| PRIEDAS

PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA



1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Tractocile 6,75 mg/0,9 ml injekcinis tirpalas

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename 0,9 ml tirpalo buteliuke yra 6,75 mg atozibano (acetato pavidalu).
Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA

Injekcinis tirpalas (injekcija).
Skaidrus, bespalvis, be nuosédy tirpalas.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Tractocile skiriama suaugusioms nés¢ioms moterims prieslaikinei gimdymo veiklai slopinti, kai:

- reguliarfis gimdos susitraukimai trunka bent 30 sekundZiy ir kartojasi ne re¢iau kaip 4 kartus per
30 min.,

- gimdos kaklelio atsidarymo plotis siekia 1-3 cm (negimdziusioms — 0-3 cm) ir daugiau kaip
50%,

- néStumo trukmé — nuo 24 iki 33 savaiciy,

- vaisiaus Sirdies susitraukimy daznis — normalus.

4.2  Dozavimas ir vartojimo metodas
Dozavimas
Gydyma Tractocile turéty pradéti ir jj testi gydytojas, turintis prieSlaikinio gimdymo gydymo patirties.

Tractocile $virk§¢iama j vena trimis etapais: pradiné dozé (6,75 mg) $virk§¢iama srovele | veng
(boliusu); tam tikslui vartojamas jo 6,75 mg/0,9 ml injekcinis tirpalas. Paskui nedelsiant Tractocile
lasinama j veng (tam tikslui vartojamas koncentratas infuziniam tirpalui (37,5 mg/5 ml): tris valandas
vaisto laSinama 300 mikrogramy/min. grei¢iu. Véliau koncentruoto (37,5 mg/5 ml) Tractocile tirpalo
lasinama mazesniu grei¢iu (100 mikrogramy/min.) dar iki 45 val. Gydymo trukmé — ne ilgesné kaip 48
val. Viso gydymo kurso suminé vaisto dozé turéty biiti ne didesné kaip 330,75 mg atozibano.

Kai tik nustatoma, kad prasidéjo prieslaikiné gimdymo veikla, biitina tuoj pat susvirksti srovele
prading preparato doze. Po to vaisto laSinama j veng (zr. Tractocile 37,5 mg/5 ml infuzinio koncentrato
charakteristiky santraukg). Jeigu nezitirint sistemingo gydymo Tractocile, gimdos susitraukimai
nesilpsta, reikia aptarti alternatyvaus gydymo galimybe.

I$sami vaisto dozavimo schema pateikta lenteléje (zr. Zemiau).

Etapas Vartojimo biidas Infuzijos greitis Atozibano dozé

1 0,9 ml srovele j vena injekcija Duomenys nebiitini 6,75 mg
suleidziama per 1 minutg

2 3 valandy trukmés intraveniné 24 ml/val.(300 pg/min.) | 54 mg
infuzija “uzkraunamaja” doze

3 Iki 45 valandy trukmés tolesné 8 ml/val.(100 pg/min.) | Iki 270 mg
intraveniné infuzija




Kartotinis gydymas

Jei gydyma atozibanu biitina kartoti, ji taip pat reikia pradéti nuo vaisto injekcijos srovele, vartojant
Tractocile 6,75 mg/0,9 ml injekcinj tirpalg. Paskui gydymas tesiamas Tractocile 37,5 mg/5 ml
koncentratu infuziniam tirpalui.

Pacientams, kuriy kepeny arba inksty funkcija sutrikusi

Pacienciy, kuriy kepeny arba inksty funkcija sutrikusi, gydymo atozibanu patirties néra. Néra tikétina,
kad doze reikéty koreguoti dél sutrikusios inksty funkcijos, nes su Slapimu pasalinama tik nedaug
atozibano. Pacientéms, kuriy kepeny funkcija sutrikusi, atozibano skiriama atsargiai.

Vaiky populiacija
Tractocile saugumas ir veiksmingumas nés¢ioms moterims iki 18 mety neistirti. Duomeny néra.

Vartojimo metodas
Sio vaistinio preparato ruoSimo prie$ vartojima instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.

4.3 Kontraindikacijos

Tractocile draudZiama vartoti Siais atvejais:

- néstumo trukmé trumpesné kaip 24 arba ilgesné kaip 33 savaités,

- prieslaikinis vaisiaus dangaly plysimas, kai néstumo trukmé daugiau kaip 30 savaiciy,
- nenormalus vaisiaus $irdies susitraukimy greitis,

- kraujavimas i$§ gimdos, dél kurio biitina tuoj pat baigti gimdyma,

- eklampsija ir preeklamsija, dél kuriy biitina tuoj pat baigti gimdyma,

- intrauteriné vaisiaus mirtis,

- Jtariama intrauteriné infekcija,

- placentos pirmeiga,

- placentos atsidalijimas,

- bet kurios kitos motinos arba vaisiaus buklés, kai néStuma palaikyti pavojinga,

- padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medZiagai.

4.4  Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Jeigu atozibano skiriama pacientéms, kurioms gresia prieslaikinis vaisiaus dangaly plySimas, néstumo
sulaikymo nauda gali biiti mazesné uz chorioamnionito pavojy.

Pacienty, kuriy kepeny arba inksty funkcija yra sutrikusi, gydymo atozibanu patirties néra. Nepanasu,
kad dozg pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi, reikéty keisti, nes tik nedidelis kiekis atozibano
yra pasalinamas su §lapimu. Pacientams, kuriy kepeny funkcija yra sutrikusi, atozibano reikéty vartoti
atsargiai (Zr. 4.2 ir 5.2 skyrius).

D¢l nedidelio gydyty pacienciy skai¢iaus klinikiné atozibano vartojimo patirtis, skiriant preparato
moterims, turin¢ioms daugiavaisj ar 24-27 savai¢iy néStuma, yra nedidelé. Todél tokiy pacienciy
gydymo atozibanu nauda yra nejrodyta.

Tractocile galima gydyti kartotinai, taciau tokio gydymo (iki 3 karty) patirtis yra nedidelé (zr. 4.2
skyriy).

Jeigu nustatoma sulétéjusi vaisiaus raida, sprendimas testi ar atnaujinti gydyma priklauso nuo vaisiaus
brandos laipsnio.

Gydant atozibanu gali tekti stebéti gimdos ir vaisiaus $irdies susitraukimy daznj, ypac jei gimdos
susitraukimai kartojasi nuolat.

Kadangi atozibanas yra oksitocino antagonistas, jis teoriSkai gali pagreitinti gimdos raumeny
atsipalaidavimg ir padidinti pogimdyminj kraujavima; dél to bitina kontroliuoti netekto kraujo tiirj.
Taciau klinikiniais tyrimais nenormaliy gimdos susitraukimy po gimdymo nenustatyta.



Yra zinoma, kad daugiavaisis nésStumas ir tokolizinj poveikj sukeliantys vaistiniai preparatai (pvz.,
kalcio kanaly blokatoriai ir beta adrenomimetikai) didina plauciy edemos rizika. Dél to daugiavaisio
néstumo atveju ir (arba) kartu su kitais tokolizinj poveikj sukelianéiais vaistiniais preparatais
atozibano vartojama atsargiai (zr. 4.8 skyriy).

4.5 Sgveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia sgveika

Tyrimais in vitro nustatyta, kad atozibanas néra metabolizuojamas citochromo P450 sistemoje, jis taip
pat neslopina vaistus metabolizuojanéiy P450 sistemos fermenty. Todél atozibano saveika su vaistais,
kuriuos metabolizuoja citochromo P450 sistema, mazai tikétina.

Sveikoms savanorémis atlikti sgveikos su labetaloliu ir betametazonu tyrimai. Tarp atozibano ir
betametazono arba labetalolio jokios klinikai reik§mingos sgveikos nustatyta nebuvo.

4.6 Vaisingumas, néStumo ir Zindymo laikotarpis

Atozibano galima skirti tik tada, kai prieslaikiné gimdymo veikla nustatyta moteriai, kurios néstumo
trukmé — nuo 24 iki 33 savaiciy. Jei néStumo metu moteris zindo anks¢iau gimusj kudikj, zindyma
gydymo Tractocile metu reikia nutraukti, nes oksitocino issiskyrimas Zindymo metu gali paskatinti
gimdos susitraukimus ir neutralizuoti tokolizinio gydymo veiksminguma.

Klinikiniais atozibano tyrimais kokio nors poveikio Zindymui nenustatyta. Zinoma, kad nedideli
atozibano kiekiai iSsiskiria i§ Zindyvés kraujo plazmos j jos piena.

Embrio- ir fetotoksiskumo tyrimais atozibano toksinio poveikio pozymiy neaptikta. Kokiy nors
atozibano poveikio vaisingumui ir ankstyvam vaisiaus vystymuisi tyrimy neatlikta (zr. skyriy 5.3).

4.7  Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
Duomenys neaktualis.
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Galimos atozibano nepageidaujamos reakcijos motinai nustatytos klinikiniy tyrimy metu. Klinikiniy
tyrimy metu nepageidaujamy reakcijy pasireiské 48% atozibanu gydyty pacienciy. Pastebétos
nepageidaujamos reakcijos i§ esmés buvo lengvos. DaZniausiai pasireiSkianti nepageidaujama reakcija
motinoms buvo pykinimas (14 %).

Klinikiniais tyrimais kokiy nors atozibano specifiniy nepageidaujamy reakcijy naujagimiui
nenustatyta. Naujagimiui nustatytos nepageidaujamos reakcijos buvo normaliy funkciniy organizmo
rodikliy svyravimo ribose ir savo dazniu praktiskai nesiskyré nuo placebo bei beta adrenomimetikais
gydyty pacienciy grupése.

Toliau iSvardyty nepageidaujamy reakcijy daznis apibtidinamas taip: labai daznos (>1/10); daznos
(nuo >1/100 iki <1/10); nedaznos (nuo >1/1 000 iki <1/100); retos (nuo >1/10 000 iki <1/1 000).
Kiekvienoje daznio grupéje nepageidaujamas poveikis pateikiamas mazéjancio sunkumo tvarka.



