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1. NAZEV PRIPRAVKU

Rapilysin 10 U prasek pro ptipravu injekéniho roztoku s rozpoustédlem.

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

1 injekéni lahvicka obsahuje 10* U reteplasum** v 0,56 g prasku
1 pfedplnéna injekeni stiikacka obsahuje 10 ml vody na injekei.

Ptipraveny roztok obsahuje 1 U reteplazy v ml.
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.
)

*Uginnost reteplazy je udavana v jednotkach (U) podle referenéniho standar @iﬁckého pro
reteplazu, ktery neni srovnatelny s jednotkami uzivanymi u dal$ich trombo

** Rekombinantni aktivator plazminogenu produkovany v bakteriich Qia coli metodami

rekombinantni DNA technologie. &I

*

3. LEKOVA FORMA Q\

Prasek pro ptipravu injekéniho roztoku s rozpouétédlem{

Bily prasek a ¢ira bezbarva kapalina (voda na injekci

o

4. KLINICKE UDAJE @

4.1 Terapeutické indikace Q

ptetrvavajici elevaci ST nebo neda lokem levého raménka béhem 12ti hodin od néastupu

symptomu akutniho infarktu myllEardu

4.2 Davkovani a zpiisob ani

S
Rapilysin je indikovan jako tromboj%%rapiie suspektniho akutniho infarktu myokardu s

Lécbu reteplazou je nu ~;Aéljit co nejdiive od nastupu symptomi akutniho infarktu myokardu.

Rapilysin by mé{i piedepisovat pouze 1€kari, ktefi maji zkusenosti s trombolytickou terapii a kteti
disponuji pfismé{t th k monitorovani trombolytické 1écby.

Davkovani
Davkovani pripravku Rapilysin

Rapilysin je aplikovan injekéné jako bolus v davee 10 U, nasledovan druhym bolusem 10 U podanym
po 30 minutach (dvojity bolus).

Kazdy injek¢ni bolus je aplikovan jako pomald intravenozni injekce béhem 2 minut. Je nutno se ujistit,
Ze injekce nebyla chybné podana paraven6zné.

Heparin a kyselina acetylsalicylovd by mély byt podavany pred a po podani reteplazy z divodu
snizZeni rizika retrombozy.



Davkovant heparinu

Doporucena davka heparinu je 5 000 [.U. podavana jako injek¢ni bolus pfed zahajenim terapie
reteplazou, nasledovana kontinualni infuzi v davce 1 000 1.U./hodinu po aplikaci druhého bolusu
reteplazy. Heparin by mél byt podavan minimalné 24 hodin, nejlépe 48 aZ 72 hodin, s cilem dosahnout
hodnot aPTT v 1,5 aZ 2 nasobku normy.

Davkovani kyseliny acetylsalicylové

Uvodni davka kyseliny acetylsalicylové pied trombolyzou by méla byt miniméalng 250 mg (250 -
350 mg), udrzovaci davka 75 - 150 mg/den, minimalné do propusténi z nemocnice.

Pediatricka populace Q

Nejsou dostupné zadné udaje. ‘®

Zpusob podani OA

Reteplaza je dodavana jako lyofilizovana substance v injek¢nich lal&i&kh. Lyofilizat se rozpousti s

obsahem pfiloZzené injekeni stiikacky. Pro pokyny k rekonstituci | prippravku pred podanim
¢téte bod 6.6. '\

Ptipravek Rapilysin by mél byt prednostné podavan prostie %‘n intravendzni kanyly urcené pouze
k aplikaci p¥ipravku Rapilysin. Zadny dalsi p¥ipravek by @ byt podavan prostfednictvim této
kanyly, ktera je urcena vyluéné pro podani ptipravku Rdpilysin, at’ jiz soucasné, pied nebo nasledné
po injekci piipravku Rapilysin. Toto upozornéni se ‘)%Véech ptipravki véetné heparinu a kyseliny
acetylsalycilové, které by mély byt podany pied a ani reteplazy, z divodu snizeni rizika
retrombozy. @

U pacienttli, kde musi byt pouzita stejna ka cetn¢ Y-kanyly), musi byt tato dikladné
proplachnuta 0,9% roztokem chloridlijodné nebo 5% roztokem glukdzy, pred a po injekci

Rapilysinu. W
.
N \
4.3 Kontraindikace \

Hypersensitivita na 1é¢ivou 1ét}%bo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
Vzhledem k tomu, zZe troﬁ&ké terapie zvySuje riziko krvaceni, reteplaza je kontraindikovana v
nasledujicich pfipadecb

- Zjisténa hi ‘c a diatéza

S

- pacienti,$&soucasnou peroralni antikoagulacni terapii (napt. warfarin)
- intrakran¥alni tumor, arteriovendzni malformace nebo aneuryzma

- tumor s vysokym rizikem krvaceni

- cévni mozkova piihoda v anamnéze

- nedavnd (< 10 dnti) prolongovana a energicka zevni srde¢ni masaz

- tézka nelécena hypertenze

- aktivni pepticka ulcerace

- portalni hypertenze (jicnové varixy)



- zavazna hepatalni nebo renalni dysfunkce

- akutni pankreatitida, perikarditida, bakterialni endokarditida

- v poslednich 3 mésicich - zavazné krvaceni, velké trauma nebo operace (napt. koronarni
arterialni bypass, intrakranialni nebo intraspinalni operace nebo trauma), porod, organova
biopsie, predchozi punkce nekomprimovatelnych cév.

4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZziti

Stav kazdého pacienta, u kterého je zvaZovana terapie reteplazou, by mé¢l byt peclivé zhodnocen.

Informace o inkompatibilitdch piipravku viz bod 6.2.

)
Krvaceni @
Nejbéznéjsi komplikaci béhem terapie reteplazou je krvaceni. V nasleduji pripadech mohou byt
rizika terapie reteplazou prohloubena a v téchto pripadech by mélo b}'/t{ ialni riziko 1écby
porovnano s o¢ekavanym priznivym 1é¢ivym ucinkem: &I
- cerebrovaskularni onemocnéni ’\%

- vychozi hodnota systolického tlaku > 160 mmHg Q
- nedavné gastrointestinalni nebo genitourinérrii krV&eni (v prubéhu 10 dnd)

- vysoka pravdépodobnost vyskytu trombu v Sﬁ'ann}'/ch srdecnich oddilech, napt. u mitralni
stendzy s fibrilaci sini

- septicka tromboflebitida nebo okludo@arteriovenézni kanyla ve vyrazn¢ infikovaném misté

- vék nad 75 let “"
. \
- jakakoliv dalsi situace, kde kMs i predstavuje zavazné riziko nebo by mohlo byt zvlast
nebezpeéné vzhledem k lokalizact krvaceni

Soucasna heparinizace mﬁieméceni prispivat. Jelikoz béhem terapie reteplazou dochazi ke
Stépeni fibrinu, mize se ob aceni z mist vpicht pfi nedavné punkci. Z tohoto divodu je nutné
vénovat velkou pozorn potencialnim krvacejicim mistim (véetné mist inzerce katetrd,
arterialni a venozni p , stehtl a mist vpichu injekéni jehly). B€hem terapie retepldzou bychom se
méli vyhnout ui‘vé%ldnich katetrii stejné jako aplikaci intramuskularnich injekci; manipulace s
pacientem by s& 1€ ovadét jen v nezbytné nutnych piipadech.

