


vTéhén ladkkeeseen kohdistuu lisdseuranta. Tall4 tavalla voidaan havaita nopeasti uutta
turvallisuutta koskevaa tietoa. Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetaan ilmoittamaan epéillyista
ladkkeen haittavaikutuksista. Ks. kohdasta 4.8, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan.

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Raplixa kudosliimajauhe

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Yksi gramma jauhetta siséltda 79 mg ihmisen fibrinogeeniéa ja 726 1U ihmisen trombiinia.
Raplixa-valmisteesta on saatavana kolme pakkaustyyppié: 0,5 g (39,5 mg ihmisen fibrin ia ja
363 1U ihmisen trombiinia), 1 g (79 mg ihmisen fibrinogeenia ja 726 1U ihmisen tropwisqQi ka2g
(158 mg ihmisen fibrinogeenié ja 1452 1U ihmisen trombiinia).

W\
Tdaydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1 @Q

3. LAAKEMUOTO o @

\J
L 4

Kudosliimajauhe

Valkoinen kuiva jauhe @Q

4. KLIINISET TIEDOT O\®
41 Kayttoaiheet é\

Tukihoito, kun riittdvaa hemostaasia ei aikaan tavanomaisilla kirurgisilla tekniikoilla. Raplixa-
valmistetta on kéytettdva hyvaksytyn hisienen kanssa (ks. kohta 5.1).

Raplixa on tarkoitettu yli 18-VLKI'®€H aikuisten hoitoon.
*
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Raplixa-valmisteen on rajoitettu kokeneiden kirurgien kayttoon.
Raplixa-valmistee ssa on kaytettava gelatiinisientd. CE-merkinnallisten gelatiinisienten on oltava
yksittéispakatt@ . kéytossa olevan gelatiinisienen kayttéohje).

4.2 Annostus ja antot

isteen madré ja kayttétiheys on aina maaritettava potilaan kliinisen tilan mukaan.

adn annokseen vaikuttavia tekijoita ovat esimerkiksi leikkauksen tyyppi, vuotavan pinta-
suuruus, vuodon vaikeusaste, kirurgin valitsema levitystapa ja kdyttokertojen maara.

Hoitava kirurgi valitsee tuotteen annostelutavan tilanteen mukaan. Kliinisissa tutkimuksissa
hoidettavalle alueelle levitettiin ohut Raplixa-kerros, ja yleensd annos vaihteli 0,3-2 gramman valilla..
Suurempi annos saattaa olla tarpeen joissakin toimenpiteissé, kuten maksan resektiossa. Tiettyé
potilaan kehonosaa tai pinta-aluetta varten tarkoitetun ensimmaisen Raplixa-annoksen on oltava
riittdvan suuri peittdmaan kohdealue kokonaan, kun valmistetta levitetddn ohut kerros, joka peitetdén
liukenevalla gelatiinisienelld (kostutettu keittosuolaliuoksella). VValmistetta voidaan tarvittaessa
annostella alueelle uudelleen.

Tarvittava Raplixa-annos voi vaihdella hoidettavan alueen koon mukaan. Kliinisissé tutkimuksissa
pienille verenvuotoalueille (< 10 cm?) kéytettiin keskimadraisesti 0,5-1 grammaa valmistetta. Suurille
alueille (10-100 cm?) sitd tarvittiin 1-2 grammaa. In vitro -kokeiden perusteella tiedet&én, etta
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1 gramma valmistetta voi peittad 100 cm?:n alueen, kun kaytossa on RaplixaSpray-sumutuslaite.
Suositeltu enimmaisannos Raplixa-valmistetta on 3 grammaa.

Seuraavassa taulukossa on lueteltu suositellut Raplixa-annokset hoidettavan verenvuotoalueen koon
mukaan.

Taulukko 1:  Raplixa-annosten koot

Pinta-ala enintdan Pinta-ala enintdan Raplixa-
Levitys suoraan pullosta Levitys RaplixaSpray-sumutuslaitteella pakkauskoko
25 cm? 50 cm? 059
50 cm? 100 cm? 1lg

Pediatriset potilaat
Raplixa-valmisteen turvallisuutta ja tehoa alle 18-vuotiaiden lasten ja nuorten hoidossa ei ole @»
vahvistettu. Koska tietoja ei ole saatavilla, Raplixa-valmistetta ei suositella kéytettavaks é

nuorille.
D

lakkaat Q
Annosta ei tarvitse muuttaa. %
Antotapa ja antoreitti @
Kudosvaurion paélle.

Ks. kohdasta 6.6 ohjeet ladkevalmisteen valmistamisesta kayttokun ennen ladkkeen antoa.

Raplixa-valmisteen levitykseen kéytetdan jotakin seuraavista Qe; Imistd leikkauksen tyypin,
vuodon sijainnin ja vaikeuden sek& vuotokohdan suuruude

Levitys suoraan vuotokohtaan, joka peitetdan qelatijﬁs‘gﬁllé
Jauhe levitetd&n suoraan pullosta vuotavalle pir;nal@ alue peitetddn CE-merkitylla gelatiinisienella,
joka on leikattu sopivan kokoiseksi. Sientd on jpdigettava manuaalisesti steriilill4 sideharsotaitoksella.

Levitys ensin gelatiinisienelle ja sitten %ohtaan

Jauhe levitetdén suoraan pullosta CE- lle gelatiinisienelle, joka on kostutettu
keittosuolaliuoksella, ja sieni asetet Uotokohtaan. Kun valmisteen levityksessa kaytetaan
kostutettua gelatiinisientd, sill tadn ohut kerros valmistetta vélittomésti ennen sienen asettamista
vuotokohtaan. . 6

Levitys Raplianprav‘sMslaitteelIa vuotokohtaan, joka peitetdan gelatiinisienelld

Pullo ja RaplixaSpr utuslaite otetaan pusseistaan steriilisti. RaplixaSpray-sumutuslaite liitetdan
RaplixaReg—pain@u imeen ja siten laakinnalliseen CO,-kaasuliitantddn (CO- on suositus, mutta
RaplixaSpray I@ slaitteessa voidaan kayttad myos laakinnallista laatua olevaa ilmaa).
Paineaset‘u% n oltava 1,5 bar (22 psi).

*

Pullod ettdva pystyasennossa ja ravistettava varovasti. Alumiinisuojus ja kumitulppa on
poigtettava.

Jauhepullo liitetddn RaplixaSpray-sumutuslaitteeseen viemalla laite pystyasennossa olevan pullon
paalle ja tyontamaélla pullo paikalleen.

Jauhe levitetddn vuotokohtaan RaplixaSpray-sumutuslaitteella ja alue peitetddn gelatiinilevylla (ks.
RaplixaSpray-sumutuslaitteen ja gelatiinisienen kdyttoohjeet).

Jauhe on kéytettava kahden tunnin sisélla pullon kiinnityksesta laitteeseen.
RaplixaSpray-sumutuslaite toimitetaan jaykalla suuttimella varustettuna. Suuttimen voi poistaa ja sen
tilalle voi kiinnitt44 joustavan suuttimen, kun kayttotarkoitus ja kirurgin kayttdméat menetelmét
edellyttavat sita.