MedDRA pagal organy Labai Dazni Nedazni Reti
sistemy klases dazni
Imuninés sistemos sutrikimai Alerginé reakcija
Metabolizmo ir mitybos Hiperglikemija
sutrikimai
Psichikos sutrikimai Nemiga
Nervy sistemos sutrikimai Galvos skausmas,
galvos svaigimas
Sirdies sutrikimai Tachikardija
Kraujagysliy sutrikimai Hipotenzija,
kraujo sanplidis j
veida
VirSkinimo trakto sutrikimai | Pykinimas | Vémimas
Odos ir poodinio audinio NieZulys,
sutrikimai bérimas
Lytinés sistemos ir kriities Kraujavimas i$
sutrikimai gimdos, gimdos
atonija
Bendrieji sutrikimai ir Reakcija Kar$¢iavimas
vartojimo vietos pazeidimai injekcijos
suleidimo vietoje

Duomenys, gauti vaistinj preparata pateikus i rinka

Vaistinj preparatg pateikus j rinkg gauta prane$imy apie kvépavimo sutrikimy (pvz., dusulio ir plauciy
edemos) pasireiskima, ypac kartu vartojant kity tokolizinj poveikj sukelianciy vaistiniy preparaty
(pvz., kalcio kanaly blokatoriy ar beta adrenomimetiky) ir (arba) moterims, kurioms yra daugiavaisis
néstumas.

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

Zinoma keletas atozibano perdozavimo atvejy, kuriy metu nebuvo jokiy specifiniy simptomy ar
pozymiy. Perdozavus specifinio gydymo néra.

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés
Farmakoterapiné grupé: kiti ginekologiniai vaistai, ATC kodas: G02C XO01.

Tractocile veiklioji medZiaga yra atozibanas (INN). Tai sintetinis peptidas ([Mpa*,D-

Tyr(Et)2 Thr*,0rn®]-oksitocinas), kuris receptoriy lygiu yra konkurencinis Zmogaus oksitocino
antagonistas. Tyrimais su ziurkémis ir jury kiaulytémis nustatyta, kad atozibanas jungiasi su
oksitocino receptoriais. Dél Sios sgveikos mazéja gimdos raumeny tonusas, ir raumenys silpniau
susitraukingja; tokiu budu, gimdos susitraukimai slopinami. Taip pat nustatyta, kad atozibanas jungiasi
ir su vazopresino receptoriais, taip slopindamas vazopresino poveikj. Tyrimais su gyviinais nustatyta,
kad atozibanas neturi poveikio Sirdies ir kraujagysliy sistemai.

Kai nés¢ioms moterims prasideda prieslaikiné gimdymo veikla, atozibanas rekomenduojamomis
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dozémis slopina gimdos susitraukimus ir uztikrina jos ramybés biiseng. Atozibanas greitai veikia
gimdos raumenis: gimdos susitraukimai pakankamai (maziau kaip iki 4 susitraukimy per valanda)
nuslopinami po 10 minuciy ir vaisto poveikis trunka 12 val.

III fazés klinikiniuose tyrimuose (CAP-001 studijomis) dalyvavusios 742 moterys, kuriy néStumo
trukmé buvo nuo 23 iki 33 savaiciy ir joms buvo prasidéjusi gimdymo veikla, atsitiktinés atrankos
btidu suskirstytos j dvi grupes: viena buvo gydoma atozibanu (vartotos §io preparato charakteristiky
santraukoje nurodytos dozés), kita — betaadrenomimetiku (palaipsniui nustatant doze).

Pirminiai preparaty veiksmingumo vertinimo kriterijai: pirminiu veiksmingumu buvo laikomas
nepagimdziusiy ir neprireikusiy alternatyvaus gydymo motery per 7 dienas nuo gydymo pradzios
dalis, iSreiksta procentais. Gauti duomenys parodé¢, kad 59,6% (n=201) atozibanu ir 47,7% (n=163)
betaadrenomimetiku gydyty motery per 7 dienas nuo gydymo pradzios nepagimdé ir joms nereikéjo
taikyti alternatyvaus gydymo (p=0,0004). Pagrindiné Sio (CAP-001) tyrimo nesékmingo gydymo
priezastis buvo blogas vaisty toleravimas. Gydymas atozibanu buvo zymiai dazniau (p=0,0004)
nepakankamai veiksmingas: gydant atozibanu - 48 moterims (arba 14,2%), gydant
betaadrenomimetiku — 20 motery (arba 5,8%).

CAP-001 tyrimo duomenimis, tikimybé, kad nésc¢ia (24-28 savaiciy) moteris per 7 dienas nepagimdys
(su salyga, kad jai nereikés alternatyvaus gydymo), buvo panasi tiek vartojusiy atozibang, tiek ir
vartojusiy betaadrenomimetikg grupiy moterims. Taciau Sie duomenys gauti tyriant labai nedidelj
(n=129 pacientés) ligoniy skaiciy.

Antriniai preparaty veiksmingumo vertinimo Kkriterijai: antriniais veiksmingumo kriterijais buvo
laikyta nepagimdziusiy per 48 valandas nuo gydymo pradzios motery dalis, iSreikSta procentais. Siuo
pozitriu skirtumo tarp atozibanu ir betaadrenomimetiku gydyty motery grupiy nebuvo.

Vidutin¢ (aritmetinis vidurkis) né$tumo trukmeé buvo vienoda abiejy grupiy: 35,613,9 savaiciy —
gydyty atozibanu ir 35,344,2 savaiciy — gydyty betaadrenomimetiku (p=0,37). Gimusiy naujagimiy
guldymo j intensyvios slaugos skyriy daznis abiejose grupése taip pat buvo vienodas (apie 30%).
Naujagimiy laikymo stacionare ir ventiliavimo trukmé taip pat buvo vienoda. Vidutinis gimusio
naujagimio svoris buvo: atozibanu gydyty motiny grupéje - 24914813 gramy, betaadrenomimetiku
gydyty grupéje - 2461+831 gramas (p=0,58).

Vaisiaus ir motinos baigtys atozibanu ir betaadrenomimetiku gydytose grupése nesiskyre, taciau

IS visy 361 motery, kurios dalyvavo atozibano III fazés klinikiniuose tyrimuose, 73 moterims gydymas
buvo kartotas bent vieng kartg, 8 — maZiausiai 2 kartus ir 2 — 3 kartus (zr. 4.4 skyriy).

Kadangi gydant néscias moteris, kuriy néStumas buvo mazesnis kaip 24 savaités, atozibano saugumas
ir veiksmingumas kontroliuojamais randomizuotais tyrimais nenustatytas, Sias pacientes gydyti
preparatu nerekomenduojama (zr. 4.3 skyriy).

Atlikus placebo kontroliuojamus tyrimus, vaisiaus ir naujagimio mirtingumas sieké: placebo grupéje
5/295 (t.y. 1,7 proc.) ir atozibanu gydyty pacienéiy grupéje — 15/288, i$ jy du naujagimiai miré: vienas
penkiy, kitas — astuoniy ménesiy amziaus. Atozibanu gydyty pacienty grupéje 11 i§ 15 naujagimiy
miréiy teko tiems atvejams, kai néStumo trukmé buvo nuo 20 iki 24 savaiciy, nors Sioje pogrup¢je
pacienéiy pasiskirstymas buvo nevienodas (19 motery buvo gydytos atozibanu, 4 — skirta placebo).
Motery, kuriy néstumo trukmé buvo ilgesné kaip 24 savaités, mirtingumas buvo praktiskai vienodas
(1,7 proc. placebo ir 1,5 proc. — atozibano grupgje).

5.2  Farmakokinetinés savybés
Tyrimais su sveikomis nepastojusiomis moterimis nustatyta, kad joms infuzuojant atozibano tirpalo |

veng nuo 10 iki 300 mikrogramy/min greic¢iu 12 valandy, vaisto pusiausvyriné koncentracija kraujo
plazmoje didéja proporcingai vaisto dozei.



Vaisto klirensas, menamas pasiskirstymo tiiris ir pusinés eliminacijos laikas nuo dozés nepriklauso.

Tyrimais su né$¢iomis moterimis, kurioms prasidéjo prieslaikiné gimdymo veikla, nustatyta, kad joms
infuzuojant atozibano tirpalo j vena (300 mikrogramy/min. grei¢iu nuo 6 iki 12 valandy), vaisto
koncentracija kraujo plazmoje nusistovi per valandg nuo infuzijos pradzios (pusiausvyrinés
koncentracijos aritmetinis vidurkis - 442+73 ng/ml, svyravimo ribos nuo 298 iki 533 ng/ml).

Baigus infuzija, vaisto plazmos koncentracija greitai sumazéja: pradinis pusinés eliminacijos laikas
(t) — 0,21£0,01 val. ir galinis (tg) — 1,7£0,3 val. Vidutin¢ klirenso reik§mé — 41,8+8,2 litro/val.
Menamas vaisto pasiskirstymo tiiris — 18,3+6,8 litro.

Neésciy motery kraujyje mazdaug 46-48% atozibano jungiasi su plazmos baltymais. Ar laisvo vaisto
frakcijos kiekis motinos ir vaisiaus kraujyje i§ esmés skiriasi, nezinoma. Atozibano nepatenka j
raudonuosius kraujo kiinelius.

Atozibanas prasiskverbia pro placentg. Kai atozibano buvo infuzuojama sveikoms laiku gimdan¢ioms
néscioms moterims 300 mikrogramy/min. greiciu, vaisto koncentracijy vaisiaus ir motinos kraujyje
santykis buvo 0,12.

Zmogaus plazmoje ir $lapime aptikti du atozibano metabolitai. Pagrindinio metabolito M1 (des-
(0Orn?®,Gly-NH,®%)-[Mpa',D-Tyr(Et)?, Thr*]-oksitocino) ir atozibano koncentracijy plazmoje santykis
antrgjg infuzijos valandg buvo 1,4, o baigus infuzija — 2,8. Ar metabolitas M1 kumuliuojasi
audiniuose, nezinoma. Slapime nustatomas tik nedidelis atozibano kiekis, kuris yra mazdaug 50 karty
mazesnis negu metabolito M1. Kiek atozibano iSskiriama su iSmatomis, nezinoma. Tyrimais in vitro
nustatyta, kad pagrindinis metabolitas M1 yra apytiksliai 10 karty silpnesnis nei atozibanas.
Metabolito M1 patenka ] motinos pieng (Zr. 4.6 skyriy).

Pacienty, kuriy kepeny arba inksty funkcija yra sutrikusi, gydymo atozibanu patirties néra. Nepanasu,
kad doze pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi, reikéty keisti, nes tik nedidelis kiekis atozibano
yra pasalinamas su $lapimu. Pacientams, kuriy kepeny funkcija yra sutrikusi, atozibang reikéty vartoti
atsargiai (zr. 4.2 ir 4.4 skyrius).

