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PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA,
ZENKLINIMAS IR PAKUOTES LAPELIS
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PREPARATO CHARAKTERISTIKU SANTRAUKA
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1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

10 000 TV/ml (100 mg/ml) injekcinis tirpalas

- LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 2 000 TV (20 mg)/0,2 ml injekcinis tirpalas
- LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 4 000 TV (40 mg)/0,4 ml injekcinis tirpalas
- LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 6 000 TV (60 mg)/0,6 ml injekcinis tirpalas
- LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 8 000 TV (80 mg)/0,8 ml injekcinis tirpalas
- LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 10 000 TV (100 mg)/1 ml injekcinis tirpalas

- LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) 30 000 TV (300 mg)/3 ml injekcinis tirpalas
- LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 50 000 TV (500 mg)/5 ml injekcinis tirpalas
- LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 100 000 TV (1 000 mg)/10 ml injekcinis tirpalas

15 000 TV/ml (150 mg/ml) injekcinis tirpalas
- LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) 12 000 TV (120 mg)/0,8 ml injekcinis tirpalas
- LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 15 000 TV (150 mg)/1 ml injekcinis tirpalas

[Zr. 1 prieda - jradyti nacionalinius duomenis]

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

10 000 TV/ml (100 mg/ml) injekcinis tirpalas

UZpildyti Svirkstai

2 000 TV (20 mg)/0,2 ml

Kiekviename uZpildytame Svirkste yra 2 000 anti-Xa TV enoksaparino natrio druskos (atitinka 20 mg)
0,2 ml injekcinio vandens (Enoxaparinum).

4000 TV (40 mg)/0,4 ml

Kiekviename uZpildytame Svirkste yra 4 000 anti-Xa TV enoksaparino natrio druskos (atitinka 40 mg)
0,4 ml injekcinio vandens (Enoxaparinum).

6 000 TV (60 mg)/0,6 ml

Kiekviename uZpildytame Svirkste yra 6 000 anti-Xa TV enoksaparino natrio druskos (atitinka 60 mg)
0,6 ml injekcinio vandens (Enoxaparinum).

8000 TV (80 mg)/0,8 ml

Kiekviename uZpildytame SvirkSte yra 8 000 anti-Xa TV enoksaparino natrio druskos (atitinka 80 mg)
0,8 ml injekcinio vandens (Enoxaparinum).

10 000 TV (100 mg)/1 ml

Kiekviename uZpildytame SvirkSte yra 10 000 anti-Xa TV enoksaparino natrio druskos (atitinka

100 mg) 1 ml injekcinio vandens (Enoxaparinum).

Visos pagalbinés medziagos i§vardytos 6.1 skyriuje.

Ampulés
10 000 TV (100 mg)/1 ml
Kiekvienoje ampuléje yra 10 000 anti-Xa TV enoksaparino natrio druskos (atitinka 100 mg) 1 ml

injekcinio vandens (Enoxaparinum).
Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

Daugiadoziai flakonai

30000 TV (300 mg)/3 ml

Viename flakone yra 30 000 anti-Xa TV enoksaparino natrio druskos (atitinka 300 mg) ir 45 mg
benzilo alkoholio 3,0 ml injekcinio vandens (Enoxaparinum).
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50 000 TV (500 mg)/5 ml

Viename flakone yra 50 000 anti-Xa TV enoksaparino natrio druskos (atitinka 500 mg) ir 75 mg
benzilo alkoholio 5 ml injekcinio vandens (Enoxaparinum).

100 000 TV (1000 mg)/10 ml

Viename flakone yra 100 000 anti-Xa TV enoksaparino natrio druskos (atitinka 2000 mg) ir 150 mg
benzilo alkoholio 10 ml injekcinio vandens (Enoxaparinum).

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis Zinomas: benzilo alkoholis.
Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

15 000 TV/ml (150 mg/ml) injekcinis tirpalas

UzZpildyti SvirkStai

12 000 TV (120 mg)/0,8 ml

Kiekviename uzpildytame Svirkste yra 12 000 anti-Xa TV enoksaparino natrio druskos (atitinka
120 mg) 0,8 ml injekcinio vandens (Enoxaparinum).

15000 TV (150 mg)/1 mi

Kiekviename uZpildytame 3virkste yra 15 000 anti-Xa TV enoksaparino natrio druskos (atitinka
150 mg) 1 ml injekcinio vandens (Enoxaparinum).

Visos pagalbinés medziagos iSvardytos 6.1 skyriuje.

Enoksaparino natrio druska yra biologiné medziaga, gaminama atliekant i$ kiauliy zarny gleivinés
gauto heparino benzilo esterio Sarming¢ depolimerizacija.

