I PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

CEPROTIN 500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Zmogaus plazmos proteinas C i§grynintas naudojant peliy monokloninius antik@inus.
CEPROTIN 500 TV* isleidziamas milteliy pavidalu, vienoje talpykléje yra 500 TV Zmogaus
proteino C. Vaistinj preparatg iStirpinus 5 ml sterilaus injekcinio vandens, 1 ml tirpalo apytikriai
yra 100 TV Zmogaus proteino C.

Vaistinio preparato stiprumas (TV) nustatomas taikant chromogeninio substrato metoda pagal Pasaulio
Sveikatos Organizacijos (PSO) tarptautinj standartg.

* Vienas proteino C tarptautinis vienetas (TV) pagal amidolizinio aktyvumo vertinimo metodg atitinka
normalios zmogaus kraujo plazmos 1 ml esancio proteino C aktyvuma.

Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis zinomas

Sio vaistinio preparato viename flakone yra 22,5 mg natrio.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA

Zmogaus proteinas C, milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui.

Liofilizuoti baltos arba beveik baltos spalvos milteliai arba puri kieta medziaga. Paruosto tirpalo pH
yra tarp 6,7 ir 7,3, osmosiskumas — ne mazesnis kaip 240 mOsmol/kg.

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

. CEPROTIN skirtas pacienty, kuriems yra sunkus jgimtas proteino C trukumas, Zaibinés
purpuros, kumariny sukeltos odos nekrozés ir veny trombozés profilaktikai ir gydymui.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

faktoriais / inhibitoriais patirtj, kuomet galima stebéti proteino C aktyvumo poky¢ius.
Dozavimas

Kiekvienu individualiu atveju dozé parenkama atsizvelgiant j laboratoriniy tyrimy duomenis.
Umiy epizody gydymas ir trumpalaiké profilaktika (jskaitant invazines procediiras)

Gydymo kurso pradzioje biitina pasiekti 100 % (1 TV/ml) proteino C aktyvumo lygj, ir jis viso
gydymo metu turi biiti palaikomas didesnis negu 25 %.

Kompensacijos lygiui ir pusinés eliminacijos periodui nustatyti patariama i§ pradziy
suleisti 60-80 TV/kg doze¢. Naudojant chromogeninius substratus proteino C aktyvumg ligonio
plazmoje rekomenduojama nustatyti prie§ pradedant gydyma CEPROTIN ir gydymo metu.



Dozé nustatoma pagal proteino C aktyvumo laboratoriniy tyrimy duomenis. Umios trombozés atveju
vertinimas atliekamas kas 6 valandas tol, kol ligonio biikl¢ stabilizuojasi, po to du kartus per dieng ir
visuomet prie§ pat kitg injekcijg. Biitina atsizvelgti j tai, kad proteino C pusinés eliminacijos periodas
gali labai sutrumpéti, ypac esant tam tikroms klinikinéms biikléms, pavyzdziui, imios trombozés su
zaibine purpurai ir odos nekroze atveju.

Jeigu atsakas | CEPROTIN injekcijg yra patenkinamas (iSmatuotas chromogeniniais tyrimais), dozg
galima palaipsniui sumazinti iki kas 12 valandy vartojamos dozés, uztikrinant > 25 % (> 0,25 TV/ml)
proteino C aktyvuma.

Ligoniams, kurie gydomi esant Gimiai ligos fazei, proteino C aktyvumo padidéjimas gali buti nedidelis.
Dél to, kad kiekvienu konkreciu atveju CEPROTIN poveikis kresé¢jimui gali biiti labai skirtingas,
preparato aktyvuma biitina reguliariai tikrinti.

Ligoniams, kuriems proteino C skiriama profilaktiskai, esant padidintos trombozés rizikos situacijoms
(pavyzdziui, infekciné liga, trauma ar chirurginé intervencija), patartina laikytis auk$c¢iausiy Zemutinés
aktyvumo ribos parametry.

ligalaike profilaktika

Rekomenduojama ilgalaikio profilaktinio gydymo dozé yra 45—60 TV/kg kas 12 valandy. Siekiant
uztikrinti 25 % ar didesne koncentracija, turéty biiti atliekamas proteino C aktyvumo matavimas. Doze
arba infuzijy daznuma reikia atitinkamai koreguoti.

Retais ir i§imtiniais atvejais tiems pacientams, kuriems nebuvo jmanoma suleisti j vena, terapine
proteino C koncentracija pavyko pasiekti poodinés infuzijos biidu suleidus 250-350 TV/kg.

Kombinuotasis gydymas

Jei ligoniui pradedama nuolatiné profilaktika geriamaisiais antikoaguliantais, pakaitinj proteino C
skyrimg patartina nutraukti tik tuo atveju, kai sumazgjes kreséjimas tampa stabilus (Zr. 4.5 skyriy).
Be to, gydant geriamaisiais antikoaguliantais, patartina gydyma pradéti skiriant mazesnes dozes ir jas
didinti palengva, o ne skirti standartine prading dozg.

Pradedant kombinuotajj gydyma antikoaguliantais (ypa¢ vitamino K antagonistais) su proteinu C,
prie§ pradedant antikoaguliacija reikia palaikyti stabily proteino C aktyvuma daugiau kaip 0,25 TV/ml
(chromogeninj). Rekomenduojama atidziai stebéti tarptautinj normalizuotg santykj (TNS). Proteino C
koncentrato ir geriamyjy antikoagulianty derinyje reikia palaikyti 10 % ar didesn¢ maziausia

proteino C koncentracija.

Specialiosios populiacijos

Vaiky populiacija
Remiantis ribota klinikine patirtimi i§ pranesimy ir tyrimy su 83 pacientais, suaugusiyjy gydymui
skirtos dozavimo rekomendacijos tinkamos naujagimiams ir vaikams (zZr. 5.1 skyriy).

Atsparumas aktyvuotam proteinui C (APC)

Klinikiniai duomenys, patvirtinantys CEPROTIN saugumag ir veiksmingumg pacientams, sergantiems
kartu ir sunkiu jgimtu proteino C trikumu ir atsparumu APC, kol kas labai riboti.

Inksty ir (arba) kepeny funkcijos sutrikimas
CEPROTIN saugumas ir veiksmingumas pacientams, kuriy inksty ir (arba) kepeny funkcija sutrikusi,
nenustatytas. Pacientus, kuriems nustatyta bet kuri i$ $iy biikliy, reikia stebéti atidziau.



Vartojimo metodas

CEPROTIN suleidziamas j vena, itirpinus injekciniam tirpalui skirtus miltelius steriliu injekciniu
vandeniu.

CEPROTIN suleidimo greitis turéty biiti ne didesnis kaip 2 ml per minute, iSskyrus vaikus, kuriy kino
svoris mazesnis kaip 10 kg, — tokiais atvejais injekcijos greitis turi buti ne didesnis kaip 0,2 ml/kg/min.

Kaip ir suleidziant j veng bet kurj kitg baltyminj preparatg, galima alerginio pobiidzio padidéjusio
jautrumo reakcija. Kadangi gali atsirasti imiy ir gyvybei gresianciy alerginés reakcijos simptomuy,
vaistinj preparatg reikia injekuoti tik esant sglygoms greitai suteikti skubig medicinos pagalba.
Vaistinio preparato ruo§imo prie§ vartojant instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.

4.3 Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas veikliajai medZziagai ar bet kuriai pagalbinei medziagai, nurodytai 6.1 skyriuje,
arba peliy baltymams ar heparinui, nebent vaistg reikéty skirti dél gyvybei gresianciy trombiniy
komplikacijy.

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Atsekamumas

Siekiant pagerinti biologiniy vaistiniy preparaty atsekamuma, reikia aiSkiai uzrasyti paskirto vaistinio
preparato pavadinima ir serijos numerj.

Padidéjes jautrumas

Kadangi alerginio pobudzio padidéjusio jautrumo reakcijy tikimybés negalima visiskai atmesti,
ligonius bitina informuoti apie ankstyvus padidéjusio jautrumo reakcijos pozymius, tarp jy - apie
dilgéline, generalizuota dilgéline, spaudima kriitinés srityje, Svokstima, hipotenzijg ir anafilaksija.
Atsiradus $iy simptomy, biitina apie tai pranesti gydytojui. Patartina nedelsiant nutraukti preparato
vartojimg.

Soko atveju biitina laikytis §iuolaikiniy standartiniy $oko gydymo metody.
Inhibitoriai

Jei vaistinis preparatas skiriamas pacientams, kuriems yra sunkus jgimtas proteino C trikumas, gali
susidaryti antiktiny, slopinanciy proteing C.

Perduodami ligy sukéléjai

Norint iSvengti infekcijy, kurios gali kilti vartojant vaistinius preparatus, paruostus i§ zmogaus kraujo
ar kraujo plazmos, imamasi standartiniy apsaugos priemoniy: parenkami tinkami donorai, tikrinama,
ar jy kraujyje ir plazmoje néra tam tikry infekcijos pozymiy, taip pat gamybos metu efektyviai
Salinami ir inaktyvuojami virusai. Nepaisant to, kai vartojami vaistiniai preparatai, pagaminti i$
zmogaus kraujo ar kraujo plazmos, negalima atmesti infekuotos medziagos perdavimo galimybés.
Taip pat yra tikimybé, kad gali biiti perduoti nezinomi virusai ar kiti patogenai.

Priemonés, kuriy imamasi, laikomos veiksmingomis apsisaugant nuo apgaubtyjy ZIV, hepatito B,
hepatito C virusy ir neapgaubtojo hepatito A viruso.

Sios priemonés gali buiti mazai veiksmingos prie§ neapgaubtuosius parvovirusus B19. Parvoviruso
B19 infekcija gali kelti grésme nés¢ioms moterims (gali sukelti vaisiaus infekcija) ir Zmonéms,



kuriems yra imuninés sistemos nepakankamumas arba padidéjusi eritropoezé (pvz., hemoliziné
anemija).

Pacientams, kuriems reguliariai arba pakartotinai skiriama Zzmogaus proteino C produkty, pagaminty i$
plazmos, reikéty apsvarstyti tinkama vakcinacija (nuo hepatito A ir B).

Heparino sukelta trombocitopenija (HST)

CEPROTIN sudétyje gali likti heparino pédsaky. Heparinas gali sukelti alergines reakcijas, su
kuriomis gali biiti susijes staigus trombocity skaiiaus maz¢jimas (HST). Ligoniams, kuriems
pasireiské HIT, gali atsirasti tokie simptomai kaip arteriné ir veniné trombozé, diseminuotas
intrakraujagyslinis kraujo kreséjimas (DIC), purpura, taskinés kraujosruvos (petechijos) ar
kraujavimas i§ Zarnyno (melena). [tarus HST, reikia nedelsiant nustatyti trombocity skaiciy ir, jei
bitina, nutraukti gydyma CEPROTIN. Nustatyti HST sudétinga ir dél to, kad tokie pat simptomai
budingi sunky jgimta proteino C trikuma turintiems ligoniams, esant imiai ligos fazei. Ligoniai,
kuriems pasireiskia HST, ateityje turéty vengti vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra heparino.