Mazai tikétina, kad atozibanas slopinty Zmogaus kepeny citochromo P450 izoformas (Zr. 4.5 skyriy).
5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Dvi savaites Svirksciant j veng ziurkéms ir Sunims atozibano dozes, mazdaug 10 karty didesnes nei
zmogaus terapiné, kokiy nors sisteminio toksinio poveikio poZymiy nepastebéta. 3 ménesiy trukmés
létinio toksiskumo tyrimais, $virks¢iant atozibano ziurkéms ir Sunims po oda (iki 20 mg kilogramui
kiino svorio) toksinio pozymiy taip pat nenustatyta. DidZiausia atozibano dozé, nesukelianti jokiy
nepageidaujamy poveikiy Svirks¢iant po oda, buvo mazdaug 2 kartus didesné negu Zmogaus terapiné
doze.

Kokiy nors atozibano poveikio vaisingumui ir ankstyvam vaisiaus vystymuisi tyrimy neatlikta.
Reprodukcinio toksiskumo tyrimais, atliktais nuo kiausinélio implantacijos iki vélyvos néstumo
stadijos, kokio nors poveikio motinai ar vaisiui nenustatyta. Bandomy Ziurkiy gemalams buvo
skiriama mazdaug keturis kartus didesné atozibano dozé, negu gauty zmogaus vaisius, kai preparato
laSinama nésc¢iajai moteriai | vena. Tyrimai su gyviinais parodé laktacijos slopinima, kokio galima
tikétis slopinant oksitocino veikima.

Tyrimais in vivo ir in vitro kokiy nors atozibano kancerogeninio ir mutageninio poveikio poZzymiy
nenustatyta.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas



Manitolis
1M vandenilio chlorido riigstis
Injekcijy vanduo.

6.2 Nesuderinamumas
Kadangi nesuderinamumo tyrimy neatlikta, vaisto negalima maiSyti kartu su kitais vaistais.
6.3 Tinkamumo laikas

4 metai.
Atidarius buteliuka, vaistg reikia suvartoti nedelsiant.

6.4 Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuve (2°C - 8°C).
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo $viesos.
Pirmg kartg atidaryto vaistinio preparato laikymo salygos pateikiamos 6.3 skyriuje.

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

Viename buteliuke yra 0,9 ml injekcinio tirpalo, kuriame yra 6,75 mg atozibano.

Buteliukai pagaminti iS bespalvio, skaidraus, borosilikatinio stiklo (I tipo) ir uzkemsami pilku
silikonizuotu bromobutilo gumos kamsteliu (I tipo) su lengvai nusukamu polipropileno ir aliuminio
dangteliu.

6.6  Specialiis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Pries SvirkSciant tirpalo buteliukg biitina apzitiréti, ar tirpale néra kokiy nors daleliy ir ar nepasikeité jo
spalva.

PasiruoSimas pradiniam SvirkStimui j veng srovele:
IS Tractocile 6,75 mg/0,9 ml injekcinio tirpalo buteliuko Svirkstu istraukite 0,9 ml (i5 0,9 ml) ir per

v —

Tractocile 6,75 mg/0,9 ml injekcinio tirpalo bitina $virksti nedelsiant.

7. REGISTRUOTOJAS

Ferring Pharmaceuticals A/S

Amager Strandvej 405

2770 Kastrup

Danija

Tel: +45 88 33 88 34

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

EU/1/99/124/001

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 2000 m. sausio 20 d.
Paskutinio perregistravimo data 2010 m. sausio 20 d.



10. TEKSTO PERZIUROS DATA

I$sami informacija apie $j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje

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


http://www/

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Tractocile 37,5 mg/5 ml koncentratas infuziniam tirpalui

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Kiekviename 5 ml tirpalo buteliuke yra 37,5 mg atozibano (acetato pavidalu).
Kiekviename tirpalo mililitre yra 7,5 mg atozibano

Tirpala praskiedus, atozibano koncentracija yra 0,75 mg/ml.

Visos pagalbinés medZiagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

3. FARMACINE FORMA

Koncentratas infuziniam tirpalui (sterilus koncentratas).
Skaidrus, bespalvis, be nuosédy tirpalas.

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

Tractocile skiriama suaugusioms nés¢ioms moterims prieSlaikinei gimdymo veiklai slopinti, kai:

- reguliariis gimdos susitraukimai trunka bent 30 sekundziy ir kartojasi ne reciau kaip 4 kartus per
30 min.,

- gimdos kaklelio atsidarymo plotis siekia 1-3 cm (negimdziusioms — 0-3 c¢cm) ir daugiau kaip
50%,

- néstumo trukmé — nuo 24 iki 33 savaiciy,

- vaisiaus Sirdies susitraukimy daznis — normalus.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas
Dozavimas
Gydyma Tractocile turéty pradéti ir jj testi gydytojas, turintis prieslaikinio gimdymo gydymao patirties.

Tractocile Svirk§¢iama j vena trimis etapais: pradiné dozé (6,75 mg) $virk§¢iama srovele j veng
(boliusu); tam tikslui vartojamas jo 6,75 mg/0,9 ml injekcinis tirpalas. Paskui nedelsiant Tractocile
laSinama j veng (tam tikslui vartojamas koncentratas infuziniam tirpalui (37,5 mg/5 ml): tris valandas
vaisto laSinama 300 mikrogramy/min. grei¢iu. Véliau koncentruoto (37,5 mg/5 ml) Tractocile tirpalo
lasinama mazesniu grei¢iu (100 mikrogramy/min.) dar iki 45 val. Gydymo trukmé — ne ilgesné kaip 48
val. Viso gydymo kurso suminé vaisto doz¢ turéty biiti ne didesné kaip 330,75 mg atozibano.

Kai tik nustatoma, kad prasidéjo prieslaikiné gimdymo veikla, biitina tuoj pat susvirksti srovele
prading Tractocile 6,75 mg/0,9 ml injekcijy tirpalo doze (zr. Tractocile 6,75 mg/0,9 ml injekcinio
tirpalo charakteristiky santraukg). Po to vaisto laSinama j veng. Jeigu nezilirint sistemingo gydymo
Tractocile, gimdos susitraukimai nesilpsta, reikia aptarti alternatyvaus gydymo galimybe.

ISsami vaisto dozavimo schema pateikta lenteléje (Zr. Zemiau).
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Etapas Vartojimo biidas Infuzijos greitis Atozibano dozé

1 0,9 ml srovele j veng injekcija Duomenys nebiitini 6,75 mg
suleidziama per 1 minute

2 3 valandy trukmés intraveniné 24 ml/val.(300 54 mg
infuzija “uzkraunamaja” doze pg/min.)

3 Iki 45 valandy trukmés tolesné 8 ml/val.(100 Iki 270 mg
intraveniné infuzija pg/min.)

Kartotinis gydymas

Jei gydymg atozibanu biitina kartoti, jj taip pat reikia pradéti nuo vaisto injekcijos srovele, vartojant
Tractocile 6,75 mg/0,9 ml injekcinj tirpala. Paskui gydymas tegsiamas Tractocile 37,5 mg/5 ml
koncentratu infuziniam tirpalui.

Pacientams, kuriy kepeny arba inksty funkcija sutrikusi

Pacienciy, kuriy kepeny arba inksty funkcija sutrikusi, gydymo atozibanu patirties néra. Néra tikétina,
kad dozg reikéty koreguoti dél sutrikusios inksty funkcijos, nes su §lapimu pasalinama tik nedaug
atozibano. Pacientéms, kuriy kepeny funkcija sutrikusi, atozibano skiriama atsargiai.

Vaiky populiacija
Tractocile saugumas ir veiksmingumas né$¢ioms moterims iki 18 mety neistirti. Duomeny néra.

Vartojimo metodas
Sio vaistinio preparato ruo$imo prie§ vartojimg instrukcija pateikiama 6.6 skyriuje.

4.3 Kontraindikacijos

Tractocile draudZiama vartoti Siais atvejais:

- néStumo trukmé trumpesné kaip 24 arba ilgesné kaip 33 savaités,

- prieSlaikinis vaisiaus dangaly plySimas, kai néStumo trukmé daugiau kaip 30 savaiciy,
- nenormalus vaisiaus Sirdies susitraukimy greitis,

- kraujavimas i§ gimdos, dél kurio biitina tuoj pat baigti gimdyma,

- eklampsija ir preeklamsija, dél kuriy biitina tuoj pat baigti gimdyma,

- intrauteriné vaisiaus mirtis,

- jtariama intrauteriné infekcija,

- placentos pirmeiga,

- placentos atsidalijimas,

- bet kurios kitos motinos arba vaisiaus biiklés, kai néStumg palaikyti pavojinga,

- padidéjes jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medziagai.

4.4  Specialis jspéjimai ir atsargumo priemonés

Jeigu atozibano skiriama pacientéms, kurioms gresia prieslaikinis vaisiaus dangaly plySimas, néStumo
sulaikymo nauda gali biiti maZzesné uz chorioamnionito pavojy.

Pacienty, kuriy kepeny arba inksty funkcija yra sutrikusi, gydymo atozibanu patirties néra. Nepanasu,
kad doze pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi, reikéty keisti, nes tik nedidelis kiekis atozibano
yra pasalinamas su Slapimu. Pacientams, kuriy kepeny funkcija yra sutrikusi, atozibano reikéty vartoti
atsargiai (zr. 4.2 ir 5.2 skyrius).

Dél nedidelio gydyty pacienéiy skaiiaus klinikiné atozibano vartojimo patirtis, skiriant preparato
moterims, turin¢ioms daugiavaisj ar 24-27 savai¢iy néStumg, yra nedidelé. Todél tokiy pacienciy

gydymo atozibanu nauda yra nejrodyta.

Tractocile galima gydyti kartotinai, ta¢iau tokio gydymo (iki 3 karty) patirtis yra nedidelé (zr. 4.2
skyriy).
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Jeigu nustatoma sulétéjusi vaisiaus raida, sprendimas testi ar atnaujinti gydyma priklauso nuo vaisiaus
brandos laipsnio.

Gydant atozibanu gali tekti stebéti gimdos ir vaisiaus Sirdies susitraukimy daznj, ypac jei gimdos
susitraukimai kartojasi nuolat.

Kadangi atozibanas yra oksitocino antagonistas, jis teoridkai gali pagreitinti gimdos raumeny
atsipalaidavimg ir padidinti pogimdyminj kraujavima; dél to butina kontroliuoti netekto kraujo tiirj.

Yra zinoma, kad daugiavaisis néStumas ir tokolizinj poveikj sukeliantys vaistiniai preparatai (pvz.,
kalcio kanaly blokatoriai ir beta adrenomimetikai) didina plauciy edemos rizika. Dél to daugiavaisio
néstumo atveju ir (arba) kartu su Kkitais tokolizinj poveikj sukelianéiais vaistiniais preparatais
atozibano vartojama atsargiai (zr. 4.8 skyriy).