[Irasyti nacionalinius duomenis]

3. FARMACINE FORMA

[Irasyti nacionalinius duomenis]

4, KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) skirtas vartoti suaugusiesiems toliau nurodytais atvejais.

o Veny tromboembolijos profilaktikai vidutings ir didelés rizikos chirurginiams pacientams, ypac
jeigu atlieckamos ortopedinés arba bendrosios chirurgijos, jskaitant onkologing, operacijos.
o Veny tromboembolijos profilaktikai terapiniams pacientams, kurie serga imine liga (pvz.,

Giminiu Sirdies nepakankamumu, Giminiu kvépavimo nepakankamumu, sunkia infekcine arba
reumatine liga), jeigu gebéjimas judéti yra apribotas ir yra padidéjusi veny tromboembolijos
rizika.

o Giliyjy veny trombozei (GVT) ir plau¢iy embolijai (PE) gydyti, i§skyrus atvejus, kai tikétina,
kad PE gydyti prireiks trombolizinés terapijos arba chirurginio gydymo.

o Tromby susidarymo ekstrakorporinéje sistemoje profilaktikai hemodializés metu.

o Esant timiniam koronariniam sindromui:

- Nestabiliajai kriitinés anginai ir miokardo infarktui be ST segmento pakilimo (non ST-
segment elevation myocardial infarction, NSTEMI) gydyti, derinyje su per burna
vartojama acetilsalicilo rtgstimi.

- Uminiam miokardo infarktui su ST segmento pakilimu (ST-segment elevation myocardial
infarction, STEMI) gydyti, jskaitant pacientus, kurie bus gydomi tik vaistiniais preparatais
ar kuriems véliau bus atlickama perkutaniné vainikiniy arterijy intervencija (PVAI).
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4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas
Dozavimas

Veny tromboembolijos profilaktika vidutinés ir didelés rizikos chirurginiams pacientams
Individualig tromboembolijos rizika galima nustatyti naudojant validuotg rizikos stratifikavimo
modelj.

o Pacientams, kuriems yra vidutiné tromboembolijos rizika, rekomenduojama enoksaparino natrio
druskos dozé yra 2 000 TV (20 mg), ji leidZiama po oda kartg per para. Jrodyta, kad gydymo
2 000 TV (20 mg) enoksaparino natrio druskos doze pradéjimas prie$ operacijg (iki operacijos
likus 2 valandoms) yra veiksmingas ir saugus, atliekant vidutinés rizikos operacija.

Vidutinés rizikos pacientams gydyma enoksaparino natrio druska reikia testi ne trumpiau kaip
7-10 dieny, neatsizvelgiant j sveikatos bukle (pvz., gebéjima judéti). Profilaktikg reikia testi tol,
kol paciento gebéjimas judéti nebebus reik§mingai sumazéjes.

o Pacientams, kuriems yra didelé tromboembolijos rizika, rekomenduojama enoksaparino natrio
druskos doz¢é yra 4 000 TV (40 mg), ji leidZiama po oda kartg per para, gydyma
rekomenduojama pradéti likus 12 valandy iki operacijos. Jeigu profilaktika reikia pradéti
anksciau nei likus 12 valandy iki operacijos (pvz., didelés rizikos pacientams, laukiantiems
atidétos ortopedinés operacijos), paskutiné injekcija turi buti atlikta likus ne daugiau kaip
12 valandy iki operacijos, profilaktika turi biiti pratgsta po operacijos praéjusl2 valandy.

0 Jeigu atlickama didelé ortopediné operacija, rekomenduojama ilgesné trombozés
profilaktika iki 5 savaiciy.

0 Jeigu atlickama pilvo ar dubens srities onkologiné operacija, pacientams,
kuriems yra didelé veny tromboembolijos (VTE) rizika, rekomenduojama
pailginta trombozés profilaktika iki 4 savaiciy.

Veny tromboembolijos profilaktika terapiniams pacientams

Rekomenduojama enoksaparino natrio druskos dozé yra 4 000 TV (40 mg), ji leidziama po oda karta
per parg.

Gydymas enoksaparino natrio druska skiriamas maziausiai 6-14 dieny, neatsizvelgiant j sveikatos
biikle (pvz., gebéjima judéti). llgesnio kaip 14 dieny gydymo nauda nenustatyta.

GVT ir PE gydymas

Enoksaparino natrio druska gali biti leidZziama po oda kartg per parg (150 TV/kg kiino svorio

(1,5 mg/kg kuno svorio)) arba du kartus per para (po 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio)).
Dozavimo schema gydytojas turi pasirinkti remdamasis individualiu vertinimu, jskaitant
tromboembolijos rizikos ir kraujavimo rizikos jvertinimg. 150 TV/kg kiino svorio (1,5 mg/kg kiino
svorio) dozé, vartojama kartg per parg, skiriama pacientams, kuriems néra komplikacijy ir kuriems
VTE pasikartojimo rizika yra maZa. Du kartus per parg vartojama 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg
kiino svorio) doz¢é yra skiriama visiems kitiems pacientams, pvz., nutukusiems, sergantiems
simptomine PE, véZiu, pasikartojan¢ia VTE arba proksimaline (klubinés venos [v. iliaca]) tromboze.