Tuo pat metu vartojami antikoaguliantai

Klinikinés patirties duomenimis, buvo stipraus kraujavimo atvejy. Juos galéjo sukelti tuo pat metu
vartojami antikoaguliantai (pavyzdziui, heparinas). Vis tiktai negalima visiSkai atmesti tikimybés,
kad CEPROTIN skyrimas paskatino $iy kraujavimy atsiradima.

Natris

Sio vaistinio preparato viename flakone yra 22,5 mg natrio, tai atitinka 1,1 % didZiausios PSO
rekomenduojamos paros normos suaugusiesiems, kuri yra 2 g natrio.

4.5 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir Kkitokia sqveika

Saveika su kitais vaistiniais preparatais kol kas nenustatyta.

Saveika su vitamino K antagonistais

Ligoniams, kurie pradedami gydyti geriamaisiais antikoaguliantais, priskiriamais vitamino K
antagonistams (pavyzdziui, varfarinu), gali laikinai padidéti kraujo kre$¢jimas dar prie§ pasireiSkiant
pageidaujamam antikoaguliaciniam poveikiui. Sj laiking efekta galima paaiskinti tuo, kad proteino C,
plazmos proteino, kurio poveikiui turi jtakos vitaminas K, pusinés eliminacijos periodas yra
trumpesnis negu daugelio kity nuo vitamino K priklausomy plazmos proteiny (pavyzdziui, II, IX ir X).
Vadinasi, pradinéje gydymo fazéje, proteino C aktyvumas mazéja greiciau negu kity kreséjimo
faktoriy. Dél Sios priezasties, jei ligonis pradeda vartoti geriamuosius antikoaguliantus, proteino C
pakaitinis skyrimas turi biiti tesiamas tol, kol sumazéjes kreséjimas tampa stabilus. Nors nuo varfarino
odos nekrozé galima bet kuriam ligoniui, kuris tik kg pradétas gydyti geriamaisiais antikoaguliantais,
ligoniams, turintiems jgimtg proteino C trukuma, odos nekrozés galimybé¢ yra daug didesné

(zr. 4.2 skyriy).

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Nors CEPROTIN buvo saugiai taikytas né$¢ioms moterims, kurioms yra proteino C tritkumas, gydyti,
jo saugumas nésciosioms nebuvo jvertintas kontroliuojamy klinikiniy tyrimy metu. Be to, néra
informacijos apie proteino C iSsiskyrimg j moters pieng. Taigi CEPROTIN vartojimo néStumo ar

turi biiti skiriamas tik tuomet, jei tai i$ tikryjy butina.

Informacijos apie parvoviruso B19 infekcijg Zr. 4.4 skyriuje.



4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
CEPROTIN gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereik§mingai.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Kaip ir vartojant kitus vaistus, skirtus leisti j vena, galimos padidéjusio jautrumo reakcijos. Pacientus
biitina informuoti, kaip atpazinti ankstyvuosius padidéjusio jautrumo reakcijy pozymius, i$ kuriy gali
biiti angioedema, deginimo ir gelimo jausmas injekcijos vietoje, Siurpulys, kar§¢io musimas, bérimas,
niez¢jimas, generalizuota dilgéliné, galvos skausmai, dilgéliné, kraujospiidzio sumazéjimas,
mieguistumas, pykinimas, nuovargis, tachikardija, spaudimas kriitin¢je, persé¢jimas, vémimas ir
Svokstimas. Pacientai turi zinoti, kad, atsiradus Siems simptomams, reikia skubiai kreiptis j gydytoja
(zr. 4.4 skyriy).

Nepageidaujamy reakcijuy sarasas lenteléje

CEPROTIN klinikiniy tyrimy metu i§ 67 tyrimuose dalyvavusiy pacienty 1 pacientui

nustatytos 3 nesunkios nepageidaujamos reakcijos i vaistg (NRV) (isbérimas ir nieZé¢jimas (sugrupuota
kaip padidéjusio jautrumo reakcija) ir galvos svaigimas). IS viso buvo suleistos 6 375 CEPROTIN
dozés.

Daznis apibuidinamas taip: labai daznas (> 1/10), daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10), nedaznas (nuo
> 1/1 000 iki < 1/100), retas (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000), labai retas (< 1/10 000) ir nezinomas

(negali biti apskaiCiuotas pagal turimus duomenis).

Su vaistu susijusiy nepageidaujamy reakcijy pasiskirstymas:

Organy sistemy klasé Nepageidaujama Pirmenybinis Daznio kategorija
reakcija terminas pagal infuzijas
Imuninés sistemos sutrikimai Padidéjes jautrumas ISbérimas Retas
Niezéjimas Retas
Nervy sistemos sutrikimai Galvos svaigimas Galvos svaigimas Retas

Poregistracinis laikotarpis

Poregistraciniu laikotarpiu uzregistruotos tokios NRV ir §iy NRV daznumas nezinomas:
Psichikos sutrikimai: neramumas
Odos ir poodinio audinio sutrikimai: hiperhidrozé

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos paZeidimai: reakcija injekcijos vietoje

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos priezitiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V priede nurodyta
nacionaline pranesimo sistema.

4.9 Perdozavimas

CEPROTIN perdozavimo atvejy neuzregistruota.



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

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés
Farmakoterapiné grupé — antitromboziniai vaistai; ATC kodas — BOIAD12

Veikimo mechanizmas

Proteinas C yra nuo vitamino K priklausomas antikoaguliantas glikoproteinas, kurio sintezé vyksta
kepenyse. Jis endotelio pavirsiuje, veikiant trombino/trombomodulino kompleksui, paver¢iamas APC.
APC yra serino proteaze, stipriai slopinanti kraujo kre$éjima, ypac jei kartu yra jo kofaktoriaus
proteino S. APC inaktyvuoja aktyvias V bei VIII faktoriy formas, todél mazéja trombino susidarymas.
Nustatyta, kad APC buidingas ir profibrinolizinis poveikis.

Suleidus CEPROTIN | veng, stebimas staigus, taciau laikinas proteino C koncentracijos plazmoje
padidéjimas. Proteino C pakaitiné terapija ligoniams, kuriems yra proteino C trikumas, skiriama
siekiant kontroliuoti arba, jei jo skiriama profilaktiSkai, apsaugoti nuo trombiniy komplikacijy.

Klinikinis veiksmingumas

Siekiant jvertinti proteino C koncentrato veiksmingumg ir sauguma, buvo atliktas daugiacentris,
atviras, ne atsitiktiniy im¢iy, 3 daliy, 2/3 fazés klinikinis tyrimas (pagrindinis tyrimas 400101),
kuriame dalyvavo tiriamieji, turintys sunky jgimta proteino C trikuma. Siame tyrime dalyvavo 18
tiriamyjy, kuriems nustatytas sunkus jgimtas proteino C trilkumas, apibréziamas kaip < 20 %,
proteino C aktyvumo lygis, o amziaus mediana buvo 5,8 mety (nuo 0 iki 26 mety). Ilgalaikés
profilaktikos grupéje amziaus mediana buvo 2,8 mety (nuo 0 iki 22 mety). IS viso 24 Zaibinés purpuros
(ZP), kumariny sukeltos odos nekrozeés (KSON) ir kity kraujagysliy tromboembolijos reiskiniy
epizodai buvo gydyti CEPROTIN 11 tiriamyjy. I$analizuoti septyni trumpalaikés profilaktikos kursai
pries chirurgine operacija ar antikoaguliacinio gydymo pradzia ir 8 ilgalaikés profilaktikos kursai. Sio
tyrimo rezultatai rodo, kad CEPROTIN yra veiksmingas gydant timinius trombozés epizodus, ir
patvirtina CEPROTIN vartojimg tiek trumpalaikiam, tiek ilgalaikiam profilaktiniam trombozés
gydymui.

Kita kliniking patirtis apima pavienius atvejus ir klinikinj tyrima. I viso aprasyti 69 atvejai, kai
CEPROTIN buvo skiriamas vaikams su jgytu proteino C nepakankamumu. Buvo atlikta
randomizuotas, dvigubai aklas, placebo kontroliuojamas tyrimas, kurio tikslas — nustatyti dozg,
tinkama gydyti jgytam proteino C nepakankamumui po persirgto meningokokinio sepsio IMAG 112).
Tyrimai parod¢, kad CEPROTIN yra gerai toleruojamas skiriant jj vaikams ir maziems kuidikiams.

Remiantis auk$¢iau apraSytais tyrimais, kuriuose dalyvavo 87 pacientai, vaikams ir naujagimiams
tinkamos suaugusiyjy gydymui skirtos dozavimo rekomendacijos.

5.2 Farmakokinetinés savybés

Siekiant jvertinti preparato farmakokinetines savybes buvo tirtas 21 asmuo su besimptomiu
homozigotiniu ar dvigubu heterozigotiniu proteino C trikumu. Proteino C plazmos aktyvumas buvo
matuojamas chromogeniniu metodu. Pusinés eliminacijos periodas svyravo individualiai nuo 4,4 val.
iki 15,8 val., taikant sekcijinj modelj, ir nuo 4,9 val. iki 14,7 val., taikant nesekcijinj metoda. In vivo
individualus preparato padaugéjimas svyravo nuo 0,50 iki 1,76 [(TV/dl)/(TV/kg)]. Ligoniy amzius,
kiino svoris ir plazmos tiris buvo labai skirtingi.

Ligoniams, sergantiems fimia trombozine liga, proteino C koncentracijos didéjimas plazmoje ir
pusinés eliminacijos periodas gali biiti gerokai mazesni.
or



5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys
Proteinas C, esantis CEPROTIN sudétyje, yra normali sudétiné zmogaus plazmos dalis ir veikia kaip
endogeninis proteinas C. Todé¢l eksperimentiniai tyrimai kancerogeniniam ar mutageniniam jo

poveikiui jvertinti, ypac¢ su kitos rtsies gyviinais, nebiitini.

Vienkartinés dozés toksikologinio tyrimo duomenimis, preparato dozé, net 10 karty didesné uz tg, kuri
rekomenduojama zmogui (kg kiino svorio), grauzikams toksinio poveikio nesukelia.

Atlikus Ames testg nustatyta, kad CEPROTIN mutacijy atsiradimo neskatina.

Daugkartinés dozés toksiskumo tyrimy neatlikta, nes jvertinus ankstesne informacijg apie koagulianty
tyrimus nustatyta, jog jos verté yra maza. Skirtumas tarp tiriamo gyvino riiSies ir Zmogaus proteino C
neisSvengiamai turés jtakos imuniniam atsakui ir antikiiny susidarymui.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas

Milteliai

Zmogaus albuminas

Trinatrio citrato dihidratas
Natrio chloridas

Tirpiklis

Sterilus injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todél Sio vaistinio preparato maisyti su kitais negalima.
6.3 Tinkamumo laikas

3 metai
Paruostas tirpalas turi biti suvartojamas nedelsiant.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C).
Negalima uzsaldyti. Flakong laikyti iSorinéje dézut¢je, kad preparatas biity apsaugotas nuo $viesos.

Paruosto vaistinio preparato laikymo sglygos pateikiamos 6.3 skyriuje.

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

500 TV ir 1,000 TV: CEPROTIN milteliai yra arba I hidrolizés tipo (500 TV) arba II hidrolizés tipo
(1,000 TV) neutralaus stiklo flakonuose.