4.5 Sgveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia sgveika

Tyrimais in vitro nustatyta, kad atozibanas néra metabolizuojamas citochromo P450 sistemoje, jis taip
pat neslopina vaistus metabolizuojanc¢iy P450 sistemos fermenty. Todél atozibano sgveika su vaistais,
kuriuos metabolizuoja citochromo P450 sistema, mazai tikétina.

Sveikoms savanorémis atlikti sgveikos su labetaloliu ir betametazonu tyrimai. Tarp atozibano ir
betametazono arba labetalolio jokios klinikai reikSmingos saveikos nustatyta nebuvo.

4.6  Vaisingumas, néstumo ir Zindymo laikotarpis

Atozibano galima skirti tik tada, kai prieslaikiné¢ gimdymo veikla nustatyta moteriai, kurios néstumo
trukmé — nuo 24 iki 33 savaiciy. Jei néStumo metu moteris zindo anks¢iau gimusj kudikj, zindyma
gydymo Tractocile metu reikia nutraukti, nes oksitocino issiskyrimas Zzindymo metu gali paskatinti
gimdos susitraukimus ir neutralizuoti tokolizinio gydymo veiksminguma.

atozibano kiekiai i$siskiria i$ zindyvés kraujo plazmos j jos piena.

Embrio- ir fetotoksiskumo tyrimais atozibano toksinio poveikio pozymiy neaptikta. Kokiy nors
atozibano poveikio vaisingumui ir ankstyvam vaisiaus vystymuisi tyrimy neatlikta (zr. skyriy 5.3).

4.7  Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus
Duomenys neaktualiis
4.8 Nepageidaujamas poveikis

Galimos atozibano nepageidaujamos reakcijos motinai nustatytos klinikiniy tyrimy metu. Klinikiniy
tyrimy metu nepageidaujamy reakcijy pasireiské 48 % atozibanu gydyty pacienciy. Pastebétos
nepageidaujamos reakcijos i§ esmés buvo lengvos. Dazniausiai pasireiskianti nepageidaujama reakcija
motinoms buvo pykinimas (14 %).

Klinikiniais tyrimais kokiy nors atozibano specifiniy nepageidaujamy reakcijy naujagimiui
nenustatyta. Naujagimiui nustatytos nepageidaujamos reakcijos buvo normaliy funkciniy organizmo
rodikliy svyravimo ribose ir savo dazniu praktiskai nesiskyré nuo placebo bei beta adrenomimetikais
gydyty pacienciy grupése.

Toliau iSvardyty nepageidaujamy reakcijy daznis apibtidinamas taip: labai daznos (>1/10); daznos

(nuo >1/100 iki <1/10); nedaznos (nuo >1/1 000 iki <1/100); retos (nuo >1/10 000 iki <1/1 000).
Kiekvienoje daznio grupéje nepageidaujamas poveikis pateikiamas mazéjancio sunkumo tvarka.
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MedDRA pagal organy Labai Dazni Nedazni Reti
sistemy klases dazni
Imuninés sistemos sutrikimai Alerginé reakcija
Metabolizmo ir mitybos Hiperglikemija
sutrikimai
Psichikos sutrikimai Nemiga
Nervy sistemos sutrikimai Galvos skausmas,
galvos svaigimas
Sirdies sutrikimai Tachikardija
Kraujagysliy sutrikimai Hipotenzija,
kraujo sanplidis j
veida
VirSkinimo trakto sutrikimai | Pykinimas | Vémimas
Odos ir poodinio audinio Niezulys,
sutrikimai bérimas
Lytinés sistemos ir krities Kraujavimas i3
sutrikimai gimdos, gimdos
atonija
Bendrigji sutrikimai ir Reakcija Kar$¢iavimas
vartojimo vietos pazeidimai injekcijos
suleidimo vietoje

Duomenys, gauti vaistinj preparata pateikus j rinka

Vaistinj preparatg pateikus j rinkg gauta pranesimy apie kvépavimo sutrikimy (pvz., dusulio ir plaucéiy
edemos) pasireiSkima, ypac kartu vartojant kity tokolizinj poveikj sukelian¢iy vaistiniy preparaty
(pvz., kalcio kanaly blokatoriy ar beta adrenomimetiky) ir (arba) moterims, kurioms yra daugiavaisis
néstumas.

PraneS$imas 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 prieziiiros specialistai turi
pranesti apie bet kokias jtariamas nepageidaujamas reakcijas naudodamiesi V_priede nurodyta
nacionaline praneSimo sistema.

4.9 Perdozavimas

Zinoma keletas atozibano perdozavimo atvejy, kuriy metu nebuvo jokiy specifiniy simptomy ar
pozymiy. Perdozavus specifinio gydymo néra.

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES
5.1 Farmakodinaminés savybés
Farmakoterapiné grupé: kiti ginekologiniai vaistai, ATC kodas: G02C XO01.

Tractocile veiklioji medZiaga yra atozibanas (INN). Tai sintetinis peptidas ([Mpa!,D-
Tyr(Et)2,Thr*,0rn®]-oksitocinas), kuris receptoriy lygiu yra konkurencinis Zzmogaus oksitocino
antagonistas. Tyrimais su ziurkémis ir jlry kiaulytémis nustatyta, kad atozibanas jungiasi su
oksitocino receptoriais. Dél Sios sgveikos mazéja gimdos raumeny tonusas, ir raumenys silpniau
susitraukingja; tokiu bidu, gimdos susitraukimai slopinami. Taip pat nustatyta, kad atozibanas jungiasi
ir su vazopresino receptoriais, taip slopindamas vazopresino poveikj. Tyrimais su gyviinais nustatyta,
kad atozibanas neturi poveikio Sirdies ir kraujagysliy sistemai.

Kai nés¢ioms moterims prasideda prieslaikiné gimdymo veikla, atozibanas rekomenduojamomis
dozémis slopina gimdos susitraukimus ir uztikrina jos ramybés biisena. Atozibanas greitai veikia
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gimdos raumenis: gimdos susitraukimai pakankamai (maziau kaip iki 4 susitraukimy per valanda)
nuslopinami po 10 minuéiy ir vaisto poveikis trunka 12 val.

IIT fazés klinikiniuose tyrimuose (CAP-001 studijomis) dalyvavusios 742 moterys, kuriy néstumo
trukmé buvo nuo 23 iki 33 savaiciy ir joms buvo prasidéjusi gimdymo veikla, atsitiktinés atrankos
btdu suskirstytos i dvi grupes: viena buvo gydoma atozibanu (vartotos Sio preparato charakteristiky
santraukoje nurodytos dozés), kita — betaadrenomimetiku (palaipsniui nustatant dozg).

Pirminiai preparaty veiksmingumo vertinimo Kriterijai: pirminiu veiksmingumu buvo laikomas
nepagimdZiusiy ir neprireikusiy alternatyvaus gydymo motery per 7 dienas nuo gydymo pradzios
dalis, i8reiksta procentais. Gauti duomenys parodé¢, kad 59,6% (n=201) atozibanu ir 47,7% (n=163)
betaadrenomimetiku gydyty motery per 7 dienas nuo gydymo pradzios nepagimd¢ ir joms nereikéjo
taikyti alternatyvaus gydymo (p=0,0004). Pagrindiné Sio (CAP-001) tyrimo nesékmingo gydymo
priezastis buvo blogas vaisty toleravimas. Gydymas atozibanu buvo Zymiai dazniau (p=0,0004)
nepakankamai veiksmingas: gydant atozibanu — 48 moterims (arba 14,2%), gydant
betaadrenomimetiku — 20 motery (arba 5,8%).

CAP-001 tyrimo duomenimis, tikimybé, kad nés¢ia (24-28 savaiciy) moteris per 7 dienas nepagimdys
(su salyga, kad jai nereikés alternatyvaus gydymo), buvo panasi tiek vartojusiy atozibana, tiek ir
vartojusiy betaadrenomimetikg grupiy moterims. Tac¢iau Sie duomenys gauti tyriant labai nedidelj
(n=129 pacientés) ligoniy skaiciy.

Antriniai preparaty veiksmingumo vertinimo Kkriterijai: antriniais veiksmingumo Kriterijais buvo
laikyta nepagimdziusiy per 48 valandas nuo gydymo pradzios motery dalis, iSreikSta procentais. Siuo
poziiiriu skirtumo tarp atozibanu ir betaadrenomimetiku gydyty motery grupiy nebuvo.

Vidutiné (aritmetinis vidurkis) né$tumo trukmé buvo vienoda abiejy grupiy: 35,643,9 savaiéiy —
gydyty atozibanu ir 35,3+4,2 savai¢iy — gydyty betaadrenomimetiku (p=0,37). Gimusiy naujagimiy
guldymo j intensyvios slaugos skyriy daznis abiejose grupése taip pat buvo vienodas (apie 30%).
Naujagimiy laikymo stacionare ir ventiliavimo trukmé taip pat buvo vienoda. Vidutinis gimusio
naujagimio svoris buvo: atozibanu gydyty motiny grupéje — 24914813 gramy, betaadrenomimetiku
gydyty grupéje — 2461+831 gramas (p=0,58).

Vaisiaus ir motinos baigtys atozibanu ir betaadrenomimetiku gydytose grupése nesiskyré, taciau

I$ visy 361 motery, kurios dalyvavo atozibano III fazés klinikiniuose tyrimuose, 73 moterims gydymas
buvo kartotas bent vieng karta, 8 — maZiausiai 2 kartus ir 2 — 3 kartus (Zr. 4.4 skyriy).

Kadangi gydant néscias moteris, kuriy néStumas buvo mazesnis kaip 24 savaités, atozibano saugumas
ir veiksmingumas kontroliuojamais randomizuotais tyrimais nenustatytas, Sias pacientes gydyti
preparatu nerekomenduojama (Zr. 4.3 skyriy).

Atlikus placebo kontroliuojamus tyrimus, vaisiaus ir naujagimio mirtingumas sieké: placebo grupéje
5/295 (t.y. 1,7 proc.) ir atozibanu gydyty pacienciy grupéje — 15/288, iS jy du naujagimiai miré: vienas
penkiy, kitas — astuoniy ménesiy amziaus. Atozibanu gydyty pacienty grupéje 11 i$ 15 naujagimiy
mirciy teko tiems atvejams, kai néStumo trukmé buvo nuo 20 iki 24 savai€iy, nors Sioje pogrup¢je
pacienciy pasiskirstymas buvo nevienodas (19 motery buvo gydytos atozibanu, 4 — skirta placebo).
Motery, kuriy né$tumo trukmé buvo ilgesné kaip 24 savaités, mirtingumas buvo praktikai vienodas
(1,7 proc. placebo ir 1,5 proc. — atozibano grupéje).

