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ΠAΡAΡΣΖΜA I 

 

ΠEΡΗΛΖΦΖ ΣΧΝ ΥAΡAΚΣΖΡΗΣΗΚΧΝ ΣΟΤ ΠΡΟΨΟΝΣΟ 
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1. ΟΝΟΜΑΗΑ ΣΟΤ ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΟΤ ΠΡΟΨΟΝΣΟ 

 

Refludan 20 mg θόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο έγρπζε 

 

 

2. ΠΟΗΟΣΗΚΖ ΚΑΗ ΠΟΟΣΗΚΖ ΤΝΘΔΖ 
 

Κάζε θηαιίδην πεξηέρεη 20 mg ιεπηξνπδίλε. 

 

(Ζ ιεπηξνπδίλε είλαη έλα πξντόλ αλαζπλδπαζκέλνπ DNA πνπ πξνέξρεηαη από θύηηαξα δπκνκύθεηα). 

 

Γηα ηνλ πιήξε θαηάινγν ησλ εθδόρσλ, βι. παξάγξαθν 6.1. 

 

 

3. ΦΑΡΜΑΚΟΣΔΥΝΗΚΖ ΜΟΡΦΖ 

 

Κόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο έγρπζε. 

 

Λεπθή έσο ζρεδόλ ιεπθή ιπόθηιε θόληο. 

 

 

4. ΚΛΗΝΗΚΔ ΠΛΖΡΟΦΟΡΗΔ 
 

4.1 Θεξαπεπηηθέο ελδείμεηο 
 

Αληηπεθηηθή αγσγή ζε ελήιηθεο αζζελείο κε ζξνκβνθπηνπελία ηύπνπ II νθεηιόκελεο ζηελ επαξίλε 

(HIT) θαη ζξνκβνεκβνιηθή λόζν γηα ηελ νπνία απαηηείηαη παξεληεξηθή αληηζξνκβσηηθή αγσγή. 

 

Ζ δηάγλσζε πξέπεη λα επηβεβαησζεί κε ηε δνθηκαζία HIPAA (heparin induced platelet activation 

assay = πξνζδηνξηζκόο ελεξγνπνίεζεο αηκνπεηαιίσλ πνπ πξνθαιείηαη από ηελ επαξίλε) ή κε θάπνηα 

ηζνδύλακε δνθηκαζία. 

 

4.2 Γνζνινγία θαη ηξόπνο ρνξήγεζεο 

 

Ζ αγσγή κε ην Refludan πξέπεη λα αξρίζεη ππό ηελ επίβιεςε ηαηξνύ πνπ έρεη εκπεηξία ζηηο 

δηαηαξαρέο ηεο πήμεο. 

 

Αξρηθή δνζνινγία  

 

Αληηπεθηηθή αγσγή ζε ελήιηθεο αζζελείο κε HIT ηύπνπ II θαη ζξνκβνεκβνιηθή λόζν: 

 

-  0,4 mg/kg βάξνπο ζώκαηνο ελδνθιέβηα σο δόζε εθόδνπ 

-  αθνινπζνύκελε από 0,15 mg/kg βάξνπο ζώκαηνο /ώξα ζαλ ζπλερήο ελδνθιέβηα 

   έγρπζε γηα 2 - 10 εκέξεο ή πεξηζζόηεξν, αλ είλαη θιηληθά αλαγθαίν. 

 

Καλνληθά, ε δνζνινγία εμαξηάηαη από ην ζσκαηηθό βάξνο ηνπ αζζελνύο. Απηό ηζρύεη κέρξη 110 kg 

ζσκαηηθνύ βάξνπο. ε αζζελείο κε βάξνο ζώκαηνο πνπ ππεξβαίλεη ηα 110 kg, ε δόζε δελ πξέπεη λα 

απμάλεηαη πέξαλ ηεο δνζνινγίαο ησλ 110 kg ζσκαηηθνύ βάξνπο (βι. πίλαθεο 2 θαη 3 παξαθάησ). 

 

Παξαθνινύζεζε θαη ηξνπνπνίεζε ζην δνζνινγηθό ζρήκα ηνπ Refludan 

 

πλήζεηο ζπζηάζεηο 

 

Παρακολούθηζη: 

- Γεληθά ε δνζνινγία (ξπζκόο έγρπζεο) πξέπεη λα πξνζαξκόδεηαη ζηνλ ελεξγνπνηεκέλν ρξόλν 

κεξηθήο ζξνκβνπιαζηίλεο, aPTT. 
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- Ο πξώηνο πξνζδηνξηζκόο aPTT ζα πξέπεη λα δηελεξγείηαη 4 ώξεο κεηά ηελ έλαξμε ηεο αγσγήο 

κε Refludan. 

- Ο ελεξγνπνηεκέλνο ρξόλνο κεξηθήο ζξνκβνπιαζηίλεο (aPTT) πξέπεη λα παξαθνινπζείηαη 

ηνπιάρηζηνλ κηα θνξά ηελ εκέξα. Γπλαηόλ λα είλαη αλαγθαίνη πην ζπρλνί πξνζδηνξηζκνί, π.ρ. 

ζε αζζελείο κε λεθξηθή αλεπάξθεηα ή κε απμεκέλν θίλδπλν αηκνξξαγηώλ. 

- Δύξνο ζηόρνπ (ζεξαπεπηηθό παξάζπξν) γηα ην aPTT: 

- Υξεζηκνπνηώληαο ζε απηόκαηα κεραλήκαηα κέηξεζεο ηεο πήμεσο ην "Actin FS" ή ην 

"Neothromtin", ζηόρνο είλαη ε παξάηαζε ηεο θπζηνινγηθήο ηηκήο ηνπ aPTT ηνπ κάξηπξα 

θαηά 1,5 έσο 3 θνξέο. 

- Με άιια αληηδξαζηήξηα, ην αλώηαην όξην ηνπ ζεξαπεπηηθνύ παξάζπξνπ ηνπ aPTT ζα πξέπεη 

λα κεησζεί ζε 2,5 θνξέο παξάηαζε ηεο θπζηνινγηθήο ηηκήο ηνπ κάξηπξα. 

- Πξνθεηκέλνπ λα πξνθύςνπλ εηδηθά θαη αθξηβή όξηα ηηκώλ aPTT, ε ζπζθεπή/αληηδξαζηήξην 

ηνπ εξγαζηεξίνπ κπνξεί λα ξπζκηζηεί κεηξώληαο πξνηππνπνηεκέλν αλζξώπηλν πιάζκα κε 

0,15 κg/ml ιεπηξνπδίλεο (θαηώηεξν όξην) θαη 1,5 κg/ml ιεπηξνπδίλεο (αλώηεξν όξην).  

 

Τροποποιήζεις δοζολογίας: 

- Οπνηαδήπνηε ηηκή aPTT εθηόο ηνπ εύξνπο ηνπ ζηόρνπ πξέπεη λα επηβεβαηώλεηαη ακέζσο 

πξνηνύ εμαρζνύλ ζπκπεξάζκαηα ζρεηηθά κε ηξνπνπνηήζεηο ηεο δόζεο, εθηόο θαη αλ ππάξρεη 

θιηληθή αλάγθε γηα άκεζε αληίδξαζε. 

- ηελ πεξίπησζε πνπ ε επηβεβαησζείζα ηηκή aPTT είλαη πάλσ από ηα όξηα ηνπ ζηόρνπ, ε έγρπζε 

ζα πξέπεη λα δηαθνπεί γηα δύν ώξεο. Καηά ηελ επαλέλαξμε, ε ηαρύηεηα έγρπζεο πξέπεη λα 

κεησζεί θαηά 50 % (δελ ζα πξέπεη λα ρνξεγεζεί επηπιένλ ελδνθιέβηα δόζε εθόδνπ). Ζ aPTT 

πξέπεη λα πξνζδηνξηζζεί θαη πάιη κεηά από 4 ώξεο. 

- Δθόζνλ ε επηβεβαησζείζα ηηκή aPTT είλαη θάησ από ην όξην ηνπ ζηόρνπ, ε ηαρύηεηα έγρπζεο 

ζα πξέπεη λα απμεζεί θαηά 20 %. Καη πάιη ζα πξέπεη λα πξνζδηνξηζζεί ε aPTT κεηά από 4 

ώξεο. 

- Καηά θαλόλα, δελ πξέπεη λα γίλεηαη ππέξβαζε ηνπ ξπζκνύ έγρπζεο ησλ 0,21 mg/kg/ώξα ρσξίο 

λα ειέγρνληαη νη δηαηαξαρέο ηεο πήμεο νη νπνίεο ελδέρεηαη λα παξεκπνδίζνπλ κηα αλάινγε 

απόθξηζε ηνπ aPTT. 

 

πζηάζεηο γηα ηε ρξήζε ζε αζζελείο πνπ έρνπλ πξνγξακκαηηζζεί λα κεηαηαρζνύλ ζε από ηνπ 

ζηόκαηνο αληηπεθηηθά 

 

ηελ πεξίπησζε πνπ θάπνηνο αζζελήο έρεη πξνγξακκαηηζζεί λα ιάβεη παξάγσγα θνπκαξίλεο 

(αληαγσληζηέο ηεο βηηακίλεο Κ) γηα από ηνπ ζηόκαηνο αληηπεθηηθή αγσγή κεηά ηε ζεξαπεία κε 

Refludan, ηζρύνπλ ηα αθόινπζα: ε ρνξήγεζε παξαγώγσλ ηεο θνπκαξίλεο πξέπεη λα μεθηλά κόλν όηαλ 

ν αξηζκόο ησλ αηκνπεηαιίσλ επαλέιζεη ζε θπζηνινγηθά επίπεδα. Ζ πξνγξακκαηηζκέλε δόζε 

ζπληήξεζεο πξέπεη λα μεθηλά ρσξίο δόζε εθόδνπ. Γηα λα απνθεπρζεί ε πξνζξνκβσηηθή δξάζε όηαλ 

αξρίδεη ε ρνξήγεζε ηεο θνπκαξίλεο, ε ρνξήγεζε ηεο παξεληεξηθήο αληηπεθηηθήο ζεξαπείαο πξέπεη λα 

ζπλερίδεηαη γηα 4 κε 5 εκέξεο (γηα πιεξνθνξίεο βιέπε νδεγίεο ρξήζεο ηνπ από ηνπ ζηόκαηνο 

αληηπεθηηθνύ). Σν παξεληεξηθό ζθεύαζκα κπνξεί λα δηαθνπεί όηαλ νη ηηκέο INR ζηαζεξνπνηεζνύλ 

εληόο ησλ επηζπκεηώλ νξίσλ. 

 

πζηάζεηο γηα ηε ρξήζε ζε αζζελείο κε λεθξηθή βιάβε 

 

Καζώο ε ιεπηξνπδίλε απεθθξίλεηαη θαη κεηαβνιίδεηαη ζρεδόλ απνθιεηζηηθά από ηνπο λεθξνύο (βι. 

επίζεο παξάγξαθν 5.2), ε λεθξηθή ιεηηνπξγία ηνπ αζζελή πξέπεη λα ιακβάλεηαη ππόςε πξηλ ηε 

ρνξήγεζε. ε πεξίπησζε λεθξηθήο αλεπάξθεηαο κπνξεί λα παξνπζηαζζεί ζρεηηθή ππεξδνζνινγία 

αθόκε θαη ππό ην ζύλεζεο δνζνινγηθό ζρήκα. Γη' απηό ε δόζε εθόδνπ θαη ν ξπζκόο έγρπζεο πξέπεη 

λα κεηώλνληαη ζε πεξίπησζε πνπ ππάξρεη ππνςία ή είλαη ήδε γλσζηή λεθξηθή αλεπάξθεηα (θάζαξζε 

θξεαηηλίλεο κηθξόηεξε από 60 ml/ιεπηό ή ηηκή θξεαηηλίλεο πάλσ από 15 mg/l [133 κmol/l]). 

 

ε θιηληθέο κειέηεο ην Refludan δελ ρνξεγήζεθε ζεξαπεπηηθά ζε αζζελείο κε HIT ηύπνπ II, κε 

ζεκαληηθή λεθξηθή αλεπάξθεηα. Οη αθόινπζεο δνζνινγηθέο ζπζηάζεηο βαζίδνληαη ζε κειέηεο κε 

εθάπαμ ρνξήγεζε ζε έλα κηθξό αξηζκό αζζελώλ κε λεθξηθή αλεπάξθεηα. Γη' απηό, νη ζπζηάζεηο απηέο 

είλαη κόλν πξνζσξηλέο. 
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Οπνηεδήπνηε είλαη δπλαηό, νη πξνζαξκνγέο ησλ δόζεσλ ζα πξέπεη λα βαζίδνληαη ζηα επίπεδα ηεο 

θάζαξζεο ηεο θξεαηηλίλεο, όπσο πξνθύπηεη από κηα αμηόπηζηε κέζνδν (ζπιινγή νύξσλ 24ώξνπ).  

ε όιεο ηηο άιιεο πεξηπηώζεηο ε πξνζαξκνγή ηεο δόζεο βαζίδεηαη ζηηο ηηκέο ηεο θξεαηηλίλεο. 

 

Πάλησο, ε δόζε εθόδνπ πξέπεη λα κεησζεί ζε 0,2 mg/kg βάξνπο ζώκαηνο. 

 

Ο ξπζκόο έγρπζεο πξέπεη λα κεηώλεηαη ζύκθσλα κε ηνλ πίλαθα 1. Θεσξείηαη ππνρξεσηηθή ε 

πεξαηηέξσ παξαθνινύζεζε ηνπ aPTT. 

 

Πίλαθαο 1: Μείσζε ηνπ ξπζκνύ έγρπζεο ζε αζζελείο κε λεθξηθή βιάβε 

 

Κάζαξζε θξεαηηλίλεο 

[ml/min] 
Σηκέο θξεαηηλίλεο 

[mg/l (κmol/l)] 
Πξνζαξκνζκέλνο ξπζκόο έγρπζεο 

[% ηεο θαλνληθήο δόζεο] 

45 - 60 16 - 20 (141 - 177) 50 % 

30 - 44 21 - 30 (178 - 265) 30 % 

15 - 29 31 - 60 (266 - 530) 15 % 

θάησ από 15* πάλσ από 60 (530)* λα απνθεύγεηαη ή λα ΓΗΑΚΟΠΣΔΣΑΗ ε 

έγρπζε!* 

 

* ε αζζελείο πνπ βξίζθνληαη ζε αηκνδηαπίδπζε ή ζε πεξηπηώζεηο νμείαο λεθξηθήο αλεπάξθεηαο 

(θάζαξζε θξεαηηλίλεο θάησ από 15 ml/ιεπηό ή ηηκή θξεαηηλίλεο πάλσ από 60 mg/l [530 κmol/l]), 

ε έγρπζε ηνπ Refludan πξέπεη λα απνθεύγεηαη ή λα δηαθόπηεηαη. 

 Μόλν αλ νη ηηκέο aPTT είλαη κηθξόηεξεο από ην θαηώηεξν ζεξαπεπηηθό όξην (βι. 

Παξαθνινύζεζε: εύξνο ζηόρνπ), κπνξεί λα εμεηαζζεί ε πξόζζεηε ελδνθιέβηα ρνξήγεζε δόζεο 

εθόδνπ 0,1 mg/kg βάξνπο ζώκαηνο θάζε δεύηεξε εκέξα. 

 

Οδόο ρνξήγεζεο 

 

Ζ αλαζύζηαζε ηνπ ιπόθηινπ γίλεηαη, όπσο πεξηγξάθεηαη ζηελ παξάγξαθν 6.6. 

 

Αξρηθή ελδνθιέβηα δόζε εθόδνπ: 

 

Γηα ηελ ελδνθιέβηα έλεζε εθόδνπ, απαηηείηαη έλα δηάιπκα ζε ζπγθέληξσζε 5 mg/ml. 

Ζ ελδνθιέβηα έλεζε πξέπεη λα γίλεηαη αξγά. 

 

Πίλαθαο 2 : Παξαδείγκαηα γηα ζπλήζε όγθν ελέζηκνπ δηαιύκαηνο αλάινγα κε ην βάξνο ζώκαηνο 

 

Βάξνο ζώκαηνο 'Ογθνο ελέζηκνπ δηαιύκαηνο [ml] 

[kg] Γνζνινγία 0,4 mg / kg βάξνπο 

ζώκαηνο 

Γνζνινγία 0,2 mg / kg βάξνπο 

ζώκαηνο 

50 4,0 2,0 

60 4,8 2,4 

70 5,6 2,8 

80 6,4 3,2 

90 7,2 3,6 

100 8,0 4,0 

110 8,8 4,4 

 

Δλδνθιέβηα έγρπζε: 

 

Γηα ζπλερή ελδνθιέβηα έγρπζε, απαηηείηαη έλα δηάιπκα ζε ζπγθέληξσζε 2 mg/ml. 

Ζ ηαρύηεηα ηεο ζπζθεπήο απηόκαηεο έγρπζεο [ml αλά ώξα] πξέπεη λα ξπζκίδεηαη αλάινγα κε ην 

βάξνο ζώκαηνο. 

 

Πίλαθαο 3: Παξαδείγκαηα γηα ζπλήζε ηαρύηεηα έγρπζεο ζύκθσλα κε ην ζσκαηηθό βάξνο 
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Βάξνο ζώκαηνο Σαρύηεηα έγρπζεο [ml/ώξα] 

[kg] Γνζνινγία 

0,15 mg / kg βάξνπο ζώκαηνο / 

ώξα 

Γνζνινγία 

0,1 mg / kg βάξνπο ζώκαηνο / 

ώξα 

50 3,8 2,5 

60 4,5 3,0 

70 5,3 3,5 

80 6,0 4,0 

90 6,8 4,5 

100 7,5 5,0 

110 8,3 5,5 

 

4.3 Αληελδείμεηο 

 

- Γλσζηή ππεξεπαηζζεζία ζηε ιεπηξνπδίλε, ζηηο ηξνπδίλεο ή ζε θάπνην από ηα έθδνρα 

- Κύεζε θαη γαινπρία (βι. παξάγξαθν 4.6). 

 

΄Οπνπ ππάξρεη ελεξγόο αηκνξξαγία ή αηκνξξαγηθή δηάζεζε γεληθά δελ ζπληζηάηαη ε ρνξήγεζε ηνπ 

Refludan. Ο ζεξάπσλ ηαηξόο πξέπεη λα ζηαζκίδεη πξνζεθηηθά ηνλ θίλδπλν από ηε ρνξήγεζε ηνπ 

Refludan έλαληη ηνπ πξνζδνθόκελνπ νθέινπο ηνπ, ιακβάλνληαο ππόςε ηα πηζαλά κέηξα γηα ηνλ 

έιεγρν ηεο αηκνξξαγίαο. 

 

Απηό πεξηιακβάλεη ηδηαίηεξα ηηο αθόινπζεο θαηαζηάζεηο όπνπ ππάξρεη απμεκέλνο θίλδπλνο 

αηκνξξαγίαο: 

- Πξόζθαηε παξαθέληεζε κεγάισλ αγγείσλ ή βηνςία νξγάλσλ 

- Αλσκαιία αγγείσλ ή νξγάλσλ 

- Πξόζθαην εγθεθαιηθό αγγεηαθό αηύρεκα, νμύ εγθεθαιηθό αγγεηαθό επεηζόδην ή 

ελδνεγθεθαιηθή εγρείξεζε 

- Βαξηά κε ειεγρόκελε ππέξηαζε 

- Βαθηεξηαθή ελδνθαξδίηηδα  

- Πξνρσξεκέλε λεθξηθή βιάβε  

- Αηκνξξαγηθή δηάζεζε 

- Πξόζθαηε ζνβαξή εγρείξεζε 

- Πξόζθαηε αηκνξξαγία (π.ρ. ελδνθξαληαθή, γαζηξεληεξηθή, ελδνθζάικηα, πλεπκνληθή) 

- Έθδεια ζεκεία αηκνξξαγίαο 

- Πξόζθαην ελεξγό πεπηηθό έιθνο 

- Ζιηθία > 65 εηώλ. 

 

4.4 Δηδηθέο πξνεηδνπνηήζεηο θαη πξνθπιάμεηο θαηά ηε ρξήζε 

 

- Αλαθπιαμία: To Refludan κπνξεί λα πξνθαιέζεη αιιεξγηθέο αληηδξάζεηο πεξηιακβαλνκέλεο 

ηεο αλαθπιαμίαο θαη ηνπ shock (βι. παξάγξαθν 4.8). Θαλαηεθόξεο αλαθπιαθηηθέο αληηδξάζεηο 

έρνπλ αλαθεξζεί ζε αζζελείο κε επαλέθζεζε ζην Refludan ζε δεύηεξε ή κεζεπόκελε αγσγή. 

Γηα απηό ελαιιαθηηθέο αγσγέο πξέπεη λα ιεθζνύλ ππόςε πξν ηεο επαλέθζεζεο αζζελνύο ζε 

Refludan.  Καζώο νη αληηδξάζεηο απηέο είλαη αλνζν – εμαξηώκελεο , αζζελείο πνπ έρνπλ 

πξνζθάησο εθηεζεί ζε ηξνπδίλε ή αλάινγα απηήο κπνξεί λα επξίζθνληαη ζε απμεκέλν θίλδπλν. 

Ζ έλαξμε αγσγήο κε Refludan πξέπεη λα αξρίδεη κόλν όηαλ ηαηξηθή βνήζεηα ζα είλαη άκεζα 

δηαζέζηκε γηα αληηκεηώπηζε ελδερόκελνπ αλαθπιαθηηθνύ shock.  

- Οη αζζελείο ζα πξέπεη λα είλαη ελεκεξσκέλνη όηη γηα ζεξαπεία ηνπο ιακβάλνπλ Refludan. 

- ε πεξίπησζε λεθξηθήο βιάβεο κπνξεί λα εκθαληζηεί ζρεηηθή ππεξδνζνινγία αθόκε θαη κε ην 

ζύλεζεο δνζνινγηθό ζρήκα. Γη’ απηό, ν ζεξάπσλ ηαηξόο ζα πξέπεη λα αληηζηαζκίζεη 

πξνζεθηηθά ηνλ θίλδπλν από ηε ρνξήγεζε έλαληη ηνπ αλακελόκελνπ νθέινπο. Μπνξεί λα 

ζεσξεζεί αλαγθαία ε εμαίξεζε αζζελώλ κε λεθξηθή βιάβε από ηελ αγσγή κε ην δνζνινγηθό 

ζρήκα ηεο ιεπηξνπδίλεο. Ο ξπζκόο ηεο έγρπζεο πξέπεη λα κεηώλεηαη ζε πεξίπησζε ππνςίαο ή 

γλσζηήο λεθξηθήο αλεπάξθεηαο (βι. παξαγξάθνπο 4.2 θαη 5.2).  