Velka opath‘e nutna v piipad€ soucasného pouziti léCivych ptipravkil ovlivitujicich hemostazu,
jako je heparinynizkomolekularni hepariny, heparinoidy, peroralni antikoagulancia a antidestickové
latky jiné nez kyselina acetylsalicylova, jako je dipyridamol, tiklopidin, klopidogrel nebo antagonisté
receptoru glykoproteinu IIb/II1a.

Objevi-li se zavazné krvaceni, zejména mozkové krvaceni, soucasna heparinizace musi byt okamzité
ukoncena. Druhy bolus reteplazy nemtize byt podan, objevi-li se zdvazné krvaceni jesté pred jeho
aplikaci. Obecné vSak vzhledem k relativné kratkému biologickému polocasu reteplazy neni nutna
nahrada koagulacnich faktorti. VEétSinu stavii s krvacivymi projevy lze zvladnout prerusenim
trombolytické a antikoagulacni terapie, nahradou tekutin a manualni kompresi postizené cévy.
Aplikace protamin sulfatu by méla byt zvazovéana v ptipadé, ze heparin byl aplikovan v prubéhu 4
hodin od zacatku krvaceni. Pacientiim, u nichz selze tento konzervativni postup, Ize uvazlivé indikovat
terapii transfuznimi piipravky. Podani transfuze kryoprecipitatu, fibrinogenu, cerstvé zmrazené
plazmy a trombocytarniho koncentratu musi byt zvazovano dle klinického a laboratorniho



piehodnoceni po kazdé aplikaci. Cilova hladina fibrinogenu po aplikaci infuze kryoprecipitatu nebo
fibrinogenu je 1 g/l.

V soucasné dob¢ nejsou k dispozici dostacujici udaje o pacientech s hodnotou diastolického tlaku
> 100 mmHg pied trombolytickou terapii s pouzitim reteplazy.

Arytmie

Koronarni trombolyza mize vést k reperfiznim arytmiim. Dirazné se doporucuje pfed zahajenim
aplikace reteplazy mit k dispozici antiarytmika pro pfipad vzniku bradykardie a/nebo komorové
tachyarytmie (napf. komorova tachykardie nebo fibrilace).

Opakované podani
\

JelikoZ v soucasné dobé nejsou zkusenosti s opakovanym podanim reteplazy, vana aplikace se
nedoporucuje. Tvorba protilatek proti reteplaze zjisténa nebyla. Objevi-li s fylakticka reakce,
musi byt okamzité preruSena injekce a ihned zahdjena ptislusna terapie. O

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy intera%

Zadné studie interakci nebyly zatim uskuteénény. Retrospektivfi %Zy klinickych studii neodhalily

zadnou klinicky zavaznou interakci pii sou¢asném podani retgplazy s 1é¢ivymi piipravky bézné
pouZzivanymi u pacientl s akutnim infarktem myokardu. H tagonisté vitaminu K a lé¢ivé
ptipravky ovliviiyjici funkce trombocytl (jako napt. kys etylsalicylova, dipyridamol a

abciximab) mohou zvysit riziko krvaceni, jsou-li podavéay pred, béhem nebo po terapii reteplazou.

Pozornost tomuto ucinku je tieba vénovat zejmén Mobi nizké plazmatické koncentrace
fibrinogenu (asi do 2 dnti po fibrinolytické tera "%iho infarktu myokardu).

Informace o inkompatibilitdch ptipravku vi 2.

4.6  Fertilita, téhotenstvi a kojeni"‘w

informace byly ziskany ze stu alicich, kde bylo zjisténo vaginalni krvaceni spojené s potratem
(viz bod 5.3). Mozné riziko gloveka je neznamé.
Krome akutnich, zivot ohr ich stavll by proto pfipravek Rapilysin nemél byt podavan t€hotnym

zenam. 2

L 4
Tehotenstvi g
Nejsou dostupné zadné udaje o auiiti teplazy u t€hotnych zen. Jediné dostupné relevantni

Kojeni ‘
Neni znamo, laza vylu¢ovana do matefského mléka. Matei'ské mléko by proto nemélo byt
pouzito béhe nich 24 hodin po trombolytické terapii.

4.7 Utinky ha schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Neni relevantni.
4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpecénostniho profilu

Nejcasteji hlaSenym nezadoucim uéinkem 1éku, ktery se vyskytuje pii 1é¢bé reteplazou, je krvaceni,
predevsim v misté vpichu. Mize dojit take k vyskyt lokalni reakce po podani v misté vpichu.



Stejné jako u jinych trombolytickych latek byly rekurentni ischémie / angina pectoris, hypotenze a
srde¢ni selhani /edém plic ¢asto hlaSeny jako nasledek infarktu myokardu a/nebo podavani

trombolytik.

Krvaceni

Nejcastéjsim nezadoucim t¢inkem v souvislosti s terapii reteplazou je hemoragie.

Zvlastni pozornost zasluhuji ptipady intrakranialniho krvaceni, z nichz fada byla fatalnich.

Systolicky krevni tlak nad 160 mmHg pied trombolyzou s pouZzitim reteplazy byl spojen s vyS$im
rizikem cerebralniho krvaceni. Riziko intrakranialniho krvaceni a fatalniho intrakranialniho krvaceni
se zvysuje s vékem. Ziidka jsou nutné krevni transfuze. Umrti nebo trvald invalidita nejsou vzacné
hlaseny u pacientt, kteti prodélali cévni mozkovou piihodu (vetné intrakraniélni@éceni) a jiné

zavazné piipady krvaceni.

Tabulkovy seznam nezddoucich u¢inki

R4

V nasledujici tabulce jsou uvedeny Cetnosti vyskytu nezadoucich ﬁéin%OQnosti jsou definovany

jako velmi Casté (> 1/10), Casté (> 1/100 az < 1/10), mén¢ Casté (>
000 az < 1/1 000), velmi vzacné (< 1/10 000) a neni zndmo (z dos

az < 1/100), vzacné (> 1/10
udaji nelze urcit).

Velmi vzac \

L 4
a
Trida organovych Cetnost e¥adouci ucinky zaznamenané u
systémii ~ plazy
Poruchy imunitniho Méné casté ‘(ijpersenzitivni reakce (napf. alergické
systému \ { reakce)!

Zavazné anafylaktické/anafylaktoidni
reakce!