5.2 Farmakokinetinés savybés
Tyrimais su sveikomis nepastojusiomis moterimis nustatyta, kad joms infuzuojant atozibano tirpalo ]
veng nuo 10 iki 300 mikrogramy/min grei¢iu 12 valandy, vaisto pusiausvyriné koncentracija kraujo

plazmoje didéja proporcingai vaisto dozei.

Vaisto klirensas, menamas pasiskirstymo tiiris ir pusinés eliminacijos laikas nuo dozés nepriklauso.
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Tyrimais su né$¢iomis moterimis, kurioms prasidéjo prieslaikiné gimdymo veikla, nustatyta, kad joms
infuzuojant atozibano tirpalo j veng (300 mikrogramy/min. greic¢iu nuo 6 iki 12 valandy), vaisto
koncentracija kraujo plazmoje nusistovi per valanda nuo infuzijos pradzios (pusiausvyrinés
koncentracijos aritmetinis vidurkis — 442473 ng/ml, svyravimo ribos nuo 298 iki 533 ng/ml).

Baigus infuzija, vaisto plazmos koncentracija greitai sumazéja: pradinis pusinés eliminacijos laikas
(to) — 0,21+0,01 val. ir galinis (tg) — 1,7+0,3 val. Vidutiné klirenso reiksmé — 41,848,2 litro/val.
Menamas vaisto pasiskirstymo tiris — 18,3+6,8 litro.

Nés¢iy motery kraujyje mazdaug 46-48% atozibano jungiasi su plazmos baltymais. Ar laisvo vaisto
frakcijos kiekis motinos ir vaisiaus kraujyje i$ esmés skiriasi, nezinoma. Atozibano nepatenka j
raudonuosius kraujo kiinelius.

Atozibanas prasiskverbia pro placentg. Kai atozibano buvo infuzuojama sveikoms laiku gimdanc¢ioms
nés¢ioms moterims 300 mikrogramy//min. greiéiu, vaisto koncentracijy vaisiaus ir motinos kraujyje
santykis buvo 0,12.

Zmogaus plazmoje ir $lapime aptikti du atozibano metabolitai. Pagrindinio metabolito M1 des-
(Orn®,Gly-NH,®%)-[Mpa’,D-Tyr(Et)? Thr*]-oksitocino ir atozibano koncentracijy plazmoje santykis
antrajg infuzijos valandg buvo 1,4, o baigus infuzijg — 2,8. Ar metabolitas M1 kumuliuojasi
audiniuose, nezinoma. Slapime nustatomas tik nedidelis atozibano kiekis, kuris yra mazdaug 50 karty
mazesnis negu metabolito M1. Kiek atozibano iSskiriama su iSmatomis, nezinoma. Tyrimais in vitro
nustatyta, kad pagrindinis metabolitas M1 yra apytiksliai 10 karty silpnesnis nei atozibanas.Metabolito
M1 patenka j motinos pieng (zr. 4.6 skyriy).

Pacienty, kuriy kepeny arba inksty funkcija yra sutrikusi, gydymo atozibanu patirties néra. Nepanasu,
kad doze pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi, reikéty keisti, nes tik nedidelis kiekis atozibano
yra pasalinamas su Slapimu. Pacientams, kuriy kepeny funkcija yra sutrikusi, atozibang reikéty vartoti
atsargiai (zr. 4.2 ir 4.4 skyrius).

Mazai tikétina, kad atozibanas slopinty Zmogaus kepeny citochromo P450 izoformas (Zr. 4.5 skyriy).
5.3 Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

Dvi savaites $virkséiant | veng Ziurkéms ir Sunims atozibano dozes, mazdaug 10 karty didesnes nei
zmogaus terapiné, kokiy nors sisteminio toksinio poveikio poZymiy nepastebéta. 3 ménesiy trukmés
1étinio toksiskumo tyrimais, §virks¢iant atozibano ziurkéms ir Sunims po oda (iki 20 mg kilogramui
kiino svorio) toksinio pozymiy taip pat nenustatyta. Didziausia atozibano dozé, nesukelianti jokiy
nepageidaujamy poveikiy $virksciant po oda, buvo mazdaug 2 kartus didesné negu Zmogaus terapiné
dozé.

Kokiy nors atozibano poveikio vaisingumui ir ankstyvam vaisiaus vystymuisi tyrimy neatlikta.
Reprodukcinio toksiskumo tyrimais, atliktais nuo kiausinélio implantacijos iki vélyvos néstumo
stadijos, kokio nors poveikio motinai ar vaisiui nenustatyta. Bandomy ziurkiy gemalams buvo
skiriama mazdaug keturis kartus didesné atozibano dozé, negu gauty zmogaus vaisius, kai preparato
lasinama nésc¢iajai moteriai j veng. Tyrimai su gyviinais parodé laktacijos slopinima, kokio galima
tikétis slopinant oksitocino veikima.

Tyrimais in vivo ir in vitro kokiy nors atozibano kancerogeninio ir mutageninio poveikio poZymiy
nenustatyta.

6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1. Pagalbiniy medZziagy sarasas
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Manitolis
IM vandenilio chlorido riigstis
Injekcijy vanduo.

6.2. Nesuderinamumas

Kadangi nesuderinamumo tyrimy neatlikta, vaisto negalima maiSyti kartu su Kitais vaistais, iSskyrus
tuos, kurie paminéti 6.6 skyriuje.

6.3. Tinkamumo laikas

4 metai.
Atidarius buteliukg su tirpalo koncentratu, biitina nedelsiant praskiesti tirpala.
Praskiestg tirpalg infuzijai j vena reikia suvartoti per 24 val. nuo pagaminimo.

6.4. Specialios laikymo salygos

Laikyti Saldytuve (2°C - 8°C).
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo $viesos.
Pirma kartg atidaryto vaistinio preparato laikymo sglygos pateikiamos 6.3 skyriuje.

6.5. Talpyklés pobadis ir jos turinys

Viename buteliuke yra 5 ml infuzinio tirpalo koncentrato, kuriame yra 37,5 mg atozibano.
Buteliukai pagaminti i$ bespalvio, skaidraus borosilikatinio stiklo (I tipo) ir uzkemSami pilku
silikonizuotu bromobutilo gumos kamsteliu (I tipo) su lengvai nusukamu polipropileno ir aliuminio
dangteliu.

6.6. Specialas reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

Pries $virksciant tirpalo, buteliukg biitina apzitréti, ar tirpale néra kokiy nors daleliy ir ar nepasikeité
jo spalva.

Infuzinio tirpalo paruoSimas:

Po to, kai preparato su$virk§¢iama j veng srovele, Tractocile 37,5 mg/5 ml infuzinio tirpalo
koncentratas skiedziamas vienu i$ 3 tirpaly:

- 9 mg/ml (0,9%) natrio chlorido injekciniu tirpalu,

- Ringerio laktato tirpalu,

- 5% vandeniniu gliukozés tirpalu infuzijoms.

15 100 ml talpos infuzinio tirpalo maiselio iStraukite 10 ml tirpalo ir iSpilkite. Triikstamg kiekj
papildykite 10 ml Tractocile 37,5 mg/5 ml i§ dviejy 5 ml koncentrato infuziniam tirpalui buteliuky,
kad gautuméte tirpalg, kurio 100 ml baity 75 mg atozibano.

Praskiestas tirpalas yra skaidrus, bespalvis, be kokiy nors daleliy.

Tada paruosto tirpalo suladinama j vena per 3 val., t.y. 24 ml per valandg (arba 18 mg/val.) grei¢iu.
Lasinti batina akuserijos skyriuje, prizitrint medikui. Po 3 val. infuzijos greitis sumazinamas iki 8
ml/val.

Infuzijai testi, naudodamiesi tuo paciu skai¢iavimo metodu, pagaminkite naujg 100 ml tirpalo maiselj.

Jeigu vartojamas kitokio ttrio infuzinio tirpalo maiselis ar buteliukas, atitinkamai perskaiciuokite
tirpalo tiirj, reikalingg minétos koncentracijos atozibano tirpalui pagaminti.
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Kad uztikrintuméte tiksly dozavima, patartina naudoti kontroliuojamos infuzijos sistema, kuri leisty
dozuoti tirpalg lasais per minute. Sistema su mikrolasintuvu galéty uztikrinti normaly Tractocile
rekomenduojamy doziy laSinimo greitj.

Jeigu | veng tuo paciu metu biitina Svirksti kito vaisto, pastarojo reiksty Svirksti per kitg intraveninio
kateterio Saka ar pasirinkti SvirkStimui kitg veng. Tai leisty nepriklausomai stebéti infuzijos greitj.
7. REGISTRUOTOJAS

Ferring Pharmaceuticals A/S

Amager Strandvej 405

2770 Kastrup

Danija

Tel: +45 88 33 88 34

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/1/99/124/002

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA
Registravimo data 2000 m. sausio 20 d.

Paskutinio perregistravimo data 2010 m. sausio 20 d.

10. TEKSTO PERZIUROS DATA

ISsami informacija apie §j vaistinj preparata pateikiama Europos vaisty agentiiros tinklalapyje
http://www.ema.europa.eu.
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Il PRIEDAS
GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-1) UZ SERLJU
ISLEIDIMA
TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI
KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI
SALYGOS AR APRIBOJIMAI SAUGIAM IR

VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI
UZTIKRINTI
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A.  GAMINTOJAS (-Al), ATSAKINGAS (-1) UZ SERIJU ISLEIDIMA

Gamintojo, atsakingo uz serijy isleidima, pavadinimas ir adresas

Ferring GmbH
Wittland 11
D-24109 Kiel
Vokietija

B. TIEKIMO IR VARTOJIMO SALYGOS AR APRIBOJIMAI

Riboto iSraSymo receptinis vaistinis preparatas (Zr. | priedo [preparato charakteristiky santraukos] 4.2
skyriy).

