BILAGA I

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

Rapilysin 10 U pulver och vitska till injektionsvétska, l1osning.

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

1 injektionsflaska innehéller 10 U* reteplas** 1 0,56 g pulver
1 forfylld spruta innehaller 10 ml vatten for injektionsvétskor.

Den férdigberedda 16sningen innehaller 1 U reteplas per ml.
For fullstandig forteckning 6ver hjélpdmnen, se avsnitt 6.1.

*Styrkan for reteplas uttrycks i enheter (U). Harvid anvinds en standardreferens som &r specifik for
reteplas och som ¢j dr jamforbar med enheter som anvinds for andra trombolytiska &mnen.

**Rekombinant plasminogenaktivator producerad i Escherichia coli med rekombinant DNA-teknik.

3. LAKEMEDELSFORM
Pulver och vitska till injektionsvétska, 16sning.

Vitt pulver och klar farglos vatska (vatten for injektionsvétskor).

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Rapilysin ér indicerat for trombolytisk behandling vid misstankt hjértinfarkt med kvarstdende ST-
hdjning eller nytt vénstergrenblock inom 12 timmar efter forsta symtomen pa akut hjértinfarkt.

4.2 Dosering och administreringssitt
Behandling med reteplas skall pdborjas s& snart som mdjligt efter symtom pa akut hjartinfarkt (AMI).

Rapilysin skall ordineras av lakare med erfarenhet av trombolytisk behandling och med utrustning att
utfora denna behandling.

Dosering
Dosering av Rapilysin

Rapilysin administreras som en 10 U bolusdos som 30 minuter senare f6ljs av en andra 10 U bolusdos
(dubbel bolusinjektion).

Varje bolus administreras som l&ngsam intravends injektion inom 2 minuter. Kontrollera att
injektionen ej ges paravendst av misstag.

Heparin och acetylsalicylsyra skall tillforas fore och efter administrering av Rapilysin for att minska
risken for reocklusion.

Dosering av Heparin

Den rekommenderade heparindosen dr 5000 IE som bolusinjektion fore reteplasbehandling. Denna
atfoljs av en infusion pa 1000 IE per timme med borjan efter den andra bolusinjektionen med reteplas.



Heparin skall administreras under minst 24 timmar, helst under 48-72 timmar, for att halla aPTT-
varden 1,5 till 2 ganger det normala.

Dosering av Acetylsalicylsyra

Initialdosen acetylsalicylsyra som ges fore trombolysbehandlingen skall vara minst 250 mg (250-
350 mg) och dérefter 75-150 mg per dag atminstone till utskrivningen fran sjukhus.

Pediatrisk population
Inga data finns tillgéngliga.

Administreringssétt

Reteplas tillhandahalles som frystorkad substans i flaskor. Den frystorkade substansen 16ses med
innehéllet i medfoljande spruta. For anvisningar om beredning av lakemedlet fore administrering, se
avsnitt 6.6.

Rapilysin bor helst injiceras genom en egen reserverad intravends infart. Inga andra lakemedel bor
injiceras genom den reserverade infarten for Rapilysin, varken fore, under eller efter injektion av
Rapilysin. Detta géller alla produkter, dven heparin och acetylsalicylsyra, vilka bor ges fore och efter
administrering av reteplas for att minska risken for reocklusion.

Om samma intravendsa infart (inklusive Y-rorsingdng) méste anvéndas for flera likemedel, skall
denna skoéljas noggrant med 0,9 % natriumkloridldsning eller 5 % glukosldsning fore och efter
injektionen av Rapilysin.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1

Da trombolytisk terapi okar risken for blodning &r reteplas kontraindicerat enligt féljande:

kénd blodningsbenédgenhet

- till patienter med pagaende behandling med orala antikoagulantia (t ex warfarinnatrium)
- intrakraniell tumdr, arteriovends missbildning eller aneurysm

- tumor med okad blddningsrisk

- tidigare cerebrovaskulér sjukdom

- nyligen (< 10 dagar) utford lang och kraftig hjartmassage

- allvarlig okontrollerad hypertoni

- aktivt magsar

- portal hypertension (esofagusvaricer)

- allvarlig lever- eller njurinsufficiens

- akut pankreatit, perikardit, bakteriell endokardit



- inom 3 manader efter allvarlig blodning, omfattande skada eller omfattande kirurgi (t ex
koronar bypass-kirurgi, intrakraniell eller intraspinal kirurgi eller skada), férlossning,
vévnadsbiopsi, tidigare punktion av ej komprimerbara karl.

4.4 Varningar och forsiktighet

Varje patient som kommer ifrdga for behandling med reteplas skall noggrant utvérderas.
For information om inkompatibiliteter med andra lakemedel se avsnitt 6.2.

Blédning

Den vanligast forekommande komplikationen vid reteplasbehandling ar blédning. Vid foljande
tillstdnd kan 6kade risker med reteplasterapi forekomma och skall vigas mot véntade fordelar:

- cerebrovaskuldr sjukdom

- systoliskt blodtryck > 160 mmHg

- gastrointestinal eller urogenital blodning (under de senaste 10 dagarna)

- stor sannolikhet for vénstersidig hjirttrombos, t ex vid mitralisstenos med formaksflimmer
- septisk tromboflebit eller ockluderad arteriovends fistel i allvarligt infekterat omrade

- over 75 ars alder

- andra tillstind dér blodning utgdr en allvarlig fara eller skulle vara sarskilt svarartad p g a dess
lokalisering

Samtidig medicinering med heparin-antikoagulantia kan bidra till blédning. D4 fibrin lyseras vid
reteplasterapi kan blodning frén farska injektionsstillen forekomma. Darfor kréver trombolytisk terapi
noggrann dvervakning av alla mojliga blodningsstillen (inklusive insticksstéllen for venkateter,
arteriella och venosa injektionsstillen, insnittsstéllen for venkateter och nalpunktionsstéllen).
Anvindning av styv kateter liksom intramuskuléra injektioner och icke nddvindig skotsel av patienten
skall undvikas under behandling med reteplas.

