I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

Praxbind 2,5 g/50 ml skidums injekcijam/infiizijam

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katra Skiduma injekcijam/infuzijam mililitra ir 50 mg idarucizumaba (idarucizumabum).

Katrs 50 ml flakons satur 2,5 g idarucizumaba.

Idarucizumabs ir iegiits ar rekombing&tas DNS tehnologijas palidzibu Kinas kamju olnicu $iinas.

Paligvielas ar zinamu iedarbibu:
katra 50 ml flakona ir 2 g sorbita un 25 mg natrija (skatit 4.4. apaksSpunktu).

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Skidums injekcijam/inflizijam

Dzidrs I1idz viegli opalescgjoss, bezkrasains lidz viegli dzeltens skidums.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Praxbind ir zales ar specifiski dabigatranam pret€ju iedarbibu, kurs ir paredz&ts liectosanai ar Pradaxa
(dabigatrana eteksilatu) arstétiem pieaugusiem pacientiem gadijumos, kad ir nepiecieSams atri
neitralizet antikoagul&josSo iedarbibu:

o neatliekamas kirurgiskas operacijas/steidzamas procediiras gadijuma;
. dzivibu apdraudosas vai nekontrolétas asinosanas gadijuma.

4.2. Devas un lietoSanas veids

Atlauts tikai lietoSanai slimnica.

Devas

Ieteicama deva ir 5 g idarucizumaba (2 flakoni ar 2,5 g/50 ml).

Viena no pacientu apakSgrupam laika Iidz 24 stundam p&c idarucizumaba ievadiSanas atkartoti tika
konstatgta nesaistita dabigatrana koncentracija plazma un vienlaiciga asins recéSanas laika

pagarinaSanas (skatit 5.1. apakSpunktu).

Otras 5 g idarucizumaba devas lietosanu var apsvert $ados gadijumos:

o atkartojas klmiski nozimiga asino$ana apvienojuma ar asins rec€Sanas laika pagarinaSanos;

. potenciala asinoSanas atkartoSanas ir bistama dzivibai, ka arT tiek konstateta asins rec€Sanas
laika pagarinasanas;

o pacientam ir nepiecieSama vél viena neatlickama kirurgiska operacija/steidzama procediira, tacu

vinam ir pagarinats asins recéSanas laiks.



Nozimigie asins rec€Sanas parametri ir aktivetais parcialais tromboplastina laiks (aPTL), atSkaidita
trombina laiks (dTT — diluted thrombin time) vai ekarina asinsreces laiks (ECT — ecarin clotting time)
(skatit 5.1. apaksSpunktu).

Maksimala diennakts deva nav pétita.

Antitrombotiskas terapijas atsakSana

Pradaxa (dabigatrana eteksilata) terapiju var atsakt 24 stundas p&c idarucizumaba licto$anas, ja
pacients ir kliniski stabils un ir panakta pietickama hemostaze.

P&c idarucizumaba lietoSanas citu antitrombotisku terapiju (piem., mazmolekularu heparinu) var sakt
jebkura laika, ja pacients ir kliniski stabils un ir panakta pietickama hemostaze.

Antitrombotiskas terapijas triikuma d€| pacienti ir paklauti ar pamatslimibu vai pamata esoSo stavokli
saistitam trombozes riskam.

Ipasas populacijas

Gados vecdki pacienti
Gados vecakiem pacientiem (65 vai vairak gadi) devas pielagoSana nav nepiecieSama
(skatit 5.2. apakSpunktu).

Pacienti ar nieru darbibas traucgjumiem
Pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem nav nepieciesama devas pielagosana. Nieru darbibas
traucgjumi neietekmeja idarucizumaba pret&ju iedarbibu (skatit 5.2. apakSpunktu).

Pacienti ar aknu darbibas traucgjumiem
Pacientiem ar aknu bojajumiem nav nepiecieSama devas pielagosana (skatit 5.2. apakSpunktu).

Pediatriska populacija
Praxbind droSums un efektivitate, lietojot berniem vecuma lidz 18 gadiem, nav pieradita. Pasreiz
pieejamie dati ir aprakstiti 5.1. apak$punkta.

LietoSanas veids

Intravenozai lieto$anai.

Praxbind (2 flakoni ar 2,5 g/50 ml) ievada intravenozi divu sekojosu infuziju veida (katru
5 Iidz 10 mindisu laika) vai ka bolus injekciju.

Papildu ieteikumus par lietoSanu un rikoSanos skatit 6.6. apakSpunkta.
4.3. Kontrindikacijas

Nav.

4.4. Tpasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Idarucizumabs specifiski saistas ar dabigatranu un neitraliz€ ta antikoagulanta iedarbibu. Tas nenovers
citu antikoagulantu iedarbibu (skatit 5.1. apakSpunktu).

Praxbind terapiju var izmantot kopa ar standarta atbalsta pasakumiem, kuri ir jaapsver, ja tie ir
mediciniski pamatoti.



Izsekojamiba

Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jaregistre lietoto zalu nosaukums un sérijas
numurs.

Paaugstinata jutiba

Praxbind lietoSanas risks pacientiem ar zinamu paaugstinatu jutibu (piem., anafilaktoida reakciju) pret
idarucizumabu vai jebkuru paligvielu uzmanigi jaizverte attieciba pret iesp&jamu ieguvumu no sadas
neatlickamas arstéSanas. Ja notiek anafilaktiska reakcija vai cita nopietna alergiska reakcija, Praxbind
lietoSana nekavégjoties japartrauc un ir jauzsak atbilstosa terapija.

Iedzimta fruktozes nepanesiba

Ieteicamaja Praxbind deva ir 4 g sorbita ka paligviela. Zinots, ka pacientiem ar iedzimtu fruktozes
nepanesibu sorbita parenterala ievadiSana ir izraisijusi hipoglikémiju, hipofosfatemiju, metabolisko
acidozi, paaugstinatu urinskabes daudzumu, aktitu aknu mazspéju ar izvadfunkcijas un sintézes
funkcijas iztrikumu, un navi. Tade| pacientiem ar iedzimtu fruktozes nepanesibu arst€Sanas ar
Praxbind risks jaizverte attieciba pret iesp&jamu ieguvumu no tadas neatlickamas arst€sanas. Lietojot
Praxbind $adiem pacientiem, zalu iedarbibas laika un 24 stundas p&c to iedarbibas ir nepiecieSsama
intensiva mediciniska apripe.