Tirpiklis yra I hidrolizés tipo neutralaus stiklo flakonuose. Milteliy ir tirpiklio flakonai uzkimsti butilo
gumos kamsciais.

Kiekvienoje pakuotéje taip pat yra:

. viena perpylimo adata
. viena filtravimo adata



Gali bti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6  Specialis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruoSti

Naudodami sterilig perpylimo adatg istirpinkite liofilizuotus CEPROTIN miltelius injekciniam tirpalui
pridedamu tirpikliu (steriliu injekciniu vandeniu). Atsargiai pasukiokite flakong tol, kol visi milteliai
iStirps. Paruostas tirpalas yra bespalvis arba vos gelsvas ir skaidrus arba truputj kei¢iantis spalvas, be
matomy daleliy.

Tirpalas jtraukiamas naudojant sterilig filtravimo adatg  sterily vienkartinj §virkstg. IStirpintam
CEPROTIN tirpalui i$ flakono jtraukti kiekvieng kartg turi biiti naudojama nenaudota filtravimo adata.
Tirpalas sunaikinamas, jei matyti bet kokiy pakibusiy daleliy.

Paruostas tirpalas turi biiti suleidziamas j vena tuoj pat po istirpinimo.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS
Takeda Manufacturing Austria AG
Industriestrasse 67

1221 Vienna

Austrija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)
EU/1/01/190/001

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data 2001 m. liepos 16 d.

Paskutinio perregistravimo data 2006 m. liepos 16 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie §j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agenttiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu.
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1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

CEPROTIN 1,000 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Zmogaus plazmos proteinas C i§grynintas naudojant peliy monokloninius antik@inus.

CEPROTIN 1,000 TV* isleidziamas milteliy pavidalu, vienoje talpykléje yra 1,000 TV Zmogaus
proteino C. Vaistinj preparatg iStirpinus 10 ml sterilaus injekcinio vandens, 1 ml tirpalo apytikriai
yra 100 TV Zmogaus proteino C.

Vaistinio preparato stiprumas (TV) nustatomas taikant chromogeninio substrato metoda pagal Pasaulio
Sveikatos Organizacijos (PSO) tarptautinj standartg.

* Vienas proteino C tarptautinis vienetas (TV) pagal amidolizinio aktyvumo vertinimo metodg atitinka
normalios zmogaus kraujo plazmos 1 ml esancio proteino C aktyvuma.

Pagalbinés medziagos, kuriy poveikis zinomas

Sio vaistinio preparato viename flakone yra 44,9 mg natrio.

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA

Zmogaus proteinas C, milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui.

Liofilizuoti baltos arba beveik baltos spalvos milteliai arba puri kieta medziaga. Paruosto tirpalo pH
yra tarp 6,7 ir 7,3, osmosiskumas — ne mazesnis kaip 240 mOsmol/kg.

4. KLINIKINE INFORMACIJA

4.1 Terapinés indikacijos

. CEPROTIN skirtas pacienty, kuriems yra sunkus jgimtas proteino C trukumas, Zaibinés
purpuros, kumariny sukeltos odos nekrozés ir veny trombozés profilaktikai ir gydymui.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas

faktoriais / inhibitoriais patirtj, kuomet galima stebéti proteino C aktyvumo poky¢ius.
Dozavimas

Kiekvienu individualiu atveju dozé parenkama atsizvelgiant j laboratoriniy tyrimy duomenis.
Umiy epizody gydymas ir trumpalaiké profilaktika (jskaitant invazines procediiras)

Gydymo kurso pradzioje biitina pasiekti 100 % (1 TV/ml) proteino C aktyvumo lygj, ir jis viso
gydymo metu turi biiti palaikomas didesnis negu 25 %.

Kompensacijos lygiui ir pusinés eliminacijos periodui nustatyti patariama i§ pradziy

suleisti 60-80 TV/kg doze¢. Naudojant chromogeninius substratus proteino C aktyvumg ligonio
plazmoje rekomenduojama nustatyti prie$ pradedant gydymg CEPROTIN ir gydymo metu.
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Dozé nustatoma pagal proteino C aktyvumo laboratoriniy tyrimy duomenis. Umios trombozés atveju
vertinimas atliekamas kas 6 valandas tol, kol ligonio biikl¢ stabilizuojasi, po to du kartus per dieng ir
visuomet prie§ pat kitg injekcijg. Biitina atsizvelgti j tai, kad proteino C pusinés eliminacijos periodas
gali labai sutrumpéti, ypac esant tam tikroms klinikinéms biikléms, pavyzdziui, imios trombozés su
zaibine purpurai ir odos nekroze atveju.

Jeigu atsakas | CEPROTIN injekcijg yra patenkinamas (iSmatuotas chromogeniniais tyrimais), dozg
galima palaipsniui sumazinti iki kas 12 valandy vartojamos dozés, uztikrinant > 25 % (> 0,25 TV/ml)
proteino C aktyvuma.

Ligoniams, kurie gydomi esant Gimiai ligos fazei, proteino C aktyvumo padidéjimas gali buti nedidelis.
Dél to, kad kiekvienu konkreciu atveju CEPROTIN poveikis kresé¢jimui gali biiti labai skirtingas,
preparato aktyvuma biitina reguliariai tikrinti.

Ligoniams, kuriems proteino C skiriama profilaktiskai, esant padidintos trombozés rizikos situacijoms
(pavyzdziui, infekciné liga, trauma ar chirurginé intervencija), patartina laikytis auk$c¢iausiy Zemutinés
aktyvumo ribos parametry.

ligalaike profilaktika

Rekomenduojama ilgalaikio profilaktinio gydymo dozé yra 45-60 TV/kg kas 12 valandy. Siekiant
uztikrinti 25 % ar didesne koncentracija, turéty biiti atliekamas proteino C aktyvumo matavimas. Doze
arba infuzijy daznuma reikia atitinkamai koreguoti.

Retais ir i§imtiniais atvejais tiems pacientams, kuriems nebuvo jmanoma suleisti j vena, terapine
proteino C koncentracija pavyko pasiekti poodinés infuzijos btudu suleidus 250-350 V/kg.

Kombinuotasis gydymas

Jei ligoniui pradedama nuolatiné profilaktika geriamaisiais antikoaguliantais, pakaitinj proteino C
skyrimg patartina nutraukti tik tuo atveju, kai sumazgjes kreséjimas tampa stabilus (Zr. 4.5 skyriy).
Be to, gydant geriamaisiais antikoaguliantais, patartina gydyma pradéti skiriant mazesnes dozes ir jas
didinti palengva, o ne skirti standartine prading dozg.

Pradedant kombinuotajj gydyma antikoaguliantais (ypa¢ vitamino K antagonistais) su proteinu C,
prie§ pradedant antikoaguliacija reikia palaikyti stabily proteino C aktyvuma daugiau kaip 0,25 TV/ml
(chromogeninj). Rekomenduojama atidziai stebéti tarptautinj normalizuotg santykj (TNS). Proteino C
koncentrato ir geriamyjy antikoagulianty derinyje reikia palaikyti 10 % ar didesn¢ maziausia

proteino C koncentracija.

Specialiosios populiacijos

Vaiky populiacija
Remiantis ribota klinikine patirtimi i§ pranesimy ir tyrimy su 83 pacientais, suaugusiyjy gydymui
skirtos dozavimo rekomendacijos tinkamos naujagimiams ir vaikams (zZr. 5.1 skyriy).

Atsparumas aktyvuotam proteinui C (APC)

Klinikiniai duomenys, patvirtinantys CEPROTIN saugumag ir veiksmingumg pacientams, sergantiems
kartu ir sunkiu jgimtu proteino C trikumu ir atsparumu APC, kol kas labai riboti.

Inksty ir (arba) kepeny funkcijos sutrikimas

CEPROTIN saugumas ir veiksmingumas pacientams, kuriy inksty ir (arba) kepeny funkcija sutrikusi,
nenustatytas. Pacientus, kuriems nustatyta bet kuri i$ $iy biikliy, reikia stebéti atidziau.
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Vartojimo metodas

CEPROTIN suleidziamas j vena, itirpinus injekciniam tirpalui skirtus miltelius steriliu injekciniu
vandeniu.

CEPROTIN suleidimo greitis turéty biiti ne didesnis kaip 2 ml per minute, iSskyrus vaikus, kuriy kino
svoris mazesnis kaip 10 kg, — tokiais atvejais injekcijos greitis turi buti ne didesnis kaip 0,2 ml/kg/min.

Kaip ir suleidziant j veng bet kurj kitg baltyminj preparatg, galima alerginio pobiidzio padidéjusio
jautrumo reakcija. Kadangi gali atsirasti imiy ir gyvybei gresianciy alerginés reakcijos simptomuy,
vaistinj preparatg reikia injekuoti tik esant sglygoms greitai suteikti skubig medicinos pagalba.
Vaistinio preparato ruo§imo prie§ vartojant instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.

4.3 Kontraindikacijos

Padidéjes jautrumas veikliajai medZziagai ar bet kuriai pagalbinei medziagai, nurodytai 6.1 skyriuje,
arba peliy baltymams ar heparinui, nebent vaistg reikéty skirti dél gyvybei gresianciy trombiniy
komplikacijy.

4.4 Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Atsekamumas

Siekiant pagerinti biologiniy vaistiniy preparaty atsekamuma, reikia aiSkiai uzrasyti paskirto vaistinio
preparato pavadinima ir serijos numerj.

Padidéjes jautrumas

Kadangi alerginio pobudzio padidéjusio jautrumo reakcijy tikimybés negalima visiskai atmesti,
ligonius bitina informuoti apie ankstyvus padidéjusio jautrumo reakcijos pozymius, tarp jy - apie
dilgéline, generalizuota dilgéline, spaudima kriitinés srityje, Svokstima, hipotenzijg ir anafilaksija.
Atsiradus $iy simptomy, biitina apie tai pranesti gydytojui. Patartina nedelsiant nutraukti preparato
vartojimg.

Soko atveju biitina laikytis §iuolaikiniy standartiniy $oko gydymo metody.
Inhibitoriai

Jei vaistinis preparatas skiriamas pacientams, kuriems yra sunkus jgimtas proteino C trikumas, gali
susidaryti antiktiny, slopinanciy proteing C.

Perduodami ligy sukéléjai

Norint iSvengti infekcijy, kurios gali kilti vartojant vaistinius preparatus, paruostus i§ zmogaus kraujo
ar kraujo plazmos, imamasi standartiniy apsaugos priemoniy: parenkami tinkami donorai, tikrinama,
ar jy kraujyje ir plazmoje néra tam tikry infekcijos pozymiy, taip pat gamybos metu efektyviai
Salinami ir inaktyvuojami virusai. Nepaisant to, kai vartojami vaistiniai preparatai, pagaminti i$
zmogaus kraujo ar kraujo plazmos, negalima atmesti infekuotos medziagos perdavimo galimybés.
Taip pat yra tikimybé, kad gali biiti perduoti nezinomi virusai ar kiti patogenai.

Priemonés, kuriy imamasi, laikomos veiksmingomis apsisaugant nuo apgaubtyjy ZIV, hepatito B,
hepatito C virusy ir neapgaubtojo hepatito A viruso.