Forsiktighet ska iakttagas vid samtidig anvdndning av andra ldkemedel som paverkar hemostasen
sdsom heparin, heparin med l4g molekylvikt, heparinoider, orala antikoagulantia och
trombocytaggregationshaimmande medel andra an acetylsalicylsyra sdsom dipyridamol, tiklopidin,
klopidogrel eller glykoprotein IIb/Illa receptorantagonister.

Om allvarlig blodning intréffar, sérskilt hjairnblodning, skall eventuell samtidig heparinbehandling
omedelbart avslutas. Dessutom skall den andra bolusinjektionen med reteplas inte ges om allvarlig
blodning intrdffar dessforinnan. I allménhet &r det dock ej nddvindigt att tillfora koagulationsfaktorer
beroende pa den relativt korta halveringstiden hos reteplas. De flesta patienter med blodning kan
skotas genom avbrytande av trombolytisk och antikoagulationsbehandling, volymerséttning och
manuellt tryck pé ett lackande kérl. Protamin skall 6vervidgas om heparin har givits inom 4 timmar
innan blédningens borjan. Hos de patienter som ej svarar pd dessa konservativa dtgirder kan rationell
anviandning av transfusionsprodukter vara indicerad. Transfusion av kryoprecipitat, fibrinogen,
farskfrusen plasma och trombocyter skall 6vervigas och en klinisk beddmning och en
laboratorieutvardering skall goras efter varje given behandling. Ett malvarde for fibrinogen pa 1 g/l ar
onskvirt vid kryoprecipitat- eller fibrinogeninfusion.

For ndrvarande finns inte tillrackliga uppgifter om reteplas till patienter med ett diastoliskt blodtryck
> 100 mmHg f6re trombolytisk behandling.



Arytmier
Koronartrombolys kan leda till arytmier i samband med reperfusion. Tillgang till antiarytmisk
behandling for bradykardi och/eller kammararytmier (t ex ventrikulér takykardi eller kammarflimmer)

rekommenderas starkt vid administrering av reteplas.

Upprepad behandling

Eftersom erfarenheter av upprepad reteplasbehandling for ndrvarande saknas kan detta ¢j
rekommenderas. Ingen bildning av antikroppar mot reteplasmolekylen har emellertid observerats.
Om en anafylaktisk reaktion skulle uppsta skall injektionen avbrytas omedelbart och adekvat terapi
inséttas.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner

Inga interaktionsstudier har utforts. Retrospektiva analyser av kliniska studier visade inte nagra
kliniskt relevanta interaktioner med likemedel som anvéindes samtidigt med reteplas hos patienter med
akut hjartinfarkt. Heparin, vitamin K antagonister och liakemedel som péaverkar trombocyternas
funktion (sdsom acetylsalicylsyra, dipyridamol och abciximab) kan 6ka blodningsrisken om de
administreras fore, under eller efter reteplasterapi.

Uppmérksamhet pa denna effekt skall iakttagas sdrskilt under perioder med lagt plasmafibrinogen
(upp till ca 2 dagar efter fibrinolytisk behandling av AMI).

For information om inkompatibiliteter med andra lakemedel se avsnitt 4.2.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Adekvata data fran behandling av gravida kvinnor med reteplas saknas. De enda relevanta djurdata
som foreligger dr fran studier pé kaniner dér man sett vaginala blodningar tillsammans med aborter (se

avsnitt 5.3). Risken fér manniska ar okénd.
Rapilysin skall endast anvindas under graviditet i livshotande situationer.

Amning

Det dr inte kdnt om reteplas utsondras i brostmjolk. Brostmjolk skall kasseras under de forsta 24
timmarna efter trombolytisk behandling.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Ej relevant.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sdkerhetsprofilen

De vanligaste rapporterade biverkningarna som forknippats med reteplasbehandling 4r blodning,
huvudsakligen vid injektionsstillet. Lokala reaktioner vid injektionsstéllet kan ocksa forekomma.

I likhet med andra trombolytiska medel har dterkommande ischemi / angina, hypotension och

hjartsvikt / lungddem ofta rapporterats sdsom foljdtillstand till hjértinfarkt och / eller trombolytisk
behandling.

Hemorragi

Den vanligaste biverkningen i samband med reteplasbehandling ar bldning.



Rapporter avseende intrakraniell blédning, av vilka flera &r fatala, dr av sérskild betydelse.

Systoliskt blodtryck 6ver 160 mmHg fore trombolysbehandling med reteplas var forenad med storre
risk for hjarnblodning. Risken for intrakraniell blodning och fatal intrakraniell blodning 6kar med
stigande élder. Blodtransfusion kravdes sdllan. Dodsfall och bestdende invaliditet rapporteras inte
sdllan hos patienter som har drabbats av stroke (inklusive intrakraniell blodning) och andra allvarliga
blddningshéndelser.

Lista med biverkningar i tabellform

Frekvensen av biverkningar som rapporterats redovisas i tabell nedan. Frekvensen definieras enligt
foljande: mycket vanlig (> 1/10), vanlig (>1/100 till <1/10), mindre vanlig (>1/1 000 till <1/100),
sallsynt (>1/10 000 till <1/1 000), mycket sillsynt (<1/10 000) och ingen kénd frekvens (kan inte
berédknas fran tillgéngliga data).

Organsystem Frekvens Biverkningar som upptridde med
reteplas

Immunsystemet Mindre vanliga Overkinslighetsreaktioner (t ex
allergiska reaktioner)'

Mycket séllsynta Allvarliga anafylaktiska/anafylaktoida
reaktioner!