Gydymas enoksaparino natrio druska skiriamas vidutiniskai 10 dieny. Kai reikia, turi buti pradedami
vartoti geriamieji antikoaguliantai (Zr. ,,Gydymo enoksaparino natrio druskos ir geriamaisiais
antikoaguliantais keitimas vienas j kitg* 4.2 skyriaus pabaigoje).

Tromby susidarymo profilaktika hemodializés metu

Rekomenduojama enoksaparino natrio druskos dozé yra 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino
svorio).

Jeigu yra didelé kraujavimo rizika, doze reikia mazinti iki 50 TV/kg (0,5 mg/kg), jeigu yra dviguba
kraujagysliné prieiga, arba iki 75 TV/kg kiino svorio (0,75 mg/kg kiino svorio), jeigu yra viena
kraujagysliné prieiga.

Hemodializés metu enoksaparino natrio druska reikia leisti j artering apytakos atSakg dializés
pradzioje. Tokios dozés poveikio paprastai pakanka 4 valandy procediirai, taciau jeigu randama fibrino
ziedy, pvz., kai dializé uztrunka ilgiau nei jprasta, galima suleisti papildoma 50-100 TV/kg kiino
svorio (0,5-1 mg/kg kiino svorio) dozg.
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Duomeny apie enoksaparino natrio druskos vartojima gydymui arba profilaktikai hemodializés metu
néra.

Uminis koronarinis sindromas: nestabiliosios kriitinés anginos ir NSTEMI bei iiminio STEMI gydymas

o Gydant nestabiligjg krutinés anging ir NSTEMI rekomenduojama enoksaparino natrio druskos
dozé yra 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio), ji leidZziama po oda kas 12 valandy,
kartu skiriant ir antitrombocitinj gydyma. Gydyma biitina tgsti ne maziau kaip 2 dienas ir iki tol,
kol stabilizuosis klinikiné buklé, jprastiné gydymo trukmé yra 2-8 dienos.
Acetilsalicilo riig§tj rekomenduojama vartoti visiems pacientams, jeigu néra kontraindikacijy;
pradiné jsotinamoji doz¢é yra 150-300 mg (acetilsalicilo rigstimi negydytiems pacientams),
palaikomoji ilgai vartojama paros doz¢ yra 75-325 mg, neatsizvelgiant | gydymo strategija.

o Gydant timinj STEMI rekomenduojama j veng suleisti vienkarting smiiging 3 000 TV (30 mg)
enoksaparino natrio druskos dozg ir po oda suleisti 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino
svorio) dozg. Po to kas 12 valandy po oda leidziama 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino
svorio) dozé (kiekviena i$ pirmyjy dviejy po oda leidZiamy doziy negali biti didesné kaip
10 000 TV (100 mg)). Kartu butina skirti tinkama antitrombocitinj gydyma, pvz., per burng
vartojama acetilsalicilo ragstimi (po 75-325 mg kartg per para), jeigu néra kontraindikacijy.
Rekomenduojama gydymo trukmé yra 8 dienos arba iki iSleidimo i$ ligoninés (priklausomai
nuo to, kas jvyks ankséiau). Jeigu kartu vartojama trombolitiky (fibrinui specifiniy ar
nespecifiniy), enoksaparino natrio druska reikia suleisti laikotarpiu 15 minuciy iki ir 30 minuciy
po gydymo fibrinolitikais pradZios.

0 Apie dozavimg > 75 mety pacientams zr. poskyrj ,,Senyviems pacientams®.

0 Jeigu pacientams, kuriems atlieckama PVAI, paskutiné enoksaparino natrio
druskos doz¢ po oda buvo suleista likus maziau kaip 8 valandoms iki baliono
i$piitimo, papildomos dozés leisti nereikia. Jeigu paskutiné enoksaparino natrio
druskos doz¢é po oda suleista iki baliono i$ptitimo likus daugiau kaip
8 valandoms, j vena reikia suleisti smuging 30 TV/Kg kiino svorio (0,3 mg/kg
kiino svorio) enoksaparino natrio druskos dozg.

Vaiky populiacija

Enoksaparino natrio druskos saugumas ir veiksmingumas vaikams neistirti.

Daugiadoziai flakonai, kuriuose yra benzilo alkoholio

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) sudétyje yra benzilo alkoholio, todél jo negalima skirti
nei$nesiotiems kudikiams ir naujagimiams (Zr. 4.3 skyriy).

Senyviems pacientams

Visoms indikacijoms, iSskyrus STEMI, dozés senyviems pacientams mazinti nereikia, nebent yra
sutrikusi inksty funkcija (zr. toliau esantj poskyri ,,Sutrikusi inksty funkcija® ir 4.4 skyriy).