C. KITOS SALYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

o Periodiskai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)

Sio vaistinio preparato PASP pateikimo reikalavimai i§déstyti Direktyvos 2001/83/EB 107c straipsnio

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

D.  SALYGOS AR APRIBOJIMAL 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 buti pateiktas:
e pareikalavus Europos vaisty agentiirai;
e 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.
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111 PRIEDAS

ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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A. ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES (JEI JOS NERA - VIDINES) PAKUOTES

KARTONO DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Tractocile 6,75 mg/0,9 ml injekcinis tirpalas
atozibanas

2. VEIKLIOJI MEDZIAGA IR JOS KIEKIS

Viename 0,9 ml talpos buteliuke yra 6,75 mg atosibano (acetato pavidalu)

3.  PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Manitolis, vandenilio chlorido ruigstis, injekcijy vanduo. ,

| 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas
(6,75 mg/0,9 ml)
1 buteliukas

| 5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS

Vartoti tik | vena.
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

6. SPECIALUS JSPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

[ 7. KITAS (-I)_SPECIALUS (-U) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

| 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve. Laikyti gamintojo pakuotéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo §viesos.
Atidarius buteliuka, tirpalg biitina suvartoti nedelsiant.
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES, DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Ferring Pharmaceuticals A/S
Amager Strandvej 405

2770 Kastrup

Danija

Tel: +45 88 33 88 34

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/199/124/001

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO)TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio raStu nepateikti.

17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - 2D BRUKSNINIS KODAS

2D bruksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

BUTELIUKAS

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS

Tractocile 6,75 mg/0,9 ml injekcija
atozibanas
1. V.

| 2. VARTOJIMO METODAS

| 3. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

| 4. SERIJOS NUMERIS

Serija

| 5. TURINYS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

0,9 ml yra (6,75 mg/0,9 ml)

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES (JEI JOS NERA — VIDINES) PAKUOTES

KARTONO DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Tractocile 37,5 mg/5 ml koncentratas infuziniam tirpalui
atozibanas

2. VEIKLIOJI MEDZIAGA IR JOS KIEKIS

Viename 5 ml talpos buteliuke yra 37,5 mg atosibano (acetato pavidalu)
Kiekviename mililitre tirpalo yra 7,5 mg atosibano.

3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

Manitolis, vandenilio chlorido ragstis, injekcijy vanduo.

| 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Koncentratas infuziniam tirpalui

(7,5 mg/ml)

Tirpala praskiedus pagal instrukcijas, atosibano koncentracija yra 0,75 mg/ml.
1 buteliukas

5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS

Vartoti tik | veng
Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.

6. SPECIALUS JSPEJIMAS, KAD VAISTIN] PREPARATA BUTINA LAIKYTI
VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS SPECIALUS ISPEJIMAS (JEI REIKIA)

| 8. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

Laikyti Saldytuve.
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo $viesos.
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Praskiestg tirpala reikia suvartoti per 24 val.

10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES, DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Ferring Pharmaceuticals A/S
Amager Strandvej 405

2770 Kastrup

Danija

Tel: +45 88 33 88 34

12. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS

EU/199/124/002

13.  SERIJOS NUMERIS

Serija

| 14.  PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistinis preparatas

| 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

| 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio raStu nepateikti.

17.  UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - 2D BRUKSNINIS KODAS

2D briksninis kodas su nurodytu unikaliu identifikatoriumi.

18. UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS - ZMONEMS SUPRANTAMI DUOMENYS

PC
SN
NN
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

BUTELIUKAS

|1 VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

Tractocile 37,5 mg/5 ml sterilus koncentratas
atozibanas
1. V.

| 2. VARTOJIMO METODAS

| 3. TINKAMUMO LAIKAS

Tinka iki

4. SERIJOS NUMERIS

Serija

| 5. TURINYS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

5ml (7,5 mg/ ml)

6. KITA
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B. PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Tractocile 6,75 mg/0,9 ml, injekcinis tirpalas
atozibanas

AtidZiai perskaitykite visg §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, akuSerj arba vaistininka.

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

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Tractocile ir kam jis vartojamas
Kas Zinotina prie$ vartojant Tractocile
Kaip vartoti Tractocile

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti Tractocile

Pakuotés turinys ir kita informacija

oML E

1. Kas yra Tractocile ir kam jis vartojamas

Tractocile sudétyje yra atozibano. Tractocile gali biiti vartojamas siekiant nutolinti prieslaikinj kiidikio
gimimg. Tractocile yra skirtas suaugusioms nés¢ioms moterims nuo 24 iki 33 néstumo savaités.

Tractocile silpnina gimdos susitraukimus. Be to, Siam vaistui veikiant susitraukimai retéja. Tai vyksta
dél to, kad organizme slopinamas natiiralaus hormono, vadinamo oksitocinu, kuris skatina gimdos
susitraukimus, poveikis.

2. Kas Zinotina prie$ vartojant Tractocile

Tractocile vartoti negalima

- jel esate nés¢ia maziau nei 24 savaites;

- jei esate néscia daugiau nei 33 savaites;

- jei istekéjo vandenys (prieslaikinis membrany pratriikimas) ir yra praéj¢ 30 ar daugiau néstumo
savaiiy;

- jei negimusiam kudikiui (vaisiui) nustatomas nenormalus §irdies susitraukimy daznis;

- jei kraujuojate i§ maksties ir gydytojas nori, kad negimes kiidikis gimty nedelsiant;

- jei Jums yra taip vadinamoji ,,sunki biiklé pries eklampsija“ ir gydytojas nori, kad negimes
kudikis gimty nedelsiant. Sunki btiklé prie§ eklampsija atsiranda esant labai aukStam
kraujospiidziui, skyscCiy susilaikymui ir (arba) esant baltymy slapime;

- jei Jums yra taip vadinamoji ,,eklampsija“, kuri panasi j sunkig biikle prie§ eklampsija, bet jos
metu atsiranda ir traukuliy. Tai reiskia, kad kudikis turi btiti gimdomas nedelsiant;

- mirus negimusiam kudikiui;

- jei yra arba galéjo biiti gimdos infekcija;

- jei placenta uzdengia gimdymo kanala;

- jei placenta atitriiksta nuo gimdos sienelés;

- jei Jums ar negimusiam kuidikiui yra bet kokia kita biiklé, kurios atveju néStumo tesimas yra
pavojingas;

- jei yra alergija atozibanui ar bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medziagai (jos iSvardytos 6
skyriuje).

Nevartokite Tractocile, jei bet kuri i§ ankséiau i$vardyty saglygy taikytina Jums. Jeigu abejojate, prie$
pradédami vartoti Tractocile pasitarkite su gydytoju, akuSeriu ar vaistininku.
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Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju, akuSeriu ar vaistininku, pries pradédama vartoti Tractocile:

- jeigu manote, kad Jums iStekéjo vandenys (prieslaikinis membrany plySimas);

- jeigu Jus turite inksty arba kepeny funkcijos sutrikimy;

- jeigu esate néscia 24 — 27 savaites;

- jeigu laukiatés daugiau nei vieno kiidikio;

- jeigu gimdos susitraukimai prasideda vél, gydyma Tractocile galima kartoti iki 3 karty;

- jeigu negimes kudikis yra per mazas néstumo laikui;

- pagimdzius kadikj, gimda gali bti maziau pajégi susitraukti, o tai gali tapti kraujavimo
prieZastimi;

- jeigu laukiatés daugiau kaip vieno kiidikio ir (ar) vartojate vaisty, kurie gali pavélinti vaiko
gimima, pvz., vaisty nuo didelio kraujosptidzio ligos. Gali padidéti plauciy edemos (skyscio
kaupimosi plau¢iuose) rizika.

Jei bet kuri 1§ iSvardyty salygy taikytina Jums (arba jeigu abejojate), pries pradédami vartoti Tractocile
pasitarkite su gydytoju, akuSeriu ar vaistininku.

Vaikams ir paaugliams
Tractocile poveikis né$¢ioms moterims iki 18 mety neistirtas.

Kiti vaistai ir Tractocile

Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikra, apie tai pasakykite gydytojui,
akuSeriui arba vaistininkui.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis

Jeigu esate néscia ir Zindote anks¢iau pagimdyta kudikj, tai Tractocile vartojimo laikotarpiui Zindyma
reikia nutraukti.

3. Kaip vartoti Tractocile

Tractocile ligoningje Jums suleis gydytojas, slaugytojas arba akuseris. Jie nustatys, kiek tirpalo Jums
reikia. Jie taip pat uztikrins, kad tirpalas bty skaidrus ir jame nebiity pasaliniy daleliy.

Tractocile bus leidziamas j veng trimis etapais:

- pirmoji 6,75 mg 0,9 ml injekcija bus pamazu per vieng minute suleista j vena;

- tada 3 valandas infuzuojama (lasinama j veng) vaisto 18 mg per valandg greiciu;

- tada ne ilgiau kaip 45 valandas arba iki susitraukimai liausis, infuzuojama (laSinama j vena) po
6 mg per valanda.

Bendras gydymo laikas negali bati ilgesnis nei 48 valandos.

Kitas gydymas Tractocile gali bati taikomas, jei gimdos susitraukimai prasideda i§ naujo. Gydyma
Tractocile galima kartoti iki 3 karty.

Gydymo Tractocile metu gali biiti tikrinami Jisy gimdos susitraukimai ir Jiisy negimusio kidikio
Sirdies plakimo daZniai.

Tokj pakartoting gydyma néstumo metu rekomenduojama atlikti ne daugiau kaip tris kartus.

4. Galimas Salutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zmonéms.

Motinai pasitaikantys Salutiniai poveikiai paprastai biina nesunkiis. Negimusiam kudikiui arba
naujagimiui Salutiniy poveikiy nenustatyta.
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Vartojant Sio vaisto gali pasireiksti iSvardyti nepageidaujami poveikiai.

Labai dazni (pasireiskia daugiau nei 1 i§ 10 Zmoniy)
- Pykinimas.

Dazni (pasireiskia maziau nei 1 i§ 10 Zmoniy.

- Galvos skausmas.

- Galvos svaigimas.

- Kraujo supludimas j veida.

- Vémimas.

- Greitas Sirdies plakimas.

- MaZas kraujospidis. Pozymiai gali biiti galvos svaigimas arba alpulys.
- Reakcija injekcijos suleidimo vietoje.

- Didelé cukraus koncentracija kraujyje.

Nedazni (pasireiskia maziau nei 1 i§ 100 Zmoniy)
- Auksta temperatiira (kar§¢iavimas).

- Sunkumas uZzmigti (nemiga).

- Niezulys.

- Bérimas.

Reti (pasireiSkia maziau nei 1 i§ 1000 Zmoniy)

- Po kiidikio gimimo gimdos geb¢jimas susitraukti gali susilpnéti. Tai gali biiti kraujavimo
priezastis.

- Alerginés reakcijos.

Gali pasireiksti dusulys ar plau¢iy edema (skysciy kaupimasis plauciuose), ypac jeigu laukiatés

daugiau kaip vieno kadikio ir (ar) vartojate vaisty, kurie gali pavélinti vaiko gimima, pvz., vaisty nuo

didelio kraujospiidzio ligos.