Arzn
eim

itte
l n

ich
t lä

ng
er 

zu
ge

las
se

n



 6 

- Γελ ππάξρεη εκπεηξία από ηε ιεπηξνπδίλε ζε αζζελείο κε ζεκαληηθή βιάβε ηνπ ήπαηνο. Ζ 

θίξξσζε ηνπ ήπαηνο κπνξεί επίζεο λα επεξεάζεη ηελ απέθθξηζε ηεο ιεπηξνπδίλεο από ηνπο 

λεθξνύο. Μηα ζνβαξή επαηηθή βιάβε (π.ρ. θίξξσζε ηνπ ήπαηνο) κπνξεί λα απμήζεη ηελ 

αληηπεθηηθή δξάζε ηεο ιεπηξνπδίλεο θαη απηό νθείιεηαη ζε δεπηεξνπαζείο βιάβεο ηεο πήμεο, 

απόηνθεο ηεο ειαηησκέλεο παξαγσγήο ησλ εμαξηώκελσλ από ηε βηηακίλε Κ παξαγόλησλ ηεο 

πήμεο. 

- Γεκηνπξγία αληηζσκάησλ αληη-ηξνπδίλεο παξαηεξήζεθε ζε πνζνζηό πεξίπνπ 40 % ησλ 

αζζελώλ κε HIT ηύπνπ II θαη αλαθέξζεθε εηδηθόηεξα κεηά από δηάξθεηα αγσγήο πνπ ππεξέβε 

ηηο 5 εκέξεο. Απηό δπλαηόλ λα νδεγήζεη ζε απμεκέλε αληηπεθηηθή δξάζε ηεο ιεπηξνπδίλεο, 

ελδερνκέλσο ιόγσ επηβξαδπλόκελεο απνβνιήο ησλ ελεξγώλ ζπκπιόθσλ ιεπηξνπδίλεο-

αληητξνπδίλεο από ηνπο λεθξνύο. Γη' απηό είλαη αλαγθαία ε απζηεξή παξαθνινύζεζε ηνπ aPTT 

αθόκε θαη θαηά ηε καθξνρξόληα ζεξαπεία. Γελ βξέζεθε θακηά έλδεημε εμνπδεηέξσζεο ηεο 

ιεπηξνπδίλεο ή αιιεξγηθήο αληίδξαζεο πνπ λα ζπλδέεηαη κε ηα ζεηηθά απνηειέζκαηα από ηηο 

δνθηκαζίεο αληηζσκάησλ. 

- Ζ εκπεηξία από ηελ αγσγή ζπλδπαζκνύ κε ζξνκβνιπηηθά ζθεπάζκαηα είλαη πνιύ πεξηνξηζκέλε 

ζε αζζελείο κε HIT ηύπνπ ΗΗ. Δπεηδή ζε απηή ηελ θαηάζηαζε ν θίλδπλνο ζνβαξήο αηκνξξαγίαο 

είλαη ζεκαληηθόο, πξέπεη λα κεησζεί νπζηαζηηθά ε δόζε ηνπ Refludan. ε απηέο ηηο πεξηπηώζεηο 

δελ είλαη γλσζηό ην ηδαληθό δνζνινγηθό ζρήκα ηνπ Refludan. 

- Παηδηαηξηθή ρξήζε: Γελ έρεη απνδεηρζεί ε αζθάιεηα θαη ε απνηειεζκαηηθόηεηα ζε 

παηδηαηξηθνύο αζζελείο. 

- Ζιηθησκέλνη: Αζζελείο πξνρσξεκέλεο ειηθίαο παξνπζηάδνπλ απμεκέλν θίλδπλν αηκνξξαγηθώλ 

επηπινθώλ κε ηελ αληηπεθηηθή αγσγή.  Αλαθνξηθά κε ηε δνζνινγία ηεο ιεπηξνπδίλεο ζα πξέπεη 

λα ιεθζεί ππόςε ην ελδερόκελν λεθξηθήο βιάβεο  ζε ειηθησκέλνπο αζζελείο.  Γηα ηνπο 

ειηθησκέλνπο αζζελείο δελ ππάξρεη εηδηθή πξνζαξκνγή ηεο δνζνινγίαο.  Οη πξνζαξκνγέο ηεο 

δνζνινγίαο βαζίδνληαη ζ ηε λεθξηθή ιεηηνπξγία, ζην βάξνο θαη ζην aPTT (βι. παξάγξαθν 4.2). 

 

4.5 Αιιειεπηδξάζεηο κε άιια θαξκαθεπηηθά πξντόληα θαη άιιεο κνξθέο αιιειεπίδξαζεο 

 

Γελ δηεμήρζεζαλ κειέηεο αιιειεπηδξάζεσλ. 

 

Ζ ηαπηόρξνλε αγσγή κε ζξνκβνιπηηθά (π.ρ. rt-PA ή ζηξεπηνθηλάζε) κπνξεί λα  

- απμήζεη ηνλ θίλδπλν αηκνξξαγηθώλ επηπινθώλ,  

- απμήζεη ζεκαληηθά ηε δξάζε ηνπ Refludan ζηελ παξάηαζε ηνπ aPTT. 

 

Ζ ζπγρνξήγεζε κε παξάγσγα θνπκαξίλεο (αληαγσληζηέο ηεο βηηακίλεο Κ) θαη κε άιιεο νπζίεο πνπ 

επεξεάδνπλ ηε ιεηηνπξγία ησλ αηκνπεηαιίσλ κπνξεί επίζεο λα απμήζεη ηνλ θίλδπλν αηκνξξαγηώλ. 

 

Ζ ηαπηόρξνλε ρνξήγεζε δελ έρεη αμηνινγεζεί κε 

-   αληηαηκνπεηαιηαθνύο παξάγνληεο άιινπο εθηόο ηνπ αθεηπινζαιηθπιηθνύ νμένο, όπσο είλαη ε 

 ηηθινπηδίλε ή ε θινπηδνγθξέιε, 

-  αληαγσληζηέο ησλ ππνδνρέσλ GpIIb/IIIa, όπσο είλαη ε επηηθηκπαηίδε, ε ηηξνθηκπάλε ή ε 

ακπζημηκάκπε, 

-  άιινπο αλαζηνιείο ηεο ζξνκβίλεο όπσο επαξίλεο ρακεινύ κνξηαθνύ βάξνπο. 

 

4.6 Κύεζε θαη γαινπρία 
 

Ζ αζθάιεηα ηεο ρνξήγεζεο ηνπ Refludan θαηά ηελ θύεζε θαη ηε γαινπρία δελ έρεη απνδεηρζεί. 

ε κηα πξόηππε κειέηε εκβξπνηνμηθόηεηαο παξαηεξήζεθε  κείσζε ζην κέζν αξηζκό ησλ εκβξύσλ θαη 

ησλ κεηέξσλ πνπ επεβίσζαλ. 

 

Γελ ππάξρεη δηαζέζηκε θάπνηα πξόζθαηε πιεξνθνξία γηα ηε ρνξήγεζε ηνπ Refludan θαηά ηε 

γαινπρία. 

 

Γη' απηό ην Refludan δελ πξέπεη λα ρνξεγείηαη ζε εγθύνπο ή ζειάδνπζεο κεηέξεο. 
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4.7 Δπηδξάζεηο ζηελ ηθαλόηεηα νδήγεζεο θαη ρεηξηζκνύ κεραλώλ 
 

Γελ ηζρύεη. 

 

4.8 Αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο 

 

Οη πεξηζζόηεξεο αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο πνπ είραλ αζζελείο ζηνπο νπνίνπο ρνξεγήζεθε ην Refludan 

ήηαλ ζε γεληθέο γξακκέο ζρεηηθέο κε ηελ αηκνξξαγία (>1/10). Πεξηζηαηηθά απεηιεηηθήο γηα ηε δσή 

αηκνξξαγίαο (ζπκπεξηιακβαλνκέλεο θαη ηεο ελδνθξαληαθήο αηκνξξαγίαο) αλαθέξζεθαλ ζπάληα 

(≥1/1.000 έσο <1/100) ζε αζζελείο κε νμύ ζύλδξνκν ησλ ζηεθαληαίσλ πνπ ζπκπεξηειήθζεζαλ ζε 

θιηληθέο κειέηεο.  ε εληαηηθή κεηά ηε ζέζε ζε θπθινθνξία παξαθνινύζεζε αζζελώλ κε ΖΗΣ ηύπνπ 

ΗΗ, αλαθέξζεθε ζαλαηεθόξα αηκνξξαγία ζην 1% θαη ελδνθξαληαθή αηκνξξαγία ζην 0,2% ησλ 

αζζελώλ. 
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ηνλ παξαθάησ πίλαθα παξαηίζεληαη νη δπζκελείο ζπλέπεηεο πνπ αλαθέξνληαη γηα ην Refludan:  

 

Πνιύ ζπρλέο (>1/10), πρλέο (>1/100, <1/10), Αζπλήζεηο (>1/1.000 <1/100), πάληεο (>1/10.000 

<1/1.000), Πνιύ πάληεο (<1/10.000) 

 

Καηεγνξία Οξγάλνπ  

πζηήκαηνο 

Πνιύ ζπρλέο πάληεο 

Γηαηαξαρέο ηνπ 

αλνζνπνηεηηθνύ ζπζηήκαηνο 

 Αλαθπιαθηηθέο/αλαθπιαθηνεηδείο 

αληηδξάζεηο Terminology 

improvement  

Αγγεηαθέο Γηαηαξαρέο Αλαηκία ή πηώζε ηεο ηηκήο 

ηεο αηκνζθαηξίλεο ρσξίο 

εκθαλή πεγή αηκνξξαγίαο 

Αηκάησκα  

Αηκνξξαγία ζηα ζεκεία 

παξαθέληεζεο 

Δπίζηαμε 

Αηκαηνπξία 

Γαζηξεληεξηθή αηκνξξαγία 

Κνιπηθή αηκνξξαγία 

Αηκνξξαγία από ην νξζό  

Αηκνξξαγία από ηνπο 

πλεύκνλεο 

Μεηεγρεηξεηηθόο 

αηκνζώξαθαο 

Αηκνπεξηθάξδην 

Δλδνθξαληαθή αηκνξξαγία 

 

Δμάςεηο 

Shock ζπκπεξηιακβαλνκέλνπ 

ζαλαηεθόξνπ shock 

Γηαηαξαρέο ηνπ 

Αλαπλεπζηηθνύ ζπζηήκαηνο, 

ηνπ  ζώξαθα θαη 

κεζνζσξάθηνπ  

 Βήραο  

πξηγκόο 

Γύζπλνηα 

Γηαηαξαρέο ηνπ δέξκαηνο 

θαη ηνπ ππνδόξηνπ ηζηνύ  

 Αιιεξγηθέο αληηδξάζεηο ηνπ 

δέξκαηνο (ζπκπεξηιακβαλόκελνπ 

ηνπ εμαλζήκαηνο) 

Κλεζκόο 

Κλίδσζε 

Αγγεηννίδεκα 

(ζπκπεξηιακβάλνληαη: νίδεκα 

πξνζώπνπ, νίδεκα γιώζζαο, 

νίδεκα ιάξπγγα) 

θαηαζηάζεηο Γεληθέο 

Γηαηαξαρέο θαη ηεο νδνύ 

ρνξήγεζεο 

 Ππξεηόο  

Ρίγε 

Αληηδξάζεηο ζην ζεκείν ηεο 

έλεζεο ζπκπεξηιακβαλόκελνπ 

ηνπ άιγνπο.  

 

4.9 Τπεξδνζνινγία 
 

ε πεξίπησζε ππεξδνζνινγίαο δπλαηόλ λα απμεζεί ν θίλδπλνο αηκνξξαγίαο. 

 

Γεληθά δελ ππάξρεη θάπνην εηδηθό αληίδνην θαηά ηεο ιεπηξνπδίλεο. ηελ πεξίπησζε πνπ εκθαληζζεί 

επηθίλδπλε γηα ηε δσή αηκνξξαγία θαη ππάξρεη ππνςία απμεκέλσλ επηπέδσλ ιεπηξνπδίλεο ζην 

πιάζκα, ζα πξέπεη λα εθαξκνζζνύλ νη αθόινπζεο ζπζηάζεηο : 

- Άκεζε ΓΗΑΚΟΠΖ ηεο ρνξήγεζεο Refludan 

- Πξνζδηνξηζκόο ηνπ aPTT θαη ησλ άιισλ παξακέηξσλ πήμεο, όπσο πξνβιέπεηαη  

- Πξνζδηνξηζκόο αηκνζθαηξίλεο θαη πξνεηνηκαζία γηα κεηάγγηζε αίκαηνο 
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- Σήξεζε ησλ γεληθώλ νδεγηώλ γηα ηε ζεξαπεία ηνπ shock. 

 

Αθόκε από κεκνλσκέλεο πεξηπηώζεηο αλαθνξώλ θαη από in vitro δεδνκέλα ζεσξείηαη όηη δπλαηόλ ζε 

απηή ηελ θαηάζηαζε λα είλαη ρξήζηκε είηε ε εθαξκνγή αηκνδηήζεζεο ή αηκνδηαπίδπζεο 

(ρξεζηκνπνηώληαο γηα ηε δηαπίδπζε κεκβξάλεο πςειήο δηαπεξαηόηεηαο κε ζεκείν απνθνπήο 50.000 

Dalton). 

 

Απνηειέζκαηα από κειέηεο ζε ρνίξνπο έδεημαλ όηη ε ρνξήγεζε ηνπ παξάγνληα von Willebrand (vWF, 

66 I.U./kg βάξνπο ζώκαηνο) κείσζε ζεκαληηθά ην ρξόλν αηκνξξαγίαο. 

 

 

5. ΦΑΡΜΑΚΟΛΟΓΗΚΔ ΗΓΗΟΣΖΣΔ 

 

5.1 Φαξκαθνδπλακηθέο ηδηόηεηεο 

 

Φαξκαθνζεξαπεπηηθή θαηεγνξία: Αληηζξνκβσηηθόο παξάγνληαο – άκεζνο αλαζηνιέαο ζξνκβίλεο 

Κσδηθόο ATC: B01AΔ02 

 

Ζ ιεπηξνπδίλε ([Leu1, Thr2]-63-desulfohirudin) είλαη αλαζπλδπαζκέλε ηξνπδίλε πνπ παξάγεηαη από 

θύηηαξα δπκνκύθεηα. Σν πνιππεπηίδην πνπ απνηειείηαη από 65 ακηλνμέα έρεη κνξηαθό βάξνο 6979,5 

Dalton. Ζ θπζηθή ηξνπδίλε παξάγεηαη ζε ειάρηζηα πνζά σο κηα νηθνγέλεηα πςειά νκόινγσλ 

ηζνπνιππεπηηδίσλ από ηηο βδέιιεο Hirudo medicinalis. 

 

Ζ ιεπηξνπδίλε είλαη έλαο πςειά εμεηδηθεπκέλνο άκεζνο αλαζηνιέαο ηεο ζξνκβίλεο. Ζ δξαζηηθόηεηά 

ηεο κεηξάηαη κε ρξσκνγόλν δνθηκαζία. Μηα κνλάδα αληηζξνκβίλεο (ATU) είλαη ην πνζό ηεο 

ηξνπδίλεο ην νπνίν εμνπδεηεξώλεη κηα κνλάδα από ην παξαζθεύαζκα WHO 89/588 ηεο ζξνκβίλεο. Ζ 

εηδηθή δξαζηηθόηεηα ηεο ιεπηξνπδίλεο είλαη πεξίπνπ 16.000 ATU/mg. 

 

Ο ηξόπνο δξάζεο ηεο είλαη αλεμάξηεηνο από απηό ηεο αληηζξνκβίλεο III. Ο παξάγνληαο 4 ησλ 

αηκνπεηαιίσλ δελ αλαζηέιιεη ηε ιεπηξνπδίλε. Έλα κόξην ηξνπδίλεο ελώλεηαη κε έλα κόξην ζξνκβίλεο 

θαη έηζη παξεκπνδίδεηαη ε ζξνκβνγόλνο δξαζηηθόηεηα ηεο ζξνκβίλεο. 

Ωο απνηέιεζκα επεξεάδνληαη όιεο νη δνθηκαζίεο πήμεο πνπ εμαξηώληαη από ηε ζξνκβίλε, π.ρ. νη ηηκέο 

aPTT απμάλνληαη ζε ζρέζε κε ηε δόζε. 

 

Οη θιηληθέο πιεξνθνξίεο ζρεηηθά κε ηε λόζν HIT ηύπνπ ΗΗ ζε απηή ηελ Π.Υ.Π. βαζίδνληαη ζε 

δεδνκέλα πνπ πξνέθπςαλ από δύν πξννπηηθέο κειέηεο ζηηο νπνίεο ζπκπεξηειήθζεζαλ ζπλνιηθά 198 

αζζελείο κε HIT ηύπνπ ΗΗ ζηνπο νπνίνπο ρνξεγήζεθε ην Refludan. Όζνλ αθνξά ζηελ έλδεημε HIT 

ηύπνπ ΗΗ κε ζξνκβνεκβνιηθή λόζν (125 αζζελείο) ε νιηθή ζλεζηκόηεηα θαηά ηε δηάξθεηα ηεο κειέηεο 

ήηαλ 9 % πεξίπνπ, ελώ αθξσηεξηαζκνί θαη λέεο ζξνκβνεκβνιηθέο επηπινθέο αλαθέξζεθαλ ζε 

πνζνζηό 6 % θαη 10 % αληίζηνηρα. 

 

5.2 Φαξκαθνθηλεηηθέο ηδηόηεηεο 

 

Οη θαξκαθνθηλεηηθέο ηδηόηεηεο ηεο ιεπηξνπδίλεο κεηά από ελδνθιέβηα ρνξήγεζε πεξηγξάθνληαη θαιά 

από έλα κνληέιν δύν δηακεξηζκάησλ. Ζ θαηαλνκή πεξηνξίδεηαη βαζηθά ζηα εμσθπηηάξηα πγξά θαη 

ραξαθηεξίδεηαη από κηα αξρηθή εκηπεξίνδν δσήο πεξίπνπ 10 ιεπηά. Ζ απέθθξηζε αθνινπζεί ηε 

δηαδηθαζία πξώηεο δηάβαζεο θαη ραξαθηεξίδεηαη από ηειηθή εκηπεξίνδν δσήο πεξίπνπ 1,3 ώξεο ζε 

λένπο πγηείο εζεινληέο. 

 

Σόζν ε απέθθξηζε όζν θαη ν κεηαβνιηζκόο δηελεξγνύληαη ζηνπο λεθξνύο θαη πεξίπνπ ην 45 % ηεο 

ρνξεγεζείζαο δόζεο αληρλεύεηαη ζηα νύξα. Πνζνζηό πεξίπνπ 35 % ηεο δόζεο απεθθξίλεηαη ζαλ 

ακεηάβιεηε νπζία. 

 

Ζ ζπζηεκαηηθή θάζαξζε ηεο ιεπηξνπδίλεο κεηώλεηαη αλάινγα κε ηνλ ππάξρνληα ξπζκό 

ζπεηξακαηηθήο δηήζεζεο. ηηο γπλαίθεο αζζελείο ε ζπζηεκαηηθή θάζαξζε είλαη 25 % πεξίπνπ 

ρακειόηεξε ζπγθξηλόκελε κε απηή ησλ αξξέλσλ αζζελώλ. 
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ηνπο ειηθησκέλνπο ε ζπζηεκαηηθή θάζαξζε ηεο ιεπηξνπδίλεο είλαη 25 % πεξίπνπ ρακειόηεξε 

ζπγθξηλόκελε κε απηή ησλ λεαξώλ αζζελώλ. Ζ ειηθία από κόλε ηεο πξνθαιεί κηα κείσζε ζηελ 

θάζαξζε, ζε πνζνζηό 7 % από ηελ ειηθία ησλ 30 - 70 εηώλ. Ζ πιεηνλόηεηα ηεο δηαθνξάο ζηελ 

θάζαξζε κεηαμύ ησλ λέσλ θαη ειηθησκέλσλ αζζελώλ νθείιεηαη ζηηο δηαθνξέο ηεο λεθξηθήο 

ιεηηνπξγίαο. ε αζζελείο κε λεθξηθή αλεπάξθεηα ζην ηειηθό ζηάδην παξαηεξείηαη παξαηεηακέλε 

εκηπεξίνδνο δσήο ζηελ απέθθξηζε γηα πεξίπνπ 2 εκέξεο. 

 

5.3 Πξνθιηληθά δεδνκέλα γηα ηελ αζθάιεηα 

 

Γεληθή ηνμηθόηεηα 

 

Από κειέηεο ηνμηθόηεηαο κεηά από εθάπαμ θαη επαλεηιεκκέλε ρνξήγεζε ζε πνληηθνύο, αξνπξαίνπο 

θαη πηζήθνπο εληνπίζζεθε ε αλεπηζύκεηε αληαπόθξηζε πνπ αλεκέλεην ιόγσ ηεο ππεξβνιηθήο 

θαξκαθνδπλακηθήο επίδξαζεο ηεο ιεπηξνπδίλεο. ε πηζήθνπο παξνπζηάζζεθαλ αηκνξξαγίεο ηνπ 

ακθηβιεζηξνεηδνύο. Δπηπιένλ ζε αξνπξαίνπο παξαηεξήζεθε ήπηα σο κέηξηαο βαξύηεηαο ηζηηνθύησζε 

ζηνπο θόιπνπο ησλ επηρώξησλ ιεκθαδέλσλ θαη κεησκέλα απνζέκαηα αηκνζηδεξίλεο ζην ζπιήλα. Σα 

αληηζώκαηα θαηά ηεο ηξνπδίλεο πνπ εκθαλίζζεθαλ ζε αξθεηνύο από ηνπο πηζήθνπο νη νπνίνη 

αληηκεησπίζζεθαλ ζεξαπεπηηθά είραλ ζαλ απνηέιεζκα ηελ παξάηαζε ηνπ ηειηθνύ ρξόλνπ εκηδσήο θαη 

θάπνηα αύμεζε ηεο ζπζηεκαηηθήο έθζεζεο ζηε ιεπηξνπδίλε. 

 

Μεηαιιαμηνγόλνο δξάζε 

 

Ζ ιεπηξνπδίλε δελ πξνθαιεί κεηάιιαμε ή δηάζπαζε θαηά ηηο ζπλήζεηο δνθηκαζίεο γηα ηέηνηεο δξάζεηο. 

 

 

6. ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΔ ΠΛΖΡΟΦΟΡΗΔ 

 

6.1 Καηάινγνο εθδόρσλ 

 

- Μαλληηόιε 

- Τδξνμείδην ηνπ λαηξίνπ γηα ξύζκηζε ηνπ pH 7 

 

6.2 Αζπκβαηόηεηεο 

 

Απηό ην θαξκαθεπηηθό πξντόλ δελ πξέπεη λα αλακεηγλύεηαη κε άιια θαξκαθεπηηθά πξντόληα εθηόο 

απηώλ πνπ αλαθέξνληαη ζηελ παξάγξαθν 6.6. 

 

6.3 Γηάξθεηα δσήο 

 

3 ρξόληα.  