Gydant timinj STEMI, senyviems > 75 mety pacientams negalima leisti pradinés smiiginés dozés j
vena. I§ pradziy kas 12 valandy po oda leidziama 75 TV/kg kiino svorio (0,75 mg/kg kiino svorio)
doz¢ (kiekviena i$ pirmyjy dviejy po oda leidZziamy doziy negali bati didesné kaip7 500 TV (75 mg),
véliau po oda leidziama 75 TV/kg kiino svorio (0,75 mg/kg kiino svorio) doz¢). Informacijos apie
dozavima senyviems pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi, pateikiama toliau esan¢iame
poskyryje ,,Sutrikusi inksty funkcija® ir 4.4 skyriuje.

Sutrikusi kepeny funkcija
Duomeny apie pacientus, kuriy kepeny funkcija sutrikusi, yra nedaug (Zr. 5.1 ir 5.2 skyrius), todél
gydant tokius pacientus butinas atsargumas (Zr. 4.4 skyriy).

Sutrikusi inksty funkcija (Zr. 4.4 ir 5.2 skyrius)

o Sunkus inksty funkcijos sutrikimas

Enoksaparino natrio druskos nerekomenduojama vartoti pacientams, sergantiems galutinés stadijos
inksty liga (kreatinino klirensas < 15 ml/min.), kadangi duomeny apie tokius pacientus néra, i$skyrus
vartojimg tromby susidarymo ekstrakorporingje apytakoje profilaktikai hemodializés metu.
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Dozavimo lentelé pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas
15-30 ml/min.).

Indikacija Dozavimo schema

Veny tromboembolijos profilaktika 2 000 TV (20 mg) po oda kartg per parg

GVT ir PE gydymas 100 TV/kg (1 mg/kg) kiino svorio po oda karta per
parg

[Nestabiliosios kriitinés anginos ir NSTEMI 100 TV/kg (1 mg/kg) kiino svorio po oda kartg per

gydymas para

Uminio STEMI gydymas (jaunesniems kaip |1 x 3 000 TV (30 mg) smiiginé dozé j veng ir

75 mety pacientams) 100 TV/kg (1 mg/kg) kiino svorio po oda, po to
100 TV/kg (1 mg/kg) kiino svorio po oda kas
24 valandas

(Uminio STEMI gydymas (vyresniems kaip Smiiginé dozé j veng neleidziama, 100 TV/kg

75 mety pacientams) (1 mg/kg) kiino svorio po oda, po to 100 TV/kg
(1 mg/kg) kiino svorio po oda kas 24 valandas

Rekomenduojamas dozés koregavimas netaikomas hemodializés indikacijai.

o Vidutinio sunkumo ir lengvas inksty funkcijos sutrikimas

Pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo (kreatinino klirensas 30-50 ml/min.) ir lengvas (kreatinino
Klirensas 50-80 ml/min.) inksty funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti nerekomenduojama, ta¢iau
patariama atidziai stebéti kliniking buikle.

Vartojimo metodas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) negalima leisti j raumenis.

Veny tromboembolijos profilaktikai po operacijos, GVT ir PE gydymui, nestabiliosios kriitinés
anginos bei NSTEMI gydymui enoksaparino natrio druska turi biti leidZiama po oda.

o Uminio STEMI gydymas pradedamas viena smiigine j veng suleidziama doze, po to i§ karto
pradedamos injekcijos po oda.
o Tromby susidarymo ekstrakorporinéje sistemoje profilaktikai hemodializés metu enoksaparino

natrio druskos leidziama j dializés apytakos artering atSaka.
Uzpildyti vienkartiniai SvirkStai yra paruosti nedelsiant vartoti.

Jeigu naudojamos ampulés ar daugiadoziai flakonai, siekiant uztikrinti tikslaus vaistinio preparato
kiekio jtraukima, rekomenduojama naudoti tuberkulino arba ekvivalentiSkus Svirkstus.

o Injekcijos po oda metodas
Injekcijg geriausia atlikti guliniam pacientui. Enoksaparino natrio druska leidziama giliai po oda.

Naudojant uzpildytus Svirkstus, pries injekcija oro burbuliuky iSstumti i§ §virksto nereikia, kad nebiity
prarasta vaistinio preparato. Jeigu injekuojama vaistinio preparato kiekij reikia koreguoti pagal
paciento kiino svorj, reikia naudoti graduotus uzpildytus $virkstus ir pertekliy istumti prie$ suleidZiant
vaistinj preparata. Reikia Zinoti, kad kai kuriais atvejais tikslios dozés dél svirksto gradavimo pasiekti
nejmanoma, todé¢l tokiais atvejais tiirj reikia suapvalinti iki artimiausios gradavimo padalos.