Mahdollisesti hengenvaarallisen ilmaembolian riskin valttamiseksi suosituksena on, etta Raplixa-jauhe
sumutetaan kayttamalla paineistettua CO»-kaasua. RaplixaSpray-sumutuslaitteessa voidaan kayttaa
myos ladkinnallista laatua olevaa ilmaa (ks. kohdat 4.4 ja 6.6).

4.3 Vasta-aiheet

Todettu yliherkkyys Raplixa-valmisteen vaikuttaville aineille tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.
Raplixa-valmistetta ei saa antaa suonensisaisesti.

Raplixa-valmistetta ei saa levittad sumuttamalla endoskooppisten tai laparoskooppisten toimenpiteiden
yhteydessa.

Raplixa-valmistetta ei saa kayttaa liimana paikkojen kiinnitykseen.

Raplixa-valmistetta ei saa kayttaa liimana suolistossa (gastrointestinaalisten anastomoosien

yhteydessa). (b
Raplixa-valmistettta ei saa kayttaé vaikean valtimovuodon hoitoon.

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet ’QQ

Kaytto ja kayttotapa
Kudosvaurion paélle. Ei saa antaa suonensiséisesti. Kaytdssé on noudatettava li Qvan
gelatiinisienen kayttoohjeita. Qj
Raplixa-valmistetta (ja gelatiinisientd) ei saa kayttad kontaminoituneilla gqn lueilla tai jos
potilaalla on aktiivinen infektio.

&
*
\J
Suonensisiinen kaytto ’@a

Valmisteen tahaton anto suonensisaisesti saattaa johtaa henge(&a llisiin tromboembolisiin
komplikaatioihin. @

llma- ja kaasuembolia \@
Kun paineenséaatimella varustettuja sumutuslait;[eit@ iemmin kéytetty fibriinia sisdltavien
kudosliimojen tai muiden hemostaattisten tuotteicﬁn antoon, on esiintynyt hengenvaarallisia ilma- ja
kaasuembolisia komplikaatioita. Vaikuttaa silt@; gtta ndissa tapauksissa sumutuslaitteita on kaytetty

suosituksia suuremmilla paineilla ja/tai laella kudoksen pintaa. Riski vaikuttaa olevan suurempi, kun
fibriinia siséltavia kudosliimoja sumu ayttamalla ilmaa eikd CO,-kaasua, eika tata riskia voida
siksi sulkea pois Raplixa-valmistee on yhteydessd. Ennen Raplixa-valmisteen antoa on

varmistettava huolella, etta val
(peitetdan), jotta kudoksen tar,

evitysalueen ulkopuolelle jaavat kehonosat suojataan riittavasti
a ei tapahtuisi muualla kuin halutulla alueella. Raplixa-valmistetta
voidaan antaa sumuttamall tilanteissa, joissa sumutusetaisyys voidaan arvioida tarkasti. On
varmistettava, etta sumn@é syys kudoksesta ja paine ovat valmistajan méaarittamilla alueilla (ks.
paineet ja etaisyydet lé\ n 6.6 taulukosta).

Kun Raplixa—vr@&etta annetaan sumuttamalla, verenpaineen, sykkeen, happisaturaation ja
uloshengitysi COg-pitoisuuden muutoksia on tarkkailtava ilma- ja kaasuembolian varalta.
Jos val %nnetaan lisdvarusteina saatavana olevien suuttimien avulla, on noudatettava
suuttk%yttbohjeita.

Yli yysreaktiot

Kaikkien proteiineja sisaltavien tuotteiden tapaan allergiset yliherkkyysreaktiot ovat mahdollisia myds
tdman valmisteen kéyton yhteydessa. Y liherkkyysreaktioiden oireita voivat olla nokkosihottuma,
yleistynyt urtikaria, puristava tunne rinnassa, hengityksen vinkuminen, hypotensio ja anafylaksia. Jos
potilaalla esiintyy ndita oireita, valmisteen kayttd on lopetettava valittdmasti.

Jos potilas menee shokkiin, on ryhdyttéva tavanomaisiin shokin hoitotoimenpiteisiin.

Tartuntavaaralliset aineet

Ihmisverta tai -plasmaa siséltavien ladkevalmisteiden kayttoon liittyvia infektioita ehkaistaan tietyilla
vakiotoimenpiteilld. N&it4 ovat luovuttajien valinta, yksittaisten luovutettujen verituotteiden ja
plasmapoolien seulonta tiettyjen infektioon viittaavien merkkiaineiden varalta seka virukset
tehokkaasti inaktivoivien/poistavien vaiheiden sisallyttdminen valmistusprosessiin. Néistéa




varotoimista huolimatta ihmisverta tai -plasmaa siséltavien ladkevalmisteiden annon yhteydessé
tartunnanaiheuttajien siirtymisen mahdollisuutta potilaaseen ei voida kokonaan sulkea pois. Tama
koskee my06s tuntemattomia ja uusia viruksia ja patogeeneja.

Kayttoon otettuja varokeinoja pidetéén tehokkaina vaipallisia viruksia vastaan. Téallaisia viruksia ovat
ihmisen immuunikatovirus (HIV), hepatiitti B (HBV) ja hepatiitti C (HCV).

Varokeinoista voi kuitenkin olla vain vahan hyétya vaipattomia viruksia, kuten HAV:ta ja parvovirus
B19:ta vastaan. Parvovirus B19 -tartunta voi osoittautua vakavaksi raskaana oleville naisille
(sikidinfektio) seka potilaille, joilla on immuunikato tai lisddntynyt erytrosytopoieesi (esim.
hemolyyttinen anemia).

Muuta

Raplixa-valmisteen kayttdad on tutkittu potilaiden hoidossa selkaranka-, verisuoni- ja
pehmytkudoskirurgian sekd maksan resektion yhteydessd. RaplixaSpray-sumutuslaitteella annet
Raplixa-valmisteen kdytosta verisuonikirurgian yhteydessa on vain vahan kokemusta.
Kéytettavissa ei ole tietoja, jotka tukisivat valmisteen kayttéd kudoksen kiinnittamiseen, Q
neurokirurgisiin toimenpiteisiin, verenvuodon hoitoon taipuisan endoskoopin kauttat
gastrointestinaalisten anastomoosien hoitoon.

On erittéin suositeltavaa, ettd Raplixa-valmisteen erdnumero ja nimi Kirjataan % tietoihin
jokaisen annon yhteydessa siltd varalta, etta tietoa tarvitaan myéhemmin.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden laakevalmisteiden kanssa sekému@teisvaikutukset
*

\J
Muodollisia yhteisvaikutustutkimuksia ei ole tehty. ¢
Raplixa-valmiste voi denaturoitua joutuessaan kosketuksiin a\@, jodia tai raskasmetalleja
sisdltavien nesteiden kanssa (esim. antiseptisten liuosten). '@ et aineet on poistettava
mahdollisuuksien mukaan ennen valmisteen kayttoa\®

4.6  Hedelmallisyys, raskaus ja imetys

Raskaus ja imetys
Raplixa-valmisteella ei ole tehty elaint S ntymlskokelta Raplixa-valmisteen turvallisuutta
t

ihmisilla raskauden tai imetyksen aik e vahvistettu kontrolloiduissa kliinisissa tutkimuksissa.
Valmistetta ei saa antaa raskaana oI ai rintaruokkiville naisille.