Μεηά ηελ αλαζύζηαζε: άκεζε ρξήζε. 

 

6.4 Ηδηαίηεξεο πξνθπιάμεηο θαηά ηε θύιαμε ηνπ πξντόληνο 

 

Με θπιάζζεηε ζε ζεξκνθξαζία κεγαιύηεξε από 25 ºC.  

Μελ θαηαςύρεηε. 

Φπιάζζεηε ην θηαιίδην ζην εμσηεξηθό θνπηί. 

 

6.5 Φύζε θαη ζπζηαηηθά ηνπ πεξηέθηε 

 

Ενέζιμο φιαλίδιο: 

Άρξσκν θηαιίδην από  γπαιί (γπαιί ηύπνπ I) ζθξαγηζκέλν κε ειαζηηθό πώκα εηζρώξεζεο γηα ηελ 

έγρπζε από βξσκνβνπηύιην, πιαζηηθό απνζπώκελν πώκα θαη πώκα αινπκηλίνπ. 

 

Σσζκεσαζίες: 

- Κνπηί κε 1 θηαιίδην  

- Κνπηί κε 10 θηαιίδηα  
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Μπνξεί λα κελ θπθινθνξνύλ όιεο νη ζπζθεπαζίεο. 

 

6.6 Ηδηαίηεξεο πξνθπιάμεηο απόξξηςεο θαη άιινο ρεηξηζκόο  

 

Γεληθέο ζπζηάζεηο 

- Ζ αλαζύζηαζε θαη ε πεξαηηέξσ αξαίσζε πξέπεη λα γίλνληαη ζε άζεπηεο ζπλζήθεο. 

- Γηα ηελ αλαζύζηαζε πξέπεη λα ρξεζηκνπνηνύληαη ελέζηκν ύδσξ ή δηάιπκα ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 

9 mg/ml (0,9%). 

- Γηα πεξαηηέξσ αξαίσζε είλαη θαηάιιεια ηα δηαιύκαηα ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%) ή 

γιπθόδεο 5 %. 

- Γηα γξήγνξε θαη πιήξε αλαζύζηαζε, ελίεηε 0,4 ml ηνπ δηαιύηε κέζα ζην θελό αέξνο θηαιίδην 

θαη ην αλαηαξάζζεηε ειαθξά. Καηά ηελ αλαζύζηαζε, ην δηάιπκα γίλεηαη δηαπγέο θαη άρξσκν, 

ζπλήζσο κέζα ζε ιηγόηεξν από 3 ιεπηά. 

- Να κε ρξεζηκνπνηνύληαη δηαιύκαηα πνπ είλαη ζνιά ή πεξηέρνπλ κηθξνζσκαηίδηα. 

- Σν αλαζπζηαζέλ δηάιπκα πξέπεη λα ρξεζηκνπνηεζεί ακέζσο.  

- Πξηλ ηε ρνξήγεζε ην παξαζθεύαζκα πξέπεη λα ζεξκαίλεηαη ζε ζεξκνθξαζία δσκαηίνπ. 

- Σν κε ρξεζηκνπνηεκέλν δηάιπκα πξέπεη λα θαηαζηξέθεηαη θαηάιιεια. 

- Γηα ηελ έλεζε πξέπεη λα ρξεζηκνπνηνύληαη κόλν ζύξηγγεο από πνιππξνππιέλην. 

 

Παξαζθεπή δηαιύκαηνο Refludan κε ζπγθέληξσζε 5 mg/ml 

Γηα ελδνθιέβηα έλεζε δόζεο εθόδνπ απαηηείηαη έλα δηάιπκα κε ζπγθέληξσζε 5 mg/ml : 

- Γίλεηαη αλαζύζηαζε ζε έλα θηαιίδην (20 mg ιεπηξνπδίλεο) κε 0,4 ml είηε ύδαηνο γηα ελέζηκα ή 

δηαιύκαηνο ρισξηνύρνπ λαηξίνπ  9 mg/ml (0,9%). 

- Ζ ηειηθή ζπγθέληξσζε ησλ 5 mg/ml επηηπγράλεηαη κε κεηαθνξά ζε απνζηεηξσκέλε ζύξηγγα 

κηαο ρξήζεο (ρσξεηηθόηεηαο ηνπιάρηζηνλ 5 ml) θαη πεξαηηέξσ δηάιπζε κε δηάιπκα ρισξηνύρνπ 

λαηξίνπ   9 mg/ml (0,9%) ή  γιπθόδεο 5%,  ζε έλα ζπλνιηθό όγθν 4 ml. 

- Σν ηειηθό δηάιπκα ρνξεγείηαη αλάινγα κε ην βάξνο ζώκαηνο (βι. ιήκα 4.2). 

 

Παξαζθεπή δηαιύκαηνο Refludan κε ζπγθέληξσζε 2 mg/ml 

Γηα ζπλερή ελδνθιέβηα έγρπζε απαηηείηαη δηάιπκα ζπγθέληξσζεο 2 mg/ml : 

- Γίλεηαη αλαζύζηαζε ζε δύν θηαιίδηα (ην θαζέλα πεξηέρεη 20 mg ιεπηξνπδίλεο) κε 0,4 ml γηα ην 

θαζέλα  ελέζηκνπ ύδαηνο  ή δηαιύκαηνο ρισξηνύρνπ λαηξίνπ  9 mg/ml (0,9%). 

- Ζ ηειηθή ζπγθέληξσζε ησλ 2 mg/ml επηηπγράλεηαη κεηαθέξνληαο θαη ηα δύν δηαιύκαηα ζε κηα 

απνζηεηξσκέλε ζύξηγγα έγρπζεο κηαο ρξήζεο (ρσξεηηθόηεηαο 50 ml) θαη κε πεξαηηέξσ δηάιπζε 

κε δηάιπκα ρισξηνύρνπ λαηξίνπ  9 mg/ml (0,9%) ή γιπθόδεο 5%, ζε έλα ζπλνιηθό όγθν 20 ml. 

- Ζ ηαρύηεηα έγρπζεο ηεο ζπζθεπήο απηόκαηεο έγρπζεο πξέπεη λα ξπζκίδεηαη αλάινγα κε ην 

βάξνο ζώκαηνο (βι. ιήκα  4.2). 

- Ζ ζύξηγγα έγρπζεο πξέπεη λα αληηθαζίζηαηαη ην αξγόηεξν θάζε 12 ώξεο κεηά από ηελ έλαξμε 

ηεο έγρπζεο. 

 

 

7. ΚΑΣΟΥΟ ΣΖ ΑΓΔΗΑ ΚΤΚΛΟΦΟΡΗΑ 

 

Celgene Europe Ltd., 1 Longwalk Road, Stockley Park, Uxbridge, UB11 1DB, Ζλσκέλν Βαζίιεην  

 

 

8. ΑΡΗΘΜΟΗ ΑΓΔΗΑ ΚΤΚΛΟΦΟΡΗΑ 

 

EU/1/97/035/003 REFLUDAN – 20 mg – Κόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο 

έγρπζε - 1 θηαιίδην 

 

EU/1/97/035/004 REFLUDAN – 20 mg – Κόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο 

έγρπζε - 10 θηαιίδηα 
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9. ΖΜΔΡΟΜΖΝΗΑ ΠΡΧΣΖ ΔΓΚΡΗΖ/ΑΝΑΝΔΧΖ ΣΖ ΑΓΔΗΑ 

 

Ζκεξνκελία πξώηεο έγθξηζεο: 13.03.1997 

Ζκεξνκελία ηειεπηαίαο αλαλέσζεο άδεηαο: 05.03.2007 

 

 

10  ΖΜΔΡΟΜΖΝΗΑ ΑΝΑΘΔΧΡΖΖ ΣΟΤ ΚΔΗΜΔΝΟΤ 

 

 

 

Λεπηνκεξή πιεξνθνξηαθά ζηνηρεία γηα ην πξντόλ είλαη δηαζέζηκα ζηελ ηζηνζειίδα ηνπ Δπξσπατθνύ 

Οξγαληζκνύ Φαξκάθσλ (ΔΜΔΑ) http://www.emea.europa.eu 
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1. ΟΝΟΜΑΗΑ ΣΟΤ ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΟΤ ΠΡΟΨΟΝΣΟ 

 

Refludan 50 mg θόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο έγρπζε 

 

 

2. ΠΟΗΟΣΗΚΖ ΚΑΗ ΠΟΟΣΗΚΖ ΤΝΘΔΖ 
 

Κάζε θηαιίδην πεξηέρεη 50 mg ιεπηξνπδίλε. 

 

(Ζ ιεπηξνπδίλε είλαη έλα πξντόλ αλαζπλδπαζκέλνπ DNA πνπ πξνέξρεηαη από θύηηαξα δπκνκύθεηα). 

 

Γηα ηνλ πιήξε θαηάινγν ησλ εθδόρσλ, βι. παξάγξαθν 6.1. 

 

 

3. ΦΑΡΜΑΚΟΣΔΥΝΗΚΖ ΜΟΡΦΖ 

 

Κόληο γηα  ελέζηκν δηάιπκα  ή γηα δηάιπκα πξνο έγρπζε. 

 

Λεπθή έσο ζρεδόλ ιεπθή ιπνθηιηθή θόληο. 

 

 

4. ΚΛΗΝΗΚΔ ΠΛΖΡΟΦΟΡΗΔ 
 

4.1 Θεξαπεπηηθέο ελδείμεηο 
 

Αληηπεθηηθή αγσγή ζε ελήιηθεο αζζελείο κε ζξνκβνθπηνπελία ηύπνπ II νθεηιόκελεο ζηελ επαξίλε 

(HIT) θαη ζξνκβνεκβνιηθή λόζν γηα ηελ νπνία απαηηείηαη παξεληεξηθή αληηζξνκβσηηθή αγσγή. 

 

Ζ δηάγλσζε πξέπεη λα επηβεβαησζεί κε ηε δνθηκαζία HIPAA (heparin induced platelet activation 

assay = πξνζδηνξηζκόο ελεξγνπνίεζεο αηκνπεηαιίσλ πνπ πξνθαιείηαη από ηελ επαξίλε) ή κε θάπνηα 

ηζνδύλακε δνθηκαζία. 

 

4.2 Γνζνινγία θαη ηξόπνο ρνξήγεζεο 

 

Ζ αγσγή κε ην Refludan πξέπεη λα αξρίζεη ππό ηελ επίβιεςε ηαηξνύ πνπ έρεη εκπεηξία ζηηο 

δηαηαξαρέο ηεο πήμεο. 

 

Αξρηθή δνζνινγία  

 

Αληηπεθηηθή αγσγή ζε ελήιηθεο αζζελείο κε HIT ηύπνπ II θαη ζξνκβνεκβνιηθή λόζν: 

 

-  0,4 mg/kg βάξνπο ζώκαηνο ελδνθιέβηα σο δόζε εθόδνπ 

-  αθνινπζνύκελε από 0,15 mg/kg βάξνπο ζώκαηνο /ώξα ζαλ ζπλερήο ελδνθιέβηα 

   έγρπζε γηα 2 - 10 εκέξεο ή πεξηζζόηεξν, αλ είλαη θιηληθά αλαγθαίν. 

 

Καλνληθά, ε δνζνινγία εμαξηάηαη από ην ζσκαηηθό βάξνο ηνπ αζζελνύο. Απηό ηζρύεη κέρξη 110 kg 

ζσκαηηθνύ βάξνπο. ε αζζελείο κε βάξνο ζώκαηνο πνπ ππεξβαίλεη ηα 110 kg, ε δόζε δελ πξέπεη λα 

απμάλεηαη πέξαλ ηεο δνζνινγίαο ησλ 110 kg ζσκαηηθνύ βάξνπο (βι. επίζεο  πίλαθεο 2 θαη 3 

παξαθάησ). 

 

Παξαθνινύζεζε θαη ηξνπνπνίεζε ζην δνζνινγηθό ζρήκα ηνπ Refludan 

 

πλήζεηο ζπζηάζεηο 

 

Παρακολούθηζη: 

- Γεληθά ε δνζνινγία (ξπζκόο έγρπζεο) πξέπεη λα πξνζαξκόδεηαη ζηνλ ελεξγνπνηεκέλν ρξόλν 

κεξηθήο ζξνκβνπιαζηίλεο, aPTT. 
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- Ο πξώηνο πξνζδηνξηζκόο aPTT ζα πξέπεη λα δηελεξγείηαη 4 ώξεο κεηά ηελ έλαξμε ηεο αγσγήο 

κε Refludan. 

- Ο ελεξγνπνηεκέλνο ρξόλνο κεξηθήο ζξνκβνπιαζηίλεο (aPTT) πξέπεη λα παξαθνινπζείηαη 

ηνπιάρηζηνλ κηα θνξά ηελ εκέξα.  Γπλαηόλ λα είλαη αλαγθαίνη πην ζπρλνί πξνζδηνξηζκνί, π.ρ. 

ζε αζζελείο κε λεθξηθή αλεπάξθεηα ή κε απμεκέλν θίλδπλν αηκνξξαγηώλ. 

- Δύξνο ζηόρνπ (ζεξαπεπηηθό παξάζπξν) γηα ην aPTT: 

- Υξεζηκνπνηώληαο ζε απηόκαηα κεραλήκαηα κέηξεζεο ηεο πήμεσο ην "Actin FS" ή ην 

"Neothromtin", ζηόρνο είλαη ε παξάηαζε ηεο θπζηνινγηθήο ηηκήο ηνπ aPTT ηνπ κάξηπξα 

θαηά 1,5 έσο 3 θνξέο. 

- Με άιια αληηδξαζηήξηα, ην αλώηαην όξην ηνπ ζεξαπεπηηθνύ παξάζπξνπ ηνπ aPTT ζα πξέπεη 

λα κεησζεί ζε 2,5 θνξέο παξάηαζε ηεο θπζηνινγηθήο ηηκήο ηνπ κάξηπξα. 

- Πξνθεηκέλνπ λα πξνθύςνπλ εηδηθά θαη αθξηβή όξηα ηηκώλ aPTT, ε ζπζθεπή/αληηδξαζηήξην 

ηνπ εξγαζηεξίνπ κπνξεί λα ξπζκηζηεί κεηξώληαο πξνηππνπνηεκέλν αλζξώπηλν πιάζκα κε 

0,15 κg/ml ιεπηξνπδίλεο (θαηώηεξν όξην) θαη 1,5 κg/ml ιεπηξνπδίλεο (αλώηεξν όξην).  

 

Τροποποιήζεις δοζολογίας: 

- Οπνηαδήπνηε ηηκή aPTT εθηόο ηνπ εύξνπο ηνπ ζηόρνπ πξέπεη λα επηβεβαηώλεηαη ακέζσο 

πξνηνύ εμαρζνύλ ζπκπεξάζκαηα ζρεηηθά κε ηξνπνπνηήζεηο ηεο δόζεο, εθηόο θαη αλ ππάξρεη 

θιηληθή αλάγθε γηα άκεζε αληίδξαζε. 

- ηελ πεξίπησζε πνπ ε επηβεβαησζείζα ηηκή aPTT είλαη πάλσ από ηα όξηα ηνπ ζηόρνπ, ε έγρπζε 

ζα πξέπεη λα δηαθνπεί γηα δύν ώξεο. Καηά ηελ επαλέλαξμε, ε ηαρύηεηα έγρπζεο πξέπεη λα 

κεησζεί θαηά 50 % (δελ ζα πξέπεη λα ρνξεγεζεί επηπιένλ ελδνθιέβηα δόζε εθόδνπ). Ζ aPTT 

πξέπεη λα πξνζδηνξηζζεί θαη πάιη κεηά από 4 ώξεο. 

- Δθόζνλ ε επηβεβαησζείζα ηηκή aPTT είλαη θάησ από ην όξην ηνπ ζηόρνπ, ε ηαρύηεηα έγρπζεο 

ζα πξέπεη λα απμεζεί θαηά 20 %. Καη πάιη ζα πξέπεη λα πξνζδηνξηζζεί ε aPTT κεηά από 4 

ώξεο. 

- Καηά θαλόλα, δελ πξέπεη λα γίλεηαη ππέξβαζε ηνπ ξπζκνύ έγρπζεο ησλ 0,21 mg/kg/ώξα ρσξίο 

λα ειέγρνληαη νη δηαηαξαρέο ηεο πήμεο νη νπνίεο ελδέρεηαη λα παξεκπνδίζνπλ κηα αλάινγε 

απόθξηζε ηνπ aPTT. 

 

πζηάζεηο γηα ηε ρξήζε ζε αζζελείο πνπ έρνπλ πξνγξακκαηηζζεί λα κεηαηαρζνύλ ζε από ηνπ 

ζηόκαηνο αληηπεθηηθά 

 

ηελ πεξίπησζε πνπ θάπνηνο αζζελήο έρεη πξνγξακκαηηζζεί  λα ιάβεη παξάγσγα θνπκαξίλεο 

(αληαγσληζηέο ηεο βηηακίλεο Κ) γηα από ηνπ ζηόκαηνο αληηπεθηηθή αγσγή κεηά ηε ζεξαπεία κε 

Refludan, ηζρύνπλ ηα αθόινπζα: ε ρνξήγεζε παξαγώγσλ ηεο θνπκαξίλεο πξέπεη λα μεθηλά κόλν όηαλ 

ν αξηζκόο ησλ αηκνπεηαιίσλ επαλέιζεη ζε θπζηνινγηθά επίπεδα.  Ζ πξνγξακκαηηζκέλε δόζε 

ζπληήξεζεο πξέπεη λα μεθηλά ρσξίο δόζε εθόδνπ.  Γηα λα απνθεπρζεί ε πξνζξνκβσηηθή δξάζε όηαλ 

αξρίδεη ε ρνξήγεζε ηεο θνπκαξίλεο, ε ρνξήγεζε ηεο παξεληεξηθήο αληηπεθηηθήο ζεξαπείαο πξέπεη λα 

ζπλερίδεηαη γηα 4 κε 5 εκέξεο (γηα πιεξνθνξίεο βιέπε νδεγίεο ρξήζεο ηνπ από ηνπ ζηόκαηνο 

αληηπεθηηθνύ).  Σν παξεληεξηθό ζθεύαζκα κπνξεί λα δηαθνπεί όηαλ νη ηηκέο INR ζηαζεξνπνηεζνύλ 

εληόο ησλ επηζπκεηώλ νξίσλ. 

 

πζηάζεηο γηα ηε ρξήζε ζε αζζελείο κε λεθξηθή βιάβε 

 

Καζώο ε ιεπηξνπδίλε απεθθξίλεηαη θαη κεηαβνιίδεηαη ζρεδόλ απνθιεηζηηθά από ηνπο λεθξνύο (βι. 

επίζεο παξάγξαθν 5.2), ε  λεθξηθή ιεηηνπξγία ηνπ αζζελή πξέπεη λα ιακβάλεηαη ππόςε πξηλ ηε 

ρνξήγεζε. ε πεξίπησζε λεθξηθήο αλεπάξθεηαο κπνξεί λα παξνπζηαζζεί ζρεηηθή ππεξδνζνινγία 

αθόκε θαη ππό ην ζύλεζεο δνζνινγηθό ζρήκα. Γη' απηό ε δόζε εθόδνπ θαη ν ξπζκόο έγρπζεο πξέπεη 

λα κεηώλνληαη ζε πεξίπησζε πνπ ππάξρεη ππνςία  ή είλαη ήδε γλσζηή λεθξηθή αλεπάξθεηα (θάζαξζε 

θξεαηηλίλεο κηθξόηεξε από 60 ml/ιεπηό ή ηηκή θξεαηηλίλεο πάλσ από 15 mg/l [133 κmol/l]). 

 

ε θιηληθέο κειέηεο ην Refludan δελ ρνξεγήζεθε ζεξαπεπηηθά ζε αζζελείο κε HIT ηύπνπ II, κε 

ζεκαληηθή λεθξηθή αλεπάξθεηα. Οη αθόινπζεο δνζνινγηθέο ζπζηάζεηο βαζίδνληαη ζε κειέηεο κε 

εθάπαμ ρνξήγεζε ζε έλα κηθξό αξηζκό αζζελώλ κε λεθξηθή αλεπάξθεηα. Γη' απηό, νη ζπζηάζεηο απηέο 

είλαη κόλν πξνζσξηλέο. 
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Οπνηεδήπνηε είλαη δπλαηό, νη πξνζαξκνγέο ησλ δόζεσλ ζα πξέπεη λα βαζίδνληαη ζηα επίπεδα ηεο 

θάζαξζεο ηεο θξεαηηλίλεο, όπσο πξνθύπηεη από κηα αμηόπηζηε κέζνδν (ζπιινγή νύξσλ 24ώξνπ).  

ε όιεο ηηο άιιεο πεξηπηώζεηο ε πξνζαξκνγή ηεο δόζεο βαζίδεηαη ζηηο ηηκέο ηεο θξεαηηλίλεο. 

 

Πάλησο, ε δόζε εθόδνπ πξέπεη λα κεησζεί ζε 0,2 mg/kg βάξνπο ζώκαηνο. 

 

Ο ξπζκόο έγρπζεο πξέπεη λα κεηώλεηαη ζύκθσλα κε ηνλ πίλαθα 1. Θεσξείηαη ππνρξεσηηθή ε 

πεξαηηέξσ παξαθνινύζεζε ηνπ aPTT. 

 

Πίλαθαο 1: Μείσζε ηνπ ξπζκνύ έγρπζεο ζε αζζελείο κε λεθξηθή βιάβε 

 

Κάζαξζε θξεαηηλίλεο 

[ml/min] 
Σηκέο θξεαηηλίλεο 

[mg/l (κmol/l)] 
Πξνζαξκνζκέλνο ξπζκόο έγρπζεο 

[% ηεο θαλνληθήο δόζεο] 

45 – 60 16 - 20 (141 - 177) 50 % 

30 – 44 21 - 30 (178 - 265) 30 % 

15 – 29 31 - 60 (266 - 530) 15 % 

θάησ από 15* πάλσ από 60 (530)* λα απνθεύγεηαη ή λα ΓΗΑΚΟΠΣΔΣΑΗ ε 

έγρπζε!* 

 

* ε αζζελείο πνπ βξίζθνληαη ζε αηκνδηαπίδπζε ή ζε πεξηπηώζεηο νμείαο λεθξηθήο αλεπάξθεηαο 

(θάζαξζε θξεαηηλίλεο θάησ από 15 ml/ιεπηό ή ηηκή θξεαηηλίλεο πάλσ από 60 mg/l [530 κmol/l]), 

ε έγρπζε ηνπ Refludan πξέπεη λα απνθεύγεηαη ή λα δηαθόπηεηαη. 

 Μόλν αλ νη ηηκέο aPTT είλαη κηθξόηεξεο από ην θαηώηεξν ζεξαπεπηηθό όξην (βι. 

Παξαθνινύζεζε: εύξνο ζηόρνπ), κπνξεί λα εμεηαζζεί ε πξόζζεηε ελδνθιέβηα ρνξήγεζε δόζεο 

εθόδνπ 0,1 mg/kg βάξνπο ζώκαηνο θάζε δεύηεξε εκέξα. 