Reikia leisti pakaitomis j kairigjg ir deSiniajg prieking arba uzpakaling Sonin¢ pilvo sienos sritj.
Visg adata reikia statmenai jsmeigti j Svelniai nykSciu ir smiliumi suimtg odos kloste. Odos klostes

negalima atleisti tol, kol injekcija nebus uzbaigta. Po vaistinio preparato suleidimo injekcijos vietos
trinti negalima.
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Pastaba, susijusi su uzpildytais $virkstais, turin¢iais automatine saugumo sistema: Saugumo sistema
suaktyvinama injekcijos pabaigoje (Zr. 6.6 skyriuje pateikiamas instrukcijas).

Jeigu pacientas injekcija atlicka pats, jam biitina nurodyti laikytis instrukcijy, pateikiamy §io vaistinio
preparato pakuotéje esan¢iame pacientui skirtame pakuotés lapelyje.

o Smiiginés dozés injekcija j vena (tik iminio STEMI indikacijai)

Uminio STEMI gydymas pradedamas vienos smiiginés dozés injekcija j veng, po to i$ karto
pradedamos injekcijos po oda.

Injekcijai | vena galima naudoti daugiadozj flakong arba uzpildyta $virksta.

Enoksaparino natrio druska reikia leisti per intravening sistema. Jos negalima maisyti ar vartoti kartu
su kitais vaistiniais preparatais. Siekiant iSvengti galimo enoksaparino natrio druskos susimaiSymo su
kitais vaistiniais preparatais, pasirinktg intravenine sistemg biitina praplauti pakankamu fiziologinio
natrio chlorido ar dekstrozés tirpalo kiekiu prie§ enoksaparino natrio druskos smiiginés dozés leidima j
vena ir po to, kad bty i$valyta vaistinio preparato leidimo jungtis. Enoksaparino natrio druska galima
saugiai vartoti kartu su fiziologiniu natrio chlorido (0,9%) ar 5% dekstrozés tirpalu vandenyje.

o] Pradiné smiiginé 3 000 TV (30 mg) dozé
Pradinei smiiginei 3 000 TV (30 mg) dozei suleisti reikia naudoti enoksaparino natrio druskos
graduota uzpildytg $virksta: reikia iSstumti perteklinj tirj, kad $virkste likty tik 3 000 TV (30 mg).
Tada 3 000 TV (30 mg) doz¢ galima tiesiogiai leisti j intravening sistema.

o] Papildoma smiiginé dozé PVAI atveju, jeigu paskutiné dozé po oda suleista likus daugiau
nei 8 valandoms iki baliono i$pttimo
Jeigu pacientui atliekama PVAI ir paskutiné dozé po oda buvo suleista likus daugiau nei 8 valandoms
iki baliono i8pitimo, reikia j veng suleisti papildomg smiigine 30 TV/kg kiino svorio (0,3 mg/kg kiino
svorio) dozg.

Siekiant uztikrinti, kad biity suleistas tikslus mazas tiiris, vaistinj preparatg rekomenduojama atskiesti
iki 300 TV/ml (3 mg/ml).

Norint gauti 300 TV/ml (3 mg/ml) tirpalg, naudojant 6 000 TV (60 mg) enoksaparino natrio druskos
uzpildyta Svirksta, rekomenduojama naudoti 50 ml infuzijy maiselj (t. y. fiziologinj natrio chlorido
(0,9%) ar 5% dekstrozés tirpalg vandenyje) kaip nurodyta toliau.

Svirkstu i§ infuzijy maielio istraukiama 30 ml skysgio ir jis i3pilamas. Visas 6 000 TV (60 mg)
enoksaparino natrio druskos uzpildyto Svirksto turinys suleidZziamas j maiselyje likusius 20 ml.
Maiselio turinys $velniai sumaisomas. Svirkstu jtraukiamas reikiamas praskiesto tirpalo tiris ir
suleidziamas ] intravening sistema.

Pabaigus skiedima, tiirj, kurj reikia injekuoti, galima apskai¢iuoti pagal formule [praskiesto tirpalo

taris (ml) = paciento kano svoris (kg) x 0,1] arba naudojant toliau esancia lentelg. Praskiesta tirpala
rekomenduojama paruosti pries§ pat vartojima.
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Per intravenine sistema suleidziamas taris po skiedimo uZzbaigimo, esant 300 TV (3 mg)/ml
koncentracijai

Kino Reikiama dozé Injekuojamas turis, kai
svoris 30 TV/kg (0,3 mg/kQg) praskiesta iki galutinés
300 TV (3 mg)/ml
koncentracijos
[ka] ™v [mg] [ml]
45 1350 13,5 4,5
50 1500 15 5
55 1650 16,5 55
60 1800 18 6
65 1950 19,5 6,5
70 2100 21 7
75 2250 22,5 7,5
80 2400 24 8
85 2550 25,5 8,5
90 2700 27 9
95 2850 28,5 9,5
100 3000 30 10
105 3150 31,5 10,5
110 3300 33 11
115 3450 34,5 11,5
120 3600 36 12
125 3750 37,5 12,5
130 3900 39 13
135 4050 40,5 13,5
140 4200 42 14
145 4350 43,5 14,5
150 4500 45 15
. Injekcija  arterine atSaka

Tromby susidarymo ekstrakorporingje sistemoje profilaktikai hemodializés metu vaistinis preparatas
leidZiamas j dializés apytakos artering at$aka.

