svirksto
korpuso (B2 paveikslas).

ISmeskite adatos apsauga.

Svarbu

e Pries injekcijg nelieskite adatos ir neleiskite jai paliesti
jokio pavir$iaus.

e Normalu, jei Siame SvirkSte pastebésite maza oro
burbuliuka. Nebandykite pasalinti §io oro burbulo pries§
injekuodami — jei bandysite tai daryti, galite netekti
dalies vaisto.

6. Svelniai suznybkite nuvalyta oda, kad susidaryty
raukslé. Laikykite rauksle nyksciu ir smiliumi visos injekcijos
metu (C paveikslas).

7. Tvirtai laikykite SvirkSta pirstais.
Reikiamu kampu suleiskite visg adatg j odos rauksle (D
paveikslas).
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8. Suleiskite VISA $virksto turinj nuspausdami stimoklj
kiek imanoma giliau (E paveikslas).

E paveikslas
Svirkstas su automatine sistema

9. Atleiskite stimoklj, ir adata automatiskai issitrauks i§ odos
ir sugris i apsaugos rankove, kur liks nuolatos uzdaryta (F
paveikslas).

F paveikslas

Svirkstas su rankine sistema
9. Po injekcijos laikykite Svirksta vienoje rankoje, spausdami apsauging mova, kitos rankos pirstais
suspauskite laikiklj ir stipriai patraukite atgal. Taip atlaisvinsite mova. Traukite movg Svirkstu j prieki,

kol ji jsitvirtins virs§ adatos. Tai pavaizduota $iy nurodymy pradzioje, 3 paveiksle.

Panaudoto Svirksto negalima iSmesti kartu su buitinémis atliekomis. ISmeskite $virksta
laikydamiesi gydytojo ar vaistininko nurodymy.
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Arixtra 5 mg/0,4 ml injekcinis tirpalas
Arixtra 7,5 mg/0,6 ml injekeinis tirpalas
Arixtra 10 mg/0,8 ml injekcinis tirpalas

fondaparinukso natrio druska (fondaparinuxum natricum)

Atidziai perskaitykite visg §i lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

. NeiSmeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

o Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités | gydytoja arba vaistininka.

o Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems Zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems
pakenkti (net tiems, kuriy ligos pozymiai yra tokie patys kaip Jusy).

o Jeigu pasireiske Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités i

gydytoja arba vaistininkg (Zr. 4 skyriy).
Apie ka raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Arixtra ir kam jis vartojamas
Kas Zinotina prie§ vartojant Arixtra
Kaip vartoti Arixtra

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Arixtra

Pakuotés turinys ir Kkita informacija

AU S S

1. Kas Zinotina prie§ vartojant Arixtra

Arixtra yra vaistas, kuris padeda apsisaugoti nuo kraujo kresuliy atsiradimo kraujagyslése
(preparatas nuo kraujo kreséjimo).

Arixtra sudétyje yra sintetiné medziaga, kuri vadinama fondaparinukso natrio druska. Ji stabdo Xa
kreséjimo faktoriaus veikla kraujyje ir taip apsaugo nuo nepageidaujamo kraujo kresuliy (trombozés)
susiformavimo kraujagyslése.

Arixtra yra vartojamas suaugusiuy pacientu, kuriy koju kraujagyslése (giliyjy veny tromboze)
ir/ar plauciy kraujagyslése (plauciy embolija) yra kreSuliy, gydymui.

2. Kas Zinotina pries vartojant Arixtra

Arixtra vartoti draudziama

o jeigu yra alergija fondaparinukso natrio druskai arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai
(jos iSvardytos 6 skyriuje);

jei labai kraujuojama;

jei sergama bakteriju sukelta Sirdies liga;

jei sergama labai sunkia inksty liga.