 

Οδόο ρνξήγεζεο 

 

Ζ αλαζύζηαζε ηνπ ιπόθηινπ γίλεηαη, όπσο πεξηγξάθεηαη ζηελ παξάγξαθν 6.6. 

 

Αξρηθή ελδνθιέβηα δόζε εθόδνπ: 

 

Γηα ηελ ελδνθιέβηα έλεζε εθόδνπ, απαηηείηαη έλα δηάιπκα ζε ζπγθέληξσζε 5 mg/ml. 

Ζ ελδνθιέβηα έλεζε πξέπεη λα γίλεηαη αξγά. 

 

Πίλαθαο 2 : Παξαδείγκαηα γηα ζπλήζε όγθν ελέζηκνπ δηαιύκαηνο αλάινγα κε ην βάξνο ζώκαηνο 

 

Βάξνο ζώκαηνο 'Ογθνο ελέζηκνπ δηαιύκαηνο [ml] 

[kg] Γνζνινγία 0,4 mg / kg βάξνπο 

ζώκαηνο 

Γνζνινγία 0,2 mg / kg βάξνπο 

ζώκαηνο 

50 4,0 2,0 

60 4,8 2,4 

70 5,6 2,8 

80 6,4 3,2 

90 7,2 3,6 

100 8,0 4,0 

110 8,8 4,4 

 

Δλδνθιέβηα έγρπζε: 

 

Γηα ζπλερή ελδνθιέβηα έγρπζε, απαηηείηαη έλα δηάιπκα ζε ζπγθέληξσζε 2 mg/ml. 

Ζ ηαρύηεηα ηεο ζπζθεπήο απηόκαηεο έγρπζεο [ml αλά ώξα] πξέπεη λα ξπζκίδεηαη αλάινγα κε ην 

βάξνο ζώκαηνο. 

 

Πίλαθαο 3: Παξαδείγκαηα γηα ζπλήζε ηαρύηεηα έγρπζεο ζύκθσλα κε ην ζσκαηηθό βάξνο 
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Βάξνο ζώκαηνο Σαρύηεηα έγρπζεο [ml/ώξα] 

[kg] Γνζνινγία 

0,15 mg / kg βάξνπο ζώκαηνο / 

ώξα 

Γνζνινγία 

0,1 mg / kg βάξνπο ζώκαηνο / 

ώξα 

50 3,8 2,5 

60 4,5 3,0 

70 5,3 3,5 

80 6,0 4,0 

90 6,8 4,5 

100 7,5 5,0 

110 8,3 5,5 

 

4.3 Αληελδείμεηο 

 

- Γλσζηή ππεξεπαηζζεζία ζηε ιεπηξνπδίλε,  ζηηο ηξνπδίλεο ή ζε θάπνην από ηα έθδνρα 

- Κύεζε θαη γαινπρία (βι. παξάγξαθν 4.6). 

 

Όπνπ ππάξρεη ελεξγόο αηκνξξαγία ή αηκνξξαγηθή δηάζεζε γεληθά δελ ζπληζηάηαη ε ρνξήγεζε ηνπ 

Refludan. Ο ζεξάπσλ ηαηξόο πξέπεη λα ζηαζκίδεη πξνζεθηηθά ηνλ θίλδπλν από ηε ρνξήγεζε ηνπ 

Refludan έλαληη ηνπ πξνζδνθόκελνπ νθέινπο ηνπ, ιακβάλνληαο ππόςε ηα πηζαλά κέηξα γηα ηνλ 

έιεγρν ηεο αηκνξξαγίαο. 

 

Απηό πεξηιακβάλεη ηδηαίηεξα ηηο αθόινπζεο θαηαζηάζεηο όπνπ ππάξρεη απμεκέλνο θίλδπλνο 

αηκνξξαγίαο: 

- Πξόζθαηε παξαθέληεζε κεγάισλ αγγείσλ ή βηνςία νξγάλσλ 

- Αλσκαιία αγγείσλ ή νξγάλσλ 

- Πξόζθαην εγθεθαιηθό αγγεηαθό αηύρεκα, νμύ εγθεθαιηθό αγγεηαθό επεηζόδην ή 

ελδνεγθεθαιηθή εγρείξεζε 

- Βαξηά κε ειεγρόκελε ππέξηαζε 

- Βαθηεξηαθή ελδνθαξδίηηδα  

- Πξνρσξεκέλε λεθξηθή βιάβε  

- Αηκνξξαγηθή δηάζεζε 

- Πξόζθαηε ζνβαξή  εγρείξεζε 

- Πξόζθαηε αηκνξξαγία (π.ρ. ελδνθξαληαθή, γαζηξεληεξηθή, ελδνθζάικηα, πλεπκνληθή) 

- Έθδεια ζεκεία αηκνξξαγίαο 

- Πξόζθαην ελεξγό πεπηηθό έιθνο 

- Ζιηθία > 65 εηώλ. 

 

4.4 Δηδηθέο πξνεηδνπνηήζεηο θαη ηδηαίηεξεο πξνθπιάμεηο θαηά ηε ρξήζε 

 

- Αλαθπιαμία: To Refludan κπνξεί λα πξνθαιέζεη αιιεξγηθέο αληηδξάζεηο πεξηιακβαλνκέλεο 

ηεο αλαθπιαμίαο θαη ηνπ shock (βι. παξάγξαθν 4.8).  Θαλαηεθόξεο αλαθπιαθηηθέο 

αληηδξάζεηο έρνπλ αλαθεξζεί ζε αζζελείο κε επαλέθζεζε ζην Refludan ζε δεύηεξε ή 

κεζεπόκελε αγσγή. Γηα απηό ελαιιαθηηθέο αγσγέο πξέπεη λα ιεθζνύλ ππόςε πξν ηεο 

επαλέθζεζεο αζζελνύο ζε  Refludan.  Καζώο νη αληηδξάζεηο απηέο είλαη αλνζν – εμαξηώκελεο , 

αζζελείο πνπ έρνπλ πξνζθάησο εθηεζεί ζε ηξνπδίλε ή αλάινγα απηήο κπνξεί λα επξίζθνληαη ζε 

απμεκέλν θίλδπλν.  Ζ έλαξμε αγσγήο κε  Refludan  πξέπεη λα αξρίδεη κόλν όηαλ ηαηξηθή 

βνήζεηα ζα είλαη άκεζα δηαζέζηκε γηα αληηκεηώπηζε ελδερόκελνπ αλαθπιαθηηθνύ shock.  

- Οη αζζελείο ζα πξέπεη λα είλαη ελεκεξσκέλνη όηη γηα ζεξαπεία ηνπο ιακβάλνπλ Refludan. 

- ε πεξίπησζε λεθξηθήο βιάβεο κπνξεί λα εκθαληζηεί ζρεηηθή ππεξδνζνινγία αθόκε θαη κε ην 

ζύλεζεο δνζνινγηθό ζρήκα. Γη’ απηό, ν ζεξάπσλ ηαηξόο ζα πξέπεη λα αληηζηαζκίζεη 

πξνζεθηηθά ηνλ θίλδπλν από ηε ρνξήγεζε έλαληη ηνπ αλακελόκελνπ  νθέινπο.  Μπνξεί λα 

ζεσξεζεί αλαγθαία ε εμαίξεζε αζζελώλ κε λεθξηθή βιάβε από ηελ αγσγή κε ην δνζνινγηθό 

ζρήκα ηεο ιεπηξνπδίλεο. Ο ξπζκόο ηεο έγρπζεο πξέπεη λα κεηώλεηαη ζε πεξίπησζε ππνςίαο ή 

γλσζηήο λεθξηθήο αλεπάξθεηαο (βι. παξαγξάθνπο 4.2 θαη 5.2).  
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- Γελ ππάξρεη εκπεηξία από ηε ιεπηξνπδίλε ζε αζζελείο κε ζεκαληηθή βιάβε ηνπ ήπαηνο. Ζ 

θίξξσζε ηνπ ήπαηνο κπνξεί επίζεο λα επεξεάζεη ηελ απέθθξηζε ηεο ιεπηξνπδίλεο από ηνπο 

λεθξνύο. Μηα ζνβαξή επαηηθή βιάβε (π.ρ. θίξξσζε ηνπ ήπαηνο) κπνξεί λα απμήζεη ηελ 

αληηπεθηηθή δξάζε ηεο ιεπηξνπδίλεο θαη απηό νθείιεηαη ζε δεπηεξνπαζείο βιάβεο ηεο πήμεο, 

απόηνθεο ηεο ειαηησκέλεο παξαγσγήο ησλ εμαξηώκελσλ από ηε βηηακίλε Κ παξαγόλησλ ηεο 

πήμεο. 

- Γεκηνπξγία αληηζσκάησλ αληη-ηξνπδίλεο παξαηεξήζεθε ζε πνζνζηό πεξίπνπ 40 % ησλ 

αζζελώλ κε HIT ηύπνπ II θαη αλαθέξζεθε εηδηθόηεξα κεηά από δηάξθεηα αγσγήο πνπ ππεξέβε 

ηηο 5 εκέξεο. Απηό δπλαηόλ λα νδεγήζεη ζε απμεκέλε αληηπεθηηθή δξάζε ηεο ιεπηξνπδίλεο, 

ελδερνκέλσο ιόγσ επηβξαδπλόκελεο απνβνιήο ησλ ελεξγώλ ζπκπιόθσλ ιεπηξνπδίλεο-

αληητξνπδίλεο από ηνπο λεθξνύο. Γη' απηό είλαη αλαγθαία ε απζηεξή παξαθνινύζεζε ηνπ aPTT 

αθόκε θαη θαηά ηε καθξνρξόληα ζεξαπεία. Γελ βξέζεθε θακηά έλδεημε εμνπδεηέξσζεο ηεο 

ιεπηξνπδίλεο ή αιιεξγηθήο αληίδξαζεο πνπ λα ζπλδέεηαη κε ηα ζεηηθά απνηειέζκαηα από ηηο 

δνθηκαζίεο αληηζσκάησλ. 

- Ζ εκπεηξία από ηελ αγσγή ζπλδπαζκνύ κε ζξνκβνιπηηθά ζθεπάζκαηα είλαη πνιύ πεξηνξηζκέλε 

ζε αζζελείο κε HIT ηύπνπ ΗΗ. Δπεηδή ζε απηή ηελ θαηάζηαζε ν θίλδπλνο ζνβαξήο αηκνξξαγίαο 

είλαη ζεκαληηθόο, πξέπεη λα κεησζεί νπζηαζηηθά ε δόζε ηνπ Refludan. ε απηέο ηηο πεξηπηώζεηο 

δελ είλαη γλσζηό ην ηδαληθό δνζνινγηθό ζρήκα ηνπ Refludan. 

- Παηδηαηξηθή ρξήζε: Γελ έρεη απνδεηρζεί ε αζθάιεηα θαη ε απνηειεζκαηηθόηεηα ζε 

παηδηαηξηθνύο αζζελείο. 

- Ζιηθησκέλνη: Αζζελείο πξνρσξεκέλεο ειηθίαο παξνπζηάδνπλ απμεκέλν θίλδπλν αηκνξξαγηθώλ 

επηπινθώλ κε ηελ αληηπεθηηθή αγσγή.  Αλαθνξηθά κε ηε δνζνινγία ηεο ιεπηξνπδίλεο ζα πξέπεη 

λα ιεθζεί ππόςε ην ελδερόκελν λεθξηθήο βιάβεο  ζε ειηθησκέλνπο αζζελείο.  Γηα ηνπο 

ειηθησκέλνπο αζζελείο δελ ππάξρεη εηδηθή πξνζαξκνγή ηεο δνζνινγίαο.  Οη πξνζαξκνγέο ηεο 

δνζνινγίαο βαζίδνληαη ζηε λεθξηθή ιεηηνπξγία, ζην βάξνο θαη ζην aPTT (βι. παξάγξαθν 4.2). 

 

4.5 Αιιειεπηδξάζεηο κε άιια θαξκαθεπηηθά πξντόληα θαη άιιεο κνξθέο αιιειεπίδξαζεο 

 

Γελ δηεμήρζεζαλ κειέηεο αιιειεπηδξάζεσλ. 

 

Ζ ηαπηόρξνλε αγσγή κε ζξνκβνιπηηθά (π.ρ. rt-PA ή ζηξεπηνθηλάζε) κπνξεί λα  

- απμήζεη ηνλ θίλδπλν αηκνξξαγηθώλ επηπινθώλ,  

- απμήζεη ζεκαληηθά ηε δξάζε ηνπ Refludan ζηελ παξάηαζε ηνπ aPTT. 

 

Ζ ζπγρνξήγεζε κε παξάγσγα θνπκαξίλεο (αληαγσληζηέο ηεο βηηακίλεο Κ) θαη κε άιιεο νπζίεο πνπ 

επεξεάδνπλ ηε ιεηηνπξγία ησλ αηκνπεηαιίσλ κπνξεί επίζεο λα απμήζεη ηνλ θίλδπλν αηκνξξαγηώλ. 

 

Ζ ηαπηόρξνλε ρνξήγεζε δελ έρεη αμηνινγεζεί κε 

-   αληηαηκνπεηαιηαθνύο παξάγνληεο άιινπο εθηόο ηνπ αθεηπινζαιηθπιηθνύ νμένο, όπσο είλαη ε 

ηηθινπηδίλε ή ε θινπηδνγθξέιε, 

-  αληαγσληζηέο ησλ ππνδνρέσλ GpIIb/IIIa, όπσο είλαη ε επηηθηκπαηίδε, ε ηηξνθηκπάλε ή ε 

ακπζημηκάκπε, 

-  άιινπο αλαζηνιείο ηεο ζξνκβίλεο όπσο επαξίλεο ρακεινύ κνξηαθνύ βάξνπο. 

 

4.6 Κύεζε θαη γαινπρία 
 

Ζ αζθάιεηα ηεο ρνξήγεζεο ηνπ Refludan θαηά ηελ θύεζε θαη ηε γαινπρία δελ έρεη απνδεηρζεί. 

ε κηα πξόηππε κειέηε εκβξπνηνμηθόηεηαο παξαηεξήζεθε κείσζε ζην κέζν αξηζκό ησλ εκβξύσλ θαη 

ησλ κεηέξσλ πνπ επεβίσζαλ. 

 

Γελ ππάξρεη δηαζέζηκε θάπνηα πξόζθαηε πιεξνθνξία γηα ηε ρνξήγεζε ηνπ Refludan θαηά ηε 

γαινπρία. 

 

Γη' απηό ην Refludan δελ πξέπεη λα ρνξεγείηαη ζε εγθύνπο ή ζειάδνπζεο κεηέξεο. 

 

4.7 Δπηδξάζεηο ζηελ ηθαλόηεηα νδήγεζεο θαη ρεηξηζκνύ κεραλώλ 
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Γελ ηζρύεη. 

 

4.8 Αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο 

 

Οη πεξηζζόηεξεο αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο πνπ είραλ αζζελείο ζηνπο νπνίνπο ρνξεγήζεθε ην Refludan 

ήηαλ ζε γεληθέο γξακκέο ζρεηηθέο κε ηελ αηκνξξαγία (>1/10). Πεξηζηαηηθά απεηιεηηθήο γηα ηε δσή 

αηκνξξαγίαο (ζπκπεξηιακβαλνκέλεο θαη ηεο ελδνθξαληαθήο αηκνξξαγίαο) αλαθέξζεθαλ ζπάληα 

(≥1/1.000 έσο <1/100) ζε αζζελείο κε νμύ ζύλδξνκν ησλ ζηεθαληαίσλ πνπ ζπκπεξηειήθζεζαλ ζε 

θιηληθέο κειέηεο.  ε κηα εληαηηθή παξαθνινύζεζε αζζελώλ κε ΖΗΣ ηύπνπ ΗΗ κεηά ηε ζέζε ζε 

θπθινθνξία, αλαθέξζεθε ζαλαηεθόξα αηκνξξαγία ζε 1% θαη ελδνθξαληαθή αηκνξξαγία ζε 0,2%. 

 

ηνλ παξαθάησ πίλαθα παξαηίζεληαη νη δπζκελείο ζπλέπεηεο πνπ αλαθέξνληαη γηα ην Refludan:  

 

Πνιύ ζπρλέο (>1/10), πρλέο (>1/100, <1/10), Αζπλήζεηο (>1/1.000 <1/100), πάληεο (>1/10.000 

<1/1.000), Πνιύ πάληεο (<1/10.000) 

 

Οξγαληθή Σάμε πζηήκαηνο Πνιύ ζπρλέο πάληεο 

Γηαηαξαρέο Αλνζνπνηεηηθνύ 

πζηήκαηνο 

 Αλαθπιαθηηθέο/αλαθπιαθηηθνύ 

ηύπνπ αληηδξάζεηο  

Αγγεηαθέο Γηαηαξαρέο Αλαηκία ή πηώζε ηεο ηηκήο 

ηεο αηκνζθαηξίλεο ρσξίο 

εκθαλή πεγή αηκνξξαγίαο 

Αηκάησκα  

Αηκνξξαγία ζηα ζεκεία 

παξαθέληεζεο 

Δπίζηαμε 

Αηκαηνπξία 

Γαζηξεληεξηθή αηκνξξαγία 

Κνιπηθή αηκνξξαγία 

Αηκνξξαγία από ην νξζό  

Αηκνξξαγία από ηνπο 

πλεύκνλεο 

Μεηεγρεηξεηηθόο 

αηκνζώξαθαο 

Αηκνπεξηθάξδην 

Δλδνθξαληαθή αηκνξξαγία 

 

Δμάςεηο 

Shock θαη ζαλαηεθόξν shock 

Αλαπλεπζηηθέο, ζσξαθηθέο 

θαη κεζνζσξαθηθέο 

δηαηαξαρέο 

 Βήραο  

πξηγκόο 

Γύζπλνηα 

Γεξκαηηθέο Γηαηαξαρέο θαη 

Γηαηαξαρέο Τπνδόξεησλ 

Ηζηώλ 

 Αιιεξγηθέο αληηδξάζεηο ηνπ 

δέξκαηνο 

(ζπκπεξηιακβαλόκελνπ ηνπ 

εμαλζήκαηνο) 

Κλεζκόο 

Κλίδσζε 

Αγγεηννίδεκα 

(ζπκπεξηιακβάλνληαη: νίδεκα 

πξνζώπνπ, νίδεκα γιώζζαο, 

νίδεκα ιάξπγγα) 

Γεληθέο Γηαηαξαρέο θαη 

Πξνβιήκαηα ζην εκείν 

Έλεζεο  

 Ππξεηόο  

Ρίγε 

Αληηδξάζεηο ζην ζεκείν ηεο 

έλεζεο ζπκπεξηιακβαλόκελνπ 

ηνπ άιγνπο.  
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4.9 Τπεξδνζνινγία 
 

ε πεξίπησζε ππεξδνζνινγίαο δπλαηόλ λα απμεζεί ν θίλδπλνο αηκνξξαγίαο. 

 

Γεληθά δελ ππάξρεη θάπνην εηδηθό αληίδνην θαηά ηεο ιεπηξνπδίλεο. ηελ πεξίπησζε πνπ εκθαληζζεί 

επηθίλδπλε γηα ηε δσή αηκνξξαγία θαη ππάξρεη ππνςία απμεκέλσλ επηπέδσλ ιεπηξνπδίλεο ζην 

πιάζκα, ζα πξέπεη λα εθαξκνζζνύλ νη αθόινπζεο ζπζηάζεηο : 

- Άκεζε ΓΗΑΚΟΠΖ ηεο ρνξήγεζεο Refludan 

- Πξνζδηνξηζκόο ηνπ aPTT θαη ησλ άιισλ παξακέηξσλ πήμεο, όπσο πξνβιέπεηαη  

- Πξνζδηνξηζκόο αηκνζθαηξίλεο θαη πξνεηνηκαζία γηα κεηάγγηζε αίκαηνο 

- Σήξεζε ησλ γεληθώλ νδεγηώλ γηα ηε ζεξαπεία ηνπ shock. 

 

Αθόκε από κεκνλσκέλεο πεξηπηώζεηο αλαθνξώλ θαη από in vitro δεδνκέλα ζεσξείηαη όηη δπλαηόλ ζε 

απηή ηελ θαηάζηαζε λα είλαη ρξήζηκε είηε ε εθαξκνγή αηκνδηήζεζεο ή αηκνδηαπίδπζεο 

(ρξεζηκνπνηώληαο γηα ηε δηαπίδπζε κεκβξάλεο πςειήο δηαπεξαηόηεηαο κε ζεκείν απνθνπήο 50.000 

Dalton). 

 

Απνηειέζκαηα από κειέηεο ζε ρνίξνπο έδεημαλ όηη ε ρνξήγεζε ηνπ παξάγνληα von Willebrand (vWF, 

66 I.U./kg βάξνπο ζώκαηνο) κείσζε ζεκαληηθά ην ρξόλν αηκνξξαγίαο. 

 

 

5. ΦΑΡΜΑΚΟΛΟΓΗΚΔ ΗΓΗΟΣΖΣΔ 

 

5.1 Φαξκαθνδπλακηθέο ηδηόηεηεο 

 

Φαξκαθνζεξαπεπηηθή θαηεγνξία: Αληηζξνκβσηηθόο παξάγνληαο – άκεζνο αλαζηνιέαο ζξνκβίλεο 

Κσδηθόο ATC: B01AE02 

 

Ζ ιεπηξνπδίλε ([Leu1, Thr2]-63-desulfohirudin) είλαη αλαζπλδπαζκέλε ηξνπδίλε πνπ παξάγεηαη από 

θύηηαξα δπκνκύθεηα. Σν πνιππεπηίδην πνπ απνηειείηαη από 65 ακηλνμέα έρεη κνξηαθό βάξνο 6979,5 

Dalton. Ζ θπζηθή ηξνπδίλε παξάγεηαη ζε ειάρηζηα πνζά σο κηα νηθνγέλεηα πςειά νκόινγσλ 

ηζνπνιππεπηηδίσλ από ηηο βδέιιεο Hirudo medicinalis. 

 

Ζ ιεπηξνπδίλε είλαη έλαο πςειά εμεηδηθεπκέλνο άκεζνο αλαζηνιέαο ηεο ζξνκβίλεο. Ζ δξαζηηθόηεηά 

ηεο κεηξάηαη κε ρξσκνγόλν δνθηκαζία. Μηα κνλάδα αληηζξνκβίλεο (ATU) είλαη ην πνζό ηεο 

ηξνπδίλεο ην νπνίν εμνπδεηεξώλεη κηα κνλάδα από ην παξαζθεύαζκα WHO 89/588 ηεο ζξνκβίλεο. Ζ 

εηδηθή δξαζηηθόηεηα ηεο ιεπηξνπδίλεο είλαη πεξίπνπ 16.000 ATU/mg. 