Sios priemonés gali buiti mazai veiksmingos prie§ neapgaubtuosius parvovirusus B19. Parvoviruso
B19 infekcija gali kelti grésme nés¢ioms moterims (gali sukelti vaisiaus infekcija) ir Zmonéms,
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kuriems yra imuninés sistemos nepakankamumas arba padidéjusi eritropoezé (pvz., hemoliziné
anemija).

Pacientams, kuriems reguliariai arba pakartotinai skiriama Zzmogaus proteino C produkty, pagaminty i$
plazmos, reikéty apsvarstyti tinkama vakcinacija (nuo hepatito A ir B).

Heparino sukelta trombocitopenija (HST)

CEPROTIN sudétyje gali likti heparino pédsaky. Heparinas gali sukelti alergines reakcijas, su
kuriomis gali biiti susijes staigus trombocity skaiiaus maz¢jimas (HST). Ligoniams, kuriems
pasireiské HST, gali atsirasti tokie simptomai kaip arteriné ir veniné tromboze, diseminuotas
intrakraujagyslinis kraujo kreséjimas (DIC), purpura, taskinés kraujosruvos (petechijos) ar
kraujavimas i§ Zarnyno (melena). [tarus HST, reikia nedelsiant nustatyti trombocity skaiciy ir, jei
bitina, nutraukti gydyma CEPROTIN. Nustatyti HST sudétinga ir dél to, kad tokie pat simptomai
budingi sunky jgimta proteino C trikuma turintiems ligoniams, esant imiai ligos fazei. Ligoniai,
kuriems pasireiskia HST, ateityje turéty vengti vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra heparino.

Tuo pat metu vartojami antikoaguliantai

Klinikinés patirties duomenimis, buvo stipraus kraujavimo atvejy. Juos galéjo sukelti tuo pat metu
vartojami antikoaguliantai (pavyzdziui, heparinas). Vis tiktai negalima visiskai atmesti tikimybés, kad
CEPROTIN skyrimas paskatino $iy kraujavimy atsiradimg.

Natris

Sio vaistinio preparato viename flakone yra 44,9 mg natrio, tai atitinka 2,2 % didZiausios PSO
rekomenduojamos paros normos suaugusiesiems, kuri yra 2 g natrio.

4.5 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir Kkitokia sqveika

Saveika su kitais vaistiniais preparatais kol kas nenustatyta.

Saveika su vitamino K antagonistais

Ligoniams, kurie pradedami gydyti geriamaisiais antikoaguliantais, priskiriamais vitamino K
antagonistams (pavyzdziui, varfarinu), gali laikinai padidéti kraujo kre$¢jimas dar prie§ pasireiSkiant
pageidaujamam antikoaguliaciniam poveikiui. Sj laiking efekta galima paaiskinti tuo, kad proteino C,
plazmos proteino, kurio poveikiui turi jtakos vitaminas K, pusinés eliminacijos periodas yra
trumpesnis negu daugelio kity nuo vitamino K priklausomy plazmos proteiny (pavyzdziui, II, IX ir X).
Vadinasi, pradinéje gydymo fazéje, proteino C aktyvumas mazéja greiciau negu kity kreséjimo
faktoriy. Dél Sios priezasties, jei ligonis pradeda vartoti geriamuosius antikoaguliantus, proteino C
pakaitinis skyrimas turi biiti tesiamas tol, kol sumazéjes kreséjimas tampa stabilus. Nors nuo varfarino
odos nekrozé galima bet kuriam ligoniui, kuris tik kg pradétas gydyti geriamaisiais antikoaguliantais,
ligoniams, turintiems jgimtg proteino C trukuma, odos nekrozés galimybé¢ yra daug didesné

(zr. 4.2 skyriy).

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis
Nors CEPROTIN buvo saugiai taikytas né$¢ioms moterims, kurioms yra proteino C tritkumas, gydyti,

jo saugumas nésciosioms nebuvo jvertintas kontroliuojamy klinikiniy tyrimy metu. Be to, néra
informacijos apie proteino C iSsiskyrimg j moters pieng. Taigi CEPROTIN vartojimo néStumo ar

turi biiti skiriamas tik tuomet, jei tai i$ tikryjy butina.

Informacijos apie parvoviruso B19 infekcijg Zr. 4.4 skyriuje.
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4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
CEPROTIN gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereik§mingai.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Kaip ir vartojant kitus vaistus, skirtus leisti j vena, galimos padidéjusio jautrumo reakcijos. Pacientus
biitina informuoti, kaip atpazinti ankstyvuosius padidéjusio jautrumo reakcijy pozymius, i$ kuriy gali
biiti angioedema, deginimo ir gelimo jausmas injekcijos vietoje, Siurpulys, kar§¢io musimas, bérimas,
niez¢jimas, generalizuota dilgéliné, galvos skausmai, dilgéliné, kraujospiidzio sumazéjimas,
mieguistumas, pykinimas, nuovargis, tachikardija, spaudimas kriitin¢je, persé¢jimas, vémimas ir
Svokstimas. Pacientai turi zinoti, kad, atsiradus Siems simptomams, reikia skubiai kreiptis j gydytoja
(zr. 4.4 skyriy).

Nepageidaujamy reakcijuy sarasas lenteléje

CEPROTIN klinikiniy tyrimy metu i§ 67 tyrimuose dalyvavusiy pacienty 1 pacientui

nustatytos 3 nesunkios nepageidaujamos reakcijos i vaistg (NRV) (isbérimas ir nieZé¢jimas (sugrupuota
kaip padidéjusio jautrumo reakcija) ir galvos svaigimas). IS viso buvo suleistos 6 375 CEPROTIN
dozés.

Daznis apibuidinamas taip: labai daznas (> 1/10), daznas (nuo > 1/100 iki < 1/10), nedaznas (nuo
> 1/1 000 iki < 1/100), retas (nuo > 1/10 000 iki < 1/1 000), labai retas (< 1/10 000) ir nezinomas

(negali biti apskaiCiuotas pagal turimus duomenis).

Su vaistu susijusiy nepageidaujamy reakcijy pasiskirstymas:

Organy sistemy klasé Nepageidaujama Pirmenybinis Daznio kategorija pagal
reakcija terminas infuzijas
Imuninés sistemos sutrikimai | Padidéjes jautrumas ISbérimas Retas
Niezgjimas Retas
Nervuy sistemos sutrikimai Galvos svaigimas Galvos svaigimas Retas

Poregistracinis laikotarpis

Poregistraciniu laikotarpiu uzregistruotos tokios NRV ir §iy NRV daznumas nezinomas:
Psichikos sutrikimai: neramumas
Odos ir poodinio audinio sutrikimai: hiperhidrozé

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos paZeidimai: reakcija injekcijos vietoje

PraneSimas apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas

Svarbu pranesti apie jtariamas nepageidaujamas reakcijas po vaistinio preparato registracijos, nes tai
leidzia nuolat stebéti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykj. Sveikatos priezitiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline pranesimo sistema.

4.9 Perdozavimas

CEPROTIN perdozavimo atvejy neuzregistruota.
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5. FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés
Farmakoterapiné grupé — antitromboziniai vaistai, ATC kodas: BO1AD12.

Veikimo mechanizmas

Proteinas C yra nuo vitamino K priklausomas antikoaguliantas glikoproteinas, kurio sintezé vyksta
kepenyse. Jis endotelio pavirsiuje, veikiant trombino/trombomodulino kompleksui, paver¢iamas APC.
APC yra serino proteaze, stipriai slopinanti kraujo kre$éjima, ypac jei kartu yra jo kofaktoriaus
proteino S. APC inaktyvuoja aktyvias V bei VIII faktoriy formas, todél mazéja trombino susidarymas.
Nustatyta, kad APC buidingas ir profibrinolizinis poveikis.

Suleidus CEPROTIN | veng, stebimas staigus, taciau laikinas proteino C koncentracijos plazmoje
padidéjimas. Proteino C pakaitiné terapija ligoniams, kuriems yra proteino C trikumas, skiriama
siekiant kontroliuoti arba, jei jo skiriama profilaktiSkai, apsaugoti nuo trombiniy komplikacijy.

Klinikinis veiksmingumas

Siekiant jvertinti proteino C koncentrato veiksmingumg ir sauguma, buvo atliktas daugiacentris,
atviras, ne atsitiktiniy im¢iy, 3 daliy, 2/3 fazés klinikinis tyrimas pacienty, kuriame dalyvavo
tiriamieji, sergantys sunkiu jgimtu proteino C trikumu. (pagrindinis tyrimas 400101), kuriame
dalyvavo tiriamieji, turintys sunky jgimta proteino C trikumga. Siame tyrime dalyvavo 18 tiriamuyjy,
kuriems nustatytas sunkus jgimtas proteino C trikumas, apibréziamas kaip < 20 %, proteino C
aktyvumo lygis, o amziaus mediana buvo 5,8 mety (nuo 0 iki 26 mety). Ilgalaikés profilaktikos
grupéje amziaus mediana buvo 2,8 mety (nuo 0 iki 22 mety). I§ viso 24 Zaibinés purpuros (ZP),
kumariny sukeltos odos nekrozés (KSON) ir kity kraujagysliy tromboembolijos reiskiniy epizodai
buvo gydyti CEPROTIN 11 tiriamyjy. ISanalizuoti septyni trumpalaikés profilaktikos kursai pries
chirurging operacija ar antikoaguliacinio gydymo pradzig ir 8 ilgalaikés profilaktikos kursai. Sio
tyrimo rezultatai rodo, kad CEPROTIN yra veiksmingas gydant timinius trombozés epizodus, ir
patvirtina CEPROTIN vartojimg tiek trumpalaikiam, tiek ilgalaikiam profilaktiniam trombozés
gydymui.

Kita klinikiné patirtis apima pavienius atvejus ir klinikinj tyrima. I$ viso aprasyti 69 atvejai, kai
CEPROTIN buvo skiriamas vaikams su jgytu proteino C nepakankamumu. Buvo atliktas
randomizuotas, dvigubai aklas, placebo kontroliuojamas tyrimas, kurio tikslas — nustatyti dozg,
tinkama gydyti jgytam proteino C nepakankamumui po persirgto meningokokinio sepsio (IMAG 112).
Tyrimai parodé, kad CEPROTIN yra gerai toleruojamas skiriant jj vaikams ir maziems kiidikiams.

Remiantis aukS¢iau apraSytais tyrimais, kuriuose dalyvavo 87 pacientai, vaikams ir naujagimiams
tinkamos suaugusiyjy gydymui skirtos dozavimo rekomendacijos.

5.2 Farmakokinetinés savybés

Siekiant jvertinti preparato farmakokinetines savybes buvo tirtas 21 asmuo su besimptomiu
homozigotiniu ar dvigubu heterozigotiniu proteino C trukumu. Proteino C plazmos aktyvumas buvo
matuojamas chromogeniniu metodu. Pusinés eliminacijos periodas svyravo individualiai nuo 4,4 val.
iki 15,8 val., taikant sekcijinj modelj, ir nuo 4,9 val. iki 14,7 val., taikant nesekcijin} metoda. In vivo
individualus preparato padaugéjimas svyravo nuo 0,50 iki 1,76 [(TV/dl)/(TV/kg)]. Ligoniy amzius,
kiino svoris ir plazmos turis buvo labai skirtingi.