Trombemboliski notikumi

Ar dabigatranu arstétiem pacientiem ir pamatslimibas, kuru d&] vini ir paklauti trombembolisku
notikumu riskam. Neitralizgjot dabigatrana terapiju, pacienti ir paklauti ar pamatslimibu saistitam
trombozes riskam. Lai mazinatu $o risku, ir jaapsver iesp&ja atsakt antikoagulantu terapiju, tiklidz tas
ir mediciniski iesp&jams (skatit 4.2. apakSpunktu).

Olbaltumvielu koncentracijas noteikSana urina

Praxbind izraisa parejoSu proteintiriju, kas ir fiziologiska reakcija uz parlieku olbaltuma daudzumu
nierés pec bolus/islaicigas 5 g idarucizumaba lietoSanas intravenozi (skatit 5.2. apakSpunktu). Parejosa
proteiniirija neliecina par nieru bojajumiem, un tas ir janem veéra, veicot urina izmekl&umus.

Natrija saturs

Sis zales satur 50 mg natrija katra deva, kas ir lidzvertigi 2,5% no PVO ieteiktas maksimalas 2 g
natrija devas pieaugusajiem.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Formali mijiedarbibas pétijumi ar Praxbind un citam zalém nav veikti. Pamatojoties uz
farmakokingtiskam Tpasibam un izteikti specifisko saistiSanos ar dabigatranu, kliniski nozimiga
mijiedarbiba ar citam zalém tiek uzskatita par maz ticamu.

Preklmiskos pétijumos ar idarucizumabu nav noveérotas mijiedarbibas ar

o Skidruma aizstajejiem,

o tadiem rec€Sanas faktora koncentratiem ka protrombina kompleksa koncentrati (PCC —
prothrombin complex concentrate, piem., 3 faktoru un 4 faktoru), aktivétiem PCC (aPCC —
activated prothrombin complex concentrate) un rekombingto Vlla faktoru,

o citiem antikoagulantiem (piem., trombina inhibitoriem, kas nav dabigatrans, Xa faktora
inhibitoriem, tai skaita mazmolekularu heparinu, K vitamina antagonistiem, heparinu). Tadgjadi
idarucizumabs nenovers citu antikoagulantu iedarbibu.



4.6. Fertilitate, grutnieciba un baros$ana ar kruti

Gritnieciba

Nav datu par idarucizumaba lietoSanu gritniecém. Nav veikti reproduktivitates vai ontogenézes
toksicitates petijumi, ieveérojot zalu Tpasibas un paredzeto klinisko izmantosanu. Praxbind var lietot

gritniecibas laika, ja paredzamais kliniskais ieguvums ir lielaks neka iesp&jamais risks.

BaroSana ar kruiti

Nav zinams, vai idarucizumabs/metaboliti izdalas cilvéka piena.

Fertilitate

Nav datu par idarucizumaba ietekmi uz fertilitati (skatit 5.3. apakSpunktu).

4.7. letekme uz sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Nav piemeérojama.

4.8. Nevelamas blakusparadibas

111 fazes petijuma Praxbind droSumu novértgja 503 pacientiem, kuriem bija nekontrol&ta asinosana vai
bija nepiecieSama neatlickama kirurgiska operacija vai procediiras, un kurus arstéja ar Pradaxa
(dabigatrana eteksilatu), ka ar1 224 brivpratigajiem I fazes petijumos. Turklat 359 pacienti tika
iesaistiti globala idarucizumaba lietoSanas noveroSanas programma, lai apkopotu datus par lietosanas
paradumiem realos apstaklos. Viens pediatriskais pacients tika arstéts pediatriskaja droSuma petjjuma.

Nekadas nevélamas blakusparadibas nav konstatetas.

ZinoS$ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek ltigti zinot par
jebkadam iesp&jamam neveélamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma min&to nacionalas
zinosanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozeésana
Klmiskas pieredzes par idarucizumaba pardozgsanu nav.

Lielaka vienreizgja idarucizumaba deva, ko pétija veselam pétamam personam, bija 8 g. Saja grupa
veiktajos petijumos droSuma signali nav konstatgti.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas
Farmakoterapeitiska grupa: visi citi arstnieciskie lidzekli, antidoti, ATK kods: VO3AB37

Darbibas mehanisms

Idarucizumabs ir dabigatrana specifiskas, pret€jas iedarbibas zales. Tas ir humanizets
monoklonalas antivielas fragments (Fab), kas saistas ar dabigatranu ar lielu afinitati - apméram
300 reizes specigaku neka dabigatrana saistiSanas afinitate pret trombinu.
Idarucizumaba-dabigatrana kompleksu raksturo atrs on-rate (piesaistiSanas atrums) un loti lens
off-rate (atsaistiSanas atrums), ka rezultata komplekss ir loti stabils. [darucizumabs sp&cigi un
specifiski saistas ar dabigatranu un ta metabolitiem un neitralizé to antikoagulanta iedarbibu.

Farmakodinamiska iedarbiba

I fazes petijumos idarucizumaba farmakodinamika p&c dabigatrana eteksilata lietoSanas tika pétita 141
petamajai personai, no tiem ir uzraditi dati par reprezentativu apakSgrupu, kas ietveéra 6 veselas
petamas personas vecuma no 45 lidz 64 gadiem, kuras san€ma 5 g devu intravenozas infiizijas veida.
Vidgja maksimala dabigatrana kop€ja iedarbiba pétitajiem veseliem individiem bija 150 mg
dabigatrana eteksilata lietoSanas diapazona, pacientiem lietojot to divas reizes diena.

Idarucizumaba ietekme uz dabigatrana iedarbibu un antikoagulanta aktivitati
Tilit pec idarucizumaba lietoSanas nepiesaistita dabigatrana koncentracija plazma tika samazinata par
vairak neka 99%, nodro$inot koncentraciju bez antikoagulanta darbibas.

Lielakajai dalai pacientu tika konstatgta ilgstosa dabigatrana koncentracijas plazma neitralizacija
lidz 12 stundam (= 90%). Viena no pacientu apak$grupam atkartoti tika konstateta nesaistita
dabigatrana koncentracija plazma un vienlaiciga asins recéSanas laika palielinasanas. lesp&jamais
c€lonis ir dabigatrana atkartota izkliede no periférijas. Tas notika 1-24 stundas péc idarucizumaba
ievadiSanas, galvenokart > 12 stundu laika.