 

Ο ηξόπνο δξάζεο ηεο είλαη αλεμάξηεηνο από απηό ηεο αληηζξνκβίλεο III. Ο παξάγνληαο 4 ησλ 

αηκνπεηαιίσλ δελ αλαζηέιιεη ηε ιεπηξνπδίλε. Έλα κόξην ηξνπδίλεο ελώλεηαη κε έλα κόξην ζξνκβίλεο 

θαη έηζη παξεκπνδίδεηαη ε ζξνκβνγόλνο δξαζηηθόηεηα ηεο ζξνκβίλεο. 

Ωο απνηέιεζκα επεξεάδνληαη όιεο νη δνθηκαζίεο πήμεο πνπ εμαξηώληαη από ηε ζξνκβίλε, π.ρ. νη ηηκέο 

aPTT απμάλνληαη ζε ζρέζε κε ηε δόζε. 

 

Οη θιηληθέο πιεξνθνξίεο ζρεηηθά κε ηε λόζν HIT ηύπνπ ΗΗ ζε απηή ηελ Π.Υ.Π. βαζίδνληαη ζε 

δεδνκέλα πνπ πξνέθπςαλ από δύν πξννπηηθέο κειέηεο ζηηο νπνίεο ζπκπεξηειήθζεζαλ ζπλνιηθά 198 

αζζελείο κε HIT ηύπνπ ΗΗ ζηνπο νπνίνπο ρνξεγήζεθε ην Refludan. Όζνλ αθνξά ζηελ έλδεημε HIT 

ηύπνπ ΗΗ κε ζξνκβνεκβνιηθή λόζν (125 αζζελείο) ε νιηθή ζλεζηκόηεηα θαηά ηε δηάξθεηα ηεο κειέηεο 

ήηαλ 9 % πεξίπνπ, ελώ αθξσηεξηαζκνί θαη λέεο ζξνκβνεκβνιηθέο επηπινθέο αλαθέξζεθαλ ζε 

πνζνζηό 6 % θαη 10 % αληίζηνηρα. 

 

5.2 Φαξκαθνθηλεηηθέο ηδηόηεηεο 

 

Οη θαξκαθνθηλεηηθέο ηδηόηεηεο ηεο ιεπηξνπδίλεο κεηά από ελδνθιέβηα ρνξήγεζε πεξηγξάθνληαη θαιά 

από έλα κνληέιν δύν δηακεξηζκάησλ. Ζ θαηαλνκή πεξηνξίδεηαη βαζηθά ζηα εμσθπηηάξηα πγξά θαη 

ραξαθηεξίδεηαη από κηα αξρηθή εκηπεξίνδν δσήο πεξίπνπ 10 ιεπηά. Ζ απέθθξηζε αθνινπζεί ηε 
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δηαδηθαζία πξώηεο δηάβαζεο θαη ραξαθηεξίδεηαη από ηειηθή εκηπεξίνδν δσήο πεξίπνπ 1,3 ώξεο ζε 

λένπο πγηείο εζεινληέο. 

 

Σόζν ε απέθθξηζε όζν θαη ν κεηαβνιηζκόο δηελεξγνύληαη ζηνπο λεθξνύο θαη πεξίπνπ ην 45 % ηεο 

ρνξεγεζείζαο δόζεο αληρλεύεηαη ζηα νύξα. Πνζνζηό πεξίπνπ 35 % ηεο δόζεο απεθθξίλεηαη ζαλ 

ακεηάβιεηε νπζία. 

 

Ζ ζπζηεκαηηθή θάζαξζε ηεο ιεπηξνπδίλεο κεηώλεηαη αλάινγα κε ηνλ ππάξρνληα ξπζκό 

ζπεηξακαηηθήο δηήζεζεο. ηηο γπλαίθεο αζζελείο ε ζπζηεκαηηθή θάζαξζε είλαη 25 % πεξίπνπ 

ρακειόηεξε ζπγθξηλόκελε κε απηή ησλ αξξέλσλ αζζελώλ. 

 

ηνπο ειηθησκέλνπο ε ζπζηεκαηηθή θάζαξζε ηεο ιεπηξνπδίλεο είλαη 25 % πεξίπνπ ρακειόηεξε 

ζπγθξηλόκελε κε απηή ησλ λεαξώλ αζζελώλ. Ζ ειηθία από κόλε ηεο πξνθαιεί κηα κείσζε ζηελ 

θάζαξζε, ζε πνζνζηό 7 % από ηελ ειηθία ησλ 30 - 70 εηώλ. Ζ πιεηνλόηεηα ηεο δηαθνξάο ζηελ 

θάζαξζε κεηαμύ ησλ λέσλ θαη ειηθησκέλσλ αζζελώλ νθείιεηαη ζηηο δηαθνξέο ηεο λεθξηθήο 

ιεηηνπξγίαο. ε αζζελείο κε λεθξηθή αλεπάξθεηα ζην ηειηθό ζηάδην παξαηεξείηαη παξαηεηακέλε 

εκηπεξίνδνο δσήο ζηελ απέθθξηζε γηα πεξίπνπ 2 εκέξεο. 

 

5.3 Πξνθιηληθά δεδνκέλα γηα ηελ αζθάιεηα 

 

Γεληθή ηνμηθόηεηα 

 

Από κειέηεο ηνμηθόηεηαο κεηά από εθάπαμ θαη επαλεηιεκκέλε ρνξήγεζε ζε πνληηθνύο, αξνπξαίνπο 

θαη πηζήθνπο εληνπίζζεθε ε αλεπηζύκεηε αληαπόθξηζε πνπ αλεκέλεην ιόγσ ηεο ππεξβνιηθήο 

θαξκαθνδπλακηθήο επίδξαζεο ηεο ιεπηξνπδίλεο. ε πηζήθνπο παξνπζηάζζεθαλ αηκνξξαγίεο ηνπ 

ακθηβιεζηξνεηδνύο. Δπηπιένλ ζε αξνπξαίνπο παξαηεξήζεθε ήπηα σο κέηξηαο βαξύηεηαο ηζηηνθύησζε 

ζηνπο θόιπνπο ησλ επηρώξησλ ιεκθαδέλσλ θαη κεησκέλα απνζέκαηα αηκνζηδεξίλεο ζην ζπιήλα. Σα 

αληηζώκαηα θαηά ηεο ηξνπδίλεο πνπ εκθαλίζζεθαλ ζε αξθεηνύο από ηνπο πηζήθνπο νη νπνίνη 

αληηκεησπίζζεθαλ ζεξαπεπηηθά είραλ ζαλ απνηέιεζκα ηελ παξάηαζε ηνπ ηειηθνύ ρξόλνπ εκηδσήο θαη 

θάπνηα αύμεζε ηεο ζπζηεκαηηθήο έθζεζεο ζηε ιεπηξνπδίλε. 

 

Μεηαιιαμηνγόλνο δξάζε 

 

Ζ ιεπηξνπδίλε δελ πξνθαιεί κεηάιιαμε ή δηάζπαζε θαηά ηηο ζπλήζεηο δνθηκαζίεο γηα ηέηνηεο δξάζεηο. 

 

 

6. ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΔ ΠΛΖΡΟΦΟΡΗΔ 

 

6.1 Καηάινγνο εθδόρσλ 

 

- Μαλληηόιε 

- Τδξνμείδην ηνπ λαηξίνπ γηα ξύζκηζε ηνπ pH 7 

 

6.2 Αζπκβαηόηεηεο 

 

Απηό ην θαξκαθεπηηθό πξντόλ δελ πξέπεη λα αλακεηγλύεηαη κε άιια θαξκαθεπηηθά πξντόληα εθηόο 

απηώλ πνπ αλαθέξνληαη ζηελ παξάγξαθν  6.6. 

 

6.3 Γηάξθεηα δσήο 

 

3 ρξόληα. 

Μεηά ηελ αλαζύζηαζε: άκεζε ρξήζε. 

 

6.4 Ηδηαίηεξεο πξνθπιάμεηο θαηά ηε θύιαμε ηνπ πξντόληνο 

 

Με θπιάζζεηε ζε ζεξκνθξαζία κεγαιύηεξε από 25 ºC.  

Μελ θαηαςύρεηε. 
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Φπιάζζεηε ην θηαιίδην ζην εμσηεξηθό θνπηί. 

 

6.5 Φύζε θαη ζπζηαηηθά ηνπ πεξηέθηε 

 

Ενέζιμο φιαλίδιο: 

Άρξσκν θηαιίδην από  γπαιί (γπαιί ηύπνπ I) ζθξαγηζκέλν κε ειαζηηθό πώκα εηζρώξεζεο γηα ηελ 

έγρπζε από βξσκνβνπηύιην, πιαζηηθό απνζπώκελν πώκα θαη πώκα αινπκηλίνπ. 

 

Σσζκεσαζίες: 

- Κνπηί κε 1 θηαιίδην  

- Κνπηί κε 10 θηαιίδηα  

 

Μπνξεί λα κελ θπθινθνξνύλ όιεο νη ζπζθεπαζίεο. 

 

6.6 Ηδηαίηεξεο πξνθπιάμεηο απόξξηςεο θαη άιινο ρεηξηζκόο  

 

Γεληθέο ζπζηάζεηο 

- Ζ αλαζύζηαζε θαη ε πεξαηηέξσ αξαίσζε πξέπεη λα γίλνληαη ζε άζεπηεο ζπλζήθεο. 

- Γηα ηελ αλαζύζηαζε πξέπεη λα ρξεζηκνπνηνύληαη ελέζηκν ύδσξ ή δηάιπκα ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 

9 mg/ml (0,9%). 

- Γηα πεξαηηέξσ αξαίσζε είλαη θαηάιιεια ηα δηαιύκαηα ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%)  ή 

γιπθόδεο 5 %.ηα γξήγνξε θαη πιήξε αλαζύζηαζε, ελίεηε 1 ml ηνπ δηαιύηε κέζα ζην θελό αέξνο 

θηαιίδην θαη ην αλαηαξάζζεηε ειαθξά. Καηά ηελ αλαζύζηαζε, ην δηάιπκα γίλεηαη δηαπγέο θαη 

άρξσκν, ζπλήζσο κέζα ζε ιηγόηεξν από 3 ιεπηά. 

- Να κε ρξεζηκνπνηνύληαη δηαιύκαηα πνπ είλαη ζνιά ή πεξηέρνπλ κηθξνζσκαηίδηα. 

- Σν αζπζηαζέλ δηάιπκα πξέπεη λα ρξεζηκνπνηεζεί ακέζσο.  

- Πξηλ ηε ρνξήγεζε ην παξαζθεύαζκα πξέπεη λα ζεξκαίλεηαη ζε ζεξκνθξαζία δσκαηίνπ. 

- Σν κε ρξεζηκνπνηεκέλν δηάιπκα πξέπεη λα θαηαζηξέθεηαη θαηάιιεια. 

Γηα ηελ έλεε πξέπεη λα ρξεζηκνπνηνύληαη κόλν ζύξηγγεο από πνιππξνππιέλην 

 

Παξαζθεπή δηαιύκαηνο Refludan κε ζπγθέληξσζε 5 mg/ml 

Γηα ελδνθιέβηα έλεζε δόζεο εθόδνπ απαηηείηαη έλα δηάιπκα κε ζπγθέληξσζε 5 mg/ml : 

- Γίλεηαη αλαζύζηαζε ζε έλα θηαιίδην (50 mg ιεπηξνπδίλεο) κε 1 ml είηε ύδαηνο γηα ελέζηκα ή 

δηαιύκαηνο  ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%). 

- Ζ ηειηθή ζπγθέληξσζε ησλ 5 mg/ml επηηπγράλεηαη κε κεηαθνξά ζε απνζηεηξσκέλε ζύξηγγα 

κηαο ρξήζεο (ρσξεηηθόηεηαο ηνπιάρηζηνλ 10 ml) θαη πεξαηηέξσ δηάιπζε κε δηάιπκα 

ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%) ή γιπθόδεο 5 %, ζε έλα ζπλνιηθό όγθν 10 ml. 

- Σν ηειηθό δηάιπκα ρνξεγείηαη αλάινγα κε ην βάξνο ζώκαηνο (βι. ιήκα 4.2). 

 

Παξαζθεπή δηαιύκαηνο Refludan κε ζπγθέληξσζε 2 mg/ml 

Γηα ζπλερή ελδνθιέβηα έγρπζε απαηηείηαη δηάιπκα ζπγθέληξσζεο 2 mg/ml : 

- Γίλεηαη αλαζύζηαζε ζε δύν θηαιίδηα (ην θαζέλα πεξηέρεη 50 mg ιεπηξνπδίλεο) κε 1 ml γηα ην 

θαζέλα ελέζηκνπ ύδαηνο ή δηαιύκαηνο ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%). 

- Ζ ηειηθή ζπγθέληξσζε ησλ 2 mg/ml επηηπγράλεηαη κεηαθέξνληαο θαη ηα δύν δηαιύκαηα ζε κηα 

απνζηεηξσκέλε ζύξηγγα έγρπζεο κηαο ρξήζεο (ρσξεηηθόηεηαο 50 ml) θαη πεξαηηέξσ δηάιπζε κε 

δηάιπκα ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%) ή γιπθόδεο 5 %, έλα ζπλνιηθό όγθν 50 ml. 

- Ζ ηαρύηεηα έγρπζεο ηεο ζπζθεπήο απηόκαηεο έγρπζεο πξέπεη λα ξπζκίδεηαη αλάινγα κε ην 

βάξνο ζώκαηνο (βι. ιήκα 4.2). 

- Ζ ζύξηγγα έγρπζεο πξέπεη λα αληηθαζίζηαηαη ην αξγόηεξν θάζε 12 ώξεο κεηά από ηελ έλαξμε 

ηεο έγρπζεο. 

 

 

7. ΚΑΣΟΥΟ ΣΖ ΑΓΔΗΑ ΚΤΚΛΟΦΟΡΗΑ 

 

Celgene Europe Ltd., 1 Longwalk Road, Stockley Park, Uxbridge, UB11 1DB, Ζλσκέλν Βαζίιεην  
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8. ΑΡΗΘΜΟΗ ΑΓΔΗΑ ΚΤΚΛΟΦΟΡΗΑ 

 

EU/1/97/035/001 REFLUDAN – 50 mg – Κόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο 

έγρπζε - 1 θηαιίδην 

 

EU/1/97/035/002 REFLUDAN – 50 mg – Κόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο 

έγρπζε - 10 θηαιίδηα 

 

 

9. ΖΜΔΡΟΜΖΝΗΑ ΠΡΧΣΖ ΔΓΚΡΗΖ/ΑΝΑΝΔΧΖ ΣΖ ΑΓΔΗΑ 

 

Ζκεξνκελία πξώηεο έγθξηζεο: 13.03.1997 

Ζκεξνκελία ηειεπηαίαο αλαλέσζεο άδεηαο: 05.03.2007 

 

 

10. ΖΜΔΡΟΜΖΝΗΑ ΑΝΑΘΔΧΡΖΖ ΣΟΤ ΚΔΗΜΔΝΟΤ 

 

 

 

Λεπηνκεξή πιεξνθνξηαθά ζηνηρεία γηα ην πξντόλ είλαη δηαζέζηκα ζηελ ηζηνζειίδα ηνπ Δπξσπατθνύ 

Οξγαληζκνύ Φαξκάθσλ (ΔΜΔΑ) http://www.emea.europa.eu 
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ΠΑΡΑΡΣΖΜΑ ΗΗ 

 

Α. ΠΑΡΑΓΧΓΟ ΣΖ ΒΗΟΛΟΓΗΚΧ ΓΡΑΣΗΚΖ ΟΤΗΑ 

ΚΑΗ ΚΑΣΟΥΟ ΣΖ ΑΓΔΗΑ ΠΑΡΑΓΧΓΖ, 

ΤΠΔΤΘΤΝΟ ΓΗΑ ΣΖΝ ΑΠΟΓΔΜΔΤΖ ΣΧΝ 

ΠΑΡΣΗΓΧΝ 

 

Β. ΟΡΟΗ ΣΖ ΑΓΔΗΑ ΚΤΚΛΟΦΟΡΗΑ 
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Α. ΠΑΡΑΓΧΓΟ ΣΖ ΒΗΟΛΟΓΗΚΧ ΓΡΑΣΗΚΖ ΟΤΗΑ ΚΑΗ ΚΑΣΟΥΟ ΣΖ 

ΑΓΔΗΑ ΠΑΡΑΓΧΓΖ, ΤΠΔΤΘΤΝΟ ΓΗΑ ΣΖΝ ΑΠΟΓΔΜΔΤΖ ΣΧΝ ΠΑΡΣΗΓΧΝ 

 

Όλνκα θαη δηεύζπλζε ηνπ παξαγσγνύ ηεο βηνινγηθώο δξαζηηθήο νπζίαο 

 

CSL Behring GmbH 

Emil-von-Behring-Straße 76 

35041 Marburg 

Γεξκαλία 

 

Όλνκα θαη δηεύζπλζε ηνπ παξαγσγνύ πνπ είλαη ππεύζπλνο γηα ηελ απνδέζκεπζε ησλ παξηίδσλ 

 

CSL Behring GmbH 

Emil-von-Behring-Straße 76 

35041 Marburg 

Γεξκαλία 

 

 

Β. ΟΡΟΗ ΣΖ ΑΓΔΗΑ ΚΤΚΛΟΦΟΡΗΑ 

 

 ΟΡΟΗ ΚΑΗ ΠΔΡΗΟΡΗΜΟΗ ΥΔΣΗΚΑ ΜΔ ΣΖ ΓΗΑΘΔΖ ΚΑΗ ΣΖ ΥΡΖΖ ΠΟΤ 

ΒΑΡΤΝΟΤΝ ΣΟΝ ΚΑΣΟΥΟ ΣΖ ΑΓΔΗΑ ΚΤΚΛΟΦΟΡΗΑ 

 

Φαξκαθεπηηθό πξντόλ γηα ην νπνίν απαηηείηαη πεξηνξηζκέλε ηαηξηθή ζπληαγή (βι. παξάξηεκα Η: 

Πεξίιεςε ησλ ραξαθηεξηζηηθώλ ηνπ πξντόληνο, παξάγξαθνο 4.2. 

 

 ΟΡΟΗ ΄Ζ ΠΔΡΗΟΡΗΜΟΗ ΟΟΝ ΑΦΟΡΑ ΣΖΝ ΑΦΑΛΖ ΚΑΗ ΑΠΟΣΔΛΔΜΑΣΗΚΖ 

ΥΡΖΖ ΣΟΤ ΦΑΡΜΑΚΟΤ 
 

Γελ εθαξκόδεηαη. 
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ΠAΡAΡΣΖΜA III 

 

ΔΠΗΖΜΑΝΖ ΚΑΗ ΦΤΛΛΟ ΟΓΖΓΗΧΝ ΥΡΖΖ 
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Α. ΔΠΗΖΜΑΝΖ 
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ΔΝΓΔΗΞΔΗ ΠΟΤ ΠΡΔΠΔΗ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΣΑΗ ΣΖΝ ΔΞΧΣΔΡΗΚΖ ΤΚΔΤΑΗΑ ΚΑΗ 

ΣΖ ΣΟΗΥΔΗΧΓΖ ΤΚΔΤΑΗΑ 

 

ΔΞΧΣΔΡΗΚΟ ΚΟΤΣΗ: 1 θηαιίδην κε 20 mg 

 

 

1. ΟΝΟΜΑΗΑ ΣΟΤ ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΟΤ ΠΡΟΨΟΝΣΟ  

 

Refludan 20 mg θόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο έγρπζε 

 

ιεπηξνπδίλε 

 

 

2. ΤΝΘΔΖ Δ ΓΡΑΣΗΚΖ(Δ) ΟΤΗΑ(Δ) 

 

1 θηαιίδην πεξηέρεη 20 mg ιεπηξνπδίλε. 

 

 

3. ΚΑΣΑΛΟΓΟ ΔΚΓΟΥΧΝ  

 

Eπίζεο πεξηέρεη: καλληηόιε, πδξνμείδην ηνπ λαηξίνπ. 

 

 

4. ΦΑΡΜΑΚΟΣΔΥΝΗΚΖ ΜΟΡΦΖ ΚΑΗ ΠΔΡΗΔΥΟΜΔΝΟ  

 

1 θηαιίδην κε θόλη γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο έγρπζε. 

 

 

5. ΣΡΟΠΟ ΚΑΗ ΟΓΟ(ΟΗ) ΥΟΡΖΓΖΖ  

 

Δλδνθιέβηα ρξήζε. 

Γίλεηαη αλαζύζηαζε ελόο θηαιηδίνπ (20 mg ιεπηξνπδίλεο) κε 0,4 ml είηε ελέζηκνπ ύδαηνο ή 

δηαιύκαηνο ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%). Πξηλ ηε ρξήζε απαηηείηαη πεξαηηέξσ αξαίσζε. 

Γηαβάζηε ην θύιιν νδεγηώλ πξηλ από ηε ρνξήγεζε. 

 

 

6. ΔΗΓΗΚΖ ΠΡΟΔΗΓΟΠΟΗΖΖ ΤΜΦΧΝΑ ΜΔ ΣΖΝ ΟΠΟΗΑ ΣΟ ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΟ 

ΠΡΟΨΟΝ ΠΡΔΠΔΗ ΝΑ ΦΤΛΑΔΣΑΗ Δ ΘΔΖ, ΣΖΝ ΟΠΟΗΑ ΓΔΝ ΒΛΔΠΟΤΝ ΚΑΗ 

ΓΔΝ ΠΡΟΔΓΓΗΕΟΤΝ ΣΑ ΠΑΗΓΗΑ  

 

Να θπιάζζεηαη ζε ζέζε ηελ νπνία δελ βιέπνπλ θαη δελ πξνζεγγίδνπλ ηα παηδηά.  

 

 

7. ΑΛΛΖ(Δ) ΔΗΓΗΚΖ(Δ) ΠΡΟΔΗΓΟΠΟΗΖΖ(ΔΗ), ΔΑΝ ΔΗΝΑΗ ΑΠΑΡΑΗΣΖΣΖ(Δ)  

 

Σν αλαζπζηαζέλ δηάιπκα πξέπεη λα ρξεζηκνπνηεζεί ακέζσο. 

Να κε ρξεζηκνπνηνύληαη δηαιύκαηα πνπ είλαη ζνιά ή πεξηέρνπλ κηθξνζσκαηίδηα. 

 

 

8. ΖΜΔΡΟΜΖΝΗΑ ΛΖΞΖ  

 

ΛΖΞΖ {ΜΜ/ΥΥΥΥ}  
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9. ΔΗΓΗΚΔ ΤΝΘΖΚΔ ΦΤΛΑΞΖ 

 

Με θπιάζζεηε ζε ζεξκνθξαζία κεγαιύηεξε από 25 °C. Μελ θαηαςύρεηε.  

Φπιάζζεηε ην θηαιίδην ζην εμσηεξηθό θνπηί.  