Hedelmallisyys .
Hedelmallisyystutkimuksi s@tehty

4.7 Vaikutus ajo n ja koneiden kayttokykyyn

Ei oleellinen. A

4.8 He}%b’lkutu kset
’0

Tu[va@'usprofiilin yhteenveto

YIMyytté tai allergisia reaktioita (joihin voi sisaltyd angioedeema, poltto tai kirvely antopaikassa,
bronkospasmi, vilunvéreet, punoitus, yleistynyt urtikaria, paansarky, nokkosihottuma, hypotensio,
letargia, pahoinvointi, levottomuus, takykardia, puristava tunne rinnassa, pistely, oksentelu ja
hengityksen vinkuminen) voi esiintya yksittaisissa tapauksissa potilailla, joille on annettu fibriinia
sisaltavia kudosliimoja/hemostaatteja. Nama reaktiot ovat johtaneet vaikeaan anafylaksiaan. Tallaisia
reaktioita voi esiintya erityisesti, kun valmistetta annetaan potilaalle toistuvasti tai jos sit4 annetaan
potilaalle, jonka tiedetddn olevan yliherkka tuotteen siséltdmille ainesosille.

Fibriini& sisaltavien kudosliimojen/hemostaattien ainesosille voi kehittyd vasta-aineita, mutta tdmé on
harvinaista.



Tahattomasta suonensisaisesta annosta voi seurata tromboembolinen komplikaatio ja disseminoitunut
intravaskulaarinen koagulaatio (DIC). Tilanteeseen liittyy myds anafylaktisen reaktion riski (ks.
kohta 4.4).

Kun paineenséatimella varustettuja sumutuslaitteita on aiemmin kaytetty fibriinia sisaltavien
kudosliimojen antoon, on esiintynyt hengenvaarallisia ilma- ja kaasuembolisia komplikaatioita.
Vaikuttaa silta, ettd néissa tapauksissa sumutuslaitteita on kaytetty suosituksia suuremmilla paineilla
ja/tai lahella kudoksen pintaa. Riski vaikuttaa olevan suurempi, kun fibriinia sisaltavia kudosliimoja
sumutetaan kayttamalla ilmaa eikd CO-kaasua, eiké tata riskia voida siksi sulkea pois Raplixa-
valmisteen kayton yhteydessa.

Tartuntavaarallisten aineiden turvallisuuteen liittyvia tietoja on kohdassa 4.4.

Haittavaikutusluettelo @.a

Elinjarjestelma Yleinen (> 1/100, < 1/10) ALY

Yleisoireet ja antopaikassa todettavat haitat Unettomuus 5'\3\"
Kutina

Epéillyista haittavaikutuksista ilmoittaminen %

On térke&é ilmoittaa myyntiluvan myontamisen jéalkeisista Iaakevalmlstﬂp lyista

haittavaikutuksista. Se mahdollistaa ldakevalmisteen hyoty-haitta-tasapamon jatkuvan arvioinnin.

Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetaan ilmoittamaan kalklsta & |sta haittavaikutuksista

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittdmiskeskus Fimea Q

Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri @

PL 55

00034 FIMEA \@
_ .. O
4.9  Yliannostus \

Yliannostustapauksessa potilasta on valv a huolella haittavaikutusten oireiden ja merkkien varalta.
Potilaalle on tarvittaessa annettava oih& kaista hoitoa ja tukitoimenpiteisiin on ryhdyttava.

5. FARMAKOLOGIS‘E&NAISUUDET

5.1 Farmakodyn

Farmakoterapeutti @yhmé: paikallisesti kdytettavat hemostaatit, muut hemostaatit
ATC-koodi: B@ZO

ibriiniksi, kun fibrinogeeni jakautuu fibriinimonomeereiksi ja fibrinopeptideiksi.
Fibriwfimonomeerit kasautuvat ja muodostavat fibriinihyytyman. Kun trombiini aktivoi tekija XI1l1:n,
siitd muodostuva tekija Xllla silloittaa fibriinin. Seka fibrinogeenin muuntoon etta fibriinin
silloitukseen tarvitaan kalsium-ioneja.

Haavan paranemisen edetessd plasmiini lis&a fibrinolyyttista toimintaa ja fibriini alkaa hajota
fibriinihajoamistuotteiksi.

Raplixa-valmisteen Kliinisissa hemostaasitutkimuksissa oli mukana potilaita, joille tehtiin
selkaleikkaus (n = 146), verisuonileikkaus (n = 137), maksaleikkaus (n = 158) tai
pehmytkudosleikkaus (n = 125).

EU-alueella tehdyissé kliinisissa tutkimuksissa kdytettiin CE-merkittyd Spongostan-gelatiinisientd.
Kohdealueiden verenvuoto oli lievad tai kohtalaista. Perinteiset kirurgiset tekniikat, kuten ompeleet,
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ligatuurat ja kauterisaatio, eivat olleet tehokkaita tai kaytanndllisia. Raplixa-valmisteen ja
gelatiinisienen yhdistelmé vahensi kohdealueiden hemostaasin saavuttamiseen kuluvaa aikaa jopa 2
minuutilla (mediaani) verrattuna gelatiinisienen k&yttoon yksinaan.

Euroopan laékevirasto on myontanyt lykkéayksen velvoitteelle toimittaa tutkimustulokset Raplixa-
valmisteen kaytosta kaikissa pediatrisissa potilasryhmissa esiintyvan, Kirurgisten toimenpiteiden
aiheuttaman verenvuodon hoidossa pediatrisen tutkimussuunnitelman paatéksen mukaan myoénnetyssa
kayttdaiheessa (ks. kohdasta 4.2 ohjeet kdytostd pediatristen potilaiden hoidossa).

5.2 Farmakokinetiikka

Raplixa on tarkoitettu kaytettavaksi vain kudosvaurioiden péalle. Sen suonensisdinen anto on vasta-
aiheista, ja siksi valmisteeseen liittyvia intravaskulaarisia farmakokineettisia tutkimuksia ei ole t

ihmisille.
Fibriinia sisaltavat kudosliimat/hemostaatit metaboloituvat samoin kuin endogeeninen fibr@

fibrinolyysin ja fagosytoosin kautta. ;\'\0

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta Q

Farmakologista turvallisuutta, toistuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta ja‘\gegpitoksisuutta
koskevien konventionaalisten tutkimusten tulokset eivat viittaa erityisee@r n ihmisille.

\J

*

6. FARMASEUTTISET TIEDOT *

6.1 Apuaineet @Q
Trehaloosi @
o

Kalsiumkloridi
Albumiini

Natriumkloridi Q\

Natriumsitraatti
L-arginiini-hydrokloridi \\(b'

6.2  Yhteensopimattomuud @

*

Koska yhteensopimattomu’ muksia ei ole tehty, Raplixa-valmistetta ei saa sekoittaa muiden
ladkevalmisteiden kanssae

6.3 Kaestoaika AQ

3 vuotta @
Kestoaikﬁ%ﬂssé: avattu Raplixa-pullo on kaytettava kahden tunnin kuluessa.

*
*
6.\;@!ytys
Séilytyslampdétila on + 2 °C — + 25 °C.

Pullo on suojattava valolta séilyttdmalla sitd ulkopakkauksessa.
Avatun ladkevalmisteen séilytys, ks. kohta 6.3.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Kussakin pullossa on 0,5 g; 1 g tai 2 g jauhetta. Pulloissa (tyypin I lasia) on kumitulppa ja
alumiininen/muovinen suojus.