1. att€ls — Nepiesaistita dabigatrana koncentracija plazma tipiskai veselu p&tamo personu grupai
(idarucizumaba vai placebo lietosana 0 stunda)
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Laiks p&c infuizijas beigam [stundas]

Dabigatrans paildzina recé$anas markieru sarec€Sanas laiku, piem., dTT, TT, aPTL un ECT, kuri
aptuveni norada uz antikoagulacijas intensitati. Vertiba, kas ir normala diapazona p&c idarucizumaba
lietosanas, norada, ka pacients vairs nav antikoagulacijas stavokli. Vertiba, kas ir augstaka par
normalo diapazonu, var atspogulot rezidualo aktivo dabigatranu vai citus kliniskus stavoklus, piem.,
citu aktivo vielu vai transfizijas koagulopatijas klatbatni. Sie testi tika izmantoti, lai izvértetu
dabigatrana antikoagulanta iedarbibu. Pilniga un ilgstoSa dabigatrana izraisitas rec€Sanas laika
pagarina$anas neitraliz€Sana tika noverota tulit péc idarucizumaba infuzijas, un ta pastaveja visu
novéro§anas laiku, kas bija vismaz 24 stundas.



2. att€ls — Dabigatrana izraisitas rec€Sanas laika pagarinaSanas neitralize€Sana, kas noteikta ar dTT
palidzibu tipiskai veselu p&tamo personu grupai (idarucizumaba vai placebo lietoSana 0 stunda)
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Laiks p&c infiizijas beigam [stundas]

3. att€ls — Dabigatrana izraisitas recé$anas laika pagarinasanas neitralizeé$ana, kas noteikta ar ECT
palidzibu tipiskai veselu p&tamo personu grupai (idarucizumaba vai placebo lietoSana 0 stunda)

130

e Dabigatrana eteksilats + idarucizumabs

i **O** Dabigatrana eteksilats + placebo
120 - i Augsgja normas robeza
110
i -
100 —. o
90 "o
80 —
2 . C
= .
Q & o
60 — *
| ‘o-0.,
50 S,
30
v I ' I i I R L (RN I (R U M A [
20 1 2 46 81012141618202224

Laiks p&c infuzijas beigam [stundas]



Trombina veidosanas parametri

Dabigatrans stipri ietekme endogeéna trombina potenciala (ETP) parametrus. Idarucizumaba terapija
normaliz€ja gan trombina kavéSanas laika attiecibu, gan laika lidz maksimalajai koncentracijai
attiecibu pret bazes vertibam (nosakot 0,5 1idz 12 stundas p&c idarucizumaba infiizijas beigam).
Lietojot vienigi idarucizumabu, nav noverota prokoagulanta iedarbiba, m&rfjumam izmantojot ETP.
Tas liecina, ka idarucizumabam nav protrombotiskas iedarbibas.

Dabigatrana eteksilata atkartota lietosana
24 stundas p&c idarucizumaba infiizijas dabigatrana eteksilata atkartotas lietoSanas rezultata noveroja
paredzgto antikoagulanta darbibu.

Prekliniska farmakodinamika

Tika veikta traumas modeléSana ciikam, izmantojot neasa prick§meta raditu aknu ievainojumu péc
dozgsanas ar dabigatranu, lai panaktu supraterapeitisku koncentraciju, kura aptuveni 10 reizes
parsniedz koncentraciju cilvéka plazma. Idarucizumabs efektivi un atri apturja dzivibu apdraudoso
asinoSanu 15 minsu laika p&c injekcijas. Visas clikas izdzivoja pie idarucizumaba devam aptuveni 2,5
un 5 g apjoma. Bez idarucizumaba mirstiba antikoagulanta grupa bija 100%.

Kliniska efektivitate un droSums

Tr1s randomizéti, dubultmasketi, placebo kontroléti I fazes petijumi 283 p&tamam personam

(224 arsteti ar idarucizumabu) tika veikti, lai novertétu idarucizumaba droSumu, efektivitati,
panesamibu, farmakokinétiku un farmakodinamiku, ievadot to vai nu neatkarigi vai péc dabigatrana
eteksilata lietoSanas. Pétama populacija bija veselas pétamas personas un pétamas personas ar Ipasam
populacijas pazimém, ieskaitot vecumu, kermena masu, rasi, dzimumu un nieru darbibas traucg€jumus.
Sajos pétijumos idarucizumaba devas bija no 20 mg lidz 8 g, un infiizijas laiki bija no 5 miniitém

lidz 1 stundai.

Tipiskas vertibas farmakoking&tiskiem un farmakodinamikas parametriem tika noteiktas, pamatojoties
uz datiem par 45-64 gadus vecam veselam p&tamam personam, kuras sanéma 5 g idarucizumaba
(skatit 5.1. un 5.2. apakS$punktu).

Tika veikts viens prospektivs, atklats, nerandomizgts, nekontroléts petijums (RE-VERSE AD), lai
izpétitu tadu pieauguso pacientu arstéSanu, kuriem ir bijusi ar dabigatranu saistita dzivibu apdraudosa
vai nekontrol&ta asinoSana (A grupa) vai kuriem ir bijusi nepiecieSama neatlickama kirurgiska
operacija vai steidzamas procediiras (B grupa). Primarais mérka krit€rijs bija maksimala procentuala
dabigatrana antikoagulgjosas iedarbibas neitralizacija 4 stundu laika p&c idarucizumaba lietoSanas,
pamatojoties uz centrala laboratorija noteikta dTT vai ECT. Viens no galvenajiem sekundarajiem
mérka krit€rijiem bija hemostazes atjaunoSanas.

RE-VERSE AD ietvéra datus par 503 pacientiem: 301 pacientu ar nopietnu asinosanu (A grupa) un
202 pacientus, kuriem bija nepiecie$ama kada steidzama procedira/ kirurgiska operacija (B grupa).
Aptuveni puse pacientu katra grupa bija virie$i. Vidgjais vecums bija 78 gadi, un vidg&jais kreatinina
klirenss (CrCl) bija 52,6 ml/min. 61,5% pacientu A grupa un 62,4% pacientu B grupa bija arsteti

ar 110 mg dabigatrana divas reizes diena.