Pasakykite savo gydytojui, jei manote, kad kuris nors i§ i§vardyty teiginiy Jums tinka. Jei taip,
Jums negalima vartoti Arixtra.

l e o o

Specialiy atsargumo priemoniy reikia

Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku pries pradédami vartoti Arixtra:

o jei anks¢iau gydymo heparinu ar j heparing panasiais vaistais metu sumazéjo trombocity
skaicius (heparino sukelta trombocitopenija);
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o jeigu Jums yra didesné nekontroliuojamo kraujavimo (hemoragijos) rizika dél:
skrandzio opos,
kreséjimo sutrikimo,
neseniai buvusio kraujavimo i smegenis (intrakranijinio kraujavimo),
neseniai buvusios galvos, nugaros smegeny ar akiy operacijos;

o jeigu Jiis sergate sunkia kepeny liga;

. jeigu Jiis sergate inksty liga;

. jeigu Jums yra 75 ar daugiau mety;

—  Pasakykite savo gydytojui, jei kuris nors i§ iSvardyty teiginiy Jums tinka.

Vaikams ir paaugliams
Vaiky ir jaunesniy negu 17 mety paaugliy gydymas Arixtra netirtas.

Kiti vaistai ir Arixtra

Pasakykite gydytojui arba vaistininkui, jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to
nesate tikri, jskaitant vaistus, kuriuos pirkote be recepto. Kai kurie kiti vaistai gali daryti jtakg Arixtra
poveikiui, taip pat ir Arixtra gali pakeisti kity vaisty veikima.

NésStumas ir Zindymo laikotarpis

Néscioms moterims Arixtra skiriamas tik biitinu atveju. Arixtra gydomoms zindyvéms zindyti
nerekomenduojama. Jeigu Jus esate néscia, Zindote kudikj, manote, kad galbiit esate néscia arba
planuojate pastoti, tai prie§ vartodama §j vaista, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Arixtra sudétyje yra natrio
Vienoje Sio vaisto dozéje yra maziau kaip 23 mg natrio, t. y. jis beveik neturi reikSmés.

Arixtra Svirksto sudétyje yra latekso

Svirksto adatos apsauginiame gaubtelyje yra lateksinés gumos, kuri gali sukelti sunkiy alerginiy
reakcijy Zzmonéms, kurie yra jautriis lateksui.

=> pasakykite gydytojui, jeigu esate alergiski lateksui, prie§ pradedant gydyma Arixtra.

3. Kaip vartoti Arixtra

Visada vartokite §j vaistg tiksliai, kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkités |
gydytoja arba vaistininkg.

Jiusy svoris Iprastiné dozé

Mazesnis negu 50 kg 5 mg viena kartg per parg

Nuo 50 kg iki 100 kg 7,5 mg vieng karta per para

Didesnis negu 100 kg 10 mg vieng kartg per para. Paros doz¢ gali biiti
sumazinta iki 7,5 mg kartg per para, jeigu Jus
sergate vidutinio sunkumo inksty liga.

Injekuoti reikia kiekviena dieng mazdaug tuo paciu metu.

Kaip vartojamas Arixtra

o Arixtra §virk§¢iama po oda j apatinés pilvo srities odos rauksle. Svirkstai yra i§ karto uzpildyti
Jums reikiama doze. Yra skirtingi Svirkstai 5 mg, 7,5 mg ir 10 mg dozémis. Nuoseklia
vartojimo instrukcijg Ziureékite Kitoje lapelio puséje.

o Arixtra negalima $virksti j raumenis.

Kiek laiko Arixtra turéty buti vartojamas?

Gydyti Arixtra reikia visg gydytojo nurodyta laikg, kadangi vaistas apsaugo nuo pavojingos biiklés
atsiradimo.
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Ka daryti pavartojus per didele Arixtra doze?
Kadangi galimas daZznesnis kraujavimas, reikia nedelsiant kreiptis j gydytoja arba vaistininka.

PamirSus pavartoti Arixtra

. Susileiskite doze iSkart, kai tik prisiminsite. Negalima vartoti dvigubos dozés norint
kompensuoti praleista doze.

o Jei kyla abejoniy kaip elgtis, reikia kreiptis j gydytoja arba vaistininka.