Centrala och perifera Mindre vanliga Cerebral blodning?
nervsystemet
Mycket séllsynta Héndelser relaterade till nervsystemet
(t ex epileptiska kramper,
konvulsioner, afasi, talrubbning,
delirium, akut hjarnsyndrom,
upprordhet, forvirring, depression,
psykos)

Hjirtat® Mycket vanliga Aterkommande ischemi/angina,
hypotension och hjértsvikt/lungédem

Vanliga Arytmi (t ex AV-block,
formaksflimmer/fladder, ventrikular
takykardi/flimmer, elektromekanisk
dissociation (EMD)), hjartstillestand,
kardiogen chock och reinfarkt

Mindre vanliga Mitralis-insufficiens, lungembolism,
annan systemembolism/hjéarnembolism
och kammarseptumdefekt

Blodkarl Vanliga Gastrointestinal blodning (hematemes,
melena), gingival eller urogenital
blddning

Mindre vanliga Hemoperikardium, retroperitoneal
blddning, cerebral blodning,
ndsblodning, hemoptys, dgonblddning
och ekkymos




Allméiinna symtom och/eller Mycket vanliga Blodning vid injektionsstéllet (t ex

symtom vid hematom); en lokal reaktion t ex en

administreringsstillet bréannande kénsla kan upptrida vid
injektionsstillet

Skador och forgiftningar Ingen kénd frekvens Fettemboli, som kan leda till

och foljdverkningar i berdrda organ?

behandlingskomplikationer

1. Tillgdngliga uppgifter om reteplas indikerar inte ett antikroppsmedierat ursprung for dessa
overkénslighetsreaktioner.

2. Ischemiska eller hemorragiska cerebrovaskuldra hindelser kan vara bidragande eller underliggande
orsaker.

3. I likhet med andra trombolytiska medel har dessa kardiovaskulédra héndelser rapporterats som
foljdsjukdomar till hjartinfarkt och/eller trombolytisk behandling. Dessa hindelser kan vara
livshotande och kan leda till doden.

4. Den hér hindelsen har rapporterats for den terapeutiska klassen for trombolytiska medel.

Rapportering av missténkta biverkningar

Det ér viktigt att rapportera missténkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gér det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka ldkemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstinkt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V*.

4.9 Overdosering

I fall av 6verdosering kan man forvénta en sdnkning av fibrinogen och andra koagulationsfaktorer
(t ex koagulationsfaktor V) med péaféljande blodningsrisk.

For ytterligare information se avsnitt 4.4, avsnitt blodning.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: antitrombotisk substans, ATC-kod: BO1ADO07

Verkningsmekanism
Reteplas ér en rekombinant plasminogenaktivator som katalyserar klyvningen av endogent

plasminogen till plasmin. Denna plasminogenolys sker huvudsakligen i nirvaro av fibrin. Plasmin i sin
tur bryter ner fibrin, som dr huvudkomponent av trombosens matrix, och utévar darvid sin
trombolytiska effekt.

Reteplas (10+10 U) minskar plasmafibrinogennivaer dosberoende med 60 till 80 %. Fibrinogennivan
normaliseras inom 2 dagar. Som med andra plasminogenaktivatorer uppstar darvid ett
reboundfenomen under vilket fibrinogennivéerna nar ett maximum inom 9 dagar. Stegringen kvarstar i
upp till 18 dagar.

Sankta plasmanivaer av plasminogen och a-antiplasmin normaliseras inom 1 till 3 dagar.
Koagulationsfaktor V och VIII, a2-makroglobulin och C1 esteras-inhibitor minskar endast ndgot och
normaliseras inom 1 till 2 dagar. Aktiviteten av plasminogenaktivitetsinhibitor 1 (PAI-1) kan minskas
till omkring noll, men normaliseras snabbt inom tvé timmar och visar ett reboundfenomen. Nivaerna
av protrombinaktivitetsfragment 1 och trombin-antitrombin I[II-komplexen dkar under trombolys och
antyder en trombinproduktion vars kliniska relevans ér okénd.



Klinisk effekt och sdkerhet

En stor jaimforande mortalitetsstudie (INJECT) pa ca 6000 patienter visade att reteplas minskade
forekomsten av hjartsvikt (sekundér effektvariabel) pa ett signifikant sétt och var atminstone lika
effektivt vad géller mortalitetssdnkning (primér effektvariabel) jamfort med streptokinas. I tva kliniska
provningar med huvudsyftet att studera 6ppna koronarkérl (RAPID I och II) var reteplas férenat med
hogre frekvens tidigt 6ppna karl (primar effektvariabel) liksom med en ldgre forekomst av hjartsvikt
(sekundér effektvariabel) &n alteplas (3 timmars resp. “accelererad” tillforsel). I en klinisk provning
med omkring 15 000 patienter, ddr man jamforde reteplas med accelererad dos av alteplas (GUSTO
IIT) (2:1 randomisering reteplas : alteplas), pavisades ej statistiskt skilda resultat for priméar
effektvariabel betraffande 30-dagars mortalitet (reteplas: 7,47 %, alteplas: 7,23 %, p = 0,61) eller for
den kombinerade effektvariabeln for 30-dagars mortalitet och icke dodligt invalidiserande stroke
(reteplas: 7,89 %, alteplas: 7,88 %, p = 0,99). Total stroke frekvens var 1,64 % i reteplas- och 1,79 % i
alteplasgruppen. I reteplasgruppen var 49,4 % av dessa strokefall dodliga och 27,1 % invalidiserande.
I alteplasgruppen var 33,0 % dddliga och 39,8 % invalidiserande.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Eliminering

Efter en intravends bolusinjektion pa 10 + 10 U till patienter med akut hjartinfarkt sker distribuering
av reteplasantigen i plasma med en huvudsaklig halveringstid (t1/2a) pa 1845 minuter och eliminering
med en terminal halveringstid (t1/2p) pa 5,5 timmar + 12,5 minuter vid en clearance-hastighet av 121
+ 25 ml/min. Reteplasaktiviteten elimineras fran plasman med en hastighet av 283 = 101 ml/min vilket
resulterar i en halveringstid som svarar for storsta delen av elimineringen (t1/2c) pé 14,6 £ 6,7 min
och en slutlig halveringstid (t1/28) pa 1,6 timmar + 39 min. Endast mindre médngder reteplas sparades
immunologiskt i urinen. Exakta data 6ver de huvudsakliga elimineringsvégarna for reteplas hos
ménniskor finns inte tillgdngliga och konsekvenserna av lever- eller njurinsufficiens &r inte kinda.
Forsok pé rétta visar att lever och njurar ar de viktigaste organen for aktivt upptag och lysosomal
nedbrytning.