Neitralizacija bija izvert€jama tikai tiem pacientiem, kuri uzradija pagarinatu koagulacijas laiku pirms
arstéSanas ar idarucizumabu. Lielakajai dalai pacientu gan A, gan B grupa tika panakta pilniga
dabigatrana antikoagul&josas iedarbibas neitralizacija (noveértgjamajiem pacientiem attiecigi dTT:
98,7%; ECT: 82,2%; aPTL: 92,5%) pirmo 4 stundu laika péc 5 g idarucizumaba ievadiSanas. Pret&ja
iedarbiba tika konstat€ta uzreiz pec ievadiSanas.



4. att€ls — Dabigatrana izraisita rec€Sanas laika pagarinajuma neitralizacija, kas noteikta ar dTT
palidzibu RE-VERSE AD petijuma pacientiem (N=487)
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5. attéls — Dabigatrana izraisita rec€Sanas laika pagarinajuma neitralizacija, kas noteikta ar ECT
palidzibu RE-VERSE AD pétijuma pacientiem (N=487)
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6. att€ls — Dabigatrana izraisita rec€Sanas laika pagarinajuma neitralizacija, kas noteikta ar aPTL
palidzibu RE-VERSE AD pétijuma pacientiem (N=486)
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Hemostazes atjaunoSanas tika panakta 80,3% veértejamo pacientu, kuriem bija nopietna asino$ana, un
normala hemostaze tika konstatéta 93,4% pacientu, kuriem bija nepiecieSama steidzama procediira.

No kopuma 503 pacientiem ir miris 101 pacients. Katrs no $iem naves iestasanas gadijumiem varétu
biit saistits ar iniciala notikuma komplikaciju vai blakusslimibu izraisits. Saskana ar zinojumiem
trombotiski notikumi ir konstat&ti 34 pacientiem (23 no 34 pacientiem notikuma bridi nebija noziméeta
antitrombotiska terapija), un katra no Siem gadijumiem trombotiskais notikums varg€ja biit saistits ar
pacienta pamatslimibu. Tika zinots par viegliem iesp&jamas paaugstinatas jutibas simptomiem
(drudzis, bronhospazmas, hiperventilacija, izsitumi vai natrene) viegla forma. Cé€loniska saistiba ar
idarucizumaba lietoSanu nav pieradita.
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Pediatriska populacija

Viens pediatriskais pacients tika ieklauts vienas devas, atklata droSuma pétijuma, kura intravenozi
ievadija idarucizumabu. Petfjuma ieklava pediatriskos pacientus no kliniskajiem petijumiem, kuros
lietoja dabigatrana eteksilatu vénu trombembolijas (VTE) arstéSanai un sekundarai profilaksei.
Pacientu ieklauSanas nosacijums bija vajadziba p&c dabigatrana antikoagulacijas iedarbibas atras
atcelSanas. 16-<18 gadu vecs pacients tika arstéts ar dabigatrana eteksilanu VTE sekundaras
profilakses nolika, kliniska riska faktora d€l. AsinoSanas gadijuma bija nepiecieSama kirurgiska
iejaukSanas un atbilstoSa hemostaze. Arsté$ana ar 5 g idarucizumaba devu izraisija atru un pilnigu
dabigatrana antikoagulacijas iedarbibas atcelSanu. Idarucizumaba farmakokingtika un tas ietekme uz
farmakodinamiku bija atbilstoSana datiem, kas iegiiti no picaugusajiem.

Imiingenitate

Seruma paraugi no 283 petamajam personam | fazes petijumos (224 brivpratigie, kuri arsteti ar
idarucizumabu) un 501 pacienta tika parbauditi attieciba uz antivielam pret idarucizumabu pirms un
pec arstesanas. Jau esosas antivielas ar savstarpgjo reaktivitati pret idarucizumabu tika noteiktas
aptuveni 12% (33/283) I fazes petamo personu un 3,8% (19/501) pacientu. letekme uz idarucizumaba
farmakokingtiku vai pretgju iedarbibu, ka arT paaugstinatas jutibas reakcijas netika konstatetas.

Iesp&jami noturigas pret idarucizumabu zema titra iedarbigas antivielas, kuras radas p&c arstésanas
uzsaksanas, tika konstatetas 4% (10/224) 1 fazes p&tamo personu un 1,6% (8/501) pacientu, un tas
liecina par nelielu iesp&jamo idarucizumaba imunogenitati. I fazes 6 pétamo personu apaksgrupa
idarucizumabu ievadija otro reizi divus m&neSus péc pirmas ievadiSanas reizes. Pret idarucizumabu
iedarbigas antivielas $Tm p&tamajam personam pirms otras lietoSanas netika noteiktas. Vienai
petamajai personai pec otras ievadiSanas reizes tika konstattas p&c arst€sanas uzsaksanas radusas pret
idarucizumabu iedarbigas antivielas. Deviniem pacientiem idarucizumabs tika dozgts atkartoti. Visiem
9 pacientiem atkartota dozeSana tika veikta 6 dienu laika p&c pirmas idarucizumaba devas. Nevienam
no pacientiem, kuriem idarucizumabs tika dozgts atkartoti, test€Sana neuzradija pret idarucizumabu
iedarbigas antivielas.

5.2. Farmakokinétiskas ipasibas

Idarucizumaba farmakokingtika tika pétita 224 p&tamajam personam I fazes p&tijumos, un no tiem
prezentéti ir dati par tipisku 6 veselu p&tamo personu apaksgrupu (vecuma no 45 lidz 64 gadiem), kuri
sanema 5 g devu intravenozas infuzijas veida.

Izkliede

Idarucizumabam tika konstatéta daudzfazu dispozicijas kinétika un ierobeZota ekstravaskulara
izkliede. P&c 5 g devas intravenozas inflizijas geometriski vid&jais izkliedes tilpums Iidzsvara stavokli

(Vdss) bija 8,9 1 (geometriskais variacijas koeficients (gCV) 24,8%).

Biotransformacija

Ir aprakstiti vairaki celi, kas varétu veicinat antivielu metabolismu. Visos $ajos celos ir iesaistita
antivielas biodegradacija mazakas molekulas, t.i., mazos peptidos vai aminoskab&s, kas pec tam tiek
atkartoti uzstkti un ieklauti vispargja protetnu sinteze.