Ligoniams, sergantiems fimia trombozine liga, proteino C koncentracijos didéjimas plazmoje ir
pusinés eliminacijos periodas gali biiti gerokai mazesni.
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5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys
Proteinas C, esantis CEPROTIN sudétyje, yra normali sudétiné zmogaus plazmos dalis ir veikia kaip
endogeninis proteinas C. Todé¢l eksperimentiniai tyrimai kancerogeniniam ar mutageniniam jo

poveikiui jvertinti, ypac¢ su kitos rtsies gyviinais, nebiitini.

Vienkartinés dozés toksikologinio tyrimo duomenimis, preparato dozé, net 10 karty didesné uz tg, kuri
rekomenduojama zmogui (kg kiino svorio), grauzikams toksinio poveikio nesukelia.

Atlikus Ames testg nustatyta, kad CEPROTIN mutacijy atsiradimo neskatina.

Daugkartinés dozés toksiskumo tyrimy neatlikta, nes jvertinus ankstesne informacijg apie koagulianty
tyrimus nustatyta, jog jos verté yra maza. Skirtumas tarp tiriamo gyvino riiSies ir Zmogaus proteino C
neisSvengiamai turés jtakos imuniniam atsakui ir antikiiny susidarymui.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas

Milteliai

Zmogaus albuminas

Trinatrio citrato dihidratas
Natrio chloridas

Tirpiklis

Sterilus injekcinis vanduo

6.2 Nesuderinamumas

Suderinamumo tyrimy neatlikta, todél Sio vaistinio preparato maisyti su kitais negalima.
6.3 Tinkamumo laikas

3 metai
Paruostas tirpalas turi biti suvartojamas nedelsiant.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C).
Negalima uzsaldyti. Flakong laikyti iSorinéje dézut¢je, kad preparatas biity apsaugotas nuo $viesos.

Paruosto vaistinio preparato laikymo sglygos pateikiamos 6.3 skyriuje.

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

500 TV ir 1,000 TV: CEPROTIN milteliai yra arba I hidrolizés tipo (500 TV) arba II hidrolizés tipo
(1,000 TV) neutralaus stiklo flakonuose.

Tirpiklis yra I hidrolizés tipo neutralaus stiklo flakonuose. Milteliy ir tirpiklio flakonai uzkimsti butilo
gumos kamsciais.

Kiekvienoje pakuotéje taip pat yra:

. viena perpylimo adata
. viena filtravimo adata
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Gali bti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6  Specialis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruoSti

Naudodami sterilig perpylimo adatg istirpinkite liofilizuotus CEPROTIN miltelius injekciniam tirpalui
pridedamu tirpikliu (steriliu injekciniu vandeniu). Atsargiai pasukiokite flakong tol, kol visi milteliai
iStirps. Paruostas tirpalas yra bespalvis arba vos gelsvas ir skaidrus arba truputj kei¢iantis spalvas, be
matomy daleliy.

Tirpalas jtraukiamas naudojant sterilig filtravimo adatg  sterily vienkartinj §virkstg. IStirpintam
CEPROTIN tirpalui i$ flakono jtraukti kiekvieng kartg turi biiti naudojama nenaudota filtravimo adata.
Tirpalas sunaikinamas, jei matyti bet kokiy pakibusiy daleliy.

Paruostas tirpalas turi biiti suleidziamas j vena tuoj pat po istirpinimo.

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS
Takeda Manufacturing Austria AG
Industriestrasse 67

1221 Vienna

Austrija

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)
EU/1/01/190/002

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data 2001 m. liepos 16 d.

Paskutinio perregistravimo data 2006 m. liepos 16 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie §j vaistinj preparatg pateikiama Europos vaisty agenttiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu.
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11 PRIEDAS

BIOLOGINES (-IU)) VEIKLIOSIOS (-IUJU) MEDZIAGOS (-U)
GAMINTOJAS (-Al) IR GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-I) UZ
SERIJU ISLEIDIMA

TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

SALYGOS AR APRIBOJIMALI SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM
VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI
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A.  BIOLOGINES (-Iy) VEIKLIOSIOS (-IUJU) MEDZIAGOS (-U) GAMINTOJAS (-Al) IR
GAMINTOJAS (-AI), ATSAKINGAS (-I) UZ SERIJU ISLEIDIMA

Biologinés (-iy) veikliosios(-iyju) medziagos (-y) gamintojo (-u) pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

Takeda Manufacturing Austria AG
Benatzkygasse 2-6

1221 Vienna

Austrija

Gamintojo (-u), atsakingo (-u) uz seriju i§leidima, pavadinimas (-ai) ir adresas (-ai)

Takeda Manufacturing Austria AG

Industriestrasse 67

1221 Vienna

Austrija

Su pakuote pateikiamame lapelyje nurodomas gamintojo, atsakingo uz konkrecios serijos iSleidima,
pavadinimas ir adresas.

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto iSrasymo receptinis vaistinis preparatas (zr. I priedo [preparato charakteristiky
santraukos] 4.2 skyriy).

. Oficialus serijy iSleidimas

Pagal direktyvos 2001/83/EB 114 straipsnio reikalavimus oficialiai serijas iSleis valstybiné arba tam
skirta laboratorija.

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

. Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Registruotojas Sio vaistinio preparato PASP teikia remdamasis Direktyvos 2001/83/EB 107¢ straipsnio

7 dalyje numatytame Sajungos referenciniy daty sarase (EURD sarase), kuris skelbiamas Europos
vaisty tinklalapyje, nustatytais reikalavimais.

D. SALYGOS AR APRIBOJIMALI, SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO
PREPARATO VARTOJIMUI UZTIKRINTI
. Rizikos valdymo planas (RVP)

Registruotojas atlieka reikalaujamg farmakologinio budrumo veiklg ir veiksmus, kurie i§samiai
aprasyti registracijos bylos 1.8.2 modulyje pateiktame RVP ir suderintose tolesnése jo versijose.

Atnaujintas rizikos valdymo planas turi biiti pateiktas:
. pareikalavus Europos vaisty agentiirai;
. kai kei¢iama rizikos valdymo sistema, ypa¢ gavus naujos informacijos, kuri gali lemti
didelj naudos ir rizikos santykio pokytj arba pasiekus svarby (farmakologinio budrumo ar
rizikos mazinimo) etapa.

Jei sutampa PASP ir atnaujinto RVP teikimo datos, jie gali biiti pateikiami kartu.
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II1 PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

CEPROTIN 500 TV
Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
Zmogaus proteinas C

2. VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Istirpinus kaip rekomenduojama, viename flakone yra 100 TV/ml zmogaus proteino C.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Zmogaus albuminas, trinatrio citrato dihidratas ir natrio chloridas.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Turinys:
Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
Viena perpylimo adata ir viena filtravimo adata

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapelj.
Leisti | veng.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKTIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasieckiamoje vietoje.

‘ 7. KITI SPECIALUS ISPEJIMAI (JEI REIKIA)

| 8.  TINKAMUMO LAIKAS

EXP

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve. Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo §viesos.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Takeda Manufacturing Austria AG
1221 Vienna
Austrija

12. REGISTRACLIOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/01/190/001

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16.  INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Ceprotin 500

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briik$ninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS —- ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

FLAKONO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS

CEPROTIN 500 TV
Milteliai injekciniam tirpalui
Zmogaus proteinas C

1Lv.

2. VARTOJIMO METODAS

Prie§ vartojima perskaityti pakuotés lapel;.

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

Istirpinus kaip rekomenduojama, viename flakone yra 100 TV/ml zmogaus proteino C.

6. KITA
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INJEKCINIS VANDUO

5 ml sterilus injekcinis vanduo

TINKAMUMO LAIKAS

EXP

SERIJOS NUMERIS

Lot
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

ISORINE DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

CEPROTIN 1,000 TV
Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
Zmogaus proteinas C

2. VEIKLIOJI (-I0S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAI)

Istirpinus kaip rekomenduojama, viename flakone yra 100 TV/ml zmogaus proteino C.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Zmogaus albuminas, trinatrio citratas dihidratas ir natrio chloridas.

4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Turinys:
Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
Viena perpylimo adata ir viena filtravimo adata

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojimg perskaitykite pakuotés lapelj.
Leisti | veng.

6. SPECIALUS ISPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKTIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasieckiamoje vietoje.

‘ 7. KITI SPECIALUS ISPEJIMAI (JEI REIKIA)

| 8.  TINKAMUMO LAIKAS

EXP

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve. Laikyti gamintojo pakuotéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo §viesos.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Takeda Manufacturing Austria AG
1221 Vienna
Austrija

12. REGISTRACLIOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-IAI)

EU/1/01/190/002

13. SERIJOS NUMERIS

Lot

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16.  INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Ceprotin 1,000

17. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS — 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briik$ninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS —- ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

FLAKONO ETIKETE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS

CEPROTIN 1,000 TV

Milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
Zmogaus proteinas C

1Lv.

2. VARTOJIMO METODAS

Prie§ vartojima perskaityti pakuotés lapel;.

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

Istirpinus kaip rekomenduojama, viename flakone yra 100 TV/ml zmogaus proteino C.

6. KITA
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INJEKCINIS VANDUO

10 ml sterilus injekcinis vanduo

TINKAMUMO LAIKAS

EXP

SERIJOS NUMERIS

Lot
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

CEPROTIN 500 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
Zzmogaus proteinas C

Atidziai perskaitykite visa §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

- Neismeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

- Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems
pakenkti (net tiems, kuriy ligos pozymiai yra tokie patys kaip Jusy).

- Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités i
gydytoja arba vaistininkg. Zr. 4 skyriy.

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

1. Kas yra CEPROTIN ir kam jis vartojamas
2. Kas Zinotina prie$ vartojant CEPROTIN
3. Kaip vartoti CEPROTIN

4. Galimas Salutinis poveikis

5. Kaip laikyti CEPROTIN

6.

Pakuotés turinys ir kita informacija

1. Kas yra CEPROTIN ir kam jis vartojamas

CEPROTIN priklauso vaistiniy preparaty grupei, vadinamai antitromboziniais vaistais. Sio vaistinio
preparato sudétyje yra proteino C — natiiralaus baltymo, kuris sintetinamas kepenyse ir cirkuliuoja Jisy
kraujyje. Proteinas C vaidina svarbiausig vaidmen] apsaugant nuo per intensyvaus tromby susidarymo,
todél tinka intravaskulinés trombozés gydymui ir/arba profilaktikai.

CEPROTIN skiriamas tromboziniy ir hemoraginiy odos pazeidimy (vadinamy Zaibine purpura)
gydymui ir profilaktikai pacientams, kuriems yra sunkus jgimtas proteino C trikumas. CEPROTIN
taip pat gali biiti skiriamas sunkaus odos pazeidimo (nekrozés), kuris kartais atsiranda kaip
komplikacija vartojant krauja skystinantj vaista (antikoaguliacinj vaista, vadinamg kumarinu),
gydymui ir profilaktikai. Be to, CEPROTIN gali biiti vartojamas kraujo kreSuliams (veny trombozei)

gydyti.
2. Kas Zinotina prie$ vartojant CEPROTIN

CEPROTIN vartoti draudZziama

- jeigu yra alergija zmogaus proteinui C arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos
iSvardytos 6 skyriuje), jskaitant pelés baltyma ar heparing.