Pakkaustyyppi
1 pullon pakkaus.



Kaikkia pakkauskokoja ei vélttdméttd ole myynnissa.
6.6  Erityiset varotoimet havittamiselle ja muut kéasittelyohjeet

Raplixa on valmiiksi sekoitettu, trombiinia ja fibrinogeenié siséaltava yhdiste, joka toimitetaan
kayttdvalmiina kudosliimajauheena lasipulloissa. Kukin pullo sisaltdé 0,5; 1 tai 2 grammaa
valmistetta. Raplixa levitetdan kirurgiseen vuotokohtaan suoraan tai RaplixaSpray-levityslaitteella.
Raplixa-valmistetta on sdilytettdva kontrolloidussa huoneenlampétilassa. Pullon alumiininen ulkopussi
voidaan avata epasteriililla leikkausalueella, mutta pullo on avattava steriilill& alueella.

Valmistetta voi levittdd kolmella tavalla: valmiste levitetddn suoraan vuotavaan kudokseen ja kohta
peitetadn gelatiinisienelld, valmiste levitetdan ensin gelatiinisieneen ja sieni asetetaan vuotavan
kudoksen péaalle tai valmiste levitetddn vuotavaan kudokseen RaplixaSpray-sumutuslaitteella ja
peitetddn gelatiinisienella.

kayttdmalla jaksoittain kompresseja tai harsotaitoksia tai imulaitteilla). ,’\'

Ennen Raplixa-valmisteen levitystd haavan pinta on kuivattava tavanomaisilla menet@%sim.
Raplixa on aina levitettava ohjeiden mukaan seka kayttamalla valmisteen kanssd\Kéytettavéksi
suositeltuja laitteita.

Tiettyd potilaan kehonosaa tai pinta-aluetta varten tarkoitetun alkupgréi aplixa-annoksen on
oltava riittdvan suuri peittamaan kohdealue kokonaan, kun valmistégf@iNevitetaan ohut kerros, joka
peitetddn absorboituvalla gelatiinisienell (keittosuolaliuoksella lla). Valmistetta voi
tarvittaessa levittda alueelle uudelleen. Q

RaplixaSpray-sumutuslaitteen kaytto

Ota pullo ja laite pusseistaan steriilisti. Liit4 Raplixa @sumutuslaite RaplixaReg-
ilmanpaineensaatimeen tai COz—paineensaatimgen ja siten laakinnallista laatua olevaan ilma- tai CO-
kaasuliitdntdén. Paineasetuksena on oltava 1,5 b&&( psi). Pida pulloa pystyasennossa, ravista sitd
varovasti ja poista alumiinisuojus ja kumitulpRé.

Liita pullo sumutuslaitteeseen viemal 'Nﬁ&)ystyasennossa olevan pullon péaalle ja tydntamalla pullo
paikalleen. Raplixa-valmistetta ei s uttaa kohdealueelle sumutuslaitteen valmistajan
suosittelemaa etéisyytta lahempag missdadn tapauksessa alle 5 cm:n etéisyydeltd kudoksen

pinnasta.
N2

Paineen on oltava ProFi suosittelemalla alueella. Raplixa-valmisteen sumutuksessa on kaytettava
toimitettuja sumutusliséyarusteita. Paine ei saa olla yli 1,5 baria (22 psi:td).

Jauhe on kaytettdvalkahden tunnin sisalla pullon kiinnityksesté laitteeseen. RaplixaSpray-sumutuslaite
toimitetaan,ja & suuttimella varustettuna. Suuttimen voi poistaa ja sen tilalle voi kiinnittaa

joustav IX%I'men, kun kayttotarkoitus ja Kirurgin kdyttamat menetelmat edellyttavat sita.
Mah@ hengenvaarallisen ilmaembolian riskin valttdmiseksi suosituksena on, ettd Raplixa-jauhe
suguut kayttdmalla paineistettua CO,-kaasua. Raplixa-valmistetta voi kdyttad myos laakinnallista

laat levalla ilmalla. Ks. kohta 4.4.

Kun Raplixa-valmistetta annetaan sumuttamalla, verenpaineen, sykkeen, happisaturaation ja
uloshengitysilman CO,-pitoisuuden muutoksia on tarkkailtava ilma- ja kaasuembolian varalta.

Leikkaus Kaytettava Kaytettavat | Kaytettava Suositeltu etdisyys | Suositeltu
sumutinsarja | suutinkdrjet | paineensdadin kohdekudoksesta | sumutuspaine
Avoleikkaus | 1 1tai 2 RaplixaReg 5cm 1,5 bar
(22 psi)

Kéyttdmaton ladkevalmiste tai jate on havitettava paikallisten vaatimusten mukaisesti.




7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Mallinckrodt Pharmaceuticals Ireland Ltd
College Business & Technology Park
Cruiserath

Blanchardstown

Dublin 15

Irlanti

8. MYYNTILUVAN NUMEROT
EU/1/14/985/001

EU/1/14/985/003

EU/1/14/985/002 Q®
O

D
9. MYYNTILUVAN MY(")NTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISP@AMRA

Myyntiluvan myontdmisen pdivamaaré: 19. maaliskuuta 2015. @
\J

*
\J
10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA ’@g

o)

Lisatietoa tastd laékevalmisteesta on Euroopanjaél@'\ston verkkosivuilla
http://www.ema.europa.eu/. @\

O
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RAJOITUKSET \

MYYNTILUVAN I\/%T EHDOT JA EDELLYTYKSET

EHDOT TAI R@TUKSET, JOTKA KOSKEVAT LAAKEVALMISTEEN
TU RVALL,I\' A TEHOKASTA KAYTTOA
>

o
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A.  BIOLOGISTEN VAIKUTTAVIEN AINEIDEN VALMISTAJA JA ERAN
VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

Biologisten vaikuttavien aineiden valmistajan nimi ja osoite
CSL Behring GmbH

Emil-von-Behring-Stralle 76

35041 Marburg

Saksa

CSL Behring GmbH
Goerzhaeuser Hof 1
35041 Marburg (Stadtteil Michelbach)

Saksa @

Eran vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite

Nova Laboratories Limited \OQ

Martin House, Gloucester Crescent, Wigston, ,\3
Leicester, Leicestershire, LE18 4YL,

Yhdistynyt kuningaskunta @Q

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDO‘@ RAJOITUKSET
*

\J
Reseptiladke, jonka maaraédmiseen liittyy rajoitus (ks. liite I val teenvedon kohta 4.2).

Direktiivin 2001/83/EC artiklan 114 mukaisesti erdn WifaHinen vapauttaminen on suoritettava valtion
laboratoriossa tai tdhdn tarkoitukseen osoitetussa ladojatoriossa.

2N

C. MYYNTILUVAN MUUT EHI\ A EDELLYTYKSET

. Eran virallinen vapauttaminen

. Maaraaikaiset turvallisuu ukset

Taman ladkevalmisteen osalt sS«roitteet maadraaikaisten turvallisuuskatsausten toimittamisesta on
madritelty Euroopan Unio, titepdivamadrat (EURD) ja toimittamisvaatimukset sisaltdvassa
luettelossa, josta on sqade irektiivin 2001/83/EC Artiklassa 107¢(7), ja kaikissa luettelon
my6hemmissa paivityksissa, jotka on julkaistu Euroopan ladkeviraston verkkosivuilla.