Eliminacija

Idarucizumabs tika atri izvadits ar kopgjo klirensu 47,0 ml/min (gCV 18,4%), sakotngjo pusperiodu
(ti2) 47 minttes (gCV 11,4%) un terminalo ti» 10,3 stundas (gCV 18,9%). P&c 5 g idarucizumaba
intravenozas ievadi$anas 32,1% (gCV 60,0%) no devas tika izvadits ar urinu (6 stundas ilga paraugu
nemsanas laikposma), un mazak neka 1% tika izvadits turpmako 18 stundu laika. Pienem, ka atlikust
devas dala tiek izvadita ar proteina katabolisma palidzibu (galvenokart caur nierém).
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P&c arsteSanas ar idarucizumabu ir konstat&ta proteintrija. Parejosa proteindrija ir fiziologiska reakcija
uz parlieku olbaltuma daudzumu nier€s p&c bolus/islaicigas 5 g idarucizumaba lietoSanas intravenozi.
Parejosa proteintirija maksimumu parasti sasniedza apméram 4 h péc idarucizumaba lietoSanas un
normalizgjas 12-24 stundu laika. Atseviskos gadijumos parejosa proteiniirija saglabajas ilgak neka

24 stundas.

Pacienti ar nieru darbibas traucéjumiem

Praxbind I fazes petijumos ir pétits petamam personam ar kreatinina klirensu diapazona

no 44 lidz 213 ml/min. P&tamas personas ar kreatinina klirensu zem 44 ml/min nav bijusas iesaistitas
I fazes pétijumos. Atkariba no nieru darbibas trauc€jumu smaguma pakapes kopgjais klirenss
salidzinajuma ar veselam p&tamam personam bija samazinats, un rezultata idarucizumaba kopgja
iedarbiba pastiprinajas.

Pamatojoties uz farmakokingtiskajiem datiem no 347 pacientiem ar dazadu pakapju nieru funkciju
(vidgjais CrCl 21 - 99 ml/min), tiek I€sts, ka vid&ja idarucizumaba iedarbiba (laukums zem
koncentracijas-laika Itknes (AUCo - 241)) palielinas par 38% pacientiem ar viegliem (kreatinina klirenss
50-<80 ml/min), par 90% pacientiem ar vid€ji smagiem (30-<50 ml/min) un par 146% pacientiem ar
smagiem (0-30 ml/min) nieru darbibas trauc€jumiem. Ta ka arT dabigatrans galvenokart tiek izvadits
caur nierém, nieru darbibas traucgjumu gadijumos konstatg Iidzigu dabigatrana iedarbibas
pastiprinasanos.

Nemot véra Sos datus un dabigatrana antikoagul&josas iedarbibas neitralizacijas pakapi pacientiem,
nieru darbibas traucgjumi neietekmé idarucizumaba pretgjo iedarbibu.

Pacienti ar aknu darbibas traucéjumiem

Nav noverots, ka aknu darbibas traucgjumi ietekmé idarucizumaba farmakokingtiku, novertgjot aknu
bojajumus, kas noteikti ar paaugstinatiem aknu funkcijas testu raditajiem.

Idarucizumabs ir pétits 58 pacientiem ar dazadam aknu darbibas trauc€jumu pakapem. Salidzinot ar
272 pacientiem bez aknu darbibas traucgjumiem, idarucizumaba vid&jais AUC bija mainits par
attiecigi -6%, 37% un 10% pacientiem ar AsAT/AIAT raditajiem, kas bija paaugstinati no 1 lidz

<2 reizes virs normas augsgjas robezas (ULN) (N=34), 2 lidz <3 reizes virs ULN (N=3) un >3 reizes
virs ULN (N=21). Pamatojoties uz farmakokin&tikas datiem no 12 pacientiem ar aknu slimibu,
idarucizumaba AUC bija paaugstinats par 10%, salidzinot ar pacientiem bez aknu slimibas.

Gados vecaki cilvéki/Dzimums/Rase

Pamatojoties uz populacijas farmakokingtisko analizu rezultatiem, vecumam, dzimumam un rasei nav
kliniski nozimigas ietekmes uz idarucizumaba farmakokingtiku.

5.3. Prekliiskie dati par droSumu

Nekliniskie dati neliecina par Tpasu risku cilvékam, pamatojoties uz atkartotas devas toksicitates
pétijumiem, kas ilga 1idz 4 ned€lam ar Zurkam un Iidz 2 ned€lam ar pértikiem. Farmakologiska
droSuma pétijumos nav konstatéta ietekme uz elposanas, centralo nervu vai sirds un asinsvadu
sisteému.

Pettjumi, lai novertetu idarucizumaba iesp&jamo mutagenitati un kancerogenitati, nav veikti. Nemot

véra ta darbibas mehanismu un proteinu raksturigas ipasibas, kancerogéniska vai genotoksiska ietekme
nav paredzama.
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P&ttjumi, lai novertetu idarucizumaba iesp&jamu ietekmi uz reproduktivitati, nav veikti. Nav
identific&ta ar arst€Sanu saistita ietekme reproduktivos audos abiem dzimumiem, veicot intravenozas
atkartotas devas toksicitates p&tijjumus, kas ilga l1idz 4 ned€lam ar zurkam un 1idz 2 nedélam ar
pertikiem. Turklat audu savstarpgjas reaktivitates petijuma nenoveroja idarucizumaba saisti$anos ar
cilveka reproduktivajiem audiem. Tadg] prekliniskie dati nenorada uz to, ka pastav risks attieciba uz
fertilitati vai embriofetalu attistibu.

P&c idarucizumaba intravenozas vai paravenozas ievadisanas lokals asinsvada kairinajums netika
konstatéts. Idarucizumaba sastavs neizraisija cilvéku nesadalitu asinu hemolizi in vitro.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Natrija acetata trihidrats (E262)

Etikskabe (E260, pH pielagosanai)

Sorbits (E420)

Polisorbats 20 (E432)

Udens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Sis zales nedrikst sajaukt (lictot maisijuma) ar citam zalem.

6.3. UzglabaSanas laiks

4 gadi

Ir pieradits, ka p&c flakona atveérsanas idarucizumabs ir ktmiski un fizikali stabils 6 stundas istabas
temperattira (Iidz 30 °C).

No mikrobiologiska viedokla, ja vien atvér§anas veids neizslédz mikrobiologiska piesarnojuma risku,
zales ir jalieto talit p&c atveérsanas. Ja tas nelieto thlit, par uzglabasanu lietosanas laika un
nosacijumiem pirms lietoSanas atbild lietota;s.

6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapi (2°C-8°C).

Nesasaldet.

Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Pirms lietoSanas neatvertu flakonu var uzglabat istabas temperatiira (Iidz 30 °C) Iidz 48 stundam, ja tas
tiek uzglabats originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas. Skidumu nedrikst paklaut gaismas
iedarbibai vairak ka 6 stundas (neatvértu flakonu un/vai lietoSanas laika).

Uzglabasanas nosacijumus pec zalu atvérSanas skatit 6.3. apakspunkta.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

50 ml skiduma stikla flakona (I klases stikls) ar butila kaucuka aizbazni, aluminija vacinu un
mark&jumu ar integrétu pakaramo.

Iepakojuma lielums ir 2 flakoni.
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6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidésanai un citi noradijumi par riko$anos

Parenteralas zales (piem&ram, Praxbind) pirms ievadiSanas vizuali japarbauda attieciba uz dalinam un
krasas mainu.

Praxbind nedrikst sajaukt (lietot maisjjuma) ar citam zalém. Praxbind ievadiSanai var izmantot jau
esosu intravenozas ievadiSanas sistemu. Sist€éma jaskalo ar natrija hlorida 9 mg/ml (0,9%) skidumu
injekcijam pirms un pec infuzijas. Nedrikst veikt citu infiiziju paral€li caur to pasu intravenozo ierici.

Praxbind ir paredz&ts tikai vienreiz€jai lietoSanai un nesatur konservantus (skatit 6.3. apakSpunktu).

Nav noverotas nesaderibas starp Praxbind un polivinilhlorida, polietiléna vai poliuretana infiizijas
komplektiem vai polipropiléna §lircém.

Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietéjam prasibam.

7.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Boehringer Ingelheim International GmbH

Binger Str. 173

55216 Ingelheim am Rhein

Vacija

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/15/1056/001

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Registracijas datums: 2015. gada 20. novembris

P&dgjas parregistracijas datums: 2020. gada 27. jalijs

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.

16


http://www.ema.europa.eu

IT1 PIELIKUMS

BIOLOGISKI AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) RAZOTAJS(-I)
UN RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
DROSU UN EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A.  BIOLOGISKI AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) RAZOTAJS(-I) UN RAZOTAJS(-I), KAS
ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas(-o) vielas(-u) razotaja(-u) nosaukums un adrese
Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG

Birkendorfer Strasse 65

88397 Biberach an der Riss

VACIJA

RaZotaja(-u), kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Birkendorfer Strasse 65

88397 Biberach an der Riss

VACUJA

Boehringer Ingelheim France
100-104 Avenue de France
75013 Paris

FRANCIJA

Drukataja lietoSanas instrukcija janorada razotaja, kas atbild par attiecigas sérijas izlaidi, nosaukums
un adrese.

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apakSpunkts).

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS
. Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo dro$uma zinojumu iesnieg3anas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD saraksta),
kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos turpmakajos
saraksta atjauninajumos, kas publicéti Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.

D. NOSACLJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

o Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas Ipasniekam javeic nepiecieSsamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,
kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:

o péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;

o jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sistéma, jo Tpasi gadijjumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var butiski ietekmé&t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasnieg$anas gadijuma.
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III PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

SALOKAMA KARBA

1. ZALU NOSAUKUMS

Praxbind 2,5 g/50 ml skidums injekcijam/infuzijam
idarucizumabum

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katrs 50 ml flakons satur 2,5 g idarucizumaba.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: natrija acetata trihidrats (E262), etikskabe (E260), sorbits (E420), polisorbats 20 (E432),
tidens injekcijam.

4. ZALU FORMA UN SATURS

skidums injekcijam/infuzijam
2 flakoni (katra 50 ml)

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Intravenozai lietoSanai
Tikai vienreizgjai lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Nesasaldet.
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
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10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

55216 Ingelheim am Rhein

Vacija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/15/1056/001

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiemerosanai ir apstiprinats.

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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19.

CITA — Drukatais teksts vaka iekSpusé

Pievienotaja lietoSanas instrukcija ir papildu informacija veselibas apriipes specialistiem.
Ieteicama Praxbind deva ir 5 g (2 x 2,5 g/50 ml).

Intravenozai lietoSanai divu sekojosSu infuziju veida (katru 5 1idz 10 mintsu laika) vai bolus
injekciju veida.
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ TIESA IEPAKOJUMA

Flakona mark&jums

1. ZALU NOSAUKUMS

Praxbind 2,5 g/50 ml skidums injekcijam/infuzijam
idarucizumabum

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra 50 ml flakona ir 2,5 g idarucizumaba.

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Paligvielas: natrija acetata trihidrats (E262), etikskabe (E260), sorbits (E420), polisorbats 20 (E432),
tdens injekcijam.

4. ZALU FORMA UN SATURS

skidums injekcijam/infuzijam
1 flakons ar 50 ml

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietos$anas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Intravenozai lietoSanai
Tikai vienreizgjai lietoSanai.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Nesasaldet.
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.
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10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

55216 Ingelheim am Rhein

Vacija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/15/1056/001

13. SERIJAS NUMURS, DAVINAJUMA UN ZALU KODS

Lot

14. IZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiemeroSanai ir apstiprinats.

‘ 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

‘ 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

25



B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija pacientam un lietotajam

Praxbind 2,5 g/50 ml §Skidums injekcijam/infiizijam
idarucizumabum

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

Ludzu nemiet véra, ka §is zales galvenokart tiek lietotas neatliekamas situacijas, un arsts biis

nolémis, ka Jums tas ir nepiecieSamas.

- Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai medmasai.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai medmasu. Tas attiecas ar1
uz iespgjamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir Praxbind un kadam nolikam to lieto
2. Kas Jums jazina, sanemot Praxbind

3. Kalietot Praxbind

4. lespgjamas blakusparadibas

5. Kauzglabat Praxbind

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir Praxbind un kadam noliikam to lieto

Kas ir Praxbind

Praxbind sastava esosa aktiva viela ir idarucizumabs (idarucizumabum). Idarucizumabs ir specifiskas
zales ar pret€ju iedarbibu dabigatranam (Pradaxa) - asinis §kidino§am zalém, kuras organisma bloke
vienu no asins recek]u veidoSana iesaistttajam vielam.

Praxbind lieto, lai atri piesaistitu dabigatranu un inaktivetu ta darbibu.

Kadam noliikkam Praxbind lieto

Praxbind lieto pieauguSajiem neatlieckamas situacijas, ja arsts nolemj, ka ir nepiecieSama atra Pradaxa
iedarbibas inaktivacija:

- neatliekamas kirurgiskas operacijas/steidzamas procediiras gadijuma;

- dzivibu apdraudosas vai nekontrolgtas asinosanas gadijuma.