Ytterligare studier med humanplasma in vitro tyder pa att inhibering genom komplexbildning med C1-
inaktiverare, ap-antiplasmin och a-antitrypsin bidrar till inaktiveringen av reteplas i plasma.

Hammarnas relativa bidrag till inaktivering av reteplas minskar enligt foljande: Cl-inaktiverare > a)-
antiplasmin > ap-antitrypsin.

Halveringstiden for reteplas 6kade hos patienter med AMI jamfort med friska forsdkspersoner. En
ytterligare 6kning av halveringstiden for aktiviteten hos patienter med hjartsvikt och allvarligt
forsdmrad lever- och njurfunktion kan inte uteslutas, men inga kliniska farmakokinetiska data rérande
reteplas hos dessa patienter finns tillgédngliga. Data fran djur visar att en 6kning av halveringstiden for
reteplas maste forvintas vid allvarligt forsimrad njurfunktion med uttalad 6kning av serumkreatinin
och serumurea. Latt nedsatt njurfunktion paverkade inte signifikant reteplas farmakokinetiska
egenskaper.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Akuta toxicitetsstudier har utforts pa ratta, kanin och apa. Subakuta toxicitetsstudier har utforts pa
ratta, hund och apa. Det dominerande akuta symtomet efter hga engangsdoser reteplas hos ritta och
kanin var en dvergaende apati tidigt efter injektionen. Hos cynomolgusapor varierade den sedativa
effekten frén létt apati till medvetsloshet som orsakades av ett reversibelt dosrelaterat blodtrycksfall.
Okad lokal blddning vid injektionsstillet observerades.

Subakuta toxicitetsstudier visade inte ndgra ovintade biverkningar. Hos hundar resulterade upprepad
dosering av humanpeptidreteplas i immunologiskt allergiska reaktioner. Gentoxiska egenskaper hos
reteplas uteslots genom en fullstindig uppsittning test vid olika genetiska slutpunkter in vitro och in
vivo.

Reproduktionstoxiska studier utfordes pa rattor (fertilitet och embryo-fostertoxicitetsstudie som
inkluderade en generations avkomma) och pé kaniner (embryo-fostertoxicitetsstudie, endast for



dosintervall). Hos réttor, en art som &r okéanslig for de farmakologiska effekterna av reteplas, sdgs inga
negativa effekter pa fertilitet, embryo-fosterutveckling och avkomma. Hos kaniner hade méjligen
vaginal blodning och aborter samband med forléngd hemostas, men inga fetala abnormaliteter
noterades. Pre- och postnatal toxicitetsstudie har inte genomforts med reteplas.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning éver hjilpimnen

Pulver:
Tranexamsyra
dikaliumvéatefosfat
fosforsyra
sackaros
Polysorbat 80

Loésningsmedel:
Vatten for injektionsvéatskor

6.2 Inkompatibiliteter

Detta likemedel fér inte blandas med heparin och/eller acetylsalicylsyra.
Da blandbarhetsstudier saknas far detta lakemedel inte blandas med andra ldkemedel.

Heparin och Rapilysin dr ej blandbara i 16sning. Andra inkompatibiliteter kan ockséd forekomma. Inga
andra likemedel far tillséttas injektionslosningen.

6.3 Hallbarhet

Hallbarhet pa forpackning som siljs:
3 ar.

Firdigberedd produkt:

Efter beredning med vatten for injektionsvétskor dr den beredda 16sningen kemiskt och fysikaliskt
stabil 1 8 timmar vid temperatur mellan 2° och 30°C.

Ur mikrobiologisk synpunkt bor produkten anvéndas omedelbart. Om den inte anvdnds omedelbart
ansvarar anvindaren for tillimpad forvaringstid och forvaringsbetingelser innan administrering.

6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 25 °C.
Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen. Ljuskénsligt.
Forvaringsanvisningar for likemedel efter beredning finns i avsnitt 6.3.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Varje forpackning innehaller:

2 farglosa glasampuller (typ I) med gummi (butyl) -tillslutning och aluminiumsnipplock innehallande
0,56 mg pulver.

2 forfyllda glassprutor (borsilikat, typ I) for engangsbruk, med en brombutylkolvpropp och en
brombutyldndkapsyl, innehéllande 10 ml 16sningsmedel.

2 kanylspetsar for beredning

2 nalar 19 G1



6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Inkompatibilitet mellan vissa forfyllda glassprutor (inklusive Rapilysin) och vissa nalfria
kopplingsanslutningar har rapporterats. Kompatibilitet mellan glassprutan och intravends infart ska
darfor sakerstéllas innan anvdndning. Vid inkompatibilitet kan en adapter anvdndas och avlagsnas
tillsammans med glassprutan omedelbart efter administrering.

Anvind aseptisk teknik genom hela forfarandet.