Gydymo enoksaparino natrio druska ir geriamaisiais antikoaguliantais keitimas vienas j kitg

o Gydymo enoksaparino natrio druska ir vitamino K antagonistais (VKA) keitimas vienas j kitg
Biitina sustiprinti klinikinés baklés ir laboratoriniy tyrimy rodmeny [protrombino laiko, isreiksto kaip
tarptautinis normalizuotas santykis (TNS)] stebéjima, kad biity stebimas VKA poveikis.

Maksimalus VKA poveikis pasireisSkia po tam tikro laikotarpio, todél gydyma stabilia enoksaparino
natrio druskos doze biitina testi pakankamg laikotarpj, kol TNS taps palaikomas norimose terapinése
ribose (tai turi baiti patvirtinta dviem is eilés atliktais tyrimais).

VKA vartojantiems pacientams jy vartojima reikia nutraukti ir pirmaja enoksaparino natrio druskos
doze suleisti po to, kai TNS tampa maZesnis nei terapiné riba.

o Gydymo enoksaparino natrio druska ir tiesioginiais geriamaisiais antikoaguliantais (TGA)
keitimas vienas | kitg

Enoksaparino natrio druska gydomiems pacientams jo vartojima nutraukti ir pradéti vartoti TGA reikia

likus 0-2 valandoms iki laiko, kai reikia suleisti kitg enoksaparino natrio druskos dozg (reikia remtis

TGA preparato charakteristiky santrauka).

TGA gydomiems pacientams pirmaja enoksaparino natrio druskos doze reikia suleisti tuo metu, kai

reikia vartoti kitag TGA dozg.
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Vartojimas atliekant spinaling ir epiduring anestezijg ar juosmening punkcija
Jeigu gydytojas nusprendZia suleisti antikoagulianta, kai atlickama epiduriné ar spinaliné anestezija
arba juosmeniné punkcija, rekomenduojama atidziai stebéti neurologing bukle, kadangi yra
hematomos nugaros smegenyse ir (ar) smegeny kamiene susidarymo rizika (Zr. 4.4 skyriy).
- Dozés, vartojamos profilaktikai
Biitinas maziausiai 12 valandy intervalas, kurio metu neatlickama punkcijy, tarp paskutinés
enoksaparino natrio druskos profilaktinés dozes injekcijos ir adatos ar kateterio jkiSimo.
Jeigu taikoma ilgalaikio naudojimo metodika, pries kateterio i$traukimg reikalinga panasi
maZiausiai 12 valandy pertrauka.
Jeigu kreatinino klirensas yra 15-30 ml/min., reikia apsvarstyti laiko iki punkcijos ar kateterio
ikiSimo ar iStraukimo padvigubinimo iki ne maziau kaip 24 valandy reikalinguma.
Pradeéti gydyma 2 000 TV (20 mg) enoksaparino natrio druskos doze likus 2 valandoms iki
operacijos yra nesuderinama su neuroaksialine anestezija.
- Dozés, vartojamos gydymui
Biitinas maziausiai 24 valandy intervalas, kurio metu neatlickama punkcijy, tarp paskutinés
enoksaparino natrio druskos gydomosios dozés injekcijos ir adatos ar kateterio jkiSimo (taip pat zr.
4.3 skyriy).
Jeigu taikoma ilgalaikio naudojimo metodika, pries kateterio iStraukimg reikalinga panasi
maZiausiai 24 valandy pertrauka.
Jeigu kreatinino klirensas yra 15-30 ml/min., reikia apsvarstyti laiko iki punkcijos ar kateterio
ikiSimo ar i§traukimo padvigubinimo iki ne maziau kaip 48 valandy reikalinguma.
Pacientams, kurie enoksaparino natrio druskos vartoja du kartus per parg (t. y. po 75 TV/kg kiino
svorio (0,75 mg/kg kiino svorio) du kartus per parg arba 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino
svorio) du kartus per para) turi praleisti antrg enoksaparino natrio druskos dozg, kad buty
pakankama pertrauka pries kateterio jki$img ar iStraukimg.
Anti-Xa faktoriaus koncentracija Siais laiko taskais iSlieka iSmatuojama ir garantijy, kad, kateterj
jkiSus ar iStraukus po nurodyto laikotarpio, neatsiras hematoma aplink nugaros smegenis ir (ar)
smegeny kamiena, néra.
Panasiai rekomenduojama enoksaparino natrio druskos nevartoti maziausiai 4 valandas po spinalinés
ar epidurinés punkcijos arba kateterio iStraukimo. Toks laikotarpis turi buti paremtas naudos ir rizikos
jvertinimu, atsizvelgiant ir j trombozés rizika, ir j kraujavimo, susijusio su procediira bei paciento
rizikos veiksniais, rizika.