2. Kas Jums jazina, sanemot Praxbind

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Praxbind sanemsSanas konsultgjieties ar arstu vai medmasu:

- ja Jums ir alergija pret idarucizumabu vai kadu citu 6. punkta min&to vielu;

- ja Jums ir genétiska slimiba - iedzimta fruktozes nepanesiba. Saja gadijuma viela sorbits, kas ir
So zalu sastava, var izraisit nopietnas nevélamas blakusparadibas.

Vini to nems vera pirms Jiisu arstéSanas ar Praxbind.

Sis zales tikai izvada no organisma dabigatranu. Tas neizvada citas zales, kuras tiek lietotas, lai
noverstu asins receklu veidosanos.

P&c dabigatrana izvadiSanas no organisma Jiis neesat pasargats no asins receklu veidosanas. Jiisu arsts
turpinas arstéSanu ar asins receklu veido$anas novérSanai paredzetam zalém, tiklidz tas biis iesp&jams,
nemot véra Jusu veselibas stavokli.

Bérni un pusaudzi

Nav informacijas par Praxbind lietosanu b&rniem.
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Citas zales un Praxbind
Pastastiet arstam par visam zalém, kuras lietojat, pedgja laika esat lietojis, vai varétu lietot.

Sis zales izstradatas, lai tas saistitos tikai ar dabigatranu. Maz ticams, ka Praxbind ietekmés citu zalu
iedarbibu, vai ka citas zales ietekmés Praxbind iedarbibu.

Griitnieciba un barosana ar kriiti

Ja Jus esat griitniece vai barojat bernu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var&tu but gritnieciba, vai planojat
gritniecibu, pirms So zalu sanemsanas konsultgjieties ar arstu.

Nav informacijas par $o zalu iedarbibu griitniec€m vai sieviet€m, kuras baro bérnu ar kriiti. Praxbind
neietekmé nevienu kermena funkciju ka tadu, tade] arsts var nolemt lietot Jums §1s zales, ja sagaidamie
ieguvumi atsver iesp&jamos riskus.

Praxbind satur natriju

Sis zales satur 50 mg natrija (galvena partika lietojama/varama sals sastavdala) katra deva. Tas ir
lidzvertigi 2,5% ieteicamas maksimalas natrija dienas devas pieaugu$ajiem.

3. Ka lietot Praxbind

Sis zales ir paredz&tas lietosanai tikai slimnica.

Ieteicamaja deva ir 5 g (2 flakoni, katra 2,5 g/50 ml )

Retos gadijumos p&c pirmas So zalu devas joprojam ir iesp&jams parak liels dabigatrana daudzums
JUisu asinis, un Tpasos gadijumos Jusu arsts var izlemt Jums ievadit otru 5 g devu.

Arsts vai medmasa Jums dos $is zales, veicot injekciju vai infiliziju véna.

P&c So zalu ievadiSanas arsts lems par arsté$anas pagarinasanu, lai noverstu asins receklu veidosanos.
Dabigatranu atkartoti var ievadit 24 stundas pec So zalu ievadiSanas.

Sikaki noradijumi arstam vai medmasai par $o zalu ievadiSanas kartibu ir pieejami §Ts lietoSanas
instrukcijas beigas (skatit "Noradijumi par rikoSanos").

Ja Jums ir kadi jautajumi par $o zalu lietoSanu, jautajiet arstam.

4. Iespe&jamas blakusparadibas
Tapat ka visas zales, §Ts zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauZzas.

Lidz §im nav konstatgtas nekadas blakusparadibas.

ZinoSana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai medmasu. Tas attiecas ari uz
iespgjamajam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par blakusparadibam
arT tiesi, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinoSanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu drosumu.

5. Ka uzglabat Praxbind

Uzglabat §is zales berniem neredzama un nepieejama vieta.
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Nelietot §1s zales péc deriguma termina beigam, kas noradits uz flakona un kastites p&c ,,EXP”.
Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa pedgjo dienu.

Uzglabat ledusskapi (2°C-8°C).
Nesasaldeét.
Uzglabat originala iepakojuma, lai pasargatu no gaismas.

Sis zales ir paredzgetas lietoSanai tilit péc atversanas.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Praxbind satur

- Aktiva viela ir idarucizumabs.

- Citas sastavdalas ir natrija acetata trihidrats (E262), etikskabe (E260, pH pielagosanai), sorbits
(E420), polisorbats 20 (E432) un tdens injekcijam.

Praxbind ar€jais izskats un iepakojums
Praxbind ir dzidrs Iidz viegli opalescgjoss, bezkrasains 11dz viegli dzeltens Skidums stikla flakona, kur$
noslégts ar butila kaucuka aizbazni un aluminija vacinu.

Katra iepakojuma ir divi flakoni.

Registracijas apliecibas ipasnieks
Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

55216 Ingelheim am Rhein

Vacija

Razotajs

Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Birkendorfer Strasse 65

88397 Biberach an der Riss

Vacija

Boehringer Ingelheim France
100-104 Avenue de France
75013 Paris

Francija
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Lai sanemtu papildu informaciju par $§im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas ipasnieka

viet€jo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien
Boehringer Ingelheim SComm
Tél/Tel: +322 773 33 11

buarapus
bropunrep Unrenxaiim PLIB I'Mm6X u Ko. KI' —
KJIOH bparapus

Tem: +359 2 958 79 98

Ceska republika
Boehringer Ingelheim spol. s r.0.
Tel: +420 234 655 111

Danmark
Boehringer Ingelheim Danmark A/S
TIf: +45 39 15 88 88

Deutschland
Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Tel: +49 (0) 800 77 90 900

Eesti

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Eesti filiaal

Tel: +372 612 8000

E))LGoa

Boehringer Ingelheim EALég Movonpdownn A.E.