 

 

10. ΗΓΗΑΗΣΔΡΔ ΠΡΟΦΤΛΑΞΔΗ ΓΗΑ ΣΖΝ ΑΠΟΡΡΗΦΖ ΣΧΝ ΜΖ 

ΥΡΖΗΜΟΠΟΗΖΘΔΝΣΧΝ ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΧΝ ΠΡΟΨΟΝΣΧΝ Ή ΣΧΝ 

ΤΠΟΛΔΗΜΜΑΣΧΝ ΠΟΤ ΠΡΟΔΡΥΟΝΣΑΗ ΑΠΟ ΑΤΣΑ, ΔΦΟΟΝ ΑΠΑΗΣΔΗΣΑΗ  

 

Σν αρξεζηκνπνίεην δηάιπκα πξέπεη λα θαηαζηξέθεηαη θαηάιιεια. 

 

 

11. ΟΝΟΜΑ ΚΑΗ ΓΗΔΤΘΤΝΖ ΣΟΤ ΚΑΣΟΥΟΤ ΣΖ ΑΓΔΗΑ ΚΤΚΛΟΦΟΡΗΑ  

 

Celgene Europe Ltd., 1 Longwalk Road, Stockley Park, Uxbridge, UB11 1DB, Ζλσκέλν Βαζίιεην 

Γεξκαλία 

 

 

12. ΑΡΗΘΜΟ(ΟΗ) ΑΓΔΗΑ ΚΤΚΛΟΦΟΡΗΑ 

 

EU/1/97/035/003 

 

 

13.  ΑΡΗΘΜΟ ΠΑΡΣΗΓΑ  

 

Παξηίδα {αξηζκόο} 

 

 

14. ΓΔΝΗΚΖ ΚΑΣΑΣΑΞΖ ΓΗΑ ΣΖ ΓΗΑΘΔΖ  

 

Φαξκαθεπηηθό πξντόλ γηα ην νπνίν απαηηείηαη ηαηξηθή ζπληαγή.  

 

 

15. ΟΓΖΓΗΔ ΥΡΖΖ      

 

 

16. ΠΛΖΡΟΦΟΡΗΔ Δ BRAILLE 

 

Ζ αηηηνιόγεζε γηα λα κελ πεξηιεθζεί ε γξαθή Braille είλαη απνδεθηή. 
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ΔΛΑΥΗΣΔ ΔΝΓΔΗΞΔΗ ΠΟΤ ΠΡΔΠΔΗ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΣΑΗ ΣΖΝ ΔΞΧΣΔΡΗΚΖ 

ΤΚΔΤΑΗΑ ΚΑΗ ΣΖ ΣΟΗΥΔΗΧΓΖ ΤΚΔΤΑΗΑ 

 

ΔΞΧΣΔΡΗΚΟ ΚΟΤΣΗ: 10 θηαιίδηα κε 20 mg 

 

 

1. ΟΝΟΜΑΗΑ ΣΟΤ ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΟΤ ΠΡΟΨΟΝΣΟ  

 

Refludan 20 mg θόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο έγρπζε 

 

ιεπηξνπδίλε 

 

 

2. ΤΝΘΔΖ Δ ΓΡΑΣΗΚΖ(Δ) ΟΤΗΑ(Δ) 

 

1 θηαιίδην πεξηέρεη 20 mg ιεπηξνπδίλε. 

 

 

3. ΚΑΣΑΛΟΓΟ ΔΚΓΟΥΧΝ  

 

Eπίζεο πεξηέρεη: καλληηόιε, πδξνμείδην ηνπ λαηξίνπ. 

 

 

4. ΦΑΡΜΑΚΟΣΔΥΝΗΚΖ ΜΟΡΦΖ ΚΑΗ ΠΔΡΗΔΥΟΜΔΝΟ  

 

10 x 1 θηαιίδην κε θόλη γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο έγρπζε. 

 

 

5. ΣΡΟΠΟ ΚΑΗ ΟΓΟ(ΟΗ) ΥΟΡΖΓΖΖ  

 

Δλδνθιέβηα ρξήζε. 

Γίλεηαη αλαζύζηαζε ελόο θηαιηδίνπ (20 mg ιεπηξνπδίλεο) κε 0,4 ml είηε ελέζηκνπ ύδαηνο ή 

δηαιύκαηνο ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%). Πξηλ ηε ρξήζε απαηηείηαη πεξαηηέξσ αξαίσζε. 

Γηαβάζηε ην θύιιν νδεγηώλ πξηλ από ηε ρνξήγεζε. 

 

 

6. ΔΗΓΗΚΖ ΠΡΟΔΗΓΟΠΟΗΖΖ ΤΜΦΧΝΑ ΜΔ ΣΖΝ ΟΠΟΗΑ ΣΟ ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΟ 

ΠΡΟΨΟΝ ΠΡΔΠΔΗ ΝΑ ΦΤΛΑΔΣΑΗ Δ ΘΔΖ, ΣΖΝ ΟΠΟΗΑ ΓΔΝ ΒΛΔΠΟΤΝ ΚΑΗ 

ΓΔΝ ΠΡΟΔΓΓΗΕΟΤΝ ΣΑ ΠΑΗΓΗΑ  

 

Να θπιάζζεηαη ζε ζέζε ηελ νπνία δελ βιέπνπλ θαη δελ πξνζεγγίδνπλ ηα παηδηά.  

 

 

7. ΑΛΛΖ(Δ) ΔΗΓΗΚΖ(Δ) ΠΡΟΔΗΓΟΠΟΗΖΖ(ΔΗ), ΔΑΝ ΔΗΝΑΗ ΑΠΑΡΑΗΣΖΣΖ(Δ)  

 

Σν αλαζπζηαζέλ δηάιπκα πξέπεη λα ρξεζηκνπνηεζεί ακέζσο. 

Να κε ρξεζηκνπνηνύληαη δηαιύκαηα πνπ είλαη ζνιά ή πεξηέρνπλ κηθξνζσκαηίδηα. 

 

 

8. ΖΜΔΡΟΜΖΝΗΑ ΛΖΞΖ  

 

ΛΖΞΖ {ΜΜ/ΥΥΥΥ}  
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9. ΔΗΓΗΚΔ ΤΝΘΖΚΔ ΦΤΛΑΞΖ 

 

Με θπιάζζεηε ζε ζεξκνθξαζία κεγαιύηεξε από 25 °C. Μελ θαηαςύρεηε.  

Φπιάζζεηε ην θηαιίδην ζην εμσηεξηθό θνπηί.  

 

 

10. ΗΓΗΑΗΣΔΡΔ ΠΡΟΦΤΛΑΞΔΗ ΓΗΑ ΣΖΝ ΑΠΟΡΡΗΦΖ ΣΧΝ ΜΖ 

ΥΡΖΗΜΟΠΟΗΖΘΔΝΣΧΝ ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΧΝ ΠΡΟΨΟΝΣΧΝ Ή ΣΧΝ 

ΤΠΟΛΔΗΜΜΑΣΧΝ ΠΟΤ ΠΡΟΔΡΥΟΝΣΑΗ ΑΠΟ ΑΤΣΑ, ΔΦΟΟΝ ΑΠΑΗΣΔΗΣΑΗ  

 

Σν αρξεζηκνπνίεην δηάιπκα πξέπεη λα θαηαζηξέθεηαη θαηάιιεια. 

 

 

11. ΟΝΟΜΑ ΚΑΗ ΓΗΔΤΘΤΝΖ ΣΟΤ ΚΑΣΟΥΟΤ ΣΖ ΑΓΔΗΑ ΚΤΚΛΟΦΟΡΗΑ  

 

Celgene Europe Ltd., 1 Longwalk Road, Stockley Park, Uxbridge, UB11 1DB, Ζλσκέλν Βαζίιεην  

 

 

12. ΑΡΗΘΜΟ(ΟΗ) ΑΓΔΗΑ ΚΤΚΛΟΦΟΡΗΑ 

 

EU/1/97/035/004 

 

 

13.  ΑΡΗΘΜΟ ΠΑΡΣΗΓΑ 

 

Παξηίδα {αξηζκόο} 

 

 

14. ΓΔΝΗΚΖ ΚΑΣΑΣΑΞΖ ΓΗΑ ΣΖ ΓΗΑΘΔΖ  

 

Φαξκαθεπηηθό πξντόλ γηα ην νπνίν απαηηείηαη ηαηξηθή ζπληαγή.  

 

 

15. ΟΓΖΓΗΔ ΥΡΖΖ      

 

 

16. ΠΛΖΡΟΦΟΡΗΔ Δ BRAILLE 

 

Ζ αηηηνιόγεζε γηα λα κελ πεξηιεθζεί ε γξαθή Braille είλαη απνδεθηή. 
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ΔΛΑΥΗΣΔ ΔΝΓΔΗΞΔΗ ΠΟΤ ΠΡΔΠΔΗ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΣΑΗ ΣΗ ΜΗΚΡΔ 

ΣΟΗΥΔΗΧΓΔΗ ΤΚΔΤΑΗΔ  

 

ΔΣΗΚΔΣΑ ΦΗΑΛΗΓΗΟΤ : 20 mg 

 

 

1. ΟΝΟΜΑΗΑ ΣΟΤ ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΟΤ ΠΡΟΨΟΝΣΟ ΚΑΗ ΟΓΟ(ΟΗ) ΥΟΡΖΓΖΖ  

 

Refludan 20 mg θόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο έγρπζε 

Λεπηξνπδίλε 

Δλδνθιέβηα ρξήζε 

 

 

2. ΣΡΟΠΟ ΥΟΡΖΓΖΖ  

 

Γηαβάζηε ην θύιιν νδεγηώλ πξηλ από ηε ρνξήγεζε. 

 

 

3. ΖΜΔΡΟΜΖΝΗΑ ΛΖΞΖ   

 

ΛΖΞΖ {ΜΜ/ΥΥΥΥ} 

 

 

4. ΑΡΗΘΜΟ ΠΑΡΣΗΓΑ  

 

Παξηίδα {αξηζκόο} 

 

 

5. ΠΔΡΗΔΥΟΜΔΝΟ ΚΑΣΑ ΒΑΡΟ, ΚΑΣ’ ΟΓΚΟ Ή ΚΑΣΑ ΜΟΝΑΓΑ  
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ΔΝΓΔΗΞΔΗ ΠΟΤ ΠΡΔΠΔΗ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΣΑΗ ΣΖΝ ΔΞΧΣΔΡΗΚΖ ΤΚΔΤΑΗΑ ΚΑΗ  

ΣΖ ΣΟΗΥΔΗΧΓΖ ΤΚΔΤΑΗΑ 

 

ΔΞΧΣΔΡΗΚΟ ΚΟΤΣΗ: 1 θηαιίδην κε 50 mg 

 

 

1. ΟΝΟΜΑΗΑ ΣΟΤ ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΟΤ ΠΡΟΨΟΝΣΟ  

 

Refludan 50 mg θόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο έγρπζε 

ιεπηξνπδίλε 

 

 

2. ΤΝΘΔΖ Δ ΓΡΑΣΗΚΖ(Δ) ΟΤΗΑ(Δ) 

 

1 θηαιίδην πεξηέρεη 50 mg ιεπηξνπδίλε. 

 

 

3. ΚΑΣΑΛΟΓΟ ΔΚΓΟΥΧΝ  

 

Eπίζεο πεξηέρεη: καλληηόιε, πδξνμείδην ηνπ λαηξίνπ. 

 

 

4. ΦΑΡΜΑΚΟΣΔΥΝΗΚΖ ΜΟΡΦΖ ΚΑΗ ΠΔΡΗΔΥΟΜΔΝΟ  

 

1 θηαιίδην κε θόλη γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο έγρπζε. 

 

 

5. ΣΡΟΠΟ ΚΑΗ ΟΓΟ(ΟΗ) ΥΟΡΖΓΖΖ  

 

Δλδνθιέβηα ρξήζε. 

Γίλεηαη αλαζύζηαζε ελόο θηαιηδίνπ (50 mg ιεπηξνπδίλεο) κε 1 ml είηε ελέζηκνπ ύδαηνο ή δηαιύκαηνο 

ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%).  Πξηλ ηε ρξήζε απαηηείηαη πεξαηηέξσ αξαίσζε. Γηαβάζηε ην 

θύιιν νδεγηώλ πξηλ από ηε ρνξήγεζε. 

 

 

6. ΔΗΓΗΚΖ ΠΡΟΔΗΓΟΠΟΗΖΖ ΤΜΦΧΝΑ ΜΔ ΣΖΝ ΟΠΟΗΑ ΣΟ ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΟ 

ΠΡΟΨΟΝ ΠΡΔΠΔΗ ΝΑ ΦΤΛΑΔΣΑΗ Δ ΘΔΖ, ΣΖΝ ΟΠΟΗΑ ΓΔΝ ΒΛΔΠΟΤΝ ΚΑΗ 

ΓΔΝ ΠΡΟΔΓΓΗΕΟΤΝ ΣΑ ΠΑΗΓΗΑ  

 

Να θπιάζζεηαη ζε ζέζε ηελ νπνία δελ βιέπνπλ θαη δελ πξνζεγγίδνπλ ηα παηδηά.  

 

 

7. ΑΛΛΖ(Δ) ΔΗΓΗΚΖ(Δ) ΠΡΟΔΗΓΟΠΟΗΖΖ(ΔΗ), ΔΑΝ ΔΗΝΑΗ ΑΠΑΡΑΗΣΖΣΖ(Δ)  

 

Σν αλαζπζηαζέλ δηάιπκα πξέπεη λα ρξεζηκνπνηεζεί ακέζσο. 

Να κε ρξεζηκνπνηνύληαη δηαιύκαηα πνπ είλαη ζνιά ή πεξηέρνπλ κηθξνζσκαηίδηα. 

 

 

8. ΖΜΔΡΟΜΖΝΗΑ ΛΖΞΖ  

 

ΛΖΞΖ {ΜΜ/ΥΥΥΥ}  
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9. ΔΗΓΗΚΔ ΤΝΘΖΚΔ ΦΤΛΑΞΖ 

 

Με θπιάζζεηε ζε ζεξκνθξαζία κεγαιύηεξε από 25 °C. Μελ θαηαςύρεηε.  

Φπιάζζεηε ην θηαιίδην ζην εμσηεξηθό θνπηί.  

 

 

10. ΗΓΗΑΗΣΔΡΔ ΠΡΟΦΤΛΑΞΔΗ ΓΗΑ ΣΖΝ ΑΠΟΡΡΗΦΖ ΣΧΝ ΜΖ 

ΥΡΖΗΜΟΠΟΗΖΘΔΝΣΧΝ ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΧΝ ΠΡΟΨΟΝΣΧΝ Ή ΣΧΝ 

ΤΠΟΛΔΗΜΜΑΣΧΝ ΠΟΤ ΠΡΟΔΡΥΟΝΣΑΗ ΑΠΟ ΑΤΣΑ, ΔΦΟΟΝ ΑΠΑΗΣΔΗΣΑΗ  

 

Σν αρξεζηκνπνίεην δηάιπκα πξέπεη λα θαηαζηξέθεηαη θαηάιιεια. 

 

 

11. ΟΝΟΜΑ ΚΑΗ ΓΗΔΤΘΤΝΖ ΣΟΤ ΚΑΣΟΥΟΤ ΣΖ ΑΓΔΗΑ ΚΤΚΛΟΦΟΡΗΑ  

 

Celgene Europe Ltd., 1 Longwalk Road, Stockley Park, Uxbridge, UB11 1DB, Ζλσκέλν Βαζίιεην  

 

 

12. ΑΡΗΘΜΟ(ΟΗ) ΑΓΔΗΑ ΚΤΚΛΟΦΟΡΗΑ 

 

EU/1/97/035/001 

 

 

13. ΑΡΗΘΜΟ ΠΑΡΣΗΓΑ 

 

Παξηίδα {αξηζκόο} 

 

 

14. ΓΔΝΗΚΖ ΚΑΣΑΣΑΞΖ ΓΗΑ ΣΖ ΓΗΑΘΔΖ  

 

Φαξκαθεπηηθό πξντόλ γηα ην νπνίν απαηηείηαη ηαηξηθή ζπληαγή.  

 

 

15. ΟΓΖΓΗΔ ΥΡΖΖ 

 

 

16. ΠΛΖΡΟΦΟΡΗΔ Δ BRAILLE 

 

Ζ αηηηνιόγεζε γηα λα κελ πεξηιεθζεί ε γξαθή Braille είλαη απνδεθηή. Arzn
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ΔΛΑΥΗΣΔ ΔΝΓΔΗΞΔΗ ΠΟΤ ΠΡΔΠΔΗ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΣΑΗ ΣΖΝ ΔΞΧΣΔΡΗΚΖ 

ΤΚΔΤΑΗΑ ΚΑΗ  ΣΖ ΣΟΗΥΔΗΧΓΖ ΤΚΔΤΑΗΑ 

 

ΔΞΧΣΔΡΗΚΟ ΚΟΤΣΗ: 10 θηαιίδηα κε 50 mg 

 

 

1. ΟΝΟΜΑΗΑ ΣΟΤ ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΟΤ ΠΡΟΨΟΝΣΟ  

 

Refludan 50 mg θόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο έγρπζε 

ιεπηξνπδίλε 

 

 

2. ΤΝΘΔΖ Δ ΓΡΑΣΗΚΖ(Δ) ΟΤΗΑ(Δ) 

 

1 θηαιίδην πεξηέρεη 50 mg ιεπηξνπδίλε. 

 

 

3. ΚΑΣΑΛΟΓΟ ΔΚΓΟΥΧΝ  

 

Eπίζεο πεξηέρεη: καλληηόιε, πδξνμείδην ηνπ λαηξίνπ. 

 

 

4. ΦΑΡΜΑΚΟΣΔΥΝΗΚΖ ΜΟΡΦΖ ΚΑΗ ΠΔΡΗΔΥΟΜΔΝΟ  

 

10 x 1 θηαιίδην κε θόλη γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο έγρπζε. 

 

 

5. ΣΡΟΠΟ ΚΑΗ ΟΓΟ(ΟΗ) ΥΟΡΖΓΖΖ  

 

Δλδνθιέβηα ρξήζε. 

Γίλεηαη αλαζύζηαζε ελόο θηαιηδίνπ (50 mg ιεπηξνπδίλεο) κε 1 ml είηε ελέζηκνπ ύδαηνο ή δηαιύκαηνο 

ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%). Πξηλ ηε ρξήζε απαηηείηαη πεξαηηέξσ αξαίσζε. Γηαβάζηε ην 

θύιιν νδεγηώλ πξηλ από ηε ρνξήγεζε. 

 

 

6. ΔΗΓΗΚΖ ΠΡΟΔΗΓΟΠΟΗΖΖ ΤΜΦΧΝΑ ΜΔ ΣΖΝ ΟΠΟΗΑ ΣΟ ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΟ 

ΠΡΟΨΟΝ ΠΡΔΠΔΗ ΝΑ ΦΤΛΑΔΣΑΗ Δ ΘΔΖ, ΣΖΝ ΟΠΟΗΑ ΓΔΝ ΒΛΔΠΟΤΝ ΚΑΗ 

ΓΔΝ ΠΡΟΔΓΓΗΕΟΤΝ ΣΑ ΠΑΗΓΗΑ  

 

Να θπιάζζεηαη ζε ζέζε ηελ νπνία δελ βιέπνπλ θαη δελ πξνζεγγίδνπλ ηα παηδηά.  

 

 

7. ΑΛΛΖ(Δ) ΔΗΓΗΚΖ(Δ) ΠΡΟΔΗΓΟΠΟΗΖΖ(ΔΗ), ΔΑΝ ΔΗΝΑΗ ΑΠΑΡΑΗΣΖΣΖ(Δ)  

 

Σν αλαζπζηαζέλ δηάιπκα πξέπεη λα ρξεζηκνπνηεζεί ακέζσο. 

Να κε ρξεζηκνπνηνύληαη δηαιύκαηα πνπ είλαη ζνιά ή πεξηέρνπλ κηθξνζσκαηίδηα. 

 

 

8. ΖΜΔΡΟΜΖΝΗΑ ΛΖΞΖ  

 

ΛΖΞΖ {ΜΜ/ΥΥΥΥ}  
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9. ΔΗΓΗΚΔ ΤΝΘΖΚΔ ΦΤΛΑΞΖ 

 

Με θπιάζζεηε ζε ζεξκνθξαζία κεγαιύηεξε από 25 °C. Μελ θαηαςύρεηε.  

Φπιάζζεηε ην θηαιίδην ζην εμσηεξηθό θνπηί.  

 

 

10. ΗΓΗΑΗΣΔΡΔ ΠΡΟΦΤΛΑΞΔΗ ΓΗΑ ΣΖΝ ΑΠΟΡΡΗΦΖ ΣΧΝ ΜΖ 

ΥΡΖΗΜΟΠΟΗΖΘΔΝΣΧΝ ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΧΝ ΠΡΟΨΟΝΣΧΝ Ή ΣΧΝ 

ΤΠΟΛΔΗΜΜΑΣΧΝ ΠΟΤ ΠΡΟΔΡΥΟΝΣΑΗ ΑΠΟ ΑΤΣΑ, ΔΦΟΟΝ ΑΠΑΗΣΔΗΣΑΗ  

 

Σν αρξεζηκνπνίεην δηάιπκα πξέπεη λα θαηαζηξέθεηαη θαηάιιεια. 

 

 

11. ΟΝΟΜΑ ΚΑΗ ΓΗΔΤΘΤΝΖ ΣΟΤ ΚΑΣΟΥΟΤ ΣΖ ΑΓΔΗΑ ΚΤΚΛΟΦΟΡΗΑ  

 

Celgene Europe Ltd., 1 Longwalk Road, Stockley Park, Uxbridge, UB11 1DB, Ζλσκέλν Βαζίιεην  

 

 

12. ΑΡΗΘΜΟ(ΟΗ) ΑΓΔΗΑ ΚΤΚΛΟΦΟΡΗΑ 

 

EU/1/97/035/002 

 

 

13. ΑΡΗΘΜΟ ΠΑΡΣΗΓΑ  

 

Παξηίδα {αξηζκόο} 

 

 

14. ΓΔΝΗΚΖ ΚΑΣΑΣΑΞΖ ΓΗΑ ΣΖ ΓΗΑΘΔΖ  

 

Φαξκαθεπηηθό πξντόλ γηα ην νπνίν απαηηείηαη ηαηξηθή ζπληαγή.  

 

 

15. ΟΓΖΓΗΔ ΥΡΖΖ      

 

 

16. ΠΛΖΡΟΦΟΡΗΔ Δ BRAILLE 

 

Ζ αηηηνιόγεζε γηα λα κελ πεξηιεθζεί ε γξαθή Braille είλαη απνδεθηή. Arzn
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ΔΛΑΥΗΣΔ ΔΝΓΔΗΞΔΗ ΠΟΤ ΠΡΔΠΔΗ ΝΑ ΑΝΑΓΡΑΦΟΝΣΑΗ ΣΗ ΜΗΚΡΔ 

ΣΟΗΥΔΗΧΓΔΗ ΤΚΔΤΑΗΔ  

 

ΔΣΗΚΔΣΑ ΦΗΑΛΗΓΗΟΤ : 50 mg 

 

 

2. ΟΝΟΜΑΗΑ ΣΟΤ ΦΑΡΜΑΚΔΤΣΗΚΟΤ ΠΡΟΨΟΝΣΟ ΚΑΗ ΟΓΟ(ΟΗ) ΥΟΡΖΓΖΖ  

 

Refludan 50 mg θόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο έγρπζε 

ιεπηξνπδίλε 

Δλδνθιέβηα ρξήζε. 