Taciau gyvybei gresianciy trombiniy komplikacijy atvejais gydytojas gali nuspresti testi gydyma
CEPROTIN.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, prie§ pradédami vartoti CEPROTIN. Biikite ypac atsargiis
vartodami CEPROTIN, jeigu atsiranda alergijos simptomy. Alerginéms reakcijoms biidingas bérimas,
dilgéling, pasunkéjes kvépavimas, sumazéjes kraujosptidis, spaudimas kriitinéje ir Sokas. Atsiradus
tokiy simptomy leidziant CEPROTIN, injekcijg biitina nutraukti. Tokie simptomai gali reiksti alergine
reakcijg bet kuriam vaisto komponentui, pelés baltymui ar heparinui. Vaisto sudétyje gali likti
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heparino ir/ar pelés baltymo pédsaky dél gamybos proceso ypatumy. Atsiradus tokiai reakcijai,
gydytojas jums skirs tinkama gydyma.

Jei vaistas skiriamas pacientams, kuriems yra sunkus jgimtas proteino C trukumas, gali susidaryti
proteing C slopinanciy antikiiny, kurie gali slopinti proteing C ir taip mazinti vaisto poveikj. Taciau iki
Siol vykusiy klinikiniy tyrimy metu minéto pokyc¢io nepastebéta.

Norint iSvengti infekcijy, kurios gali kilti vartojant vaistinius preparatus, paruostus i§ Zzmogaus kraujo
ar kraujo plazmos, imamasi standartiniy apsaugos priemoniy: parenkami tinkami donorai, tikrinama,
ar jy kraujyje ir plazmoje néra tam tikry infekcijos pozymiy, taip pat gamybos metu efektyviai
Salinami ir inaktyvuojami virusai. Nepaisant to, kai vartojami vaistiniai preparatai, pagaminti i$
zmogaus kraujo ar kraujo plazmos, negalima atmesti infekuotos medziagos perdavimo galimybés.
Taip pat yra tikimybé, kad gali biiti perduoti nezinomi virusai ar kiti patogenai.

Priemonés, kuriy imamasi, laikomos veiksmingomis apsisaugant nuo apgaubtyjy ZIV, hepatito B,
hepatito C virusy ir neapgaubtojo hepatito A viruso. Sios priemonés gali biiti mazai veiksmingos pries
neapgaubtuosius parvovirusus B19. Parvoviruso B19 infekcija gali kelti grésme nés¢ioms moterims
(gali sukelti vaisiaus infekcijg) ir Zzmonéms, kuriems yra imuninés sistemos nepakankamumas arba
padidéjusi eritropoezé (pvz., hemoliziné anemija).

Jeigu Jums i§ plazmos pagaminty zmogaus proteino C produkty skiriama reguliariai arba pakartotinai,
Jusy gydytojas gali rekomenduoti pasiskiepyti nuo hepatito A ir B.

Kiti vaistai ir CEPROTIN
Iki Siol néra zinoma sgveikos su kitais vaistiniais preparatais atvejy.
Nepaisant to, jeigu vartojate arba neseniai vartojote kity vaisty, jskaitant jsigytus be recepto,

pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

Jei pradedate vartoti geriamuosius antikoaguliantus, gydymas CEPROTIN privalo biti tgsiamas, kol
geriamyjy antikoagulianty koncentracija kraujyje bus pakankama ir stabili.

CEPROTIN vartojimas su maistu ir gérimais

Duomenys nebtini.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Jeigu esate néscia, zindote kuidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Jusy gydytojas nuspres, ar CEPROTIN gali biiti vartojamas néstumo ir Zindymo metu.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

CEPROTIN neveikia geb&jimo vairuoti ir valdyti mechanizmus.

CEPROTIN sudétyje yra natrio

Kiekviename S$io vaisto flakone yra 22,5 mg natrio (valgomosios druskos sudedamosios dalies). Tai

atitinka 1,1 % didziausios rekomenduojamos paros normos suaugusiesiems.

3. Kaip vartoti CEPROTIN

pakaitinio gydymo kres¢jimo faktoriais/inhibitoriais patirties, kuomet jmanoma tirti proteino C
aktyvuma. Dozavimas bus jvairus, atsizvelgiant j Jusy bikle ir kiino svorj.

32



Dozavimas

Doz¢, skyrimo daznis ir gydymo trukmé priklauso nuo proteino C trukumo sunkumo, Jasy klinikinés
biklés ir proteino C koncentracijos Jisy plazmoje. Dozé nustatoma atsizvelgiant  klinikinj
efektyvuma ir laboratoriniy tyrimy rezultatus.

Uminiy epizody gydymas ir trumpalaiké profilaktika
Gydymo kurso pradzioje biitina pasiekti 100 % (1 TV/ml) proteino C aktyvumo lygj, ir ji reikia
palaikyti didesn;j kaip 25 % viso gydymo metu.

IS pradziy reikia injekuoti 60-80 TV/kg dozg. Jusy gydytojas gydymo metu paims keletg kraujo
meéginiy tam, kad nustatyti, kiek laiko proteinas C laikosi jisy organizme.

Naudojant chromogeninius substratus proteino C aktyvuma ligonio plazmoje rekomenduojama
nustatyti prie§ pradedant gydyma CEPROTIN ir gydymo metu.

Dozé nustatoma pagal proteino C aktyvumo laboratoriniy tyrimy duomenis. Umios trombozés atveju
vertinimas atliekamas kas 6 valandas tol, kol ligonio biiklé stabilizuojasi, po to du kartus per dieng ir
visuomet prie§ pat kitg injekcijg. Biitina atsizvelgti j tai, kad proteino C pusinés eliminacijos periodas
gali labai sutrumpéti, ypac esant tam tikroms klinikinéms biikléms, pavyzdziui, imios trombozés su
zaibine purpura ir odos nekroze atveju.

Jeigu atsakas | CEPROTIN injekcijg yra patenkinamas, doze¢ galima palaipsniui sumazinti iki kas
12 valandy vartojamos dozés, uztikrinant > 25 % proteino C aktyvuma.

Jei Jums proteino C skiriama profilaktiskai esant padidéjusios trombozés rizikos atvejams (infekciné
liga, trauma ar chirurginé intervencija), patartina laikytis auk$ciausiy zemutinés aktyvumo ribos
parametry.

Ilgalaiké profilaktika

Rekomenduojama ilgalaikio profilaktinio gydymo dozé yra 45-60 TV/kg kas 12 valandy. Siekiant
uztikrinti 25 % ar didesne koncentracija, turéty biiti atliekamas proteino C aktyvumo matavimas.
Retais atvejais tiems pacientams, kuriems nebuvo jmanoma vaisto suleisti j vena, poodinés infuzijos
biidu suleidus 250-350 TV/kg pavyko pasiekti teraping proteino C koncentracija.

Jei sergate inksty ir (ar) kepeny ligomis, praneskite apie tai savo gydytojui, kad jis atitinkamai
pakoreguoty jiisy gydyma.

Kombinuotasis gydymas

Jei jums pradedama nuolatiné profilaktika geriamaisiais antikoaguliantais, pakaitinj proteino C
skyrima patartina nutraukti tik tuo atveju, kai sumazéjes kraujo kreséjimas tampa stabilus (Zr. Svarbi
informacija apie kai kurias pagalbines CEPROTIN medziagas).

Pradedant kombinuotgjj gydyma antikoaguliantais (ypa¢ vitamino K antagonistais) su proteinu C,
pries pradedant antikoaguliacija reikia palaikyti stabily proteino C aktyvuma daugiau kaip 0,25 TV/ml.
Rekomenduojama atidZiai stebéti tarptautinj normalizuotg santykj (TNS). Proteino C koncentrato ir
geriamyjy antikoagulianty derinyje reikia palaikyti 10 % ar didesn¢ maziausig proteino C
koncentracija.

Jei jums nustatytas atsparumas APC (8is sutrikimas yra tromboembolijos rizikos faktorius, budingas
ne daugiau kaip 5 % Europos gyventoju), jusy gydytojas turi atitinkamai pakoreguoti jisy gydyma.
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Vartojimo metodas

CEPROTIN bus leidziama Jums ] vena, pries tai iStirpinus miltelius steriliu injekciniu vandeniu.
Rekomenduojama bitinai uzraSyti vaisto serijos numerj kiekvieng karta, kai skiriama CEPROTIN, kad
likty uzregistruotos vartotos serijos.

Liofilizuoti CEPROTIN milteliai injekciniam tirpalui i$tirpinami pridedamu tirpikliu (steriliu
injekciniu vandeniu) naudojant sterilig perpylimo adata. Atsargiai pasukiokite flakong, kol visi
milteliai iStirps.

Po istirpinimo tirpalas jtraukiamas naudojant sterilig filtravimo adatg j sterily vienkartinj $virksta.
Istirpintam CEPROTIN tirpalui i§ flakono jtraukti kiekvieng karta turi biiti vartojama nenaudota
filtravimo adata. Tirpalas sunaikinamas, jei matyti bent kokiy pakibusiy daleliy.

Paruostas tirpalas turi biiti nedelsiant suleidziamas j vena.

CEPROTIN suleidimo greitis turéty biiti ne didesnis kaip 2 ml per minute. Vaikams, kuriy kiino svoris
mazesnis kaip 10 kg, injekcijos greitis neturéty biiti didesnis kaip 0,2 ml/kg/min.

Bet koks nesuvartotas tirpalo kiekis, tusti flakonai ir naudotos adatos bei Svirkstai turi buti sunaikinti
laikantis vietiniy reikalavimy.

Vaisty skyrimo daznis ir trukmé priklauso nuo jiisy proteino C trikumo sunkumo, proteino C
aktyvumo jusy plazmoje bei trombozés lokalizacijos ir dydzio.

Umios trombozés atveju CEPROTIN gali biiti skiriamas kas 6 val. Pastebéjus, kad tromby susidarymo
tendencija maz¢ja, injekcijos skyrimo daznj galima mazinti.

Ka daryti pavartojus per didele CEPROTIN doze?

Rekomenduojama grieztai laikytis dozés ir leidimo daznio, kuriuos paskyré Jisy gydytojas. Jei
susileidote didesng CEPROTIN doze, negu paskirta, nedelsdami kreipkités j savo gydytoja.

Pamirsus pavartoti CEPROTIN

Duomenys nebtini.

Nustojus vartoti CEPROTIN

Nenustokite vartoti CEPROTIN nepasitare su gydytoju.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél $io vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

4. Galimas Salutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir kiti vaistai, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.
Suleidus CEPROTIN, Jus galite pastebéti bet kokj toliau nurodyta Salutinj poveikj.

. Kaip ir nuo bet kurio kito produkto, skirto leisti j vena, gali atsirasti alerginiy reakcijy, jskaitant
sunkias ir potencialiai gyvybei grésmingas (anafilaksines) reakcijas.
Turite zinoti ankstyvuosius alerginiy reakcijy simptomus, tokius kaip deginimo ir gélimo
jausmas injekcijos vietoje, drebulys, karsc¢io musSimas, bérimas, dilgéliné, pasunkéjes
kvépavimas, pykinimas, galvos skausmai, mieguistumas, sumazejes kraujospudis ir spaudimas
kriitinéje.

o Toliau nurodytas Salutinis poveikis klinikiniy tyrimy metu pastebétas retai (reciau
kaip 118 1 000 skirty doziy pacientams): niezé¢jimas (pruritus), bérimas ir galvos svaigimas.
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o Poregistraciniu laikotarpiu buvo pranesimy apie neramumo, intensyvaus prakaitavimo, skausmo
ir paraudimo injekcijos vietoje atvejus.

PranesSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie $io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti CEPROTIN

Sj vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant etiketés po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, §io vaisto vartoti negalima. Vaistas
tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C). Negalima uzsaldyti.

Flakona laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo §viesos.

Paruostg tirpala biitina suvartoti nedelsiant.

Vaisty negalima iSmesti | kanalizacija arba su buitinémis atlickomis. Kaip iSmesti nereikalingus

vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

CEPROTIN sudétis

Milteliai:

- Veiklioji medziaga yra Zmogaus proteinas C.

- Pagalbinés medziagos yra zmogaus albuminas, trinatrio citrato dihidratas ir natrio chloridas.
Tirpinimui vartojamas sterilus injekcinis vanduo.

CEPROTIN iSvaizda ir kiekis pakuotéje

CEPROTIN tiekiamas milteliy pavidalu su tirpikliu injekciniam tirpalui. Jis yra baltos arba beveik

baltos spalvos milteliai arba puri kieta medziaga. Paruostas tirpalas yra bespalvis arba vos gelsvas ir

skaidrus arba truputj keiciantis spalvas, be matomy daleliy.

Kiekvienoje pakuotéje taip pat yra perpylimo adata ir filtravimo adata.

Registruotojas ir gamintojas

Takeda Manufacturing Austria AG

Industriestrasse 67

1221 Vienna

Austrija

Jeigu apie §j vaista norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Takeda Belgium NV Takeda, UAB

Tel/Tél: +32 2 464 06 11 Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA @takeda.com medinfoEMEA @takeda.com
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bbarapus

Takena bearapus EOOJ]
Tem.: +359 2 958 27 36
medinfoEMEA @takeda.com

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.1.0.

Tel: +420 234 722 722
medinfoEMEA @takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA @takeda.com

Deutschland

Takeda GmbH

Tel: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA @takeda.com

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA @takeda.com

EAlLGoa

Takeda EAAAY AE

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Espaiia

Takeda Farmacéutica Espafia S.A
Tel: +34 917 90 42 22
medinfoEMEA @takeda.com

France

Takeda France SAS

Tel. +33 140673300
medinfoEMEA @takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

Tel: +385 1 377 88 96
medinfoEMEA @takeda.com

Ireland

Takeda Products Ireland Ltd
Tel: 1800 937 970
medinfoEMEA @takeda.com

island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA @takeda.com
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Luxembourg/Luxemburg
Takeda Belgium NV
Tel/Tél: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

Tel: +36 1 270 7030
medinfoEMEA @takeda.com

Malta

Takeda HELLAS SA

Tel: +30 2106387800
medinfoEMEA @takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

Tel: +31 20 203 5492
medinfoEMEA @takeda.com

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA @takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA @takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z o.0.
Tel: +48223062447
medinfoEMEA @takeda.com

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel: + 351 21 120 1457
medinfoEMEA @takeda.com

Roménia

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 335 03 91
medinfoEMEA@takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

Tel: + 386 (0) 59 082 480
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenska republika
Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 (2) 20 602 600

medinfoEMEA@takeda.com



Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA @takeda.com

Kvbmpog

Takeda EAAAY AE

TnA.: +30 2106387800
medinfoEMEA @takeda.com

Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA@takeda.com

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas .

Kiti informacijos Saltiniai

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA @takeda.com

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: 020 795 079
medinfoEMEA @takeda.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda UK Ltd

Tel: +44 (0) 2830 640 902
medinfoEMEA @takeda.com

I$sami informacija apie $§j vaistg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

http://www.ema.europa.cu.

Sis lapelis pateikiamas Europos vaisty agentiiros tinklalapyje visomis ES/EEE kalbomis.
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

CEPROTIN 1,000 TV milteliai ir tirpiklis injekciniam tirpalui
Zzmogaus proteinas C

Atidziai perskaitykite visa §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums
svarbi informacija.

- Neismeskite Sio lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

- Sis vaistas skirtas tik Jums, todél kitiems zmonéms jo duoti negalima. Vaistas gali jiems
pakenkti (net tiems, kuriy ligos pozymiai yra tokie patys kaip Jusy).

- Jeigu pasireiské Salutinis poveikis (net jeigu jis Siame lapelyje nenurodytas), kreipkités i
gydytoja arba vaistininkg. Zr. 4 skyriy.

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

1. Kas yra CEPROTIN ir kam jis vartojamas
2. Kas Zinotina prie$ vartojant CEPROTIN
3. Kaip vartoti CEPROTIN

4. Galimas Salutinis poveikis

5. Kaip laikyti CEPROTIN

6.

Pakuotés turinys ir kita informacija

1. Kas yra CEPROTIN ir kam jis vartojamas

CEPROTIN priklauso vaistiniy preparaty grupei, vadinamai antitromboziniais vaistais. Sio vaistinio
preparato sudétyje yra proteino C — natiiralaus baltymo, kuris sintetinamas kepenyse ir cirkuliuoja Jisy
kraujyje. Proteinas C vaidina svarbiausig vaidmen] apsaugant nuo per intensyvaus tromby susidarymo,
todél tinka intravaskulinés trombozés gydymui ir/arba profilaktikai.

CEPROTIN skiriamas tromboziniy ir hemoraginiy odos pazeidimy (vadinamy Zaibine purpura)
gydymui ir profilaktikai pacientams, kuriems yra sunkus jgimtas proteino C trikumas. CEPROTIN
taip pat gali biiti skiriamas sunkaus odos pazeidimo (nekrozés), kuris kartais atsiranda kaip
komplikacija vartojant krauja skystinantj vaista (antikoaguliacinj vaista, vadinamg kumarinu),
gydymui ir profilaktikai. Be to, CEPROTIN gali biiti vartojamas kraujo kreSuliams (veny trombozei)

gydyti.
2. Kas Zinotina prie$ vartojant CEPROTIN

CEPROTIN vartoti draudZziama

- jeigu yra alergija zmogaus proteinui C arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos
iSvardytos 6 skyriuje), jskaitant pelés baltyma ar heparing.

Taciau gyvybei gresianciy trombiniy komplikacijy atvejais gydytojas gali nuspresti testi gydyma
CEPROTIN.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, prie§ pradédami vartoti CEPROTIN. Biikite ypac atsargiis
vartodami CEPROTIN, jeigu atsiranda alergijos simptomy. Alerginéms reakcijoms biidingas bérimas,
dilgéling, pasunkéjes kvépavimas, sumazéjes kraujosptidis, spaudimas kriitinéje ir Sokas. Atsiradus
tokiy simptomy leidziant CEPROTIN, injekcijg biitina nutraukti. Tokie simptomai gali reiksti alergine
reakcijg bet kuriam vaisto komponentui, pelés baltymui ar heparinui. Vaisto sudétyje gali likti
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heparino ir/ar pelés baltymo pédsaky dél gamybos proceso ypatumy. Atsiradus tokiai reakcijai,
gydytojas jums skirs tinkama gydyma.

Jei vaistas skiriamas pacientams, kuriems yra sunkus jgimtas proteino C trukumas, gali susidaryti
proteing C slopinanciy antikiiny, kurie gali slopinti proteing C ir taip mazinti vaisto poveikj. Taciau iki
Siol vykusiy klinikiniy tyrimy metu minéto pokyc¢io nepastebéta.

Norint iSvengti infekcijy, kurios gali kilti vartojant vaistinius preparatus, paruostus i§ Zzmogaus kraujo
ar kraujo plazmos, imamasi standartiniy apsaugos priemoniy: parenkami tinkami donorai, tikrinama,
ar jy kraujyje ir plazmoje néra tam tikry infekcijos pozymiy, taip pat gamybos metu efektyviai
Salinami ir inaktyvuojami virusai. Nepaisant to, kai vartojami vaistiniai preparatai, pagaminti i$
zmogaus kraujo ar kraujo plazmos, negalima atmesti infekuotos medziagos perdavimo galimybés.
Taip pat yra tikimybé, kad gali biiti perduoti nezinomi virusai ar kiti patogenai.

Priemonés, kuriy imamasi, laikomos veiksmingomis apsisaugant nuo apgaubtyjy ZIV, hepatito B,
hepatito C virusy ir neapgaubtojo hepatito A viruso. Sios priemonés gali biiti mazai veiksmingos pries
neapgaubtuosius parvovirusus B19. Parvoviruso B19 infekcija gali kelti grésme nés¢ioms moterims
(gali sukelti vaisiaus infekcijg) ir Zzmonéms, kuriems yra imuninés sistemos nepakankamumas arba
padidéjusi eritropoezé (pvz., hemoliziné anemija).

Jeigu Jums i§ plazmos pagaminty zmogaus proteino C produkty skiriama reguliariai arba pakartotinai,
Jusy gydytojas gali rekomenduoti pasiskiepyti nuo hepatito A ir B.

Kiti vaistai ir CEPROTIN
Iki Siol néra zinoma sgveikos su kitais vaistiniais preparatais atvejy.
Nepaisant to, jeigu vartojate arba neseniai vartojote kity vaisty, jskaitant jsigytus be recepto,

pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

Jei pradedate vartoti geriamuosius antikoaguliantus, gydymas CEPROTIN privalo biti tgsiamas, kol
geriamyjy antikoagulianty koncentracija kraujyje bus pakankama ir stabili.

CEPROTIN vartojimas su maistu ir gérimais

Duomenys nebtini.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Jeigu esate néscia, zindote kuidikj, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai pries
vartodama §j vaistg pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Jusy gydytojas nuspres, ar CEPROTIN gali biiti vartojamas néstumo ir Zindymo metu.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas

CEPROTIN neveikia geb&jimo vairuoti ir valdyti mechanizmus.

CEPROTIN sudétyje yra natrio

Kiekviename S$io vaisto flakone yra 44,5 mg natrio (valgomosios druskos sudedamosios dalies). Tai

atitinka 2,2 % didziausios rekomenduojamos paros normos suaugusiesiems.

3. Kaip vartoti CEPROTIN

pakaitinio gydymo kres¢jimo faktoriais/inhibitoriais patirties, kuomet jmanoma tirti proteino C
aktyvuma. Dozavimas bus jvairus, atsizvelgiant j Jusy bikle ir kiino svorj.
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Dozavimas

Doz¢, skyrimo daznis ir gydymo trukmé priklauso nuo proteino C trukumo sunkumo, Jasy klinikinés
biklés ir proteino C koncentracijos Jisy plazmoje. Dozé nustatoma atsizvelgiant  klinikinj
efektyvuma ir laboratoriniy tyrimy rezultatus.

Uminiy epizody gydymas ir trumpalaiké profilaktika
Gydymo kurso pradzioje biitina pasiekti 100 % (1 TV/ml) proteino C aktyvumo lygj, ir ji reikia
palaikyti didesn;j kaip 25 % viso gydymo metu.

IS pradziy reikia injekuoti 60-80 TV/kg dozg. Jusy gydytojas gydymo metu paims keletg kraujo
meéginiy tam, kad nustatyti, kiek laiko proteinas C laikosi jisy organizme.