N

EH Al RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT LAAKEVALMISTEEN
J LLISTA JA TEHOKASTA KAYTTOA

*
. \&(inhallintasuunnitelma (RMP)

Myyntiluvan haltijan on suoritettava vaaditut ladketurvatoimet ja interventiot myyntiluvan moduulissa
1.8.2 esitetyn sovitun riskinhallintasuunnitelman sekd mahdollisten sovittujen
riskinhallintasuunnitelman myhempien péaivitysten mukaisesti.

D.

Paivitetty RMP tulee toimittaa
. Euroopan l&&keviraston pyynnosté

. kun riskinhallintajarjestelma& muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa johtaa
hyoty-riskiprofiilin merkittdva&dn muutokseen, tai kun on saavutettu tarkea tavoite
(l&8keturvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).

11



. Lisatoimenpiteet riskien minimoimiseksi

Ennen Raplixan tuontia markkinoille kussakin jasenmaassa myyntiluvan haltijan on sovittava kunkin
kansallisen toimivaltaisen viranomaisen kanssa tuotteeseen liittyvan koulutusohjelman siséllosta,
mukaan lukien viestintdkanava, jakelutavat ja kaikki muut ohjelman osa-alueet.

Koulutusohjelman pyrkimyksend on lisaté tietoisuutta RaplixaSpray-sumutuslaitteen kéyttéon
liittyvéstd ilma- tai kaasuembolian riskistd sek& antaa ohjeita painesadtimien oikeanlaisesta k&ytosta.

Myyntiluvan haltijan on taattava, ettd kussakin jasenvaltiossa, jossa Raplixa-valmistetta myydéaan,
kaikille terveydenhuollon ammattilaisille, joiden odotetaan kayttdvan Raplixa-valmistetta, annetaan
seuraavat koulutusmateriaalit:

. valmisteyhteenveto @
. terveydenhoitoalan ammattilaisten opas. Q

*
Terveydenhoitoalan ammattilaisten oppaassa on ilmoitettava seuraavista keskeisist %ta:

° Tuotteen kayttdon liittyy hengenvaarallisen ilma- tai kaasuembolian riski4j@s Yuotetta
ruiskutetaan vaarin.

° Suositeltua paineistettua CO,:ta on kaytettava paineilman sijaan.
° RaplixaSpray-sumutuslaitetta saa kayttaa ainoastaan avoleikkgu k@eik& lainkaan

tahystysleikkauksissa. LS
° Laitetta on kaytettava oikealla paineella (joka eli ylitd 1,5 eli 22 psi:td) ja vahintaan
5 cm:n etéisyydelld kudoksista.

° Haava on kuivattava tavanomaisilla tekniikoilla (esi ayttdmalla katkottaisesti puristussiteita,
vanulappuja ja kayttamalla imulaitteita) ennen t en kayttamista.
° Potilaan verenpainetta, sykettd, happisaturaati engityksen loppuvaiheen CO.-pitoisuutta

on tarkkailtava tarkasti tuotetta suihkutetfae otta kaasuembolian kehittyminen huomataan.

° Mita sadtimia on kaytettava ja miten ni@yteté&n valmistajan suositusten ja
valmisteyhteenvedon kayttdohjeiden mitkéisesti.

12
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

PAHVIPAKKAUS

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Raplixa kudosliimajauhe
Ihmisen fibrinogeeni/ihmisen trombiini

2. VAIKUTTAVAT AINEET

Ihmisen trombiini 726 1U/g °

Ihmisen fibrinogeeni 79 mg/g \OQ

| 3. LUETTELO APUAINEISTA K

Apuaineet: Trehaloosi, Kalsiumkloridi, Ihmisen albumiini, Natrlumldor@atriumsitraatti,
L-arginiini-hydrokloridi
sininiy D

o

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA Q,\

kudosliimajauhe @
O

1 pullo: 0,5 g Q\

lpullo:lg

1pullo:2g \\®

5. ANTOTAPAJA TAR\“@ESSA ANTOREITIT

<)
Kudosvaurion paalle. \
Lue pakkausseloste e@ytt'oé.

ITY OITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ILTA JANAKYVILTA

0
Ei Iast@lottuwlle eika nakyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS, JOS TARPEEN

‘ 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
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9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailytyslampdotila on + 2 °C — + 25 °C.
Avattu pullo on kaytettavé kahden tunnin kuluessa.
Steriili

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS

TARPEEN
Kéyttdmaton ladkevalmiste on hadvitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti. %
11.  MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE . \Q
NV
Mallinckrodt Pharmaceuticals Ireland Ltd \3\
College Business & Technology Park, Cruiserath, Blanchardstown, Dublin 15@
| 12 MYYNTILUVAN NUMEROT EEANN
o

\J
EU/1/14/985/001 ‘(b
EU/1/14/985/002 Q
EU/1/14/985/003 @

&

13. ERANUMERO o)

Lot Q\
N

| 14.  YLEINEN TOIMITTAMISIQOKITTELU

Z
A

| 15. KAYTTOOHJE@ -
2

(16 TIEDOT RIS TEKIRIOITUKSELLA

Vapautex’%& rjoituksesta.

‘ 1YVKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisaltaa yksildllisen tunnisteen.

18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC:
SN:
NN:

16



ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

ALUMIINILAMINOITU FOLIOPUSSI

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Raplixa kudosliimajauhe
Ihmisen fibrinogeeni/ihmisen trombiini

2. VAIKUTTAVAT AINEET

Ihmisen trombiini 726 1U/g °

Ihmisen fibrinogeeni 79 mg/g \OQ

3. LUETTELO APUAINEISTA K

Apuaineet: Trehaloosi, Kalsiumkloridi, Ihmisen albumiini, Natrlumldor@atriumsitraatti,
L-arginiini-hydrokloridi
sininiy D

o

4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA Q,\

kudosliimajauhe @
O

1 pullo: 0,5 g Q\

lpullo:lg

1pullo:2g \\®

5. ANTOTAPAJA TAR\“@ESSA ANTOREITIT

<)
Kudosvaurion paalle. \
Lue pakkausseloste e@ytt'oé.

ITY OITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ILTA JANAKYVILTA

0
Ei Iast@lottuwlle eika nakyville.

‘ 7. MUU ERITYISVAROITUS, JOS TARPEEN

‘ 8. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP
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9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailytyslampdotila on + 2 °C — + 25 °C.
Avattu pullo on kaytettavé kahden tunnin kuluessa.
Steriili

10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS

TARPEEN
Kéyttdmaton ladkevalmiste on hadvitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti. %
11.  MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE . \Q
NV
Mallinckrodt Pharmaceuticals Ireland Ltd \§\
College Business & Technology Park, Cruiserath, Blanchardstown, Dublin 15@
| 12 MYYNTILUVAN NUMEROT EEANN
o

\J
EU/1/14/985/001 ‘(b
EU/1/14/985/002 Q
EU/1/14/985/003 @

&

13. ERANUMERO o)

Lot Q\
N

| 14.  YLEINEN TOIMITTAMISIQOKITTELU

Z
O

| 15. KAYTTOOHJE@ -
2

[16. TIEDOT RI§TEKIRIOITUKSELLA

Vapautex}%g rjoituksesta.
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PIENISSA SISAPAKKAUKSISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT MERKINNAT

PULLON ETIKETTI

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI JA TARVITTAESSA ANTOREITTI

Raplixa kudosliimajauhe

2. ANTOTAPA 2

Kudosvaurion paalle.