1. Tag av det skyddande locket fran injektionsflaskan med Rapilysin 10 U och rengér
gummiproppen med en alkoholservett.

2. Oppna forpackningen som innehéller éverforingskanylen, ta bort bada skyddslocken fran
overforingskanylen.

3. Stick kanylspetsen genom gummiproppen in i injektionsflaskan med Rapilysin 10 U.

4, Tag ut 10 ml sprutan ur férpackningen. Tag bort locket fran sprutan. Sitt ihop sprutan med
overforingskanylen och for 6ver 10 ml spadningslosning till injektionsflaskan med Rapilysin
10 U.

5. Medan 6verforingskanylen och sprutan fortfarande sitter i injektionsflaskan, vindes
injektionsflaskan forsiktigt for att 16sa Rapilysin 10 U pulvret. SKAKA INTE!

6. Det fardigberedda preparatet dr en klar, farglos 16sning. Om 16sningen inte ar klar och farglos
skall denna kasseras.

7. Drag upp 10 ml av Rapilysin 10 U 16sning tillbaka i sprutan. En liten méngd 16sning kan bli
kvar i injektionsflaskan p g a att den overfyllts.

8. Tag bort sprutan fran 6verforingskanylen. Dosen dr nu klar for intravends administrering.

9. Den férdigberedda 16sningen skall anvindas omedelbart. Visuell inspektion av 18sningen ar
nddvéndig efter beredning. Endast klara, farglosa 16sningar far injiceras. Om 16sningen inte dr
klar och farglds skall den kasseras.

10. Inga andra likemedel bor injiceras genom den reserverade infarten for Rapilysin, varken fore,
under eller efter injektion av Rapilysin. Detta géller alla produkter inklusive heparin och
acetylsalicylsyra, vilka bor ges fore och efter administrering av reteplas for att minska risken for
reocklusion.

11.  Om samma intravendsa infart (inklusive Y-rorsingdng) méste anvéndas for flera likemedel,
skall denna skoljas noggrant med 0,9 % natriumkloridldsning eller 5 % glukoslésning fore och

efter injektionen av Rapilysin (se avsnitt 4.2 Dosering och administreringssatt).

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt gidllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Actavis Group PTC ehf.
Dalshraun 1

220 Hafnarfjordur
Island
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8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/96/018/001

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for forsta godkédnnande: 29 augusti 1996

Datum for férnyat godkdnnande: 29 augusti 2006

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta 1dkemedel finns pa Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.cu
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BILAGA IT

TILLVERKARE AV DEN (DE) AKTIVA SUBSTANSEN
(SUBSTANSERNA) AV BIOLOGISKT URSPRUNG OCH
TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAB FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR
FORSALJNING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER
OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV LAKEMEDLET
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A. TILLVERKARE AV DEN (DE) AKTIVA SUBSTANSEN (SUBSTANSERNA) AV
BIOLOGISKT URSPRUNG OCH TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR
FRISLAPPANDE AV TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare av aktiv substans av biologiskt ursprung

Wacker Biotech GmbH
Heinrich-Damerow-Str. 4
06120 Halle

Tyskland

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frisldppande av tillverkningssats

Actavis Italy S.p.A.
Nerviano Plant

Via Pasteur 10

20014 Nerviano (Milano)
Italien

Cenexi

52, Rue Marcel et Jacques Gaucher

FR-94120 Fontenay-Sous-Bois

Frankrike

I lakemedlets tryckta bipacksedel ska namn och adress till tillverkaren som ansvarar for frisldppandet

av den relevanta tillverkningssatsen anges.

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Lakemedel som med begransningar 1amnas ut mot recept (Se bilaga I: Produktresumén avsnitt 4.2).

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING
. Periodiska sikerhetsrapporter
Kraven for att lamna in periodiska sékerhetsrapporter for detta likemedel anges i den forteckning

over referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i direktiv 2001/83/EG
och eventuella uppdateringar och som offentliggjorts p4 webbportalen for europeiska lakemedel.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

Ej relevant.
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BILAGA III

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN OCH PA
INNERFORPACKNINGEN

KARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Rapilysin 10 U pulver och vitska till injektionsvitska, 16sning
Vatten for injektionsvétskor till Rapilysin 10 U 16sning for intravends anvindning

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Reteplas 10 U (rekombinant plasminogenaktivator, trombolytiskt medel)

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Pulver:
Tranexamsyra
dikaliumvétefosfat
fosforsyra
sackaros
Polysorbat 80

Losningsmedel:
Vatten for injektionsvitskor

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Pulver och vitska till injektionsvétska (innehaller 2x [0,56 g pulver i en injektionsflaska och 10 ml
16sningsmedel i en forfylld spruta med kanylspets for 6verforing och nal])

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Intravends anvéndning
Lis bipacksedeln fore anvéndning

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhall for barn

7.  OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

Anvind l6sningen omedelbart efter beredning

16



8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras vid hogst 25 °C
Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen
Ljuskénsligt

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Actavis Group PTC ehf.
Dalshraun 1

220 Hafnarfjorour
Island

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/96/018/001

| 13. BATCHNUMMER

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I BLINDSKRIFT

Braille krévs ¢j

‘ 17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehéller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC:
SN:
NN:

17



UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

ETIKETT TILL INJEKTIONSFLASKA

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Rapilysin 10 U pulver och vitska till injektionsvitska, 16sning
Reteplas
Intravends anvindning

2. ADMINISTRERINGSSATT

Anvind losningen omedelbart efter beredning

3. UTGANGSDATUM

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

S. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

10 U reteplas

6. OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

ETIKETT TILL INJEKTIONSSPRUTA

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Vatten for injektionsvatskor

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

|3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. BATCHNUMMER

Lot

S. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

10 ml

6. OVRIGT
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till anvindaren
Rapilysin 10 U pulver och vitska till injektionsvitska, l6sning
reteplas

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du borjar anvinda detta liikemedel. Den innehaller

information som ér viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva ldsa den igen.