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui,
akuseriui arba vaistininkui.

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui,
akusSeriui arba vaistininkui. Apie $alutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi V
priede nurodyta nacionaline pranesimo sistema*. Pranesdami apie Salutinj poveikj galite mums padéti
gauti daugiau informacijos apie Sio vaisto sauguma.

5. Kaip laikyti Tractocile

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

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

Laikyti Saldytuve (2 °C -8 °C).
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo $viesos.
Atidarius buteliuka, vaistg suvartoti buitina nedelsiant.

Pastebéjus nuosédy arba pakitusig spalva, Sio vaisto vartoti negalima.
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6. Pakuotés turinys ir Kita informacija

Tractocile sudétis

- Veiklioji medZiaga yra atozibanas.

- Kiekviename Tractocile 6,75 mg/0,9 ml injekcinio tirpalo buteliuke yra atozibano acetato,
atitinkancio 6,75 mg atozibano 0,9 ml.

- Pagalbinés medziagos yra manitolis, vandenilio chlorido rtigstis, injekcinis vanduo.

Tractocile iSvaizda ir kiekis pakuotéje

Tractocile 6,75 mg/0,9 ml injekcinis tirpalas yra skaidrus, bespalvis tirpalas, kuriame néra jokiy
daleliy. Vienoje pakuotéje yra vienas buteliukas, kuriame yra 0,9 ml tirpalo.

Registruotojas ir gamintojas

Registruotojas

Ferring Pharmaceuticals A/S
Amager Strandvej 405

2770 Kastrup

Danija

Tel: +45 88 33 88 34

Gamintojas
Ferring GmbH
Wittland 11
D-24109 Kiel
Vokietija

Jeigu apie §j vaistg norite suzinoti daugiau, kreipkités j vietinj registruotojo atstova.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Ferring N.V. CentralPharma Communication UAB

Tel/Tél: +32 53 72 92 00 Tel: +370 5 243 0444

ferringnvsa@ferring.be centralpharma@centralpharma.lt

Buarapus Luxembourg/Luxemburg

®apmont EOO/] Ferring N.V.

Tem: +359 2 807 5022 Belgique/Belgien

farmont@farmont.bg Tel/Tél: +32 53 72 92 00
ferringnvsa@ferring.be

Ceska republika Magyarorszag

Ferring Pharmaceuticals CZ s.r.o. Ferring Magyarorszag Gyogyszerkereskedelmi Kift.

Tel: +420 234 701 333241 Tel: +36 1 236 3800

czl-info@ferring.com ferring@ferring.hu

Danmark Malta

Ferring Laegemidler A/S E.J. Busuttil Ltd.

TIf: +45 88 16 88 17 Tel. +356 21447184
info@ejbusuttil.com

Deutschland Nederland

Ferring Arzneimittel GmbH Ferring B.V.

Tel: +49 4315852 0 Tel: +31 235680300

info-service@ferring.de infoNL@ferring.com

Eesti Norge
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CentralPharma Communication OU
Tel: +372 601 5540
centralpharma@centralpharma.ee

E\\aoda
Ferring EAAdg MEIIE
TnA: +30 210 68 43 449

Espana

Ferring S.A.U.

Tel: +34 91 387 70 00
registros@ferring.com

France

Ferring S.A.S.

Tél: +33 149 08 67 60
information.medicale@ferring.com

Hrvatska
Clinres farmacija d.o.o.
Telefon: +385 1 2396 900

Ireland

Ferring Ireland Ltd.

Tel: +353 1 4637355
EnquiriesirelandMailbox@ferring.com

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 70 00

Italia
Ferring S.p.A.
Tel: +39 02 640 00 11

Kvnpog

A. Potamitis Medicare Ltd

TnA: +357 22583333
a.potamitismedicare@cytanet.com.cy

Latvija

CentralPharma Communication SIA
Talr: +371 674 50497
centralpharma@centralpharma.lv

Ferring Legemidler AS
TIf: +47 22 02 08 80
mail@oslo.ferring.com

Osterreich

Ferring Arzneimittel Ges.m.b.H
Tel: +43 1 60 8080
office@ferring.at

Polska

Ferring Pharmaceuticals Poland Sp. z 0.0.

Tel: +48 22 246 06 80
PLO-Recepcja@ferring.com

Portugal

Ferring Portuguesa — Produtos Farmacéuticos, Sociedade

Unipessoal, Lda.
Tel: +351 21 940 51 90

Romania
Ferring Pharmaceuticals Romania SRL
Tel: +40 356 113 270

Slovenija

SALUS, Veletrgovina, d.o.o.
Tel: +386 1 5899 179
regulatory @salus.si

Slovenska republika
Ferring Slovakia s.r.o.

Tel: +421 2 54 416 010
SKO0-Recepcia@ferring.com

Suomi/Finland

Ferring La&kkeet Oy
Puh/Tel: +358 207 401 440
info@ferring.fi

Sverige

Ferring Lakemedel AB
Tel: +46 40 691 69 00
info@ferring.se

United Kingdom (Northern Ireland)
Ferring Ireland Ltd.

Tel: +353 1 4637355
EnquiriesirelandMailbox@ferring.com

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas

ISsami informacija apie §j vaista pateikiama Europos vaisty agentaros tinklalapyje

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

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos priezitiros specialistams.
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(Taip pat zr. 3 skyriy.)

Vartojimo instrukcija
PriesS Tractocile vartojima reikia patikrinti ir jsitikinti, kad tirpalas yra skaidrus ir jame néra jokiy
daleliy.

- Pradiné 6,75 mg 0,9 ml injekcija pamazu per vieng minutg suleidziama j vena.
- Toliau 3 valandas infuzuojama 24 ml/val. grei¢iu.
- Toliau ne ilgiau kaip 45 valandas arba iki susitraukimai liausis, infuzuojama 8 ml/val. greiciu.

Bendra gydymo trukmé negali biti ilgesné nei 48 valandos. Kiti gydymo Tractocile ciklai gali buti

taikomi, jei gimdos susitraukimai vél pradeda kartotis. Tokj kartotinj gydyma néStumo metu
rekomenduojama taikyti ne daugiau kaip tris kartus.

34



Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

Tractocile 37,5 mg/5 ml koncentratas infuziniam tirpalui
atozibanas

Atidziai perskaitykite visa §j lapeli, pries pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

- NeiSmeskite $io lapelio, nes vél gali prireikti jj perskaityti.

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

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

Apie kg raSoma Siame lapelyje?

Kas yra Tractocile ir kam jis vartojamas.
Kas zinotina prie$ vartojant Tractocile.
Kaip vartoti Tractocile.

Galimas Salutinis poveikis.

Kaip laikyti Tractocile .

Pakuotés turinys ir kita informacija.

ok whE

1. Kas yra Tractocile ir kam jis vartojamas

Tractocile sudétyje yra atozibano. Tractocile gali biiti vartojamas siekiant nutolinti prieslaikinj ktidikio
gimima. Tractocile yra skirtas suaugusioms nés¢ioms moterims nuo 24 iki 33 néstumo savaités.
Tractocile silpnina gimdos susitraukimus. Be to, Siam vaistui veikiant susitraukimai retéja. Tai vyksta
dél to, kad organizme slopinamas natiiralaus hormono, vadinamo oksitocinu, kuris skatina gimdos
susitraukimus, poveikis.

2. Kas Zinotina prie$ vartojant Tractocile

Tractocile vartoti negalima

- jei esate nés¢ia maziau nei 24 savaites;

- jei esate néscia daugiau nei 33 savaites;

- jei iStekéjo vandenys (prieslaikinis membrany pratriikimas) ir yra praéj¢ 30 ar daugiau néstumo
savaiiy;

- jei negimusiam kadikiui (vaisiui) nustatomas nenormalus $irdies susitraukimy daznis;

- jei kraujuojate iS maksties ir gydytojas nori, kad negimgs kuidikis gimty nedelsiant;

- jei Jums yra taip vadinamoji ,,sunki buiklé pries eklampsija“ ir gydytojas nori, kad negimes
kudikis gimty nedelsiant. Sunki buklé prie§ eklampsijg atsiranda esant labai aukStam
kraujospiidziui, skys¢iy susilaikymui ir (arba) esant baltymy $lapime;

- jei Jums yra taip vadinamoji ,,eklampsija®, kuri panasi j sunkia buikle prie$ eklampsija, bet jos
metu atsiranda ir traukuliy. Tai reiskia, kad ktidikis turi biiti gimdomas nedelsiant;

- mirus negimusiam kadikiui;

- jei yra arba galéjo biiti gimdos infekcija;

- jei placenta uzdengia gimdymo kanala;

- jei placenta atitriiksta nuo gimdos sienelés;

- jei Jums ar negimusiam kadikiui yra bet kokia kita buklé, kurios atveju néStumo tesimas yra
pavojingas;

- jei yra alergija atozibanui ar bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medZiagai (jos iSvardytos 6
skyriuje).

Nevartokite Tractocile, jei bet kuri i§ anksc¢iau iSvardyty salygy taikytina Jums. Jeigu abejojate, pries
pradédami vartoti Tractocile pasitarkite su gydytoju, akuSeriu ar vaistininku.
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Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Pasitarkite su gydytoju, akuSeriu ar vaistininku, prie§ pradédama vartoti Tractocile:

- jeigu manote, kad Jums iStekéjo vandenys (prieslaikinis membrany plySimas);

- jeigu Jas turite inksty arba kepeny funkcijos sutrikimuy;

- jeigu esate néscia 24 — 27 savaites;

- jeigu laukiatés daugiau nei vieno kadikio;

- jeigu gimdos susitraukimai prasideda vél, gydyma Tractocile galima kartoti iki 3 karty;

- jeigu negimes kudikis yra per mazas néStumo laikui;

- pagimdZius kadikj, gimda gali btiti maziau pajégi susitraukti, o tai gali tapti kraujavimo
priezastimi;

- jeigu laukiatés daugiau kaip vieno kidikio ir (ar) vartojate vaisty, kurie gali pavélinti vaiko
gimima, pvz., vaisty nuo didelio kraujospiidzio ligos. Gali padidéti plau¢iy edemos (skyscio
kaupimosi plau¢iuose) rizika.

Jei bet kuri i iSvardyty salygy taikytina Jums (arba jeigu abejojate), prie§ pradédami vartoti Tractocile
pasitarkite su gydytoju, akuSeriu ar vaistininku.

Vaikams ir paaugliams
Tractocile poveikis nés¢ioms moterims iki 18 mety neistirtas.