3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA A
\‘
EXP *
4. ERANUMERO Oy
v \ 4

Lot @Q

.. . P P N D‘ . -
5. SISALLON MAARA PAINONA, TILAVURRERA TAI YKSIKKOINA

o U

)
lg

2
Ih?nisen fibrinogeeni 79 mg/g Q\\®

Ihmisen trombiini 726 1U/g

¥

&

6. MUUTA "Q\J
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Pakkausseloste: Tietoa potilaalle

RAPLIXA kudosliimajauhe
Ihmisen fibrinogeeni / ihmisen trombiini

vTahan la&kkeeseen kohdistuu lisdseuranta. Télla tavalla voidaan havaita nopeasti uutta
turvallisuutta koskevaa tietoa. Voit auttaa ilmoittamalla kaikista mahdollisesti saamistasi
haittavaikutuksista. Ks. kohdan 4 lopusta, miten haittavaikutuksista ilmoitetaan.

Lue tdma pakkausseloste huolellisesti, ennen kuin aloitat l1adkkeen kayttamisen, silla se sisaltaa

sinulle tarkeita tietoja.

- Sdilyté tama pakkausseloste. Voit tarvita sitd myéhemmin.

- Jos sinulla on kysyttavaa, kaanny laékérin puoleen.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kdanny ladkarin, apteekkihenkilokunnan tai sairaanhoit@»
puoleen. Tamé koskee myds sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mai assé
pakkausselosteessa. Ks. kohta 4. ,\

X

Tassa pakkausselosteessa kerrotaan:

Mitd Raplixa on ja mihin sit4 kaytetdan @
t

1.

2. Mité sinun on tiedettava, ennen kuin sinulle annetaan Raplixa—vah@t
3. Miten Raplixa-valmistetta kdytetdan RS

4, Mahdolliset sivuvaikutukset RS @

5. Raplixa-valmisteen séilyttdminen @

6. Pakkauksen siséltd ja muuta tietoa @Q

1. Mita Raplixa on ja mihin sita kaytetaan \®

>
Valmisteen vaikuttava aine on fibrinogeeni, j \n koaguloituvien proteiinien konsentraatti. Toinen
vaikuttava aine, trombiini, on entsyymi, joka stéa koaguloituvat proteiinit muodostaen hyytyman.

Raplixa-valmistetta k&yteta4n aikuisil?%&auksen aikana vahentdmaan leikkauksen aikaista ja
jalkeista verenvuotoa ja tihkumist @lea—valmisteen kanssa kéytetdan gelatiinisienta. Valmiste
levitetddn tai sumutetaan Ieikat‘@ﬂoksen pintaan, jossa se muodostaa verenvuotoa tyrehdyttavan

kerroksen. o
N4

2. Mita sinun o ttava, ennen kuin sinulle annetaan Raplixa-valmistetta

Ala kayta Rawalmistetta

- jos‘o% ginen ihmisen fibrinogeenille, ihmisen trombiinille tai timéan ladkkeen jollekin

m ineelle (lueteltu kohdassa 6)

- n suonensisaisesti

- endoskooppisissa leikkauksissa (toimenpiteessé kehon sisééan vieddén endoskooppi, jonka kautta
oidaan katsella sisaelimid) tai tdhystysleikkauksissa

- kudosliimana paikkojen Kiinnityksessa

- kudosliimana suoliston alueella (gastrointestinaalisten anastomoosien yhteydessa)

- vaikean valtimovuodon hoitoon.

Varoitukset ja varotoimet

. Kun Raplixa-valmistetta kéytetadan leikkauksen aikana, 1d&karin on varmistettava, etta sit4
levitetddn vain kudoksen pintaan. Raplixa-valmistetta ei saa ruiskuttaa verisuoniin, silla se
saattaisi muodostaa suoneen hyytymid, jotka voivat johtaa kuolemaan.

o Raplixa-valmisteen verenvuotoa tyrehdyttdva vaikutus on vahvistettu vain leikkauksissa, joissa
hoidettavaa aluetta tarkkaillaan leikkausviillon kautta (avoleikkauksissa).
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o Valmistetta levitetddn ohut kerros. Liian paksu hyytyma voi heikentéé valmisteen tehokkuutta ja
haavan paranemista.

Muiden paineensaatimillé varustettujen sumutuslaitteiden k&yton yhteydessé on aiemmin esiintynyt
hengenvaarallista tilanteita, kun niill4 on annettu potilaille muita fibriinia sisaltavia kudosliimoja.
Tallaisia tilanteita voi syntyd, jos verisuoneen (valtimoon tai laskimoon) péaésee ilma- tai kaasukupla,
joka voi tukkia sen. Naita tilanteita sanotaan ilma- tai kaasuemboliaksi. Vaikuttaa silta, ettd ndissa
tapauksissa sumutuslaitteita on kaytetty suosituksia suuremmilla paineilla ja/tai 1&helld kudoksen
pintaa. Tdma riski on todennakaisesti suurempi, kun fibriinié siséltavan kudosliiman sumuttamiseen
kaytetaan ilmaa eika hiilidioksidikaasua (CO-). Siksi riskia ei voida sulkea pois Raplixa-valmisteen
kayton yhteydessa. RaplixaSpray-sumutuslaitetta on kaytettédva vain tilanteissa, joissa sumutusetaisyys
voidaan arvioida tarkasti.

Kun Raplixa-valmistetta annetaan sumutuslaitteella, on kéytettava paineasetusta, joka on (b(.b
sumutuslaitteen valmistajan suosittelemissa rajoissa. Valmistetta ei saa sumuttaa suositeltu@
etaisyyksié lahempéé. Kun Raplixa-valmistetta annetaan sumuttamalla, annon turvalj' t
tarkkaillaan ilma- ja kaasuembolian varalta. Sumutuslaitteen ja lisalaitteena saatav men
mukana toimitetaan kédyttdohjeet, joita on noudatettava tarkasti. Q

o Hoidettavan alueen ymparist® on suojattava, jotta Raplixa-valmistetta eLj% isi muualle kuin
télle alueelle.

o Kun ladkevalmisteissa kéaytetdan ihmisesta peraisin olevaa verta t@s aa
valmistusprosessiin sisaltyy varokeinoja, joilla pyritdan ehka;isem an‘infektioiden siirtyminen
potilaisiin. Tallaisia varokeinoja ovat veren- ja plasmanlugvuttgjjen huolellinen valinta, jotta
mahdollisesti infektioita kantavat luovuttajat voitaisiin sul 0is, seké kaikkien luovutettujen
veri- ja plasmaerien testaus virusten/infektioiden merk aralta. Liséksi ndiden tuotteiden
valmistukseen kuuluviin veren ja plasman késittelyp@ eihin sisaltyy vaiheita, joilla
inaktivoidaan ja poistetaan viruksia. Naist4 varote#ista huolimatta infektion siirtymisen
mahdollisuutta ei voida kokonaan sulkea pois\@erta tai -plasmaa siséltavien
ladkevalmisteiden kayton yhteydessa. Tagma @&ee my0s tuntemattomia ja uusia viruksia ja
muita infektiotyyppejé.