Nenutraukite Arixtra vartojimo be gydytojo nurodymo

Jei Jiis nutrauksite gydyma anksciau, negu nurodé gydytojas, kraujo kresulys gali biiti gydomas
netinkamai ir kojy ar plauciy venose dazniau gali atsirasti naujy kraujo kresuliy. Pries nutraukiant
reikia pasitarti su gydytoju arba vaistininku.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél Sio vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

4. Galimas Salutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti §alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.
Biiklés, i kurias turite atkreipti démesj

Sunkios alerginés reakcijos (anafilaksija). Zmonéms, vartojantiems Arixtra, toks poveikis
pasireiSkia labai retai (reciau kaip 1 i§ 10 000). Pozymiai yra:
* patinimas, kartais veido ar burnos (angioneuroziné edema), kuris sukelia rijimo ir
kvépavimo pasunkéjima;
*  Uminis kraujagysliy funkcijos nepakankamumas (kolapsas).
= Nedelsdami kreipkités j gydytoja, jeigu pasireiské tokie simptomai. Nutraukite Arixtra
vartojima.

DazZnas Salutinis poveikis

Gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 100 asmeny, gydomy Arixtra.

o kraujavimas (pavyzdziui, i§ operacinés zaizdos, i§ skrandzio opos, i nosies, danteny, kraujas
Slapime, atsikosé¢jimas krauju, kraujavimas j akj, kraujavimas j sgnariy ertmes, vidinis
kraujavimas j gimda);

o lokalizuotas kraujo kaupimasis (bet kokiame organe / organizmo audinyje);
o anemija (raudonyjy kraujy lasteliy skai¢iaus sumazéjimas);
o kraujosruvos.

NedaZnas Salutinis poveikis

Gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 100 asmeny, gydomy Arixtra.
patinimas (edema);

galvos skausmas;

skausmas;

skausmas kriitingje;

oro triikumas;

iSbérimas arba odos niezéjimas;

i8skyros i§ Zaizdos po operacijos;

kar$¢iavimas;

bloga savijauta (pykinimas ar vémimas);

trombocity (kraujo lasteliy, kurios biitinos, kad sukreséty kraujas) kiekio sumazéjimas ar
padidéjimas;

o kai kuriy kepeny fermenty aktyvumo padidéjimas.
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Retas Salutinis poveikis

Gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 1000 asmeny, gydomy Arixtra.
alerginé reakcija (jskaitant nieZéjima, patinima, iSbérima);
vidinis kraujavimas | smegenis, kepenis ar pilva;

nerimas arba sumisimas;

alpimas ar svaigulys, Zemas kraujospiidis;

mieguistumas ar nuovargis;

karsc¢io pylimas;

kosulys;

skausmas ir patinimas injekcijos vietoje;

zaizdos infekcija;

padidéjes nebaltyminio azoto kiekis;

kojos skausmas arba pilvo skausmas;

virSkinimo sutrikimas;

viduriavimas arba viduriy uzkietéjimas;

bilirubino (kepenyse gaminama medziaga) kiekio padidéjimas kraujyje;
kalio lygio sumazéjimas kraujyje;

skausmas virSutinéje pilvo dalyje arba rémuo.

PranesSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline pranesimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie §io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Arixtra

o Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.
o Laikyti Zemesnéje kaip 25 °C temperatiiroje. Negalima uzsaldyti.

o Arixtra nebiitina laikyti Saldytuve.

Arixtra vartoti negalima

o ant etiketés ir dézutés nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus;

o jeigu pastebéjote, kad tirpale yra drumzliy ar pakito tirpalo spalva;
o pastebéjus Svirksto pazeidima;

o atidarius Svirkstg ir tuoj pat jo nepanaudojus.

Panaudoty $virksty tvarkymas
Vaisty ir Svirks$ty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atlickomis. Kaip i§mesti
nereikalingus vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Arixtra sudétis
Veiklioji (-sios) medziaga (-0s) yra:

o 5 mg fondaparinukso natrio druskos 0,4 ml injekcinio tirpalo;
o 7,5 mg fondaparinukso natrio druskos 0,6 ml injekcinio tirpalo;
o 10 mg fondaparinukso natrio druskos 0,8 ml injekcinio tirpalo.