- Om du har ytterligare fragor vand dig till 1dkare eller apotekspersonal.

- Om du far biverkningar, tala med lékare eller apotekspersonal. Detta géller d4ven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande:
Vad Rapilysin ér och vad det anvinds for

Vad du behover veta innan du anvénder Rapilysin
Hur du anvinder Rapilysin

Eventuella biverkningar

Hur Rapilysin ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

SN A LN

1. Vad Rapilysin ir och vad det anvénds for

Rapilysin innehéller den aktiva substansen reteplas (en rekombinant plasminogenaktivator) &r ett
trombolytiskt ldkemedel som anvénds for att 16sa blodproppar som har bildats i vissa blodkérl och att
aterstilla blodflodet i dessa igensatta blodkarl (= trombolys).

Rapilysin anvénds efter en akut hjartinfarkt (hjartattack) for att 16sa upp blodproppen som har orsakat
hjéartattacken. Det skall ges inom 12 timmar efter férsta symtomen.

2. Vad du behover veta innan du anvinder Rapilysin

Lékaren kommer att stélla fragor innan du far Rapilysin, for att se om du har 6kad risk for blddning.

Anvind inte Rapilysin:

o om du &r allergisk mot reteplas eller ndgot annat innehallsdmne i detta likemedel (anges i
avsnitt 6).

o om du har en blédningssjukdom.

o om du anvénder medicin for blodfortunning (orala antikoagulantia, t ex warfarin).

o om du har hjarntumor eller blodkérlsmissbildning eller kdrlviggsutvidgning (aneurysm) i
hjarnan.

om du har andra tumdrer som kan ge 6kad risk for blodning.

om du har haft stroke.

om du har fatt utvirtes hjartmassage under de 10 senaste dagarna.

om du har allvarligt okontrollerat hogt blodtryck (hypertoni).

om du har magsér eller tunntarmssar.

om du har forstorade blodkarl i matstrupen (esofagus) (ofta orsakad av leversjukdom).

om du har allvarlig lever- eller njursjukdom.

om du har akut inflammation i bukspottkorteln eller hjartsédcken (den sdck som omger hjartat),
eller en infektion i1 hjartmuskeln (bakteriell endokardit).

. om du har under de senaste 3 manaderna haft allvarlig blodning, omfattande skada eller
omfattande kirurgi (t ex koronar bypass-kirurgi, eller operation eller skada i huvudet eller
ryggraden), fott barn eller genomgétt en vavnadsbiopsi eller annan medicinsk/kirurgisk atgérd.
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Varningar och forsiktighet
Blodning

Den vanligast forekommande biverkan med Rapilysin dr blodning. Darfor far Rapilysin endast ges i
ndrvaro och under instruktioner av en lékare.

Uppmérksamma noggrant alla eventuella blodningsstéllen (t ex injektionsstillen). Heparin, som ges
tillsammans med Rapilysin, kan ocksa ge 6kad blddning.

Riskerna med Rapilysin-behandling kan 6ka om du har négot av foljande tillstand:

o sjukdomar i hjdrnans blodkérl

o systoliskt blodtryck hogre &n 160 mmHg

o gastrointestinalblodning, blddning i urin- eller genitalvdgarna under de senaste 10 dagarna

o stor sannolikhet for blodpropp i hjértat (t ex som resultat av fortrangning av en hjartklaff eller
formaksflimmer)

o bakteriell inflammation i ven med blodpropp (septisk tromboflebit) eller blockerade blodkérl i
det infekterade omradet

. ar over 75 ar

. andra tillstdnd dar blodning kan vara speciellt farlig eller kan intrdffa i omraden dar den kan bli
svar att kontrollera

For nédrvarande finns f& uppgifter om anviandning av Rapilysin till patienter med diastoliskt blodtryck

hogre 4n 100 mmHg.

Onormal hjirtfrekvens (arytmier)
Trombolytisk behandling kan leda till att hjértat slar oregelbundet. Tala darfor om for medicinsk
personal omedelbart om du

. kénner hjartklappning eller oregelbundna hjértslag

Upprepad anvindning
For nirvarande finns ingen erfarenhet av upprepad anviandning av Rapilysin. Darfor dr upprepad
anviandning ej rekommenderad. Bildning av antikroppar mot reteplasmolekylen har inte setts.

Barn

Sékerheten och effekten hos Rapilysin till barn har ej faststéllts. Behandling av barn med Rapilysin
rekommenderas inte.

Andra likemedel och Rapilysin:
Tala om for lakare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan tdnkas ta andra
ladkemedel.

Heparin och andra ldkemedel som fortunnar blodet (antikoagulantia) och acetylsalicylsyra (en
substans som finns i manga smaértstillande och febernedséttande mediciner) kan 6ka blddningsrisken.

For information om likemedel som inte fysiskt skall blandas med Rapilysin vétska till
injektionsvétska, se avsnitt 3.

Graviditet och amning
Om du &r gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga likare
innan du anvinder detta ldkemedel.

Graviditet

Det saknas erfarenhet av Rapilysin hos gravida kvinnor. Darfor skall det inte anvdndas utom 1
livshotande situationer. Du méste tala om for din l&kare om du &r gravid eller tror att du dr gravid. Din
lakare kan informera dig om risker och férdelar med att anvéinda Rapilysin under graviditet.
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Amning

Du skall inte amma ditt barn under Rapilysin-behandling d& man inte kénner till om Rapilysin
utsondras i brostmjolk. Brostmjolk skall slangas under de forsta 24 timmarna efter trombolytisk
behandling. Diskutera med din ldkare nir du kan borja amma igen.