Fibrinogeenin ja trombiinin valmistuk e@éltyvié varokeinoja pidetdan tehokkaina
rasvapaallysteisia viruksia vastaan. TaNgistd viruksia ovat HIV (ihmisen immuunikatovirus), hepatiitti
B ja hepatiitti C. Naista varokeinois@ ehka kuitenkin vain vahan hyotya vaipattomia viruksia, kuten
hepatiitti A:ta ja parvovirus BlQ'Sw arvorokon aiheuttajaa) vastaan. Parvovirus B19 -infektio voi
osoittautua vakavaksi raskaa ille naisille (sikidinfektio) seka potilaille, joiden
immuunijarjestelméa on hej yt tai joilla on tietyntyyppinen anemia (esim. sirppisoluanemia tai

hemolyyttinen anemia\

On erittéin suosite , ettd Raplixa-valmisteen erdnumero ja nimi kirjataan potilastietoihin jokaisen
annetun annok teydessé siltd varalta, etté tietoa tarvitaan myéhemmin.

Lapse; ﬁ%&t
Rapli?% isteen turvallisuutta ja tehokkuutta lasten hoidossa ei ole arvioitu.

Muuvldakevalmisteet ja Raplixa
Kerro laékérille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kéytét tai olet &skettdin kdyttanyt tai
saatat kdyttad muita la&kkeita

Raskaus ja imetys

Raplixa-valmistetta ei pida antaa raskaana olevalle tai imettdvalle potilaalle. Kéytettavissa ei ole
riittvasti tietoa siita, liittyykd Raplixa-valmisteen k&yttéon raskauden tai imetyksen aikana erityisia
riskeja.

Jos olet raskaana tai imetat, epailet olevasi raskaana tai jos suunnittelet lapsen hankkimista, kysy
ladkarilta tai apteekista neuvoa ennen tdman ladkkeen kéayttoa.
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3. Miten Raplixa-valmistetta kaytetaan

Raplixa-valmistetta saavat antaa potilaalle vain kokeneet kirurgit, jotka ovat saaneet koulutusta
valmisteen kayttoon.

Kirurgi annostelee Raplixa-valmisteen hoidettavaan kohtaan leikkauksen aikana.
Ennen Raplixa-valmisteen annostelua haavan pinta on kuivattava tavanomaisilla menetelmilla (esim.
kayttdmalla jaksoittain harsotaitoksia tai imulaitteilla).

Raplixa-valmistetta voi annostella kolmella tavalla:

- pullosta suoraan vuotavaan kohtaan, joka peitetddn gelatiinisienelld

- pullosta kostutettuun gelatiinisieneen, joka asetetaan vuotavaan kohtaan

- sumutus vuotavaan kohtaan kayttamalla suositeltua sumutuslaitetta, minka jélkeen kohta @
peitetdan gelatiinisienella. @,

Tarvittavan Raplixa-valmisteen mééra riippuu leikkauksen aikana hoidettavan alueen
maarasta. Kun valmistetta kéytetddn suoraan vuotavaan kohtaan leikkauksen aikan
alue on peitettava kokonaan ohuella kerroksella. Jos yksi kerros valmistetta ei riitg
vuotoa kokonaan, valmistetta voidaan kayttaa lisaa.

Kun Raplixa-valmistetta annetaan suositellulla sumutuslaitteella, leikka arin on varmistettava,
ettd kaytettava paineasetus ja etaisyys kudoksesta ovat sumuttimen yal tajan su03|ttelem|ssa
rajoissa.

Leikkaus Kaytettava Kaytettavat Kaytettava § >Quosneltu Suositeltu

sumutinsarja | suutinkarjet paineens etaisyys sumutuspaine
‘ kohdekudoksesta
Avoleikkaus | 1 1tai 2 Raﬁ@keg 5cm 1,5 bar

(22 psi)

Kun Raplixa-valmistetta annetaan sumuttama@ renpaineen, sykkeen, happisaturaation ja
uloshengitysilman h||||d|ok3|d|p|t0|suud oksia on tarkkailtava ilma- ja kaasuembolian varalta.

4. Mahdolliset haittavaikg{'&

Kuten kaikki ladkkeet, tam&@ake voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivat kuitenkaan niitd saa.

Fibriinia sisaltavat kub\ at voivat aiheuttaa allergisen reaktion, mutta tdiméa on harvinaista
(enint&én yhdella la tuhannesta). Allergisen reaktion oireita voivat olla jokin tai useampi
seuraavista: iho , nokkosrokko tai paukamia, Kiristdva tunne rinnassa, vilunvareet, punoitus,
paansarky,.al n verenpaine, horrostila, pahoinvointi, levottomuus, kiihtynyt sydamensyke, pistely,
oksentely, \gwgityksen vinkuminen. Ota valittomasti yhteys l1aakariin, jos sinulle tulee seuraavia
oireita:, 5&3 oksentelua, verta ulosteessa, verta vatsaan leikkauksessa asennetussa

ty en%ﬁutkessa, turvotusta tai varimuutoksia raajassa, rintakipua tai hengenahdistusta ja/tai muita
lei seesi liittyvia oireita.

On mahdollista, ett4 potilaan elimisttssé kehittyy vasta-aineita Raplixa-valmisteen siséltamille
proteiineille. TA&ma4 tila saattaa haitata veren hyytymista. Ta&méan tyyppisten haittavaikutusten
esiintyvyys ei ole tiedossa (koska saatavissa oleva tieto ei riita arviointiin).

Myd0s seuraavia haittavaikutuksia on havaittu.

Yleiset haittavaikutukset (voi esiintyé enintdén yhdella henkil6l1d kymmenest4):
o Kutina

. Univaikeudet.
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Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niista laékérille, apteekkihenkilokunnalle tai sairaanhoitajalle.
Tama koskee myos sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tassa
pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa haittavaikutuksista myos suoraan

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittdmiskeskus Fimea

Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 FIMEA

lImoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemman tietoa tdmén la&kevalmisteen
turvallisuudesta.

5. RAPLIXA-VALMISTEEN SAILYTTAMINEN %

Ei lasten ulottuville eika nakyville. $

Ala kayta tata laaketta etiketissa mainitun viimeisen kayttopaivamaaran jalkeen. R kaytettava
kahden tunnin kuluessa pullon avaamisesta. Q
Raplixa-jauhepullojen séilytyslampétila on 2 °C-25 °C. @

Raplixa-valmistetta ei saa kayttad, jos pullon tiiviste ei ole ehjé.
- xS
6. PAKKAUKSEN SISALTO JA MUUTA TIETOA . ’@
*
Mita Raplixa sisaltaa
- Raplixa-valmisteen vaikuttavat aineet ovat ihmisen sta perdisin oleva fibrinogeeni ja
ihmisen trombiini. @
Raplixa-valmisteen koostumus (per 1 g jauhetta) kl@an taulukossa 1.