)
J;\\Q
Q

N

Casté

Méné Casté

~
Poruchy nervového Méng ¢ Mozkové krvéaceni?
systému Q
.yelmi acné Ptihody ve vztahu k nervovému
. systému (napf. epilepticky zachvat,
\ kieCe, afazie, poruchy feéi, delirium,
\ akutni mozkovy syndrom, agitovanost,
zmatenost, deprese, psychozy)
Kardiovaskularni Velmi Casté Rekurentni ischemie/angina, hypotenze
poruchy? a srde¢ni selhani/plicni edém

Arytmie (napf. atrioventrikularni
blokada, atrialni fibrilace/flutter,
ventrikularni tachykardie/fibrilace,
elektromechanické disociace (EMD),
srdecni zastava, kardiogenni Sok a
opakovany infarkt myokardu

Mitralni regurgitace, plicni embolie,
jiné systémové embolie/cerebralni
embolie a defekt komorového septa

Cévni poruchy

Casté

Méng¢ Casté

Gastrointestinalni krvaceni
(hematemeza, meléna), gingivalni nebo
genitourinarni krvaceni

Hemoperikard, retroperitonealni
krvaceni, mozkové krvaceni, epistaxe,

hemoptyza, o¢ni krvaceni a ekchymodza




Celkové poruchy a Velmi Casté Krvaceni v misté injekce (napf.

reakce v misté aplikace hematom), lokalni reakce v misté
injekce, napf. paleni

Poranéni, otravy a Neni znamo Tukova embolie miize vést k

proceduralni odpovidajicim nasledklim v zasazenych

komplikace organech?

1. Z dostupnych informaci o reteplaze se nezda pravdépodobné, Ze by se v pfipadé téchto
hypersenzitivnich reakci jednalo o reakci zprostfedkovanou protilatkami.

2. Ischemické nebo hemoragické cerebrovaskulari ptihody se mohou podilet na aktualnim stavu
pacienta jako jedna z jeho pficin, nebo doprovazeji zakladni onemocnéni.

3. Stejné jako u jinych trombolytik, nésledujici ptihody byly hlaseny jako nasledek infarktu myokardu
a/nebo podani trombolytik. Tyto kardiovaskularni ptihody mohou byt Zivot ohrozujici a mohou
zpusobit smrt.

4. Tato ptihoda byla hlasena pro terapeutickou tiidu trombolytik. ‘@

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky A

JQﬁleZité. Umoziuje to
¢ zdravotnické pracovniky,
stému hlaseni nezadoucich

Hlaseni podezieni na nezadouci u€inky po registraci 1é€ivého ptiprav
pokracovat ve sledovani poméru pifinost a rizik 1é¢ivého piipravku ¥a
aby hlasili podezfeni na nezadouci G¢inky prostfednictvim néro‘d
ucinkti uvedené¢ho v Dodatku V.

4.9 Predavkovani @Q

V piipadé predavkovani Ize ocekavat depleci ﬁbringgen dalsich koagula¢nich faktorti v krvi (napf.
koagulacni faktor V) s naslednym rizikem krvaceni. \

Dalsi informace viz bod 4.4, bod krvaceni. @Q

5. FARMAKOLOGICKE VLASI Og

*

5.1 Farmakodynamické vlastno%

Farmakoterapeuticka skupina@m otikum, ATC kod BO1ADO7

Mechanismus t¢inku

Reteplaza je rekombinang%ktlvétor plazminogenu, ktery katalyzuje §tépeni endogenniho
plazminogenu na plazmp# to plazminogenolyza se déje predevsim za pfitomnosti fibrinu. Plazmin
zpétné $tépi postupng fibmnogen a fibrin, ktery je soucasti matrix trombu, ¢imz se uplatni jeho
trombolyticky j(i

Reteplaza ( ) v zavislosti na davce snizuje koncentrace fibrinogenu v plazmé ptiblizné o 60 az
80 %. Koncéngrace fibrinogenu se normalizuje v priibéhu 2 dnti. Stejné jako u jinych aktivatort
plazminogenu se vyskytuje rebound fenomén, kdy hladiny fibrinogenu dosahuji maxima v priab&hu 9
dnu a zGstavaji zvySené az do 18 dnu.

Pokles plazmatické koncentrace plazminogenu a a2-antiplazminu se normalizuje v pribéhu 1 az 3
dnti. Koncentrace koagula¢niho faktoru V, srazeciho faktoru VIII, a2-makroglobulinu a inhibitoru C1-
esterazy jsou jen mirné snizené a normalizuji se v pribéhu 1 az 2 dnii. Aktivita inhibitoru 1 aktivatoru
plazminogenu (PAI-1) mtze byt sniZena téméf na nulu, ale rychle se normalizuje v prubehu dvou
hodin vykazujic rebound fenomén. Hladiny fragmentu 1 protrombinové aktivace a komplexy trombin-
antitrombin III se zvysi béhem trombolyzy, coz naznacuje vznik trombinu. Klinicky vyznam tohoto
jevu neni znam.

Klinicka u¢innost a bezpecnost




Velka srovnavaci studie mortality (INJECT) s piiblizn¢ 6 000 pacienty ukazala, ze reteplaza
signifikantné snizila incidenci srde¢niho selhani (sekundarni kritérium ucinnosti) a dale, co se tyce
snizeni mortality (primarni kritérium G¢innosti), byla ve srovnani se streptokinazou minimalné stejné
ucinnd. Ve dvou klinickych studiich primarné zamétenych na prichodnost koronarnich artérii (RAPID
I a II) pouziti reteplazy bylo spojeno s vys$Simi stupni ¢asné prichodnosti (primarni kritérium
ucinnosti), stejn¢ jako s nizsi incidenci srde¢niho selhani (sekundarni kritérium a¢innosti) ve srovnani
s alteplazou (3-hodinové a ,,zrychlené* davkovaci rezimy). Klinicka studie s pfiblizn¢ 15 000 pacienty
srovnavajici ucinnost reteplazy s akcelerovanym davkovacim rezimem alteplazy (GUSTO III)
(randomizace reteplaza : alteplaza =2 : 1) neprokazala statisticky vyznamné rozdily ve vysledcich
pokud se tyka primarniho cile studie — 30denni mortality (reteplaza : 7,47 %, alteplaza 7,23 %,
p=0,61) nebo kombinovaného cile studie — 30denni mortality a invalidizujici cévni mozkové piihody s
nefatalnim pribéhem (reteplaza : 7,89 %, alteplaza 7,88 %, p=0,99). Celkovy vyskyt cévni mozkové
ptihody byl 1,64 % v reteplazové skupiné a 1,79 % v alteplazové skupiné. V reteg@vé skupiné bylo
49,4 % t&chto cévnich mozkovych piihod fatalnich a 27,1 % bylo invalidizujiéi skupin€ s
alteplazou bylo 33,0 % téchto ptihod fatalnich a 39,8 % invalidizujicich. A;b

5.2 Farmakokinetické vlastnosti O

Eliminace

Po intraven6zni aplikaci bolusu 10 + 10 U u pacientl s akutnim i@n myokardu je antigen
reteplazy distribuovan s dominantnim polo¢asem (t1/2c) v hodﬁx 18+5 minut a eliminovan s
terminalnim polo¢asem (t1/23) v hodnotach 5,5 hodin + 12,5 pii hodnot¢ clearance

121+25 ml/min. Clearance reteplazové aktivity je 283+101 pii polocase (t1/2a) 14,6+6,7
minut a polocase (t1/2f) 1,6 hodiny £ 39 min. Pouze ma zstvi reteplazy byla imunologicky
detekovana v moci. Pfesné idaje o hlavnich zpsobgch &inace reteplazy u lidi nejsou dostupné a
vlivy hepatalni nebo renalni insuficience na farmakoﬂe‘tiku ptipravku nejsou zndmé. Na zakladé
vysledku preklinickych zkouSek na potkanech jso@ i orgény aktivniho zachytu a lysozomalni
degradace reteplazy jatra a ledviny.