 

 

2. ΣΡΟΠΟ ΥΟΡΖΓΖΖ  

 

Γηαβάζηε ην θύιιν νδεγηώλ πξηλ από ηε ρνξήγεζε. 

 

 

3. ΖΜΔΡΟΜΖΝΗΑ ΛΖΞΖ   

 

ΛΖΞΖ {ΜΜ/ΥΥΥΥ} 

 

 

4. ΑΡΗΘΜΟ ΠΑΡΣΗΓΑ  

 

Παξηίδα {αξηζκόο} 

 

 

5. ΠΔΡΗΔΥΟΜΔΝΟ ΚΑΣΑ ΒΑΡΟ, ΚΑΣ’ ΟΓΚΟ Ή ΚΑΣΑ ΜΟΝΑΓΑ  
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Β. ΦΤΛΛΟ ΟΓΖΓΗΧΝ ΥΡΖΖ 
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ΦΤΛΛΟ ΟΓΖΓΗΧΝ ΥΡΖΖ: ΠΛΖΡΟΦΟΡΗΔ ΓΗΑ ΣΟΝ ΥΡΖΣΖ 
 

Refludan 20 mg θόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα γηα έγρπζε 

Λεπηξνπδίλε 

 

Γηαβάζηε πξνζεθηηθά νιόθιεξν ην θύιιν νδεγηώλ ρξήζεο πξνηνύ αξρίζεηε λα ρξεζηκνπνηείηε 

απηό ην θάξκαθν. 

− Φπιάμηε απηό ην θύιιν νδεγηώλ ρξήζεο. Ίζσο ρξεηαζηεί λα ην δηαβάζεηε μαλά.  

− Δάλ έρεηε πεξαηηέξσ απνξίεο, ξσηήζηε ην γηαηξό ή ην θαξκαθνπνηό ζαο. 

−  Ζ ζπληαγή γη απηό ην θάξκαθν ρνξεγήζεθε γηα ζαο . Γελ πξέπεη λα δώζεηε ην θάξκαθν ζε 

άιινπο. Μπνξεί λα ηνπο πξνθαιέζεη βιάβε, αθόκα θαη όηαλ ηα ζπκπηώκαηά ηνπο είλαη ίδηα κε 

ηα δηθά ζαο. 

− Δάλ θάπνηα αλεπηζύκεηε ελέξγεηα γίλεηαη ζνβαξή, ή αλ παξαηεξήζεηε θάπνηα αλεπηζύκεηε 

ελέξγεηα πνπ δελ αλαθέξεηαη ζην παξόλ θύιιν νδεγηώλ, παξαθαιείζζε λα ελεκεξώζεηε ην 

γηαηξό ή ην θαξκαθνπνηό ζαο. 

 

 

Σν παξόλ θύιιν νδεγηώλ ρξήζεο πεξηέρεη ::  
1. Ση είλαη ην Refludan θαη πνηα είλαη ε ρξήζε ηνπ  

2. Ση πξέπεη λα γλσξίδεηε πξνηνύ ρξεζηκνπνηήζεηε ην Refludan 

3. Πώο λα ρξεζηκνπνηήζεηε ην Refludan 

4. Πηζαλέο αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο 

5. Πώο λα θπιάζζεηαη ην Refludan 

6. Λνηπέο πιεξνθνξίεο  

 

 

1. ΣΗ ΔΗΝΑΗ ΣΟ REFLUDAN ΚΑΗ ΠΟΗΑ ΔΗΝΑΗ Ζ ΥΡΖΖ ΣΟΤ 

 

To Refludan είλαη έλα αληηζξνκβσηηθό θάξκαθν. 

 

Σα αληηζξνκβσηηθά είλαη θάξκαθα πνπ παξεκπνδίδνπλ ην ζρεκαηηζκό ζξόκβσλ ζην αίκα 

(ζξόκβσζε). 

 

Σν Refludan ρξεζηκνπνηείηαη γηα ηελ αληηπεθηηθή αγσγή ζε ελήιηθεο αζζελείο κε ζξνκβνθπηνπελία 

ηύπνπ II νθεηιόκελεο ζηελ επαξίλε (HIT) θαη ζξνκβνεκβνιηθή λόζν όπνπ απαηηνύληαη ελέζηκα 

αληηζξνκβσηηθά θάξκαθα. Ζ ΖΗΣ ηύπνπ ΗΗ είλαη έλα λόζεκα πνπ κπνξεί λα παξνπζηαζζεί κεηά από 

ζεξαπεία κε θάξκαθα πνπ πεξηέρνπλ επαξίλε. Απνηειεί κηα ζπγθεθξηκέλε κνξθή αιιεξγίαο έλαληη 

ηεο επαξίλεο. Μπνξεί λα νδεγήζεη ζε πνιύ ρακειό αξηζκό αηκνπεηαιίσλ ή/θαη ζξόκβνπο ζηα αγγεία 

ηνπ αίκαηόο ζαο (ζξόκβσζε). 

 

Απηό επηπιένλ κπνξεί λα νδεγήζεη ζε ελαπόζεζε ζξόκβσλ ζηα όξγαλα. 

 

 

2. ΣΗ ΠΡΔΠΔΗ ΝΑ ΓΝΧΡΗΕΔΣΔ ΠΡΟΣΟΤ ΥΡΖΗΜΟΠΟΗΖΔΣΔ ΣΟ REFLUDAN 

 

Μελ ρξεζηκνπνηήζεηε ην Refludan: 

- ζε πεξίπησζε αιιεξγίαο (ππεξεπαηζζεζίαο) ζηε ιεπηξνπδίλε, ζηηο ηξνπδίλεο ή ζε νπνηνδήπνηε 

άιιν ζπζηαηηθό ηνπ Refludan, 

-      ζε πεξίπησζε πνπ είζζε έγθπνο ή ζειάδεηε. 

 

Πξνζέμηε ηδηαίηεξα κε ην Refludan 

ε πεξίπησζε πνπ εκθαλίζεηε αηκνξξαγηθή δηάζεζε, ν γηαηξόο ζαο ζα ζηαζκίζεη ηνλ θίλδπλν από ηε 

ρνξήγεζε ηνπ Refludan έλαληη ηνπ νθέινπο ηνπ. Γη' απηό παξαθαινύκε, πείηε ζην γηαηξό ζαο εάλ 

έρεηε ή είραηε: 

- Πξόζθαηε παξαθέληεζε κεγάισλ αγγείσλ ή νξγάλσλ 

- Αλσκαιία αγγείσλ ή νξγάλσλ 
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- Πξόζθαην νμύ εγθεθαιηθό αγγεηαθό επεηζόδην, εγθεθαιηθή θάθσζε ή εγρείξεζε ζηνλ 

εγθέθαιν 

- Τςειή πίεζε ηνπ αίκαηνο 

- Φιεγκνλή ζηελ εζσηεξηθή κεκβξάλε ηεο θαξδηάο 
- Πξνρσξεκέλν λεθξηθό λόζεκα ησλ λεθξώλ 

- Πξνρσξεκέλε ηάζε γηα αηκνξξαγία 

- Πξόζθαηε εθηεηακέλε εγρείξεζε 

- Πξόζθαηε αηκνξξαγία (π.ρ. ζηνλ εγθέθαιν, ζην ζηνκάρη/έληεξν, ζηα κάηηα, ζηνπο πλεύκνλεο) 

- Δκθαλή ζεκεία αηκνξξαγίαο 

- Πξόζθαην ελεξγό πεπηηθό έιθνο 

- Ζιηθία κεγαιύηεξε ησλ 65 εηώλ. 

 

Παξαθαινύκε, ελεκεξώζηε ην γηαηξό ζαο αλ ππνθέξεηε από κεησκέλε λεθξηθή ιεηηνπξγία ή θίξξσζε 

ηνπ ήπαηνο (πξνρσξεκέλν λόζεκα ηνπ ζπθσηηνύ), γηα λα κεηώζεη ηε δνζνινγία. 

 

Πξέπεη επίζεο λα ελεκεξώλεηε ην γηαηξό ζαο, εάλ έρεηε ιάβεη θάπνηα ζηηγκή ζηε δσή ζαο Refludan, 

ηξνπδίλε ή αλάινγα ηξνπδίλεο. 

 

Λήςε άιισλ θαξκάθσλ: 

Δλεκεξώζηε ην γηαηξό ή ην θαξκαθνπνηό ζαο εάλ παίξλεηε ή έρεηε πάξεη πξόζθαηα άιια θάξκαθα, 

αθόκα θαη απηά πνπ ρνξεγνύληαη ρσξίο ηαηξηθή ζπληαγή. 

 

Σα θάξκαθα πνπ ρνξεγνύληαη γηα λα δηαιύζνπλ ηνπο ζξόκβνπο ή ηα δηζθία γηα λα πξνθπιάμνπλ από 

ην ζρεκαηηζκό ζξόκβσλ (θνπκαξηληθά θάξκαθα) κπνξεί λα απμήζνπλ ηνλ θίλδπλν αηκνξξαγηώλ, όηαλ 

ζπγρνξεγνύληαη.  

 

Κύεζε θαη ζειαζκόο 

Εεηήζηε ηε ζπκβνπιή ηνπ γηαηξνύ ή ηνπ θαξκαθνπνηνύ ζαο πξνηνύ πάξεηε νπνηνδήπνηε θάξκαθν.  

 

Σν Refludan δελ πξέπεη λα ρνξεγείηαη ζε εγθύνπο ή ζειάδνπζεο κεηέξεο. 

 

 

3. ΠΧ ΝΑ ΥΡΖΗΜΟΠΟΗΖΔΣΔ ΣΟ REFLUDAN 

 

Ο γηαηξόο ζαο ζα πξνζδηνξίζεη θαη ζα ειέγμεη ηε δόζε θαη ηε δηάξθεηα ηεο αγσγήο ζαο κε ην Refludan 

ζύκθσλα κε ηελ θιηληθή ζαο θαηάζηαζε, ην ζσκαηηθό ζαο βάξνο θαη ηηο ζπγθεθξηκέλεο 

εξγαζηεξηαθέο παξακέηξνπο. 

 

Eάλ έρεηε ηελ εληύπσζε όηη ε δξάζε ηνπ Refludan είλαη είηε ππεξβνιηθά ηζρπξή είηε ππεξβνιηθά 

αδύλαηε, ελεκεξώζηε ην γηαηξό ή ην θαξκαθνπνηό ζαο. 

 

Όηαλ γίλεη αλαζύζηαζε κε ηνλ θαηάιιειν δηαιύηε, ην Refludan ελίεηαη ζηε θιέβα θαη ζηε ζπλέρεηα 

εγρύεηαη. 

 

 

4. ΠΗΘΑΝΔ ΑΝΔΠΗΘΤΜΖΣΔ ΔΝΔΡΓΔΗΔ  

 

Όπσο όια ηα θάξκαθα, έηζη θαη ην Refludan κπνξεί λα πξνθαιέζεη αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο, αλ θαη 

δελ παξνπζηάδνληαη ζε όινπο ηνπο αλζξώπνπο. 

 

 

Πνιύ ζπρλέο (ηνπιάρηζηνλ 1 ζηα 10 άηνκα) 

- Αηκνξξαγία 

 

Σα αηκνξξαγηθά ζπκβάκαηα πνπ αλαθέξνληαη πεξηιακβάλνπλ: Αλαηκία ή πηώζε ηεο ηηκήο ηεο 

αηκνζθαηξίλεο ρσξίο εκθαλή πεγή αηκνξξαγίαο, κειάληαζκα, αηκνξξαγία ζηα ζεκεία ηεο 

παξαθέληεζεο, αηκνξξαγία ηεο κύηεο, αίκα ζηα νύξα, γαζηξεληεξηθή αηκνξξαγία, θνιπηθή 
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αηκνξξαγία, αηκνξξαγία από ην νξζό, αηκνξξαγία από ηνπο πλεύκνλεο, αηκνξξαγία ζηελ θνηιόηεηα 

ηνπ ζώξαθα θαη γύξσ από ηελ θαξδηά κεηά από εγρείξεζε, αηκνξξαγία ζηνλ εγθέθαιν. 

 

Βαξηάο κνξθήο αηκνξξαγίεο θαη εηδηθόηεξα ελδνθξαληαθή αηκνξξαγία κπνξεί λα απνβεί ζαλαηεθόξα. 

ε κηα εληαηηθή παξαθνινύζεζε αζζελώλ κε ΖΗΣ ηύπνπ ΗΗ αλαθέξζεθε ζαλαηεθόξα αηκνξξαγία ζε 

1% θαη ελδνθξαληαθή αηκνξξαγία ζε 0,2%. Οη ζνβαξέο αηκνξξαγίεο κπνξεί λα πξνθαιέζνπλ 

κεησκέλν όγθν ηνπ θπθινθνξνύληνο αίκαηνο, ρακειή πίεζε ηνπ αίκαηνο, shock θαη ηηο θιηληθέο ηνπο 

ζπλέπεηεο. 

 

πάληεο (ιηγόηεξν από 1 ζηα 1.000 άηνκα) 

- Αιιεξγηθέο αληηδξάζεηο ηνπ δέξκαηνο (ζπκπεξηιακβάλεηαη ην εμάλζεκα), θλεζκόο, εμάςεηο, 

ππξεηόο, ξίγε. 

- Αλαθπιαθηηθέο/αλαθπιαθηηθνύ ηύπνπ αληηδξάζεηο ζηηο νπνίεο ζπκπεξηιακβάλνληαη ε θλίδσζε, 

δπζθνιία ζηελ αλαπλνή (απνηεινύκελε π.ρ. από ζπαζκνύο), βήραο, έληνλνο ήρνο θαηά ηελ αλαπλνή, 

ζρεκαηηζκόο πγξώλ ζηνλ νξγαληζκό θαη ζην εζσηεξηθό ηνίρσκα ησλ αγγείσλ (ζπκπεξηιακβάλνληαη: 

νίδεκα ηνπ πξνζώπνπ, νίδεκα ηεο γιώζζαο, νίδεκα ηνπ ιαηκνύ). ε ζνβαξέο πεξηπηώζεηο νη 

αληηδξάζεηο απηέο κπνξνύλ λα νδεγήζνπλ ζε shock θαη ζάλαην. 

- Αληηδξάζεηο ζην ζεκείν ηεο έλεζεο ζηηο νπνίεο ζπκπεξηιακβάλεηαη ην άιγνο. 

 

Δάλ θάπνηα αλεπηζύκεηε ελέξγεηα γίλεηαη ζνβαξή, ή αλ παξαηεξήζεηε θάπνηα αλεπηζύκεηε ελέξγεηα 

πνπ δελ αλαθέξεηαη ζην παξόλ θύιιν νδεγηώλ, παξαθαιείζζε λα ελεκεξώζεηε ην γηαηξό ή ην 

θαξκαθνπνηό ζαο. 

 

 

5. ΠΧ ΝΑ ΦΤΛΑΔΣΑΗ ΣΟ REFLUDAN 

 

Να θπιάζζεηαη ζε ζέζε ηελ νπνία δελ βιέπνπλ θαη δελ πξνζεγγίδνπλ ηα παηδηά.  

 

Να κε ρξεζηκνπνηείηαη κεηά ηελ εκεξνκελία ιήμεο πνπ αλαγξάθεηαη ζην θνπηί θαη ζην θηαιίδην. 

 

Με θπιάζζεηε ζε ζεξκνθξαζία κεγαιύηεξε από 25 ºC. Μελ θαηαςύρεηε. 

 

Φπιάζζεηε ην θηαιίδην ζην εμσηεξηθό θνπηί. 

 

Να κε ρξεζηκνπνηείηε ην Refludan εθόζνλ ην αλαζπζηακέλν δηάιπκα είλαη ζνιό ή πεξηέρεη 

κηθξνζσκαηίδηα. 

 

Μεηά ηελ αλαζύζηαζε ην Refludan πξέπεη λα ρξεζηκνπνηεζεί ακέζσο. 

 

Σν αρξεζηκνπνίεην δηάιπκα πξέπεη λα θαηαζηξέθεηαη θαηάιιεια. 

 

 

6. ΛΟΗΠΔ ΠΛΖΡΟΦΟΡΗΔ 

 

Ση πεξηέρεη ην Refludan 

Ζ δξαζηηθή νπζία είλαη ε ιεπηξνπδίλε, έλα πξντόλ αλαζπλδπαζκέλνπ DNA πνπ πξνέξρεηαη από 

θύηηαξα δπκνκύθεηα. 

 

Σα άιια ζπζηαηηθά είλαη καλληηόιε (E 421) θαη πδξνμείδην ηνπ λαηξίνπ γηα ξύζκηζε ηνπ PH. 

 

Δκθάληζε ηνπ Refludan θαη πεξηερόκελν ηεο ζπζθεπαζίαο 

Σν Refludan είλαη ιεπθή θόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο έγρπζε θαη παξέρεηαη ζε 

θηαιίδην πνπ πεξηέρεη 20 mg ιεπηξνπδίλε. Σν Refludan δηαηίζεηαη ζε ζπζθεπαζίεο ηνπ 1 ή ησλ 10 

θηαιηδίσλ. Μπνξεί λα κελ θπθινθνξνύλ όιεο νη ζπζθεπαζίεο. 

 

Κάηνρνο αδείαο θπθινθνξίαο 
Celgene Europe Ltd., 1 Longwalk Road, Stockley Park, Uxbridge, UB11 1DB, Ζλσκέλν Βαζίιεην. 
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Παξαγσγόο 

CSL Behring GmbH, Emil-von-Behring-Straße 76, 35041 Marburg, Γεξκαλία. 

 

Σν παξόλ θύιιν νδεγηώλ ρξήζεο εγθξίζεθε γηα ηειεπηαία θνξά ζηηο {εκεξνκελία}  

 

Λεπηνκεξή πιεξνθνξηαθά ζηνηρεία γηα ην πξντόλ είλαη δηαζέζηκα ζηελ ηζηνζειίδα ηνπ Δπξσπατθνύ 

Οξγαληζκνύ Φαξκάθσλ (ΔΜΔΑ) http://www.emea.europa.eu
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<-------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------- 

 

Οη πιεξνθνξίεο πνπ αθνινπζνύλ απεπζύλνληαη κόλν ζε γηαηξνύο ή επαγγεικαηίεο ηνπ ηνκέα 

πγεηνλνκηθήο πεξίζαιςεο: 

 

Οδεγίεο ρξήζεο θαη ρεηξηζκνύ: 

 

Γεληθέο ζπζηάζεηο 

- Ζ αλαζύζηαζε θαη ε πεξαηηέξσ αξαίσζε πξέπεη λα γίλνληαη ζε άζεπηεο ζπλζήθεο. 

- Γηα ηελ αλαζύζηαζε πξέπεη λα ρξεζηκνπνηνύληαη ελέζηκν ύδσξ ή δηάιπκα ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 

9 mg/ml (0,9%). 

- Γηα πεξαηηέξσ αξαίσζε είλαη θαηάιιεια ηα δηαιύκαηα ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%) ή 

γιπθόδεο 5 %. 

- Γηα γξήγνξε θαη πιήξε αλαζύζηαζε, ελίεηε 0,4 ml ηνπ δηαιύηε κέζα ζην θελό αέξνο θηαιίδην 

θαη ην αλαηαξάζζεηε ειαθξά. Καηά ηελ αλαζύζηαζε, ην δηάιπκα γίλεηαη δηαπγέο θαη άρξσκν, 

ζπλήζσο κέζα ζε ιηγόηεξν από 3 ιεπηά. 

- Να κε ρξεζηκνπνηνύληαη δηαιύκαηα πνπ είλαη ζνιά ή πεξηέρνπλ κηθξνζσκαηίδηα. 

- Σν αλαζπζηαζέλ δηάιπκα πξέπεη λα ρξεζηκνπνηεζεί ακέζσο.  

- Πξηλ ηε ρνξήγεζε ην παξαζθεύαζκα πξέπεη λα ζεξκαίλεηαη ζε ζεξκνθξαζία δσκαηίνπ. 

- Σν κε ρξεζηκνπνηεκέλν δηάιπκα πξέπεη λα θαηαζηξέθεηαη θαηάιιεια. 

- Γηα ηελ έλεζε πξέπεη λα ρξεζηκνπνηνύληαη κόλν ζύξηγγεο από πνιππξνππιέλην. 

 

Παξαζθεπή δηαιύκαηνο Refludan κε ζπγθέληξσζε 5 mg/ml 

Γηα ελδνθιέβηα έλεζε δόζεο εθόδνπ απαηηείηαη έλα δηάιπκα κε ζπγθέληξσζε 5 mg/ml: 

- Γίλεηαη αλαζύζηαζε ζε έλα θηαιίδην (20 mg ιεπηξνπδίλεο) κε 0,4 ml είηε ύδαηνο γηα ελέζηκα ή 

δηαιύκαηνο ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%). 

- Ζ ηειηθή ζπγθέληξσζε ησλ 5 mg/ml επηηπγράλεηαη κε κεηαθνξά ζε απνζηεηξσκέλε ζύξηγγα 

κηαο ρξήζεο (ρσξεηηθόηεηαο ηνπιάρηζηνλ 5 ml) θαη πεξαηηέξσ δηάιπζε κε δηάιπκα ρισξηνύρνπ 

λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%) ή γιπθόδεο 5%, ζε έλα ζπλνιηθό όγθν 4 ml. 

- Σν ηειηθό δηάιπκα ρνξεγείηαη αλάινγα κε ην βάξνο ζώκαηνο. 

 

Παξαζθεπή δηαιύκαηνο Refludan κε ζπγθέληξσζε 2 mg/ml 

Γηα ζπλερή ελδνθιέβηα έγρπζε απαηηείηαη δηάιπκα ζπγθέληξσζεο 2 mg/ml: 

- Γίλεηαη αλαζύζηαζε ζε δύν θηαιίδηα (ην θαζέλα πεξηέρεη 20 mg ιεπηξνπδίλεο) κε 0,4 ml γηα ην 

θαζέλα ελέζηκνπ ύδαηνο ή δηαιύκαηνο ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%). 

- Ζ ηειηθή ζπγθέληξσζε ησλ 2 mg/ml επηηπγράλεηαη κεηαθέξνληαο θαη ηα δύν δηαιύκαηα ζε κηα 

απνζηεηξσκέλε ζύξηγγα έγρπζεο κηαο ρξήζεο (ρσξεηηθόηεηαο 50 ml) θαη κε πεξαηηέξσ δηάιπζε 

κε δηάιπκα ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%) ή γιπθόδεο 5%, ζε έλα ζπλνιηθό όγθν 20 ml. 