4.3 Kontraindikacijos

Enoksaparino natrio druskos negalima vartoti toliau iSvardytais atvejais.

o Padidéjes jautrumas enoksaparino natrio druskai, heparinui ar jo dariniams, jskaitant mazos
molekulinés masés heparinus (MMMH), arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei
medZiagai.

o Paskutiniyjy 100 dieny laikotarpiu buvusi su imuniniais mechanizmais susijusi heparino sukelta

trombocitopenija (HST) arba antikiny buvimas kraujyje (taip pat zr. 4.4 skyriy).

o Aktyvus KkliniSkai reikSmingas kraujavimas ir buklé, kai yra didelé kraujavimo rizika, jskaitant
neseniai iStikusj hemoraginj insulta, virskinimo trakto opa, piktybinj navika (jeigu yra didelé
rizika, kad i8 jo uzkraujuos), neseniai atlikta galvos ar nugaros smegeny arba akiy operacija,
patvirtintus ar jtariamus stemplés varikozinius mazgus, arterines-venines malformacijas,
kraujagysliy aneurizmas arba sunkius nugaros ar galvos smegeny kraujagysliy sutrikimus.

o Spinaliné ar epiduriné arba regioniné anestezija, jeigu enoksaparino natrio druskos vartota
gydomosiomis dozémis paskutiniyjy 24 valandy laikotarpiu (Zr. 4.4 skyriy).

Daugiadoziai flakonai, kuriuose yra benzilo alkoholio

o Padidéjegs jautrumas benzilo alkoholiui.

o Sudétyje yra benzilo alkoholio (Zr. 6.1 skyriy), todél daugiadoziuose flakonuose tiekiamos
enoksaparino natrio druskos negalima skirti neiSnesiotiems kiidikiams ir naujagimiams (zr. 4.4
ir 4.6 skyrius).
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4.4  Specialus jspéjimai ir atsargumo priemonés

. Bendroji informacija

Enoksaparino natrio druskos negalima tiesiogiai (ta pac¢ia doze vienetais) keisti j kitus MMMH, o jy —
1 enoksaparino natrio druska, kadangi skiriasi $iy vaistiniy preparaty gamybos procesas, molekuliné
masé, specifinis anti-Xa ir anti-lla aktyvumas, vienetai, dozavimas, klinikinis veiksmingumas ir
saugumas. D¢l §iy priezaséiy skiriasi jy farmakokinetika ir su tuo susijes biologinis aktyvumas (pvz.,
antitrombininis aktyvumas, saveika su trombocitais). Dél to butina atkreipti ypatinga démes;j i
kiekvieno patentinio vaistinio preparato vartojimo instrukcija ir ja tiksliai vykdyti.

. Buvusi HST (> 100 dieny laikotarpiu)

Enoksaparino natrio druskos negalima vartoti pacientams, kuriems paskutiniyjy 100 dieny laikotarpiu
buvo su imuniniais mechanizmais susijusi HST arba kraujyje yra antiktiny (Zr. 4.3 skyriy). Antikiiny
kraujyje gali iSlikti kelerius metus.

Enoksaparino natrio druskos biitina ypa¢ atsargiai vartoti pacientams, kuriems buvo pasireiskusi
heparino sukelta trombocitopenija (prie$ > 100 dieny) ir kuriy kraujyje néra antikiiny. Tokiais atvejais
sprendimas dél enoksaparino natrio druskos vartojimo turi baiti priimtas tik atidziai jvertinus nauda ir
rizikg bei apsvars¢ius gydymo ne heparino dariniais (pvz., danaparoido natrio druska ar lepirudinu)
galimybe.

. Trombocity skaiciaus stebéjimas

Vartojant MMMH, yra su antikiinais susijusios HST pasireiskimo rizika. Trombocitopenija paprastai
pasireiskia laikotarpiu nuo 5 iki 21 enoksaparino natrio druskos vartojimo dienos.

HST rizika yra didesné pooperaciniams pacientams, daZzniausiai ji pasireiSkia po Sirdies operacijy ir
véziu sergantiems pacientams.

Dél to trombocity skai¢iy rekomenduojama tirti prie§ pradedant gydyma enoksaparino natrio druska ir
véliau reguliariai jo metu.

Jeigu yra HST rodanciy klinikiniy simptomy (bet koks naujas arterijy ir (arba) veny tromboembolijos
epizodas, bet koks skausmingas odos pazeidimas injekcijos vietoje, bet kokia alerginé ar
anafilaktoidiné reakcija gydymo metu), biitina istirti trombocity skaiéiy. Pacientai turi Zinoti, kad gali
atsirasti tokiy simptomy, ir tokiu atveju informuoti savo Seimos gydytoja.