Dalsi studie vzorka lidské plazmy in vitro své @om, 7e tvorba komplexu s Cl-inaktivatorem, o2-
antiplazminem a o.2-antitrypsinem pfispivééktivaci reteplazy v plazmé. Pomérmy podil inhibitort
na inaktivaci reteplazy kles4 nasledovie, C1-inaktivator > a2-antiplazmin > o2-antitrypsin.
Biologicky polocas reteplazy byl u N u s akutnim infarktem myokardu prodlouZzen ve srovnani se
zdravymi dobrovolniky. Nelze Vylcmaléi prodlouzeni polocasu aktivity u pacientl s akutnim
infarktem myokardu a té€Zce pegkibzenymi hepatalnimi a renalnimi funkcemi, klinické informace o
farmakokinetice reteplazy u tg pacientil viak nejsou dostupné. Udaje ziskané u zvitat ukazuji, Ze v
ptipadé tézce poskozenychgedalnich funkcei s vyraznym vzestupem sérového kreatininu a urey lze
ocekavat prodlouzeni pob&u reteplazy. Lehké poskozeni renalnich funkci farmakokinetické
vlastnosti reteplazy si%antné neovlivnilo.

5.3 Pf‘edkligiﬁ& je vztahujici se k bezpe¢nosti

Studie akutpftexieity byly provedeny na potkanech, kralicich a opicich, studie subakutni toxicity byly
uskute¢nény Wlpotkanti, pst a opic. Hlavnim akutnim symptomem po jednotlivych vysokych davkach
reteplazy u potkanti a kralika byla pfechodnd apatie kratce po aplikaci injekce. U opic cynomolgus byl
sedativni efekt odstupiiovan od lehké apatie az do bezvédomi, vyvolané reverzibilnim poklesem
krevniho tlaku v zavislosti na davce. V téchto ptipadech byl vyssi vyskyt hemoragickych projevi v
misté vpichu injekce.

Studie subakutni toxicity neodhalily zadné neocekavané nezadouci ucinky. U pst opakovani davky
lidského peptidu reteplazy vedlo k imunoalergickym reakcim. Vysledky komplexni sady genetickych
testll in vivo a in vitro vyloucily genotoxicitu reteplazy.

Studie reprodukéni toxicity byly provedeny u potkant (fertilita, studie toxicity pro embryo-fetus
vcetné studie ve fazi vrhu mlad’at) a kraliki (studie toxicity pro embryo-fetus, pouze stanoveni toxické
davky). U potkanti, zvifeciho druhu necitlivého vii¢i farmakologickému ucinku reteplazy, nebyly
pozorovany zadné nezadouci ucinky latky na fertilitu, vyvoj plodu a zdravi mlad’at. U kralikt bylo
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pozorovano krvaceni do vaginy a potraty pravdépodobné nasledkem prodlouzené hemostazy, ale
nebyly pozorovany Zadné abnormality plodu. Studie prenatalni a postnatalni toxicity nebyly s
reteplazou provedeny.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
Prasek:

Kyselina tranexamova
Hydrogenfosfore¢nan draselny

Kyselina fosfore¢na 100% Q
Sachar6za )
Polysorbat 80 :®
Rozpoustédlo: O

Voda na injekce {

*

6.2  Inkompatibility c&/

Tento 1é¢ivy ptipravek nesmi byt misen s heparinem a/nebo Xbu acetylsalicylovou.
Studie kompatibility nejsou k dispozici, a proto tento 1éCivy ek nesmi byt misen s zadnymi
dal§imi 1é¢ivymi pfipravky.

S(

Heparin a Rapilysin nejsou kompatibilni pokud jsoﬁ olu kombinovany v roztoku. Dalsi
inkompatibility nelze vyloucdit. Zadny dalsi ptipra %nemél byt pridavan do injekéniho roztoku.

6.3 Doba pouZitelnosti

Doba pouzitelnosti baleni uréeného pfg pro@

3I'Oky ‘W
AN

Rekonstituovany ptipravek: N
Chemicka a fyzikalni stabilita by!a prokézana 8 hodin po rozpusténi ve vodé na injekci mezi 2 az

30 °C.
Z mikrobiologického hledis mél byt pripravek pouzit okamzité. Pokud neni pouzit ihned, je
dodrzeni doby a podminﬂ ovani na zodpovednosti uzivatele.

6.4  Zvlastni opatf'@o uchovavani

do 25 °C.
¢ni lahvicku v krabicce, aby byl piipravek chranén pred svétlem.
vavani po rekonstituci lé¢ivého ptipravku viz bod 6.3.

Uchovavejte pﬁ‘
Uchovavejte i
Podminky
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Jedno baleni obsahuje:

2 bezbarvé, sklenéné lahvicky (tfidy 1), s pryzovym (butylovym) uzavérem a hlinikovym odtrhavacim
vickem, obsahujici 0,56 mg prasku.

2 piedplnéné, sklenéné injek¢ni stiikacky (z borosilikatu, tfidy I) pro jednorazové pouziti,

s brombutylovym pistem a brombutylovym pryZovym ochrannym krytem, obsahujici 10 ml
rozpoustédla.

2 rekonstitu¢ni bodce

2 injekeni jehly 19 Gl



6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci piipravku a pro zachazeni s nim

Byla hlaSena inkompatibilita nékterych typt sklenénych ptedplnénych injekenich stiikacek
(v€etné Rapilysinu) s ur¢itymi typy bezjehlovych konektora. Proto je tfeba pted pouzitim
ov¢tit kompatibilitu sklenéné inj. stiikacky a intravendzniho pfistupu. V ptipadé, Ze zafizeni
nejsou kompatibilni, je mozno pouzit adaptér a ihned po podani odstranit spolu se sklenénou
ptedplnénou injekéni stiikackou .

Pracujte v aseptickych podminkach.

1.

10.

11.