Pagalbinés medziagos yra natrio chloridas, injekcinis vanduo, vandenilio chlorido riigstis ir natrio
hidroksidas (pH koregavimui) (zr. 2 skyriy).

Arixtra sudétyje néra gyvininés kilmés medziagy.
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Arixtra iSvaizda ir Kiekis pakuotéje

Arixtra yra skaidrus ir bespalvis arba gelsvas injekcinis tirpalas. Jis tiekiamas uzpildytais Svirkstais su
Imontuota saugos sistema, kuri po injekcijos padeda apsisaugoti nuo jsidiirimo adata.
Arixtra tiekiamas pakuotémis, kuriy kiekvienoje yra 2, 7, 10 arba 20 uzpildyty Svirksty (gali biiti

tiekiamos ne visy dydziy pakuotés).

Registruotojas ir gamintojas

Registruotojas

Viatris Healthcare Limited, Damastown Industrial Park, Mulhuddart, Dublin 15, DUBLIN, Airija

Gamintojas

Aspen Notre Dame de Bondeville, 1 rue de I'Abbaye, F-76960 Notre Dame de Bondeville, Pranciizija

Mylan Germany GmbH, Zweigniederlassung Bad Homburg v. d. Hohe, Benzstrasse 1

61352 Bad Homburg v. d. Hohe, Vokietija

Jeigu apie $§j vaistinj preparatg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova.

Belgié/Belgique/Belgien
Viatris
Tél/Tel: + 32 (0)2 658 61 00

Bbarapus
Maiinan EOO/]
Ten.: +359 2 44 55 400

Ceska republika
Viatris CZ s.r.o.
Tel: + 420 222 004 400

Danmark
Viatris ApS
TIf: +45 28 11 69 32

Deutschland
Viatris Healthcare GmbH
Tel: +49 800 0700 800

Eesti
Viatris OU
Tel: + 372 6363 052

E\LGOQ
Viatris Hellas Ltd
TnA: +30 2100 100 002

Espaiia
Viatris Pharmaceuticals, S.L.
Tel: +34 900 102 712

France
Viatris Santé
Tél: + 33 (0)4 37257500

Lietuva
Viatris UAB
Tel: +370 5205 1288

Luxembourg/Luxemburg
Viatris

Tél/Tel: + 32 (0)2 658 61 00
(Belgique/Belgien)

Magyarorszag
Viatris Healthcare Kft.
Tel.: +36 14652100

Malta
V.J. Salomone Pharma Ltd
Tel: +356 21 22 01 74

Nederland
Mylan Healthcare BV
Tel: +31 (0)20 426 3300

Norge
Viatris AS
TIf: +47 66 75 33 00

Osterreich
Mylan Osterreich GmbH
Tel: +43 1 86390

Polska
Viatris Healthcare Sp. z o0.0.
Tel.: + 48 22 546 64 00

Portugal
Viatris Healthcare, Lda.
Tel: + 3512141272 00



Hrvatska
Viatris Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 123 50 599

Ireland
Viatris Limited
Tel: +353 1 8711600

island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Viatris Italia S.r.l.
Tel: + 39 (0) 2 612 46921

Kvzpog
GPA Pharmaceuticals Ltd
TnA: +357 22863100

Latvija
Viatris SIA
Tel: +371 676 055 80

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas

Kiti informacijos Saltiniai

Roménia
BGP Products SRL
Tel: +40 372 579 000

Slovenija
Viatris d.o.o.
Tel: +386 123 63 180

Slovenska republika
Viatris Slovakia s.r.o.
Tel: +421 2 32 199 100

Suomi/Finland
Viatris Oy
Puh/Tel: +358 20 720 9555

Sverige
Viatris AB
Tel: + 46 (0)8 630 19 00

United Kingdom (Northern Ireland)
Mylan IRE Healthcare Limited
Tel: +353 18711600

Issami informacija apie $j vaista pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

http://www.ema.europa.eu/
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Svirksto saugumo tipai

Yra dviejy saugumo tipy Svirkstai, skirti Arixtra injekcijoms ir sukurti taip, kad po injekcijos
apsaugoty Jus nuo jsidiirimo adata. Vieno tipo SvirkStuose yra automatiné adatos saugos sistema, kito
— rankiné adatos saugos sistema.