3. Hur du anvinder Rapilysin

Rapilysin ges vanligtvis pa sjukhus. Lékemedlet tillhandahalles i flaskor som frystorkat pulver for
injektion. Fore anvindning maste pulvret for injektion 16sas i vatten for injektion 1 den forfyllda
sprutan, som finns i forpackningen. Sétt inte till ndgra andra ldkemedel. Den férdiga 16sningen méste
anvéndas omedelbart. Losningen méste granskas for att sékerstélla att endast klara, farglosa 16sningar
injiceras. Om 16sningen inte &r klar och farglds skall den sléngas.

Behandling med Rapilysin 10 U skall borja sa snart som mojligt efter begynnande symtom pa
hjartattack.

Heparin och Rapilysin kan inte blandas i samma losning. Andra likemedel 4r inte heller s&
blandbara med Rapilysin. Inga andra lakemedel far tillsdttas injektionslosningen (se nedan). Rapilysin
bor helst injiceras genom en intravends infart som endast anvinds for injektion av Rapilysin. Inga
andra likemedel bor injiceras genom den reserverade infarten for Rapilysin, varken samtidigt, fore,
eller efter injektion av Rapilysin. Detta giller alla lakemedel d4ven heparin och acetylsalicylsyra, vilka
ges fore och efter Rapilysin for att minska risken for ny blodproppsbildning.

Om samma infart méste anvindas, maste denna infart (inklusive Y-rorsingdng) skoljas noggrant med
0,9 % natriumkloridldsning eller 5 % glukosldsning fore och efter injektionen av Rapilysin.

Dosering av Rapilysin

Rapilysin ges som en 10 U injektion f6ljd av en andra 10 U injektion 30 minuter senare (dubbel
bolusinjektion).

Varje injektion skall ges l&ngsamt inom 2 minuter. Injektionen far ej av misstag ges utanfor venen.
Informera dérfér medicinsk personal om du kénner smérta under injektionen.

Heparin och acetylsalicylsyra ges fore och efter Rapilysin for att reducera bildning av nya
blodproppar.

Dosering av Heparin

Den rekommenderade dosen av heparin dr 5000 IE som en enstaka injektion fore Rapilysin. Denna
atfoljs av en infusion av 1000 IE per timme med bdrjan efter den andra Rapilysin injektionen. Heparin
skall ges under minst 24 timmar, helst under 48-72 timmar, for att halla aPTT-virden 1,5 till 2 génger
det normala.

Dosering av Acetylsalicylsyra

Dosen av acetylsalicylsyra som ges fore Rapilysin skall vara minst 250 mg-350 mg och skall &tfoljas
av 75-150 mg/dag, &tminstone till utskrivningen frén sjukhus.

Om du har anvint for stor méngd av Rapilysin:

I fall av 6verdosering kan en 6kad blddningsrisk foreligga.

23



4. Eventuella biverkningar

Liksom alla ldkemedel kan detta ldkemedel orsaka biverkningar men alla anvandare behover inte fa
dem.

Mycket vanliga (kan forekomma hos fler 4n 1 av 10 anvéndare):

. Bl6dning vid injektionsstillet, t ex blodutgjutning (hematom)
. Brostsmarta/kérlkramp, lagt blodtryck och hjartsvikt/andfdddhet kan forekomma
. Bréannande kénsla d& Rapilysin injiceras

Vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 10 anvéndare):

o Bl6dning fran magtarmkanalen (t ex blodiga eller svarta krdkningar eller avforing), fran
tandkéttet eller fran urogenitalorganen

. Onormal hjértfrekvens (arytmi), hjartstillestdnd, cirkulatorisk kollaps eller ytterligare en
hjértattack kan intriffa

Mindre vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 100 anvéndare):

o Blodning runt hjértat, i buken, hjarnan eller 6gonen, under huden, fran nésan eller blodig hosta

. Skada pa hjartat eller hjartklaffarna, eller blodpropp i lungorna, hjarnan eller i annan del av
kroppen kan intriffa

. Overkinslighet (t ex allergiska reaktioner)

Mycket sillsynta (kan férekomma hos upp till 1 av 10 000 anvéndare):

. Héndelser relaterade till nervsystemet (t ex epileptiska kramper, konvulsioner, talrubbning,
delirium, upprordhet, forvirring, depression, psykos)
. Allvarlig allergisk reaktion som orsakar chock eller kollaps

Biverkningar som har rapporterats (forekommer hos ett oként antal anvindare):
. Blockering av blodkaérl till foljd av kolesterol (fett)

Biverkningar relaterade till hjartat och blodkarlen kan vara livshotande eller dodliga.

Patienter med systoliskt blodtryck 6ver 160 mm Hg har en storre risk for hjarnblddning. Risken for
intrakraniell blédning eller dodlig intrakraniell blodning 6kar med stigande élder. Blodtransfusion
krévdes endast sdllan. Dodsfall eller bestdende invaliditet ar inte ovanligt hos patienter som har stroke
(inklusive hjarnblodning) eller andra allvarliga blodningsproblem.

Meddela sjukhuspersonalen omedelbart om nagra av dessa symtom visar sig.

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med ldkare eller apotekspersonal. Detta géller 4ven biverkningar som inte
ndmns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar direkt via det nationella
rapporteringssystemet listat i bilaga V* Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till att 6ka
informationen om likemedels sékerhet.

5. Hur Rapilysin ska forvaras

Forvara detta ldkemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvinds fore utgangsdatum som anges pé kartongen och pa injektionsflaskans etikett efter EXP.
Utgangsdatumet ar den sista dagen i angiven méanad.

Forvaras vid hogst 25 °C.
Forvara injektionsflaskan i ytterkartongen. Ljuskansligt.
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Efter beredning (’nér det 16sts upp”), maste 10sningen anvindas omedelbart.