Naudojant chromogeninius substratus proteino C aktyvuma ligonio plazmoje rekomenduojama
nustatyti prie§ pradedant gydyma CEPROTIN ir gydymo metu.

Dozé nustatoma pagal proteino C aktyvumo laboratoriniy tyrimy duomenis. Umios trombozés atveju
vertinimas atliekamas kas 6 valandas tol, kol ligonio biiklé stabilizuojasi, po to du kartus per dieng ir
visuomet prie§ pat kitg injekcijg. Biitina atsizvelgti j tai, kad proteino C pusinés eliminacijos periodas
gali labai sutrumpéti, ypac esant tam tikroms klinikinéms biikléms, pavyzdziui, imios trombozés su
zaibine purpura ir odos nekroze atveju.

Jeigu atsakas | CEPROTIN injekcijg yra patenkinamas, doze¢ galima palaipsniui sumazinti iki kas
12 valandy vartojamos dozés, uztikrinant > 25 % proteino C aktyvuma.

Jei Jums proteino C skiriama profilaktiskai esant padidéjusios trombozés rizikos atvejams (infekciné
liga, trauma ar chirurginé intervencija), patartina laikytis auk$ciausiy zemutinés aktyvumo ribos
parametry.

Ilgalaiké profilaktika
Rekomenduojama ilgalaikio profilaktinio gydymo dozé yra 45-60 TV/kg kas 12 valandy. Siekiant
uztikrinti 25 % ar didesne koncentracija, turéty biiti atliekamas proteino C aktyvumo matavimas.

Retais atvejais tiems pacientams, kuriems nebuvo jmanoma vaisto suleisti j vena, poodinés infuzijos
biidu suleidus 250-350 TV/kg pavyko pasiekti teraping proteino C koncentracija.

Jei sergate inksty ir (ar) kepeny ligomis, praneskite apie tai savo gydytojui, kad jis atitinkamai
pakoreguoty jiisy gydyma.

Kombinuotasis gydymas

Jei jums pradedama nuolatiné profilaktika geriamaisiais antikoaguliantais, pakaitinj proteino C
skyrimg patartina nutraukti tik tuo atveju, kai sumaz¢jes kraujo kreSéjimas tampa stabilus (zr. Svarbi
informacija apie kai kurias pagalbines CEPROTIN medZiagas).

Pradedant kombinuotajj gydyma antikoaguliantais (ypa¢ vitamino K antagonistais) su proteinu C,
pries pradedant antikoaguliacijg reikia palaikyti stabily proteino C aktyvumg daugiau kaip 0,25 TV/ml.
Rekomenduojama atidZiai stebéti tarptautinj normalizuotg santykj (TNS). Proteino C koncentrato ir
geriamyjy antikoagulianty derinyje reikia palaikyti 10 % ar didesne maziausia proteino C
koncentracija.

Jei jums nustatytas atsparumas APC (Sis sutrikimas yra tromboembolijos rizikos faktorius, budingas

ne daugiau kaip 5 % Europos gyventojy), jusy gydytojas turi atitinkamai pakoreguoti jisy gydyma.

40



Vartojimo metodas

CEPROTIN bus leidziama Jums ] vena, pries tai iStirpinus miltelius steriliu injekciniu vandeniu.
Rekomenduojama bitinai uzraSyti vaisto serijos numerj kiekvieng karta, kai skiriama CEPROTIN, kad
likty uzregistruotos vartotos produkto serijos.

Liofilizuoti CEPROTIN milteliai injekciniam tirpalui i$tirpinami pridedamu tirpikliu (steriliu
injekciniu vandeniu) naudojant sterilig perpylimo adata. Atsargiai pasukiokite flakong, kol visi
milteliai iStirps.

Po istirpinimo tirpalas jtraukiamas naudojant sterilig filtravimo adatg j sterily vienkartinj $virksta.
Istirpintam CEPROTIN tirpalui i§ flakono jtraukti kiekvieng karta turi biiti vartojama nenaudota
filtravimo adata. Tirpalas sunaikinamas, jei matyti bent kokiy pakibusiy daleliy.

Paruostas tirpalas turi biiti nedelsiant suleidziamas j vena.

CEPROTIN suleidimo greitis turéty biiti ne didesnis kaip 2 ml per minute. Vaikams, kuriy kiino svoris
mazesnis kaip 10 kg, injekcijos greitis neturéty biiti didesnis kaip 0,2 ml/kg/min.

Bet koks nesuvartotas tirpalo kiekis, tusti flakonai ir naudotos adatos bei Svirkstai turi buti sunaikinti
laikantis vietiniy reikalavimy.

Vaisty skyrimo daznis ir trukmé priklauso nuo jiisy proteino C trikumo sunkumo, proteino C
aktyvumo jusy plazmoje bei trombozés lokalizacijos ir dydzio.

Umios trombozés atveju CEPROTIN gali biiti skiriamas kas 6 val. Pastebéjus, kad tromby susidarymo
tendencija maz¢ja, injekcijos skyrimo daznj galima mazinti.

Ka daryti pavartojus per didele CEPROTIN doze?

Rekomenduojama grieztai laikytis dozés ir leidimo daznio, kuriuos paskyré Jisy gydytojas.
Jei susileidote didesng CEPROTIN doze, negu paskirta, nedelsdami kreipkités j savo gydytoja.

Pamirsus pavartoti CEPROTIN

Duomenys nebtini.

Nustojus vartoti CEPROTIN

Nenustokite vartoti CEPROTIN nepasitare su gydytoju.

Jeigu kilty daugiau klausimy dél $io vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja arba vaistininka.

4. Galimas Salutinis poveikis

Sis vaistas, kaip ir kiti vaistai, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.
Suleidus CEPROTIN, Jus galite pastebéti bet kokj toliau nurodyta Salutinj poveikj.

. Kaip ir nuo bet kurio kito produkto, skirto leisti j vena, gali atsirasti alerginiy reakcijy, jskaitant
sunkias ir potencialiai gyvybei grésmingas (anafilaksines) reakcijas.
Turite zinoti ankstyvuosius alerginiy reakcijy simptomus, tokius kaip deginimo ir gélimo
jausmas injekcijos vietoje, drebulys, karsc¢io musSimas, bérimas, dilgéliné, pasunkéjes
kvépavimas, pykinimas, galvos skausmai, mieguistumas, sumazejes kraujospudis ir spaudimas
kriitinéje.

o Toliau nurodytas Salutinis poveikis klinikiniy tyrimy metu pastebétas retai (reciau
kaip 118 1 000 skirty doziy pacientams): niezé¢jimas (pruritus), bérimas ir galvos svaigimas.
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o Poregistraciniu laikotarpiu buvo pranesimy apie neramumo, intensyvaus prakaitavimo, skausmo
ir paraudimo injekcijos vietoje atvejus.

PranesSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiské Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui arba
vaistininkui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema. PraneSdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti gauti daugiau
informacijos apie $io vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti CEPROTIN

Sj vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant etiketés po ,,EXP* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, §io vaisto vartoti negalima. Vaistas
tinkamas vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C). Negalima uzsaldyti.

Flakona laikyti iSorinéje dézutéje, kad vaistas biity apsaugotas nuo §viesos.

Paruostg tirpala biitina suvartoti nedelsiant.

Vaisty negalima iSmesti | kanalizacija arba su buitinémis atlickomis. Kaip iSmesti nereikalingus

vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

CEPROTIN sudétis

Milteliai:

- Veiklioji medziaga yra Zmogaus proteinas C.

- Pagalbinés medziagos yra zmogaus albuminas, trinatrio citrato dihidratas ir natrio chloridas.
Tirpinimui vartojamas sterilus injekcinis vanduo.

CEPROTIN iSvaizda ir kiekis pakuotéje

CEPROTIN tiekiamas milteliy pavidalu su tirpikliu injekciniam tirpalui. Jis yra baltos arba beveik

baltos spalvos milteliai arba puri kieta medziaga. Paruostas tirpalas yra bespalvis arba vos gelsvas ir

skaidrus arba truputj keiciantis spalvas, be matomy daleliy.

Kiekvienoje pakuotéje taip pat yra perpylimo adata ir filtravimo adata.

Registruotojas ir gamintojas

Takeda Manufacturing Austria AG

Industriestrasse 67

1221 Vienna

Austrija

Jeigu apie §j vaista norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Takeda Belgium NV Takeda, UAB

Tel/Tél: +32 2 464 06 11 Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA @takeda.com medinfoEMEA @takeda.com
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bbarapus

Takena bearapus EOOJ]
Tem.: +359 2 958 27 36
medinfoEMEA @takeda.com

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.1.0.

Tel: +420 234 722 722
medinfoEMEA @takeda.com

Danmark

Takeda Pharma A/S

TIf: +45 46 77 10 10
medinfoEMEA @takeda.com

Deutschland

Takeda GmbH

Tel: +49 (0)800 825 3325
medinfoEMEA @takeda.com

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA @takeda.com

EAlLGoa

Takeda EAAAY AE

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Espaiia

Takeda Farmacéutica Espafia S.A
Tel: +34 917 90 42 22
medinfoEMEA @takeda.com

France

Takeda France SAS

Tel. +33 140673300
medinfoEMEA @takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

Tel: +385 1 377 88 96
medinfoEMEA @takeda.com

Ireland

Takeda Products Ireland Ltd
Tel: 1800 937 970
medinfoEMEA @takeda.com

island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA @takeda.com
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Luxembourg/Luxemburg
Takeda Belgium NV
Tel/Tél: +32 2 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

Tel: +36 1 270 7030
medinfoEMEA @takeda.com

Malta

Takeda HELLAS SA

Tel: +30 2106387800
medinfoEMEA @takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

Tel: +31 20 203 5492
medinfoEMEA @takeda.com

Norge

Takeda AS

TIf: +47 800 800 30
medinfoEMEA @takeda.com

Osterreich

Takeda Pharma Ges.m.b.H.
Tel: +43 (0) 800-20 80 50
medinfoEMEA @takeda.com

Polska

Takeda Pharma Sp. z o.0.
Tel: +48223062447
medinfoEMEA @takeda.com

Portugal

Takeda Farmacéuticos Portugal, Lda.
Tel: + 351 21 120 1457
medinfoEMEA @takeda.com

Roménia

Takeda Pharmaceuticals SRL
Tel: +40 21 335 03 91
medinfoEMEA@takeda.com

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

Tel: + 386 (0) 59 082 480
medinfoEMEA @takeda.com

Slovenska republika
Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 (2) 20 602 600

medinfoEMEA@takeda.com



Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA @takeda.com

Kvbmpog

Takeda EAAAY AE

TnA.: +30 2106387800
medinfoEMEA @takeda.com

Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA@takeda.com

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas .

Kiti informacijos Saltiniai

Suomi/Finland

Takeda Oy

Puh/Tel: 0800 774 051
medinfoEMEA @takeda.com

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: 020 795 079
medinfoEMEA @takeda.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda UK Ltd

Tel: +44 (0) 2830 640 902
medinfoEMEA @takeda.com

I$sami informacija apie $§j vaistg pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

http://www.ema.europa.eu.

Sis lapelis pateikiamas Europos vaisty agentiiros tinklalapyje visomis ES/EEE kalbomis.
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