TnA: +30 2 10 89 06 300

Espaiia
Boehringer Ingelheim Espafia, S.A.
Tel: +34 93 404 51 00

France
Boehringer Ingelheim France S.A.S.
Tél: +33 3 26 50 45 33

Hrvatska
Boehringer Ingelheim Zagreb d.o.o.
Tel: +385 1 2444 600

Ireland
Boehringer Ingelheim Ireland Ltd.
Tel: +353 1 295 9620
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Lietuva

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Lietuvos filialas

Tel: +370 5 2595942

Luxembourg/Luxemburg
Boehringer Ingelheim SComm
Tél/Tel: +322 773 33 11

Magyarorszag

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Magyarorszagi Fioktelepe

Tel: +36 1 299 89 00

Malta
Boehringer Ingelheim Ireland Ltd.
Tel: +353 1 295 9620

Nederland
Boehringer Ingelheim B.V.
Tel: +31 (0) 800 22 55 889

Norge
Boehringer Ingelheim Norway KS
TIf: +47 66 76 13 00

Osterreich
Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Tel: +43 1 80 105-7870

Polska
Boehringer Ingelheim Sp. z. 0.0.
Tel: +48 22 699 0 699

Portugal
Boehringer Ingelheim Portugal, Lda.
Tel: +351 21 313 53 00

Romania

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Viena - Sucursala Bucuresti

Tel: +40 21 302 28 00

Slovenija

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
Podruznica Ljubljana

Tel: +386 1 586 40 00



Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
Boehringer Ingelheim Italia S.p.A.
Tel: +39 02 5355 1

Kvbmpog

Boehringer Ingelheim EALGc Movorpoécmnn A.E.

TnA: +30 2 10 89 06 300

Latvija
Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG

Slovenska republika

Boehringer Ingelheim RCV GmbH & Co KG
organiza¢na zlozka

Tel: +421 2 5810 1211

Suomi/Finland
Boehringer Ingelheim Finland Ky
Puh/Tel: +358 10 3102 800

Sverige
Boehringer Ingelheim AB
Tel: +46 8 721 21 00

United Kingdom (Northern Ireland)
Boehringer Ingelheim Ireland Ltd.

Latvijas filiale Tel: +353 1 295 9620

Tel: +371 67 240 011
Si lieto$anas instrukcija pedejo reizi parskatita
Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné:
http://www.ema.europa.eu.

Talak sniegta informacija paredzéta tikai veselibas apriipes specialistiem.

Praxbind specifiski saistas ar dabigatranu un neitralize ta antikoagulanta iedarbibu. Tas nenovers citu
antikoagulantu iedarbibu.

Praxbind terapiju var izmantot kopa ar standarta atbalsta pasakumiem, kuri ir jaapsver, ja tie ir
mediciniski pamatoti.

Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jaregistré lietoto zalu nosaukums un sérijas
numurs.

leteicamaja Praxbind deva ir 4 g sorbita ka paligviela. Pacientiem ar iedzimtu fruktozes nepanesibu
pastav nopietnu neveélamu blakusparadibu risks, kas jaapsver salidzinajuma ar ieguvumu no
neatliekamas arsteSanas ar Praxbind. Lietojot Praxbind Sadiem pacientiem, zalu iedarbibas laika un
24 stundas pe&c to iedarbibas ir nepiecieSama intensiva medicniska apripe.

Devas un lietosana
Ieteicama deva ir 5 g idarucizumaba (2 flakoni ar 2,5 g/50 ml).

Otras 5 g idarucizumaba devas lietosanu var apsvert $ados gadijumos:

o atkartojas klmiski nozimiga asino$ana apvienojuma ar asins rec€Sanas laika pagarinasanos;

. potenciala asinoSanas atkartoSanas ir bistama dzivibai, ka arT tiek konstatgta asins rec€Sanas
laika pagarinasanas;

o pacientam ir nepiecieSama vél viena neatlickama kirurgiska operacija/steidzama procediira, tacu

vinam ir pagarinats asins recéSanas laiks.
Nozimigie asins rec€$anas parametri ir aktivetais parcialais tromboplastina laiks (aPTT— activated

partial thromboplastin time), atSkaidita trombina laiks (dTT — diluted thrombin time) vai ekarna
asinsreces laiks (ECT — ecarin clotting time).
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Maksimala diennakts deva nav pétita.

Praxbind (2 flakoni ar 2,5 g/50 ml) ievada intravenozi divu sekojosu infuziju veida (katru
5 Iidz 10 mindi$u laika) vai ka bolus injekciju.

Ar dabigatranu arstétiem pacientiem ir pamatslimibas, kuru d&] vini ir paklauti trombembolisku
notikumu riskam. Neitraliz&jot dabigatrana terapiju, pacienti ir paklauti ar pamatslimibu saistitam
trombozes riskam. Lai mazinatu So risku, ir jaapsver iesp&ja atsakt antikoagulantu terapiju, tiklidz tas ir
mediciniski iesp&jams.

Pradaxa (dabigatrana eteksilata) terapiju var atsakt 24 stundas p&c idarucizumaba lietosanas, ja pacients
ir kltniski stabils un ir panakta pietickama hemostaze.

P&c idarucizumaba lietoSanas citu antitrombotisku terapiju (piem., mazmolekularu heparinu) var sakt
jebkura laika, ja pacients ir kltniski stabils un ir panakta pietickama hemostaze.

Noradijumi par riko§anos

Praxbind nedrikst sajaukt (lietot maisTijuma) ar citam zalém. Praxbind ievadiSanai var izmantot jau
esoSu intravenozas ievadiSanas sistému. Sist€ma jaskalo ar natrija hlorida 9 mg/ml (0,9%) $kidumu
injekcijam pirms un pec infuizijas. Nedrikst veikt citu infuziju paral€li caur to paSu intravenozo ierici.

Praxbind ir paredzgts tikai vienreizgjai lietoSanai un nesatur konservantus.

Pirms lieto$anas neatvertu flakonu var uzglabat istabas temperatiira (Iidz 30 °C) Iidz 48 stundam, ja tas
tiek uzglabats originalaja iepakojuma, lai pasargatu no gaismas. Ir pieradits, ka péc flakona atvérSanas
idarucizumabs istabas temperatiira ir kimiski un fizikali stabils 6 stundas (lidz 30 °C). Skidumu
nedrikst paklaut gaismas iedarbibai vairak ka 6 stundas (neatvértu flakonu un/vai lietoSanas laika).

No mikrobiologiska viedokla, ja vien atvérSanas veids neizslédz mikrobiologiska piesarnojuma risku,
zales ir jalieto thlit p&c atversanas. Ja tas nelieto tulit, par uzglabasanu lietoSanas laika un nosacijumiem

pirms lietoSanas atbild lietotajs.

Nav noverotas nesaderibas starp Praxbind un polivinilhlorida, polietiléna vai poliuretana infizijas
komplektiem vai polipropiléna §lircém.
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