Kiti vaistai ir Tractocile
Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kity vaisty arba dél to nesate tikra, apie tai pasakykite gydytojui,
akuSeriui arba vaistininkui.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis
Jeigu esate néscia ir zindote anksCiau pagimdyta kiidikj, tai Tractocile vartojimo laikotarpiui Zindyma
reikia nutraukti.

3. Kaip vartoti Tractocile

Tractocile ligoninéje Jums suleis gydytojas, slaugytojas arba akuseris. Jie nustatys, kiek tirpalo Jums
reikia. Jie taip pat uztikrins, kad tirpalas baity skaidrus ir jame nebiity pasaliniy daleliy.

Tractocile bus leidziamas j veng trimis etapais:

- pirmoji 6,75 mg 0,9 ml injekcija bus pamazu per vieng minute suleista j veng;

- tada 3 valandas infuzuojama (lasinama j veng) vaisto 18 mg per valanda greiciu;

- tada ne ilgiau kaip 45 valandas arba iki susitraukimai liausis infuzuojama (laSinama j veng) po 6
mg per valanda.

Bendras gydymo laikas negali biiti ilgesnis nei 48 valandos.

Kitas gydymas Tractocile gali bati taikomas, jei gimdos susitraukimai prasideda i§ naujo. Gydymag
Tractocile galima Kartoti iki 3 karty.

Gydymo Tractocile metu gali biti tikrinami Jasy gimdos susitraukimai ir Jasy negimusio kidikio
Sirdies plakimo daZniai.

Tokj pakartoting gydyma néstumo metu rekomenduojama atlikti ne daugiau kaip tris kartus.

4. Galimas Salutinis poveikis
Sis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti $alutinj poveikj, nors jis pasireiskia ne visiems Zzmonéms.
Motinai pasitaikantys Salutiniai poveikiai paprastai bina nesunkiis. Negimusiam kudikiui arba

naujagimiui Salutiniy poveikiy nenustatyta.
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Vartojant Sio vaisto gali pasireiksti iSvardyti nepageidaujami poveikiai.

Labai dazni (pasireiskia daugiau nei 1 i§ 10 Zmoniy)
- Pykinimas.

Dazni (pasireiskia maZiau nei 1 i§ 10 Zmoniy.

- Galvos skausmas.

- Galvos svaigimas.

- Kraujo suplidimas j veida.

- Vémimas.

- Greitas Sirdies plakimas.

- Mazas kraujospudis. Pozymiai gali biiti galvos svaigimas arba alpulys.
- Reakcija injekcijos suleidimo vietoje.

- Didelé cukraus koncentracija kraujyje.

Nedazni (pasirei$kia maziau nei 1 i§ 100 Zmoniy)
- Auksta temperatiira (kar§¢iavimas).

- Sunkumas uzmigti (nemiga).

- NieZulys.

- Bérimas.

Reti (pasireiSkia maziau nei 1 i§ 1000 Zmoniy)

- Po kiidikio gimimo gimdos gebéjimas susitraukti gali susilpnéti. Tai gali biiti kraujavimo
priezastis.

- Alerginés reakcijos.

Gali pasireiksti dusulys ar plau¢iy edema (skys¢iy kaupimasis plauciuose), ypac jeigu laukiatés

daugiau kaip vieno kadikio ir (ar) vartojate vaisty, kurie gali pavélinti vaiko gimima, pvz., vaisty nuo

didelio kraujosptidzio ligos.

Jeigu pasireiskeé Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui,
akuSeriui arba vaistininkui.

PraneSimas apie Salutinj poveiki

Jeigu pasireiskeé Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui,
akuSeriui arba vaistininkui. Apie Salutinj poveik]j 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 Tractocile

Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant etiketés po ,,Tinka iki* nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, Sio vaisto vartoti negalima.
Vaistas tinka vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Laikyti Saldytuve (2 °C — 8 °C).
Laikyti gamintojo pakuotéje, kad preparatas biity apsaugotas nuo Sviesos.
Intraveniniam vartojimui atskiestas tirpalas turi biiti suvartojamas per 24 valandas po paruos$imo.

Pastebéjus nuosédy arba pakitusig spalva, §io vaisto vartoti negalima.
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6. Pakuotés turinys ir kita informacija

Tractocile sudétis

- Veiklioji medziaga yra atozibanas.

- Kiekviename Tractocile 37,5 mg/5 ml infuzinio tirpalo koncentrato buteliuke yra atozibano
acetato, atitinkanc¢io 37,5 mg atozibano 5 ml.

- Pagalbinés medziagos yra manitolis, vandenilio chlorido rigstis, injekcinis vanduo.

Tractocile iSvaizda ir Kiekis pakuotéje

Tractocile 37,5 mg/5 ml koncentratas infuziniam tirpalui yra skaidrus, bespalvis tirpalas, kuriame néra
jokiy daleliy. Vienoje pakuotéje yra vienas buteliukas, kuriame yra 5 ml tirpalo.

Registruotojas ir gamintojas

Registruotojas

Ferring Pharmaceuticals A/S
Amager Strandvej 405

2770 Kastrup

Danija

Tel: +45 88 33 88 34

Gamintojas
Ferring GmbH
Wittland 11
D-24109 Kiel
Vokietija

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

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Ferring N.V. CentralPharma Communication UAB

Tel/Teél: +32 53 72 92 00 Tel: +370 5 243 0444

ferringnvsa@ferring.be centralpharma@centralpharma.lt

Bouarapus Luxembourg/Luxemburg

dapmont EOO/T Ferring N.V.

Ten: +359 2 807 5022 Belgique/Belgien

farmont@farmont.bg Tel/Tél: +32 53 72 92 00
ferringnvsa@ferring.be

Ceska republika Magyarorszag

Ferring Pharmaceuticals CZ s.r.o. Ferring Magyarorszag Gyégyszerkereskedelmi

Tel: +420 234 701 333241 Kft.

czl-info@ferring.com Tel: +36 1 236 3800
ferring@ferring.hu

Danmark Malta

Ferring Leegemidler A/S E.J. Busuttil Ltd.

TIf: +45 88 16 88 17 Tel. +356 21447184 | +356 21445885
info@ejbusuttil.com

Deutschland Nederland

Ferring Arzneimittel GmbH Ferring B.V.

Tel: +49 4315852 0 Tel: +31 235680300

info-service@ferring.de infoNL@ferring.com
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Eesti

CentralPharma Communication OU
Tel: +372 601 5540
centralpharma@centralpharma.ee

E)Mada
Ferring EAAGg MEITE
TnA: +30 210 68 43 449

Espafa

Ferring S.A.U.

Tel: +34 91 387 70 00
registros@ferring.com

France

Ferring S.A.S.

Tél: +33 149 08 67 60
information.medicale@ferring.com

Hrvatska
Clinres farmacija d.o.o.
Tel: +385 1 2396 900

Ireland

Ferring Ireland Ltd.

Tel: +353 1 4637355
EnquiriesirelandMailbox@ferring.com

island
Vistor hf.
Simi: +354 535 70 00

Italia
Ferring S.p.A.
Tel: +39 02 640 00 11

Kvnpog

A. Potamitis Medicare Ltd

TnA: +357 22583333
a.potamitismedicare@cytanet.com.cy

Latvija

CentralPharma Communication SIA
Talr: +371 674 50497
centralpharma@centralpharma.lv

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiiirétas

Norge

Ferring Legemidler AS
TIf: +47 22 02 08 80
mail@oslo.ferring.com

Osterreich

Ferring Arzneimittel Ges.m.b.H
Tel: +43 1 60 8080
office@ferring.at

Polska

Ferring Pharmaceuticals Poland Sp. z o.0.
Tel: +48 22 246 06 80
PLO-Recepcja@ferring.com

Portugal

Ferring Portuguesa — Produtos Farmacéuticos,
Sociedade Unipessoal, Lda.

Tel: +351 21 940 51 90

Roméania
Ferring Pharmaceuticals Romania SRL
Tel: +40 356 113 270

Slovenija

SALUS, Veletrgovina, d.o.o.
Tel: +386 1 5899 179
regulatory@salus.si

Slovenska republika
Ferring Slovakia s.r.o.

Tel: +421 2 54 416 010
SKO-Recepcia@ferring.com

Suomi/Finland

Ferring Laékkeet Oy
Puh/Tel: +358 207 401 440
info@ferring.fi

Sverige

Ferring Lakemedel AB
Tel: +46 40 691 69 00
info@ferring.se

United Kingdom (Northern Ireland)
Ferring Ireland Ltd.

Tel: +353 1 4637355
EnquiriesirelandMailbox@ferring.com

ISsami informacija apie §j vaista pateikiama Europos vaisty agentaros tinklalapyje

http://www.ema.europa.eu.
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Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos priezitiros specialistams.
(Taip pat Zr. 3 skyriy.)

Vartojimo instrukcija
Prie§ Tractocile vartojima reikia patikrinti ir jsitikinti, kad tirpalas yra skaidrus ir jame néra jokiy
daleliy.

- Pradiné 6,75 mg 0,9 ml injekcija pamazu per vieng minutg suleidziama j veng.
- Toliau 3 valandas infuzuojama 24 ml/val. greiéiu.
- Toliau ne ilgiau kaip 45 valandas arba iki susitraukimai liausis, infuzuojama 8 ml/val. greiciu.

Bendra gydymo trukmé negali biiti ilgesné nei 48 valandos. Kiti gydymo Tractocile ciklai gali biiti
taikomi, jei gimdos susitraukimai vél pradeda kartotis. Tokj kartotinj gydyma néStumo metu
rekomenduojama taikyti ne daugiau kaip tris kartus.

Intraveninés infuzijos paruoSimas

Intraveniné infuzija ruoSiama Tractocile 37,5 mg/5 ml, koncentratg infuziniam tirpalui atskiedziant 9
mg/ml (0,9 % ) natrio chlorido tirpalu, Ringerio laktato tirpalu arba 5 % gliukozés tirpalu.

Tai atliekama i$ infuzijai skirto 100 ml maiSelio iStraukiant 10 ml tirpalo ir suleidZiant j jj 10 ml
Tractocile 37,5 mg/5 ml koncentrato infuziniam tirpalui i§ dviejy 5 ml buteliuky, kad susidaryty 75 mg
atozibano koncentracija 100 ml. Jei naudojamas kitokios talpos infuzinis maiselis, tirpalui paruosti
reikia apskaiciuoti proporcija.

Tame pacdiame infuziniame maiSelyje Tractocile negalima maiSyti su Kitais vaistiniais preparatais.
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