Svirksty dalys

®  Adatos apsauga
®  Stamoklis

®  Pirsty laikiklis
@  Apsauginé mova

1 paveikslas. Svirkstas su automatine adatos saugos sistema.

®

Svirkstas su rankine adatos saugos sistema

2 paveikslas. Svirkstas su rankine adatos saugos 3 paveikslas. Svirkstas su rankine adatos saugos
sistema sistema. Rodoma, kaip apsauginé mova uzdedama
ant adatos PO NAUDOJIMO.

h@@ & o

NUOSEKLUS NURODYMALI, KAIP VARTOTI ARIXTRA

Vartojimo taisyklés
Sie nurodymai tinka naudojant abiejy tipy Svirk$tus (su automatine ir rankine adatos saugos sistema).
Vietos, kur $virk§ty naudojimo instrukcijos skiriasi, yra aiskiai parodytos.

1.  Kruops¢iai nusiplaukite rankas su muilu bei vandeniu ir nusausinkite jas ranks§luosciu..
2.  Isimkite $virksta i§ kartoninés déZutés ir patikrinkite, ar:
e nesibaige tinkamumo laikas;

e tirpalas skaidrus, bespalvis ir be krisleliy;
e Svirkstas neatidarytas ir nepazeistas.
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3. Patogiai atsiséskite arba atsigulkite.

Pasirinkite vietg apatingje pilvo dalyje, maZiausiai 5 cm Zemiau
bambos (A paveikslas).

Keiskite kairiaja ir deSiniaja apatinés pilvo dalies puses
kiekvienos injekcijos metu. Tai padés sumazinti nemalonius
pojucius injekcijos vietoje.

Jei injekuoti apatingje pilvo dalyje nejmanoma, pasitarkite su
savo slaugytoju ar gydytoju.

A paveikslas

4. Nuvalykite injekcijos vieta spiritu sudrékintu vatos tamponu.

5. Pasalinkite adatos apsaugg i$ pradziy jg pasukdami (B1
paveikslas), po to nutraukdami tiesia linija nuo §virksto
korpuso (B2 paveikslas).

ISmeskite adatos apsauga.

Svarbu

e Pries injekcija nelieskite adatos ir neleiskite jai paliesti
jokio pavirsiaus.

e Normalu, jei Siame SvirkSte pastebésite maza oro
burbuliuka. Nebandykite pasalinti §io oro burbulo pries§
injekuodami — jei bandysite tai daryti, galite netekti
dalies vaisto.

6. Svelniai suznybkite nuvalyta oda, kad susidaryty
raukslé. Laikykite rauksle nyksciu ir smiliumi visos injekcijos
metu (C paveikslas).
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7. Tvirtai laikykite Svirksta pirstais.
Reikiamu kampu suleiskite visg adatg j odos rauksle (D
paveikslas).

8. Suleiskite VISA Svirksto turinj nuspausdami stimoklj
kiek imanoma giliau (E paveikslas).

Svirkstas su automatine sistema

9. Atleiskite stimoklij, ir adata automatiskai isitrauks i§ odos
ir sugris i apsaugos rankove, kur liks nuolatos uzdaryta (F
paveikslas).

F paveikslas

Svirkstas su rankine sistema
9. Po injekcijos laikykite Svirksta vienoje rankoje, spausdami apsauging mova, kitos rankos pirstais
suspauskite laikiklj ir stipriai patraukite atgal. Taip atlaisvinsite mova. Traukite mova Svirkstu j prieki,

kol ji jsitvirtins vir§ adatos. Tai pavaizduota $iy nurodymy pradzioje, 3 paveiksle.

Panaudoto Svirksto negalima iSmesti kartu su buitinémis atliekomis. [Smeskite Svirksta
laikydamiesi gydytojo ar vaistininko nurodymy.
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