6. Forpackningens innehall och évriga upplysningar

Innehéllsdeklaration:
- Den aktiva substansen &r reteplas 10 U/10 ml efter beredning.
- Ovriga innehallsdmnen ér:

Pulver:

Tranexamsyra

dikaliumvatefosfat

fosforsyra

sackaros

polysorbat 80

Losningsmedel:
10 ml vatten for injektionsvétskor (forfylld spruta)

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Rapilysin bestar av ett pulver och ett 16sningsmedel f6r injektion (2 set med 0,56 g pulver i en
injektionsflaska, 10 ml 16sningsmedel i en forfylld spruta, en kanylspets for Gverforing och en nél).

Innehavare av godkinnande for forsiljning och tillverkare

Innehavare av godkdnnande for forsiljning
Actavis Group PTC ehf.

Dalshraun 1

220 Hafnarfjordur

Island

Tillverkare

Actavis Italy S.p.A.
Nerviano Plant

Via Pasteur 10

20014 Nerviano (Milano)
Italien

Cenexi

52, Rue Marcel et Jacques Gaucher
FR-94120 Fontenay-Sous-Bois
Frankrike

Kontakta ombudet f6r innehavaren av godkdnnandet for forsédljning om du vill veta mer om detta
lakemedel:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Teva Pharma Belgium N.V./S.A./AG UAB Teva Baltics

Tél/Tel: +32 38207373 Tel: +370 52660203

bbarapus Luxembourg/Luxemburg

Tesa dapma EAJ] Teva Pharma Belgium N.V./S.A/AG
Ten: +359 24899585 Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 38207373
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Ceska republika
Teva Pharmaceuticals CR, s.r.o.
Tel: +420 251007111

Danmark
Teva Denmark A/S
TIf: +45 44985511

Deutschland
ratiopharm GmbH
Tel: +49 73140202

Eesti
UAB Teva Baltics Eesti filiaal
Tel: +372 6610801

E\rada
Specifar A.B.E.E.
TnA: +30 2118805000

Espaiia
Teva Pharma, S.L.U.
Tel: +34 913873280

France
Teva Santé
Tél: +33 155917800

Hrvatska
Pliva Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 13720000

Ireland
Teva Pharmaceuticals Ireland
Tel: +44 2075407117

Island
Teva Pharma Iceland ehf.
Simi: +354 5503300

Italia
Teva Italia S.r.l.
Tel: +39 028917981

Kvnpog

Specifar A.B.E.E.
EXLGSa

TnA: +30 2118805000

Latvija
UAB Teva Baltics filiale Latvija
Tel: +371 67323666
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Magyarorszag
Teva Gyogyszergyar Zrt
Tel: +36 12886400

Malta

Teva Pharmaceuticals Ireland
L-Irlanda

Tel: +44 2075407117

Nederland
Teva Nederland B.V.
Tel: +31 8000228400

Norge
Teva Norway AS
TIf: +47 66775590

Osterreich
ratiopharm Arzneimittel Vertriebs-GmbH
Tel: +43 1970070

Polska
Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z o.0.
Tel: +48 223459300

Portugal
Teva Pharma - Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 214767550

Romania
Teva Pharmaceuticals S.R.L.
Tel: +40 212306524

Slovenija
Pliva Ljubljana d.o.o.
Tel: +386 15890390

Slovenska republika
TEVA Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 257267911

Suomi/Finland
Teva Finland Oy
Puh/Tel: +358 201805900

Sverige
Teva Sweden AB
Tel: +46 42121100

United Kingdom (Northern Ireland)
Accord Healthcare Ireland Ltd.
Ireland

Tel: +353 214619040



Denna bipacksedel dindrades senast

Ytterligare information om detta likemedel finns p& Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.ceu/.

Foljande uppgifter dr endast avsedda for hilso- och sjukvardspersonal

Anvisningar for anvindning/beredning

Inkompatibilitet mellan vissa forfyllda glassprutor (inklusive Rapilysin) och vissa nalfria
kopplingsanslutningar har rapporterats. Kompatibilitet mellan glassprutan och intravends infart ska
dérfor sékerstéllas innan anvéndning. Vid inkompatibilitet kan en adapter anvéndas och avldgsnas
tillsammans med glassprutan omedelbart efter administrering.

Anvind aseptisk teknik genom hela forfarandet.

1. Tag av det skyddande locket frén injektionsflaskan med Rapilysin 10 U och rengor
gummiproppen med en alkoholservett.

2. Oppna forpackningen som innehaller dverforingskanylen, ta bort bada skyddslocken fran
overforingskanylen.

3. Stick kanylspetsen genom gummiproppen in i injektionsflaskan med Rapilysin 10 U.

4. Tag ut 10 ml sprutan ur forpackningen. Tag bort locket fran sprutan. Sétt ihop sprutan med
overforingskanylen och for 6ver 10 ml spadningslosning till injektionsflaskan med Rapilysin
10 U.

5. Medan dverforingskanylen och sprutan fortfarande sitter i injektionsflaskan, vindes
injektionsflaskan forsiktigt for att 16sa Rapilysin 10 U pulvret. SKAKA INTE!

6. Det fardigberedda preparatet dr en klar, farglds 16sning. Om 16sningen inte &r klar eller farglos
skall den kasseras.

7. Drag upp 10 ml av Rapilysin 10 U 16sning tillbaka i sprutan. En liten méngd 16sning kan bli
kvar i injektionsflaskan p g a att den overfyllts.

8. Tag bort sprutan fran overforingskanylen. Dosen dr nu klar for intravends administrering.

9. Inga andra ldkemedel bor injiceras genom den reserverade infarten for Rapilysin, varken fore,
under eller efter injektion av Rapilysin. Detta giller alla produkter inklusive heparin och
acetylsalicylsyra, vilka bor ges fore och efter administrering av reteplas for att minska risken for
reocklusion.

10. Om samma intravendsa infart (inklusive Y-rérsingdng) maste anvindas for flera lakemedel,

skall denna skoljas noggrant med 0,9 % natriumkloridlosning eller 5 % glukosldsning fore och
efter injektionen av Rapilysin.
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