Taulukko 1:  Raplixa-valmisteen koostur@l g jauhetta)

Ainesosa Kohdem Alkuperd Toiminta
Ihmisen fibrinogeeni 79 Ihmisen plasma Vaikuttava aine
Ihmisen trombiini 7 Ihmisen plasma Vaikuttava aine

- Muut ainesosat ovat tr
L-arginiini-hydrokl

si, kalsiumkloridi, albumiini, natriumkloridi, natriumsitraatti ja

Laédkevalmisteen k ja pakkauskoot
Raplixa on valmii& oitettu, kayttdvalmis ja steriili valkoinen kuiva jauhe, jota on pullossa 0,5 g,

lgtai2g. @
i altija ja valmistaja
haltija

Mallinckfodt Pharmaceuticals Ireland Ltd
Col Business & Technology Park, Cruiserath, Blanchardstown, Dublin 15, Irlanti

Valmistaja
Nova Laboratories Limited
Martin House, Gloucester Crescent, Wigston, Leicester, Leicestershire, LE18 4YL, Yhdistynyt

kuningaskunta

Tama pakkausseloste on tarkistettu viimeksi 12/2016.
Lisatietoa tasta ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan laékeviraston verkkosivuilta
http://www.ema.europa.eu/.
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Seuraavat tiedot on tarkoitettu vain hoitoalan ammattilaisille:

Raplixa on valmiiksi sekoitettu, trombiinia ja fibrinogeenia sisaltava yhdistelmé, joka toimitetaan
kayttdvalmiina kudosliimajauheena lasipulloissa. Kukin pullo sisdltéa 0,5; 1 tai 2 grammaa
valmistetta. Raplixa levitetdan kirurgiseen vuotokohtaan suoraan pullosta tai RaplixaSpray-
levityslaitteella. Valmiste voidaan myos levittdé kostutetulle gelatiinisienelle, joka asetetaan
vuotokohtaan. Raplixa-valmistetta ja -laitetta on sdilytettdva kontrolloidussa huoneenlampétilassa.

Ennen Raplixa-valmisteen levitysté haavan pinta on kuivattava tavanomaisilla menetelmilla (esim.
kayttdamalla jaksoittain harsotaitoksia tai imulaitteilla).

Gelatiinisienia on késiteltava ja kdytettava niiden pakkaukseen sisaltyvassd pakkausselosteessa ien
valmistajan ohjeiden mukaan.

Seuraavassa taulukossa on lueteltu suositellut Raplixa-annokset hoidettavan verenvup&& koon
mukaan. \3

Pinta-ala enintaan Pinta-ala enintaan Rapb’.%— akkauskoko
Levitys suoraan pullosta Levitys RaplixaSpray-
sumutuslaitteella
25 cm? 50 cm? B N 0549
50 cm? 100 cm? ) 1g
N

Joissakin tapauksissa saatetaan tarvita suurempi annos valmj t@} mutta enimmaisannos on 4 g
(mukaan lukien valmisteen toistuva kaytto tai kayttd usean gtokohdan hoitoon).

Raplixa-valmisteen levitykseen kéytetaan jotakin S\Mta menetelmista leikkauksen tyypin,
vuodon sijainnin ja vaikeuden sek& vuotokohdan s uden mukaan:

Suora levitys vuotokohtaan, joka peitetaén@atiinisienella
Jauhe levitetdédn suoraan pullosta vuota@innalle ja alue peitetadn CE-merkitylla gelatiinisienella,
joka on leikattu sopivan kokoiseksi. %ﬂ n painettava manuaalisesti steriililla sideharsotaitoksella.

Levitys ensin qelatiinisienelle@ﬁen vuotokohtaan

Jauhe levitetdan suoraan pull E-merkitylle, keittosuolaliuoksella kostutetulle gelatiinisienelle,
joka asetetaan vuotokohtaa N<tln valmisteen levityksessé kédytetdan kostutettua gelatiinisientd, sille
levitetddn ohut kerros& istetta valittdmasti ennen sienen asettamista vuotavaan kohtaan.

Levitys Raplixa ~sumutuslaitteella vuotokohtaan, joka peitetddn gelatiinisienelld
Raplixa-valmigterleVitetadn RaplixaSpray-sumutuslaitteella.

*
Pullo j‘aﬁ%Spray-sumutuslaite otetaan pusseistaan steriilisti.
*

Rﬂégray-sumutuslaite liitetd&n RaplixaReg-paineenséétimeen ja siten laékinnéllisté laatua
olevadn kaasuliitantadan. Paineasetuksen on oltava 1,5 bar (22 psi).

Pulloa on pidettavé pystyasennossa ja ravistettava varovasti. Alumiinisuojus ja kumitulppa on
poistettava.

Jauhepullo liitetddn RaplixaSpray-sumutuslaitteeseen viemalla laite pystyasennossa olevan pullon
paalle ja tyontamaélla pullo paikalleen.

Jauhe levitetd&n vuotokohtaan RaplixaSpray-sumutuslaitteella ja alue peitetddn gelatiinilevylla (ks.
RaplixaSpray-sumutuslaitteen ja gelatiinisienen kayttoohjeet).

Jauhe on kéytettava kahden tunnin sisélla pullon kiinnityksesta laitteeseen.
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RaplixaSpray-sumutuslaite toimitetaan jaykalla suuttimella varustettuna. Suuttimen voi poistaa ja sen
tilalle voi kiinnittd4 joustavan suuttimen, kun kéayttotarkoitus ja kirurgin kayttdmét menetelmét
edellyttavat sita.

Kun paineenséatimelld varustettuja sumutuslaitteita on aiemmin kaytetty fibriinia sisaltdvien
kudosliimojen tai muiden hemostaattisten tuotteiden antoon, on esiintynyt hengenvaarallisia ilma- ja
kaasuembolisia komplikaatioita. Vaikuttaa silta, ettd ndissa tapauksissa sumutuslaitteita on kaytetty
suosituksia suuremmilla paineilla ja/tai lahelld kudoksen pintaa. Riski vaikuttaa olevan suurempi, kun
fibriinia siséltavia kudosliimoja sumutetaan kayttamalla ilmaa eikd CO,-kaasua, eika sité voida siksi
sulkea pois Raplixa-valmisteen kayton yhteydessa.

Mahdollisesti hengenvaarallisen ilmaembolian riskin valttamiseksi suosituksena on, etta Raplixa-jauhe
sumutetaan kayttamalla paineistettua CO,-kaasua. Raplixa-valmistetta voi kdyttad myos Iéékinn@a
laatua olevalla ilmalla.

Kun Raplixa-valmistetta annetaan sumuttamalla, verenpaineen, sykkeen, happisaturaa@aQ
uloshengitysilman CO,-pitoisuuden muutoksia on tarkkailtava ilma- tai kaasuembo% alta.
Kun Raplixa-valmistetta annetaan RaplixaSpray-sumutuslaitteella, paineen on olt oFibrixin
suosittelemalla alueella. Raplixa-valmisteen sumutuksessa on kaytettava toimite ﬁ
sumutuslisévarusteita. Paine ei saa olla yli 1,5 baria (22 psi:td). Raplixa-valistetta ei saa sumuttaa
kohdealueelle sumutuslaitteen valmistajan suosittelemaa etéisyytta Iéhem& k& misséan

tapauksessa alle 5 cm:n etdisyydeltd kudoksen pinnasta. K
L 3
Leikkaus Kéaytettava Kaytettavat Kaytettava ’(%teltu Suositeltu
sumutinsarja | suutinkarjet paineensééd,b} taisyys sumutuspaine
. | kohdekudoksesta
Avoleikkaus |1 1tai 2 Rapli Rg 5cm 1,5 bar
(22 psi)

\\
Havittaminen ¢ O

Kéayttdmaton ladkevalmiste tai jate on hévitet@ aikallisten vaatimusten mukaisesti.
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