- Ζ ηαρύηεηα έγρπζεο ηεο ζπζθεπήο απηόκαηεο έγρπζεο πξέπεη λα ξπζκίδεηαη αλάινγα κε ην 

βάξνο ζώκαηνο. 

- Ζ ζύξηγγα έγρπζεο πξέπεη λα αληηθαζίζηαηαη ην αξγόηεξν θάζε 12 ώξεο κεηά από ηελ έλαξμε 

ηεο έγρπζεο. 
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ΦΤΛΛΟ ΟΓΖΓΗΧΝ ΥΡΖΖ: ΠΛΖΡΟΦΟΡΗΔ ΓΗΑ ΣΟΝ ΥΡΖΣΖ 
 

Refludan 50 mg θόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα γηα έγρπζε 

Λεπηξνπδίλε 

 

Γηαβάζηε πξνζεθηηθά νιόθιεξν ην θύιιν νδεγηώλ ρξήζεο πξνηνύ αξρίζεηε λα ρξεζηκνπνηείηε 

απηό ην θάξκαθν. 

− Φπιάμηε απηό ην θύιιν νδεγηώλ ρξήζεο. Ίζσο ρξεηαζηεί λα ην δηαβάζεηε μαλά.  

− Δάλ έρεηε πεξαηηέξσ απνξίεο, ξσηήζηε ην γηαηξό ή ην θαξκαθνπνηό ζαο. 

− Ζ ζπληαγή γη απηό ην θάξκαθν ρνξεγήζεθε γηα ζαο . Γελ πξέπεη λα δώζεηε ην θάξκαθν ζε 

άιινπο. Μπνξεί λα ηνπο πξνθαιέζεη βιάβε, αθόκα θαη όηαλ ηα ζπκπηώκαηά ηνπο είλαη ίδηα 

κε ηα δηθά ζαο. 

− Δάλ θάπνηα αλεπηζύκεηε ελέξγεηα γίλεηαη ζνβαξή, ή αλ παξαηεξήζεηε θάπνηα αλεπηζύκεηε 

ελέξγεηα πνπ δελ αλαθέξεηαη ζην παξόλ θύιιν νδεγηώλ, παξαθαιείζζε λα ελεκεξώζεηε ην 

γηαηξό ή ην θαξκαθνπνηό ζαο. 

 

Σν παξόλ θύιιν νδεγηώλ ρξήζεο πεξηέρεη ::  
1. Ση είλαη ην Refludan θαη πνηα είλαη ε ρξήζε ηνπ  

2. Ση πξέπεη λα γλσξίδεηε πξνηνύ ρξεζηκνπνηήζεηε ην Refludan 

3. Πώο λα ρξεζηκνπνηήζεηε ην Refludan 

4. Πηζαλέο αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο 

5. Πώο λα θπιάζζεηαη ην Refludan 

6. Λνηπέο πιεξνθνξίεο  

 

 

1. ΣΗ ΔΗΝΑΗ ΣΟ REFLUDAN ΚΑΗ ΠΟΗΑ ΔΗΝΑΗ Ζ ΥΡΖΖ ΣΟΤ 

 

To Refludan είλαη έλα αληηζξνκβσηηθό θάξκαθν. 

 

Σα αληηζξνκβσηηθά είλαη θάξκαθα πνπ παξεκπνδίδνπλ ην ζρεκαηηζκό ζξόκβσλ ζην αίκα 

(ζξόκβσζε). 

 

Σν Refludan ρξεζηκνπνηείηαη γηα ηελ αληηπεθηηθή αγσγή ζε ελήιηθεο αζζελείο κε ζξνκβνθπηνπελία 

ηύπνπ II νθεηιόκελεο ζηελ επαξίλε (HIT) θαη ζξνκβνεκβνιηθή λόζν όπνπ απαηηoύληαη ελέζηκα 

αληηζξνκβσηηθά θάξκαθα. Ζ ΖΗΣ ηύπνπ ΗΗ είλαη έλα λόζεκα πνπ κπνξεί λα παξνπζηαζζεί κεηά από 

ζεξαπεία κε θάξκαθα πνπ πεξηέρνπλ επαξίλε. Απνηειεί κηα ζπγθεθξηκέλε κνξθή αιιεξγίαο έλαληη 

ηεο επαξίλεο. Μπνξεί λα νδεγήζεη ζε πνιύ ρακειό αξηζκό αηκνπεηαιίσλ ή/θαη ζξόκβνπο ζηα αγγεία 

ηνπ αίκαηόο ζαο (ζξόκβσζε).  

 

Απηό επηπιένλ κπνξεί λα νδεγήζεη ζε ελαπόζεζε ζξόκβσλ ζηα όξγαλα. 

 

 

2. ΣΗ ΠΡΔΠΔΗ ΝΑ ΓΝΧΡΗΕΔΣΔ ΠΡΟΣΟΤ ΥΡΖΗΜΟΠΟΗΖΔΣΔ ΣΟ REFLUDAN 

 

Μελ ρξεζηκνπνηήζεηε ην Refludan: 

- ζε πεξίπησζε αιιεξγίαο (ππεξεπαηζζεζίαο) ζηε ιεπηξνπδίλε, ζηηο ηξνπδίλεο ή ζε νπνηνδήπνηε 

άιιν ζπζηαηηθό ηνπ Refludan, 

- ζε πεξίπησζε πνπ είζζε έγθπνο ή ζειάδεηε. 

 

Πξνζέμηε ηδηαίηεξα κε ην Refludan 

ε πεξίπησζε πνπ εκθαλίζεηε αηκνξξαγηθή δηάζεζε, ν γηαηξόο ζαο ζα ζηαζκίζεη ηνλ θίλδπλν από ηε 

ρνξήγεζε ηνπ Refludan έλαληη ηνπ νθέινπο ηνπ. Γη' απηό παξαθαινύκε, πείηε ζην γηαηξό ζαο εάλ 

έρεηε ή είραηε: 

- Πξόζθαηε παξαθέληεζε κεγάισλ αγγείσλ ή νξγάλσλ 

- Αλσκαιία αγγείσλ ή νξγάλσλ 

- Πξόζθαην νμύ εγθεθαιηθό αγγεηαθό επεηζόδην, εγθεθαιηθή θάθσζε ή εγρείξεζε ζηνλ 

εγθέθαιν 
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- Τςειή πίεζε ηνπ αίκαηνο 

- Φιεγκνλή ζηελ εζσηεξηθή κεκβξάλε ηεο θαξδηάο 
- Πξνρσξεκέλν λεθξηθό λόζεκα ησλ λεθξώλ 

- Πξνρσξεκέλε ηάζε γηα αηκνξξαγία 

- Πξόζθαηε εθηεηακέλε εγρείξεζε 

- Πξόζθαηε αηκνξξαγία (π.ρ. ζηνλ εγθέθαιν, ζην ζηνκάρη/έληεξν, ζηα κάηηα, ζηνπο πλεύκνλεο) 

- Δκθαλή ζεκεία αηκνξξαγίαο 

- Πξόζθαην ελεξγό πεπηηθό έιθνο 

- Ζιηθία κεγαιύηεξε ησλ 65 εηώλ. 

 

Παξαθαινύκε, ελεκεξώζηε ην γηαηξό ζαο αλ ππνθέξεηε από κεησκέλε λεθξηθή ιεηηνπξγία ή θίξξσζε 

ηνπ ήπαηνο (πξνρσξεκέλν λόζεκα ηνπ ζπθσηηνύ), γηα λα κεηώζεη ηε δνζνινγία. 

 

Πξέπεη επίζεο λα ελεκεξώλεηε ην γηαηξό ζαο, εάλ έρεηε ιάβεη θάπνηα ζηηγκή ζηε δσή ζαο Refludan, 

ηξνπδίλε ή αλάινγα ηξνπδίλεο. 

 

Λήςε άιισλ θαξκάθσλ: 

Δλεκεξώζηε ην γηαηξό ή ην θαξκαθνπνηό ζαο εάλ παίξλεηε ή έρεηε πάξεη πξόζθαηα άιια θάξκαθα, 

αθόκα θαη απηά πνπ ρνξεγνύληαη ρσξίο ηαηξηθή ζπληαγή. 

 

Σα θάξκαθα πνπ ρνξεγνύληαη γηα λα δηαιύζνπλ ηνπο ζξόκβνπο ή ηα δηζθία γηα λα πξνθπιάμνπλ από 

ην ζρεκαηηζκό ζξόκβσλ (θνπκαξηληθά θάξκαθα) κπνξεί λα απμήζνπλ ηνλ θίλδπλν αηκνξξαγηώλ, όηαλ 

ζπγρνξεγνύληαη.  

 

Κύεζε θαη γαινπρία 

Εεηήζηε ηε ζπκβνπιή ηνπ γηαηξνύ ή ηνπ θαξκαθνπνηνύ ζαο πξνηνύ πάξεηε νπνηνδήπνηε θάξκαθν. 

 

Σν Refludan δελ πξέπεη λα ρνξεγείηαη ζε εγθύνπο ή ζειάδνπζεο κεηέξεο. 

 

 

3. ΠΧ ΝΑ ΥΡΖΗΜΟΠΟΗΖΔΣΔ ΣΟ REFLUDAN 

 

Ο γηαηξόο ζαο ζα πξνζδηνξίζεη θαη ζα ειέγμεη ηε δόζε θαη ηε δηάξθεηα ηεο αγσγήο ζαο κε ην Refludan 

ζύκθσλα κε ηελ θιηληθή ζαο θαηάζηαζε, ην ζσκαηηθό ζαο βάξνο θαη ηηο ζπγθεθξηκέλεο 

εξγαζηεξηαθέο παξακέηξνπο. 

 

Eάλ έρεηε ηελ εληύπσζε όηη ε δξάζε ηνπ Refludan είλαη είηε ππεξβνιηθά ηζρπξή είηε ππεξβνιηθά 

αδύλαηε, ελεκεξώζηε ην γηαηξό ή ην θαξκαθνπνηό ζαο. 

 

Όηαλ γίλεη αλαζύζηαζε κε ηνλ θαηάιιειν δηαιύηε, ην Refludan ελίεηαη ζηε θιέβα θαη ζηε ζπλέρεηα 

εγρύεηαη. 

 

 

4. ΠΗΘΑΝΔ ΑΝΔΠΗΘΤΜΖΣΔ ΔΝΔΡΓΔΗΔ  

 

Όπσο όια ηα θάξκαθα, έηζη θαη ην Refludan κπνξεί λα πξνθαιέζεη αλεπηζύκεηεο ελέξγεηεο, αλ θαη 

δελ παξνπζηάδνληαη ζε όινπο ηνπο αλζξώπνπο. 

 

Πνιύ ζπρλέο (ηνπιάρηζηνλ 1 ζηα 10 άηνκα) 

- Αηκνξξαγία 

 

Σα αηκνξξαγηθά ζπκβάκαηα πνπ αλαθέξνληαη πεξηιακβάλνπλ: Αλαηκία ή πηώζε ηεο ηηκήο ηεο 

αηκνζθαηξίλεο ρσξίο εκθαλή πεγή αηκνξξαγίαο, κειάληαζκα, αηκνξξαγία ζηα ζεκεία ηεο 

παξαθέληεζεο, αηκνξξαγία ηεο κύηεο, αίκα ζηα νύξα, γαζηξεληεξηθή αηκνξξαγία, θνιπηθή 

αηκνξξαγία, αηκνξξαγία από ην νξζό, αηκνξξαγία από ηνπο πλεύκνλεο, αηκνξξαγία ζηελ θνηιόηεηα 

ηνπ ζώξαθα θαη γύξσ από ηελ θαξδηά κεηά από εγρείξεζε, αηκνξξαγία ζηνλ εγθέθαιν. 
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Βαξηάο κνξθήο αηκνξξαγίεο θαη εηδηθόηεξα ελδνθξαληαθή αηκνξξαγία κπνξεί λα απνβεί ζαλαηεθόξα. 

ε κηα εληαηηθή παξαθνινύζεζε αζζελώλ κε ΖΗΣ ηύπνπ ΗΗ αλαθέξζεθε ζαλαηεθόξα αηκνξξαγία ζε 

1% θαη ελδνθξαληαθή αηκνξξαγία ζε 0,2%. Οη ζνβαξέο αηκνξξαγίεο κπνξεί λα πξνθαιέζνπλ 

κεησκέλν όγθν ηνπ θπθινθνξνύληνο αίκαηνο, ρακειή πίεζε ηνπ αίκαηνο, shock θαη ηηο θιηληθέο ηνπο 

ζπλέπεηεο. 

 

πάληεο (ιηγόηεξν από 1 ζηα 1.000 άηνκα) 

- Αιιεξγηθέο αληηδξάζεηο ηνπ δέξκαηνο (ζπκπεξηιακβάλεηαη ην εμάλζεκα), θλεζκόο, εμάςεηο, 

ππξεηόο, ξίγε. 

- Αλαθπιαθηηθέο/αλαθπιαθηηθνύ ηύπνπ αληηδξάζεηο ζηηο νπνίεο ζπκπεξηιακβάλνληαη ε θλίδσζε, 

δπζθνιία ζηελ αλαπλνή (απνηεινύκελε π.ρ. από ζπαζκνύο), βήραο, έληνλνο ήρνο θαηά ηελ αλαπλνή, 

ζρεκαηηζκόο πγξώλ ζηνλ νξγαληζκό θαη ζην εζσηεξηθό ηνίρσκα ησλ αγγείσλ (ζπκπεξηιακβάλνληαη: 

νίδεκα ηνπ πξνζώπνπ, νίδεκα ηεο γιώζζαο, νίδεκα ηνπ ιαηκνύ). ε ζνβαξέο πεξηπηώζεηο νη 

αληηδξάζεηο απηέο κπνξνύλ λα νδεγήζνπλ ζε shock θαη ζάλαην. 

- Αληηδξάζεηο ζην ζεκείν ηεο έλεζεο ζηηο νπνίεο ζπκπεξηιακβάλεηαη ην άιγνο. 

 

Δάλ θάπνηα αλεπηζύκεηε ελέξγεηα γίλεηαη ζνβαξή, ή αλ παξαηεξήζεηε θάπνηα αλεπηζύκεηε ελέξγεηα 

πνπ δελ αλαθέξεηαη ζην παξόλ θύιιν νδεγηώλ, παξαθαιείζζε λα ελεκεξώζεηε ην γηαηξό ή ην 

θαξκαθνπνηό ζαο. 

 

 

5. ΠΧ ΝΑ ΦΤΛΑΔΣΑΗ ΣΟ REFLUDAN  

 

Να θπιάζζεηαη ζε ζέζε ηελ νπνία δελ βιέπνπλ θαη δελ πξνζεγγίδνπλ ηα παηδηά.  

 

Να κε ρξεζηκνπνηείηαη κεηά ηελ εκεξνκελία ιήμεο πνπ αλαγξάθεηαη ζην θνπηί θαη ζην θηαιίδην. 

 

Με θπιάζζεηε ζε ζεξκνθξαζία κεγαιύηεξε από 25 ºC. Μελ θαηαςύρεηε. 

 

Φπιάζζεηε ην θηαιίδην ζην εμσηεξηθό θνπηί. 

 

Να κε ρξεζηκνπνηείηε ην Refludan εθόζνλ ην αλαζπζηακέλν δηάιπκα είλαη ζνιό ή πεξηέρεη 

κηθξνζσκαηίδηα. 

 

Μεηά ηελ αλαζύζηαζε ην Refludan πξέπεη λα ρξεζηκνπνηεζεί ακέζσο. 

 

Σν αρξεζηκνπνίεην δηάιπκα πξέπεη λα θαηαζηξέθεηαη θαηάιιεια. 

 

 

6. ΛΟΗΠΔ ΠΛΖΡΟΦΟΡΗΔ 

 

Ση πεξηέρεη ην Refludan 

Ζ δξαζηηθή νπζία είλαη ε ιεπηξνπδίλε, έλα πξντόλ αλαζπλδπαζκέλνπ DNA πνπ πξνέξρεηαη από 

θύηηαξα δπκνκύθεηα. 

 

Σα άιια ζπζηαηηθά είλαη καλληηόιε (E 421) θαη πδξνμείδην ηνπ λαηξίνπ γηα ξύζκηζε ηνπ PH. 

 

Δκθάληζε ηνπ Refludan θαη πεξηερόκελν ηεο ζπζθεπαζίαο 

Σν Refludan είλαη ιεπθή θόληο γηα ελέζηκν δηάιπκα ή γηα δηάιπκα πξνο έγρπζε θαη παξέρεηαη ζε 

θηαιίδην πνπ πεξηέρεη 20 mg ιεπηξνπδίλε. Σν Refludan δηαηίζεηαη ζε ζπζθεπαζίεο ηνπ 1 ή ησλ 10 

θηαιηδίσλ. Μπνξεί λα κελ θπθινθνξνύλ όιεο νη ζπζθεπαζίεο. 

 

Κάηνρνο αδείαο θπθινθνξίαο 
Celgene Europe Ltd., 1 Longwalk Road, Stockley Park, Uxbridge, UB11 1DB, Ζλσκέλν Βαζίιεην. 

 

Παξαγσγόο 

CSL Behring GmbH, Emil-von-Behring-Straße 76, 35041 Marburg, Γεξκαλία. 
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Σν παξόλ θύιιν νδεγηώλ ρξήζεο εγθξίζεθε γηα ηειεπηαία θνξά ζηηο {εκεξνκελία}  

 

Λεπηνκεξή πιεξνθνξηαθά ζηνηρεία γηα ην πξντόλ είλαη δηαζέζηκα ζηελ ηζηνζειίδα ηνπ Δπξσπατθνύ 

Οξγαληζκνύ Φαξκάθσλ (ΔΜΔΑ) http://www.emea.europa.eu
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<-------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------- 

 

Οη πιεξνθνξίεο πνπ αθνινπζνύλ απεπζύλνληαη κόλν ζε γηαηξνύο ή επαγγεικαηίεο ηνπ ηνκέα 

πγεηνλνκηθήο πεξίζαιςεο: 

 

Οδεγίεο ρξήζεο θαη ρεηξηζκνύ: 

 

Γεληθέο ζπζηάζεηο 

- Ζ αλαζύζηαζε θαη ε πεξαηηέξσ αξαίσζε πξέπεη λα γίλνληαη ζε άζεπηεο ζπλζήθεο. 

- Γηα ηελ αλαζύζηαζε πξέπεη λα ρξεζηκνπνηνύληαη ελέζηκν ύδσξ ή δηάιπκα ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 

9 mg/ml (0,9%). 

- Γηα πεξαηηέξσ αξαίσζε είλαη θαηάιιεια ηα δηαιύκαηα ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%) ή 

γιπθόδεο 5 %. 

- Γηα γξήγνξε θαη πιήξε αλαζύζηαζε, ελίεηε 1 ml ηνπ δηαιύηε κέζα ζην θελό αέξνο θηαιίδην θαη 

ην αλαηαξάζζεηε ειαθξά. Καηά ηελ αλαζύζηαζε, ην δηάιπκα γίλεηαη δηαπγέο θαη άρξσκν, 

ζπλήζσο κέζα ζε ιηγόηεξν από 3 ιεπηά. 

- Να κε ρξεζηκνπνηνύληαη δηαιύκαηα πνπ είλαη ζνιά ή πεξηέρνπλ κηθξνζσκαηίδηα. 

- Σν αλαζπζηαζέλ δηάιπκα πξέπεη λα ρξεζηκνπνηεζεί ακέζσο.  

- Πξηλ ηε ρνξήγεζε ην παξαζθεύαζκα πξέπεη λα ζεξκαίλεηαη ζε ζεξκνθξαζία δσκαηίνπ. 

- Σν κε ρξεζηκνπνηεκέλν δηάιπκα πξέπεη λα θαηαζηξέθεηαη θαηάιιεια. 

- Γηα ηελ έλεζε πξέπεη λα ρξεζηκνπνηνύληαη κόλν ζύξηγγεο από πνιππξνππιέλην. 

 

Παξαζθεπή δηαιύκαηνο Refludan κε ζπγθέληξσζε 5 mg/ml 

Γηα ελδνθιέβηα έλεζε δόζεο εθόδνπ απαηηείηαη έλα δηάιπκα κε ζπγθέληξσζε 5 mg/ml: 

- Γίλεηαη αλαζύζηαζε ζε έλα θηαιίδην (50 mg ιεπηξνπδίλεο) κε 1 ml είηε ύδαηνο γηα ελέζηκα ή 

δηάιπκα ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%). 

- Ζ ηειηθή ζπγθέληξσζε ησλ 5 mg/ml επηηπγράλεηαη κε κεηαθνξά ζε απνζηεηξσκέλε ζύξηγγα 

κηαο ρξήζεο (ρσξεηηθόηεηαο ηνπιάρηζηνλ 10 ml) θαη ζηε ζπλέρεηα δηαιύνληάο ην ζε έλα 

ζπλνιηθό όγθν 10 ml ρξεζηκνπνηώληαο δηάιπκα ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%) ή 

γιπθόδεο 5 %. 

- Σν ηειηθό δηάιπκα ρνξεγείηαη αλάινγα κε ην βάξνο ζώκαηνο. 

 

Παξαζθεπή δηαιύκαηνο Refludan κε ζπγθέληξσζε 2 mg/ml 

Γηα ζπλερή ελδνθιέβηα έγρπζε απαηηείηαη δηάιπκα ζπγθέληξσζεο 2 mg/ml: 

- Γίλεηαη αλαζύζηαζε ζε δύν θηαιίδηα (ην θαζέλα πεξηέρεη 50 mg ιεπηξνπδίλεο) κε 1 ml ην 

θαζέλα ρξεζηκνπνηώληαο είηε ελέζηκν ύδσξ ή δηάιπκα ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 mg/ml (0,9%). 

- Ζ ηειηθή ζπγθέληξσζε ησλ 2 mg/ml επηηπγράλεηαη κεηαθέξνληαο θαη ηα δύν δηαιύκαηα ζε κηα 

απνζηεηξσκέλε ζύξηγγα έγρπζεο κηαο ρξήζεο (ρσξεηηθόηεηαο 50 ml) θαη ζηε ζπλέρεηα 

δηαιύνληάο ην ζε έλα ζπλνιηθό όγθν 50 ml ρξεζηκνπνηώληαο δηάιπκα ρισξηνύρνπ λαηξίνπ 9 

mg/ml (0,9%) ή γιπθόδεο 5 %. 

- Ζ ηαρύηεηα έγρπζεο ηεο ζπζθεπήο απηόκαηεο έγρπζεο πξέπεη λα ξπζκίδεηαη αλάινγα κε ην 

βάξνο ζώκαηνο. 

- Ζ ζύξηγγα έγρπζεο πξέπεη λα αληηθαζίζηαηαη ην αξγόηεξν θάζε 12 ώξεο κεηά από ηελ έλαξμε 

ηεο έγρπζεο. 
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