Z injek¢ni lahvicky pripravku Rapilysin 10 U sejméte plastovy kloboucéek a vydezinfikujte
pryzovy uzavér tamponem s alkoholem

Vyjméte rekonstituéni bodec z obalu a odstrante z né&j oba ochranné klo% .

Propichnutim pryZového uzavéru vnoite bodec do lahvi¢ky priprav ilysin 10 U.

Vyjméte 10 ml jednorazovou injekéni stiikacku z obalu. Ze stf’l«ij sejméte ochranny kryt.
Spojte stiikacku s rekonstituénim bodcem a vstiiknéte 10 ml% stédla do injekéni lahvicky s

Rapilysinem 10 U. .

Hrot s rekonstitu¢ni pomtickou a s injekéni stiikackou, echejte zapichnuty a kyvejte jemné

byt znehodnocen.

Natahnéte 10 ml roztoku pfipravku Rapmg U zpatky do injekeni stiikacky. V lahvicce
mize zlstat maly zbytek roztoku, kte'§ ikl preplnénim.

Vytahnéte stiikacku z rekonstity€ni pomucky. Davka je nyni pfipravena k intravenozni aplikaci.

L 4
Rozpustény roztok musi byt M kamzité. Po rozpusténi je nezbytna vizualni kontrola
roztoku. Mél by byt podan p%iry a bezbarvy roztok Pokud roztok neni ¢iry a bezbarvy mél
by byt znehodnocen.
Stejnou kanylou, vy u pro podavani ptipravku Rapilysin, by neméla byt ve stejny cas,
pred ¢i po injekci Ié&Rapilysin podavana zadna dalsi medikace. To plati pro vSechny 1é¢ivé
pripravky véetngBeparinu a kyseliny acetylsalicylové, které by mély byt podavany pied ¢i po
aplikaci retepla sniZeni rizika tvorby nové krevni srazeniny.

U paci )&e nutné vyuzit stejné kanyly (vcetné Y-kanyly), musi byt kanyla pied i po
injekef Pitipravku Rapilysin diikladn€ proplachnuta 0,9 % roztokem chloridu sodného nebo 5 %
roztokéf glukozy (viz bod 4.2 Déavkovani a zpiisob podani).

Vsechen nepouzity 1é¢ivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7.

DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Actavis Group PTC ehf.
Dalshraun 1
220 Hafnarfjorour

Island
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8. REGISTRACNI CiSLO(A)

EU/1/96/018/001

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/ PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 29. srpna 1996

Datum posledniho prodlouzeni: 29. srpna 2006

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto ptipravku jsou uverejnény na webovych stranka Qﬂké 1ékové
agentury (EMA) http://www.emea.europa.cu/ :
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A. VYROBCE/V)'(ROBCI BIOLOGIC,KE LEg“?IvE LATKY A VYROBCE/VYROBCI
ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobcu biologické 1é¢ivé latky

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

Némecko

Nazev a adresa vyrobecu odpovédného za propousténi Sarzi

Actavis Italy S.p.A.

Nerviano Plant \ Q
Via Pasteur 10 @
20014 Nerviano (Milan) A

Italie O
Cenexi (
52, Rue Marcel et Jacques Gaucher é’

L 4 \

94120 Fontenay-Sous-Bois
France

V piibalové informaci k 1é¢ivému piipravku musi byt uv dzev a adresa vyrobce odpovédného za
propousténi dané Sarze. \

N

B. PODMINKY NEBO OMEZENi VY POUZITI

Vydej 1é€ivého piipravku je vazan na lékaf@edpis s omezenim (viz Pfiloha I: Souhrn udaji o
ptipravku, bod 4.2) 3

C. DALSI PODMINKY A P AVKY REGISTRACE

e Periodicky aktualizoyané zpravy o bezpe¢nosti

Pozadavky pro predkladani idelné aktualizovanych zprav o bezpecnosti pro tento 1é¢ivy piipravek
jsou uvedeny v seznamu refgréficnich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7
smérnice 2001/83/ES a4 li ndsledné zmény jsou zvefejnény na evropském webovém portalu pro
1é¢ivé pripravky.

N

i
D. PO Y NEBO QMEZEI\,II' S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE
POBZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU

Neuplatiiuje se
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OZNACENIi NA OBALU A PRI*LOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA



UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU A NA VNITRNIM OBALU

Krabicka

| 1.  NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Rapilysin 10 U
Voda na injekci pro ptipravu roztoku Rapilysin 10 U k intravendznimu podani

2.  OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

4’\\

)
Reteplasum 10 U (rekombinantni aktivator plazminogenu, trombolytikum) @

V —
[ 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK )

Préasek: K/
Kyselina tranexamova . @
Hydrogenfosforecnan draselny \
Kyselina fosforecna 100% Q
Sacharoza @

Polysorbat 80 {
!
Rozpoustédlo: Q\

Voda na injekce

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BA@M

Prasek pro ptipravu injek¢niho rozt.o?qxz‘ poustédlem (obsahuje 2x [0,56 g prasku v injekéni
lahvi¢ce a 10 ml rozpoustédla v pf‘e% ¢ injekéni stiikacee s rekonstitu¢nim bodcem a jehlou])

| 5. ZPUSOB A CEST Y PODANI

Intravendzni podani A
Pted pouZitim si pfeét@ibalovou informaci.

1 Q

6. ZVL POZORNENI, ZE L]f:éIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MINMOQ DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

Roztok pouzijte ihned po rozpusténi

| 8. POUZITELNOST

EXP
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9.  ZVLASTNi PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte pii teploté do 25 °C
Uchovavejte injek¢ni lahvicku v krabiéce, aby byl pfipravek chranén pied svétlem

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

| 11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Actavis Group PTC ehf. \
Dalshraun 1 @
220 Hafnarfjordur A
Island O
| 12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA A

N \. 2
EU/1/96/018/001 Q
[13. CISLO SARZE N ﬁ

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI N

[ 16. INFORMACE V BALIA.OVE PISMU

~

Nevyzaduje se — OdﬁV@Ii prijato

‘
| WA
| 17. JEI%QM ;DENTIFIKATOR — 2D CAROVY KOD

2D carovy kod% jedinecnym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC:
SN:
NN:

17



MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

Nalepka na injek¢ni lahvicku

|1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA(Y) PODANI

Rapilysin 10 U prasek pro pripravu injek¢éniho roztoku s rozpoustédlem
ReteplasumIntraven6zni podani

2. ZPUSOB PODANI

Roztok pouzijte ihned po rozpusténi ‘@Q

3.  POUZITELNOST Q

EXP é

|4. CISLO SARZE

4
Lot {Q/

[5.  OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST,OBSEM NEBO POCET DAVEK

10 U reteplazy @

6. JINE ’.\:‘\/\/
Q)

(Y
&
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

Nalepka na injekéni stiikacku

| 1.

NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA(Y) PODANI

Voda na injekce

2.  ZPUSOB PODANI
] O
|3.  POUZITELNOST ‘/O‘
EXP
[4. CISLO SARZE XY
*
Lot :
b
5.  OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJE&BO POCET DAVEK
\
10 ml N

']
JINE ,\Q/
-

3
@
N
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Pribalova informace: Informace pro uzivatele

Rapilysin 10 U prasek pro piipravu injekéniho roztoku s rozpoustédlem
reteplasum

Prectéte si pozorné celou piibalovou informaci dFive, neZ za¢nete tento pripravek pouZivat,

protoZe obsahuje pro Vas dilezité udaje.

- Ponechte si pribalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potiebovat precist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékare nebo 1ékarnika.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich ucinktl, sdélte to svému 1ékati nebo
1ékarnikovi. Stejné postupujte v ptipade€ jakychkoli nezadoucich G¢inkd, které nejsou uvedeny
v této pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této piibalové informaci: ) Q
Co je Rapilysin a k ¢emu se pouziva @
Cemu musite vénovat pozornost, nez Vam bude ptipravek Rapilysing&

Jak se Rapilysin pouziva

Mozné nezadouci G¢inky @

T

van

Jak ptipravek Rapilysin uchovavat
Obsah baleni a dalsi informace

AN

. \@
1. Co je Rapilysin a k ¢emu se pouZiva @Q

Pripravek Rapilysin obsahuje 1é¢ivou latku reteplazu (re&nbinantni aktivator plazminogenu). Slouzi

k rozpousténi krevnich srazenin, které vznikaji v uréigych cévach, a tim umoziuje obnoveni pritoku
krve v cévach ucpanych témito sraZzeninami (= tro a).

Rapilysin je podavan po akutnim infarktu myol@, pri¢emz rozpousti krevni srazeniny, které
uzaviely véncité tepny a infarkt zptisobily. Bfipsavek je aplikovan do 12 hodin po objeveni se

priznak. 3
. W
. v \
2. Cemu musite vénovat pozonﬁs, nez Vam bude pripravek Rapilysin podavan
Pted podanim 1éku Rapisysin&!lékaf ujisti, zda Vam nehrozi riziko krvaceni.

Neuzivejte Rapilysin: :

. pokud jste aler, a na reteplazu ¢i jiné slozky tohoto piipravku (uvedenou v bod¢ 6).
. pokud ngatengordchu krevni srazlivosti.

. pokud ate 1€ky ke snizeni krevni srazlivosti (tzv. antikoagulancia, napt. warfarin).

. poku te mozkovy nador, cévni malformace ¢i vyduté v mozku (aneuryzmata).

. pokud midte jiny nador, ktery miize mit vztah ke zvySeni krvacivosti.

. pokud jste prodélali mozkovou mrtvici.

. pokud jste prodé€lali intenzivni vnéjsi srdecni masaz v prabéhu poslednich 10 dni.

. pokud mate zavaznou nelécenou hypertenzi (vysokym krevnim tlakem).

. pokud mate Zaludec¢ni ¢i dvanactnikové viedy.

. pokud maéte jicnové varixy (zilni méstky), Casto zplisobené jaternim onemocnénim.

. pokud mate zdvaznou poruchu funkce jater ¢i ledvin.

. pokud mate akutni zanét slinivky bfi$ni nebo zanét osrde¢niku (perikarditidou), bakterialni
zanét srdecni nitroblany (bakterialni endokarditidou).

. pokud u Vas doslo v poslednich tfech mésicich k t€¢zkému krvéceni, k tézkému trazu nebo k

vétSimu chirurgickému zédkroku (napt. operaci srdce, operaci nebo poranéni mozku nebo
michy), porodu, organové biopsii nebo k jiné 1ékarské ¢i chirurgické procedute.
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Upozornéni a opatieni

Krvaceni
Nejcastejsi komplikaci pti 1€¢bé pripravkem Rapilysin je krvaceni. Proto musi byt tento 1ék aplikovan
pouze podle pokynti a v pfitomnosti 1ékaie.

Pecliva pozornost musi byt vénovana vSem moznym zdrojiim a mistim krvaceni (napf. oblasti vpichu
injekce). Soucasné podavany heparin muze také zvySovat krvaceni.

Riziko krvaceni pfi 1écbé piipravkem Rapilysin miize byt vyssi v nasledujicich ptipadech:

. onemocnéni mozkovych cév
. zvyseny systolicky tlak krve s hodnotami nad 160 mmHg Q

. krvaceni do Zaludku ¢i stfev nebo krvaceni v oblasti mo¢ovych nebo p ch organti v
priibéhu poslednich 10 dni A

. vysoka pravdépodobnost vyskytu krevni srazeniny v srdci (napr@zem srde¢ni chlopné ¢i
fibrilaci sini)

. zanét zil s tvorbou sraZenin (septickd tromboflebitida) ne’a@rrene cévy v infikovanych
mistech

. vék nad 75 let @

. vsechny dalsi stavy, pti nichz krvaceni preds&a{e vazné nebezpeci nebo kdy je zdroj krvaceni
tézce dostupny

Zatim nejsou k dispozici dostatecné udaje o podayaai pripravku Rapilysin pacientim se zvySenym

diastolickym tlakem nad 100 mmHg

Poruchy srde¢niho rytmu (arytmie) 3 Q

)

V souvislosti s trombolytickou terap %€ dojit k porucham srde¢niho rytmu. Proto okamzité

upozornéte osetfujici personal, pola.%

. pocitite palpitace nebo wdelnos‘[ srde¢niho rytmu

Opakované pouZiti ;
Vzhledem k tomu, ze nosti nejsou dostatecné zkuSenosti s opakovanou aplikaci 1éku
Rapilysin, neni tato ovana Tvorba protilatek proti molekuldm reteplazy dosud nebyla

pozorovana. Q

Déti
Bezpeénos%nnost 1é¢by piipravkem Rapilysin u déti nebyla stanovena. Pouzivani léku Rapilysin
u déti se proto fedoporucuje.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a Rapilysin:
Informujte svého 1ékatre nebo 1ékarnika o lécich, které uzivate, které jste v nedavné dob¢ uzival/a nebo
které mozna budete uzivat.

Heparin a jiné latky snizujici srazlivost krve (antikoagulancia) a kyselina acetylsalicylova (latka, ktera
je obsazena v fadé 1€ki na sniZeni bolesti ¢i horecky) mohou zvysit nebezpedi krvaceni.

Informace o lécich, které by nemély byt smichany s injekénim roztokem pfipravku Rapilysin, najdete
v odstavci 3.
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Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste téhotna nebo kojite, domnivate se, ze mizete byt t¢hotna, nebo planujete otéhotnét, porad’te
se se svym lékafem nebo Iékarnikem dfive, nez zaCnete tento piipravek uzivat.

Té&hotenstvi

S aplikaci 1éku Rapilysin v téhotenstvi nejsou Zadné zkuSenosti. Proto by nemél byt pouzit, s vyjimkou
akutnich stavi, které ohrozuji Zivot. Lékafe musite o svém téhotenstvi, at’ uz potvrzeném nebo jenom
domnélém, neprodlené informovat. Lékar Vas pak mtize seznamit s riziky i vyhodami aplikace 1éku
Rapilysin v prib¢hu téhotenstvi.

Kojeni

Protoze neni znamo, zda ptipravek Rapilysin prostupuje do matefského mléka, neméla byste pii 16€bé
kojit své dité. Jesté 24 hodin po trombolytické 1é¢be by se matetské mléko nemél zivat. Porad’te
se s lékatem o tom, kdy je mozno opét zacit kojit. ) @

3. Jak se Rapilysin pouziva O

Aplikace pripravku Rapilysin se obvykle provadi v nemocnici. Lék& ava v injekénich lahvickach,
jako prasek k priprave injekéniho roztoku. Pfed pouzitim musi by pro ptipravu injekéniho
roztoku rozpustén ve vod¢ na injekci, dodavané v predplnéné iﬂ$ stiikacCce, ktera je soucasti
baleni. Zadny dalsi 1¢k se nesmi do stifkacky pridavat. Hotovy k musi byt pouzit okamzité. Pred
aplikaci je nutno zkontrolovat, zda je roztok Ciry a bezbarvy k, ktery by nebyl ¢iry a bezbarvy,
nesmi byt pouZit.

Lécba Rapilysinem 10 U by mé¢la byt zahajena co nidiive po objeveni se priznakd akutniho srde¢niho
infarktu.

Heparin a Rapilysin nemohou byt smichdny v@g’ném roztoku. Jiné 1éky také nelze dobie smichat

s piipravkem Rapilysin. Zadné dalsi 1é¢ivé Q?ka nemaji byt ptidavany do injek¢niho roztoku (viz
nize). Ptipravek Rapilysin by mél byt prednoSné podavan intravendzni kanylou, kterd je pouZita
pouze pro aplikaci Rapilysinu. Zédné‘g@ééivé piipravky se nepodavaji stejnou kanylou vyhrazenou
pro podavani pripravku Rapilysin, a teanife stejny Cas, ani pied ¢i po injekei I€ku Rapilysin. To plati
pro vSechny léky, vCetné heparinu %liny acetylsalicylové, které jsou podavany pied ¢i po aplikaci
pripravku Rapilysin ke sniZeni rizika tverby nové krevni srazeniny.

Pokud je nutné vyuzit stejné k}h%‘(véetné Y-kanyly) k podani jinych piipravki, musi byt kanyla
pted i po injekci I€ku Rapily ladné proplachnuta 0,9 % roztokem chloridu sodné¢ho nebo 5 %
glukdzou.

Davkovani 1éku Rap
Ptipravek Rapilxsiode’wén jako 10 U injekce nasledovana druhou 10 U injekci po 30 minutach.

(dvojity bolus)} \

Obé¢ davky Qdavaji jako pomalé nitrozilni injekce, béhem 2 minut. Injekce nesmi byt aplikovana
omylem mimo %ilu. Proto pokud ucitite bolest béhem injekce, neprodlené to oznamte osetiujicimu
personalu.

Heparin a kyselina acetylsalicylova byvaji podavany pted a po aplikaci pfipravku Rapilysin, protoze
snizuji riziko tvorby novych krevnich srazenin.

Davkovani heparinu

Doporucovana davka heparinu je 5 000 L.U. v jednorazové injekci pred aplikaci pripravku Rapilysin a
dale pokracuje infuzi 1 000 L.U. za hodinu, ktera je zahajena po druhé injekei I€ku Rapilysin. Heparin
by mél byt podavan minimalné€ 24 hodin, Iépe vSak 48 — 72 hodin a to podle hladin aPTT, které by
mély byt udrzovany 1,5 az 2krat vyssi nez normalni.

Davkovani kyseliny acetylsalicylové
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Pted aplikaci pfipravku Rapilysin by mélo byt poddno minimaln¢ 250 — 350 mg kyseliny
acetylsalicylové a nasledné se pokracuje 75 — 150 mg na den, minimalné do doby propusténi
Z nemocnice.

A4

Pokud je podano vyssi mnoZstvi Iéku Rapilysin, neZ je doporucovano
Pti pfedavkovani hrozi zvysené riziko krvéceni.

4. Mozné nezadouci ucinky

Podobné¢ jako vSechny 1éky, mlize mit i tento ptipravek nezddouci ucinky, které se ale nemusi

vyskytnout u kazdého. . Q

Velmi ¢asté nezadouci G¢inky (mohou ovlivnit vice nez 1 z 10 osob) @

o Krvaceni v mist€ injekEniho vpichu, napt. modfiny (hematomy)

o Bolest na hrudi / angindzni bolest, pokles krevniho tlaku a srde¢ni ani / dechova
nedostate¢nost, ktera se mize vracet {

o Pocity paleni pfi aplikaci injekce ptipravku Rapilysin &I

Casté nezadouci Gi¢inky (mohou ovlivnit az 1 z 10 osob) ’\%

o Krvaceni v travicim traktu (napt. zvraceni krve ¢i Cernéfsrageniny, ¢erna stolice), z dasni nebo
z moc¢ového nebo pohlavniho Ustroji

o Abnormalni srde¢ni rytmus (arytmie), zastava srd{ iwkulacni kolaps ¢i dalsi srde¢ni infarkt

Méng casté nezadouci u¢inky (mohou ovlivnit az 1 ‘Z 00 osob)
. Krvaceni do osrdec¢niku, do dutiny btisni éi@ozku, pod kuzi, z o¢i ¢i nosu, nebo vykaslavani
krve
. Poskozeni srdce ¢i srde¢nich chlopni, '@embolie, embolie do mozku ¢i do jinych ¢asti téla
. Hypersenzitivita (napft. alergické real&
S
Velmi vzacné nezadouci u€inky (moh ivnit az 1 z 10 000 osob)
. Utinky na nervovy systém (ﬁpileptick}'/ zachvat, kieCe, poruchy feci, delirium,

agitovanost, zmatenost, deprese, psychoza)
. Zavazna alergicka reak uci k Soku ¢i kolapsu
Nezadouci ucinky s frekvenc
. Ucpani krevni cé

yskytu neni znamo (z dostupnych daji nelze urcit)

Kardiovaskularni pii
J‘

U pacientti s v Q?ﬁ ystolickym krevnim tlakem nad 160 mmHg bylo zjisténo vyssi riziko krvaceni

do mozku. o Intrakranidlniho krvaceni a fatdlniho intrakranidlniho krvaceni se zvySuje s vékem.

Krevni trans jsou nutné jen vzacng. Umrti &i trvalé nasledky jsou &asté&jsi u pacientil po

mozkovych mrtvicich (v€etné krvaceni do mozku) ¢i po jinych zavaznych problémech spojenych

s krvacenim.

mohou byt Zivot ohrozujici nebo zptisobit smrt.

Informujte okamzité zdravotnicky personal, pokud zaznamenate vyskyt kteréhokoli z téchto
symptoml.

HlaSeni nezadoucich ucéinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich G¢inkd, sdélte to svému lékati nebo 1ékarnikovi.
Stejné postupujte v ptipadé jakychkoli nezadoucich u€inkd, které nejsou uvedeny v této ptibaloveé
informaci. Nezadouci uc¢inky mizete hlasit také piimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich ucinkd uvedeného v Dodatku V. NahlaSenim nezadoucich G¢inkt mizete prispét

k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto ptipravku.
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5. Jak pripravek Rapilysin uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti, uvedené na krabicce a na nalepce
injekéni lahvicky za EXP. Doba pouZitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedené¢ho mésice.

Uchovavejte pii teploté do 25 °C.

Uchovavejte injekéni lahvicky v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem.

Roztok musi byt podan ihned po rekonstituci (,,po rozpusténi‘)
v
6. Obsah baleni a dalsi informace A
Co pripravek Rapilysin obsahuje &
- Lécivou latkou je reteplasum v mnozstvi 10 U/10 ml po roz

- Pomocnymi latkami jsou: c :
L 4
Prasek: \
Kyselina tranexamova @

hydrogenfosfore¢nan draselny
kyselina fosfore¢na 100% ‘ {

sachardza

polysorbat 80 Q\

Rozpoustédlo: @
10 ml vody na injekei (v predplnéné @cce)

Jak pripravek Rapilysin vypada a Wthuje toto baleni

Baleni pnpravku Rapilysin obsahuj %ek s rozpoustédlem pro piipravu injekéniho roztoku (0,56 g
prasku v injek¢ni lahvicce a 10 ml rozpoustédla v predplnéné injekeni stiikacce s rekonstituénim
bodcem a 2 jehly. %‘

Drzitel rozhodnuti o reﬁ@ a vyrobce

Drzitel rozhodnuti o r
Actavis Group PT
Dalshraun 1 _}

220 Hafnarfié \
Island

Vyrobce

Actavis Italy S.p.A.
Nerviano Plant

Via Pasteur 10

20014 Nerviano (Milan)
Italie

Cenexi

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

Francie

25



Dalsi informace o tomto piipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci.

Belgié/Belgique/Belgien
Teva Pharma Belgium N.V./S.A/AG
Tél/Tel: +32 38207373

Bbuarapus
Tesa ®@apma EAJ]
Tem: +359 24899585

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 N

L 4
Teva Pharma, S.L.U. \\
Tel: +34 913873280

France
Teva Santé
Tél: +33 155917800

A
(%

Hrvatska _)‘\

Pliva Hrvat *QO.O.
Tel: +385 0000
Ireland

Teva Pharmaceuticals Ireland
Tel: +44 2075407117

Island
Teva Pharma Iceland ehf.
Simi: +354 5503300

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

‘
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Lietuva
UAB Teva Baltics
Tel: +370 52660203

Luxembourg/Luxemburg

Teva Pharma Belgium N.V./S.A./AG
Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 38207373

Magyarorszag

Teva Gyogyszergyar Zrt Q
Tel: +36 12886400 \®
Malta A

Teva Pharmaceutic@e and
L-Irlanda

Tel: +44 2075% 7
Nederlan c ?

Teva N u}d B.V.
Tel: @ 228400
No’%\!

eva Norway AS

: +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

Roménia
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



Kvbmpog Sverige

Specifar A.B.E.E. Teva Sweden AB

EXAada Tel: +46 42121100

TnA: +30 2118805000

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
UAB Teva Baltics filiale Latvija Accord Healthcare Ireland Ltd.

Tel: +371 67323666 Ireland

Tel: +353 214619040

Tato pribalova informace byla naposledy revidovina Q

)
Podrobné informace o tomto piipravku jsou uvefejnény na webovych stranka opské 1ékové
agentury (EMA) http://www.emea.europa.eu/ A

Nasledujici informace jsou uré¢eny pouze pro zdravotnické pracovn%

Navod k pouZiti a manipulaci ¢ %
Byla hlasena inkompatibilita nékterych typt sklenénych Inénych injekénich stiikacek
(v€etné Rapilysinu) s ur¢itymi typy bezjehlovych kon roto je tieba pfed pouzitim

ovetit kompatibilitu sklenéné inj. stiikacky a intrav o pristupu. V piipadé, Ze zatizeni
nejsou kompatibilni, je mozno pouzit adaptér aéhngpo podani odstranit spolu se sklenénou
predplnénou injekéni stiikackou .

Pracujte v aseptickych podminkach. @Q

1. Z injekeni lahvicky piipravku Rapil U sejméte plastovy kloboucek a vydezinfikujte
pryZovy uzaveér tamponem s alkgholem.
L 4
2. Vyjméte rekonstituéni bodec’z0 a odstranite z n¢j oba ochranné kloboucky.
3. Propichnutim pryZovéheuzavéru vnoite bodec do lahvicky pripravku Rapilysin 10 U.

4. Vyjméte 10 ml jedn u injekéni stiikacku z obalu. Ze stiikacky sejméte ochranny kryt.
Spojte stiikacku s &"stiménim bodcem a vstiiknéte 10 ml rozpoustédla do injekéni lahvicky s
Rapilysinem 10

5. Hrot s re Qﬂi pomtickou a s injek¢ni stiikackou, ponechejte zapichnuty a kyvejte jemné
lahvi¢ &e apilysin 10 U 0plné rozpusti. NETREPAT.

6. TaktoQoraven}'f roztok by mél byt Ciry a bezbarvy. Pokud roztok neni Ciry a bezbarvy meél by
byt znehodnocen.

7. Natahnéte 10 ml roztoku piipravku Rapilysin 10 U zpatky do injekéni stfikacky. V lahvicce
muze zastat maly zbytek roztoku, ktery vznikl peplnénim.

8. Vytahnéte stiikacku z rekonstitu¢ni pomicky. Davka je nyni pfipravena k intravenozni aplikaci.
9. Stejnou kanylou, vyhrazenou pro podavani piipravku Rapilysin, by nemély byt ve stejny Cas,
pred ¢i po injekei 1éku Rapilysin podavany zadné dalsi 1€¢ivé ptipravky.. To plati pro vSechny

1é¢ivé ptipravky vcetn€ heparinu a kyseliny acetylsalicylové, které jsou podavany pied ¢i po
aplikaci reteplazy ke sniZeni rizika tvorby nové krevni srazeniny.
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10. U pacientd, kde je nutné vyuzit stejné kanyly (véetné Y-kanyly), musi byt kanyla pted i po
injekci pripravku Rapilysin dikladné proplachnuta 0,9 % roztokem chloridu sodného nebo 5 %
roztokem glukozy (viz bod 4.2 Davkovani a zptisob podani).
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