Patvirtinus reik§mingg trombocity skaiciaus sumazéjima (30-50%, palyginti su pradiniu rodmeniu),
reikia nedelsiant nutraukti gydyma enoksaparino natrio druska ir pradéti taikyti kitg gydyma ne
hepariny tipo antikoaguliantais.

. Kraujavimas
Kaip ir vartojant kity antikoagulianty, kraujavimas gali prasidéti bet kurioje kiino vietoje. Prasidéjus
kraujavimui, reikia i$siaiskinti jo vietg ir pradéti atitinkamai gydyti.
Enoksaparino natrio druskos, kaip ir bet kokio kito antikoagulianto, reikia vartoti atsargiai, kai yra
buklé, kurios metu padidéja kraujavimo pavojus, pvz.:

- sutrikusi hemostazé;

- buvusi pepsiné opa;

- neseniai iStikes iSeminis insultas;

- sunki arteriné hipertenzija;

- neseniai pasireiskusi diabetiné retinopatija;

- neurochirurginé ar oftalmologiné operacija;

- kartu vartojama hemostazg veikianciy vaistiniy preparaty (zr. 4.5 skyriy).

. Laboratoriniai tyrimai

Vartojant dozes, skirtas veny tromboembolijos profilaktikai, enoksaparino natrio druska nedaro
reik§mingos jtakos kraujavimo laikui ir bendry kraujo kreséjimo tyrimy rodmenims bei neveikia
trombocity agregacijos ar fibrinogeno jungimosi prie trombocity.
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Vartojant didesnes dozes, gali pailgéti dalinis aktyvintasis tromboplastino laikas (DATL) ir
aktyvintasis kres¢jimo laikas (AKL). DATL ir AKL pailgéjimo rySys su enoksaparino natrio druskos
antitromboziniu poveikiu néra tiesinis, tod¢l minéti tyrimai néra tinkami ir patikimi enoksaparino
natrio druskos poveikiui stebéti.

. Spinaliné / epiduriné anestezija ar juosmeniné punkcija

Spinaliné / epiduriné anestezija ar juosmeniné punkcija negali biiti atlickamos 24 valandy laikotarpiu
po terapinés enoksaparino natrio druskos dozés pavartojimo (taip pat zr. 4.3 skyriy).

Aprasyta atvejy, kai pacientams, kuriems kartu buvo skiriama enoksaparino natrio druskos ir
atlickama spinaliné ar epiduriné anestezija, atsirado hematoma aplink nugaros smegenis ir (ar)
smegeny kamiena, sukélusi ilgalaikj ar neiSnykstantj paralyziy. Tokie reiskiniai yra reti, kai kartg per
parg vartojama 4 000 TV (40 mg) arba maZesné enoksaparino natrio druskos dozé. Tokio poveikio
rizika yra didesné, jeigu naudojami pooperaciniai ilgalaikiai epiduriniai kateteriai, kartu vartojama kity
hemostaze veikianéiy vaistiniy preparaty, pvz., nesteroidiniy vaistiniy preparaty nuo uzdegimo
(NVNU), atlickama traumuojanti ar kartotina epiduriné ar spinaliné punkcija arba pacientui jau buvo
operuotas stuburas, arba jis yra deformuotas.

Jeigu sukeliama epiduriné ar spinaliné anestezija (analgezija) arba atlickama juosmeniné punkcija,
norint sumazinti su enoksaparino natrio druskos vartojimu susijusio kraujavimo rizika, reikia
atsizvelgti j enoksaparino natrio druskos farmakokinetika (zr. 5.2 skyriy). IKiSti ir iStraukti epidurinj
kateterj ar atlikti juosmening punkcijg geriausiai tada, kai enoksaparino natrio druskos
antikoaguliacinis poveikis yra silpnas; vis délto tikslus laikotarpis, per kurj antikoaguliacinis poveikis
kiekvienam pacientui tampa pakankamai silpnas, néra zinomas. Jeigu paciento kreatinino klirensas yra
15-30 ml/min., j tai bitina atsizvelgti, kadangi enoksaparino natrio druskos eliminacija gali pailgéti

(Zr. 4.2 skyriy).

Jeigu gydytojas nusprendzia pacientui, kuriam sukeliama epiduriné arba spinaliné anestezija
(analgezija) ar atlieckama juosmeniné punkcija, skirti antikoagulianty, biitina daznai tirti, ar neatsiranda
bet kokiy neurologiniy sutrikimy pozymiy ar simptomy, pvz., skausmo nugaros viduringje linijoje,
sensorinio ir motorinio deficito (kojy tirpimo ar silpnumo), zarnyno ir (arba) Slapimo piislés
disfunkcijos. Pacienta reikia perspéti, kad, pastebéjes bet kurj i§ paminéty pozymiy ar simptomy, jis
nedelsdamas apie tai informuoty gydytoja. [tarus, kad atsirado spinalinés hematomos pozymiy ar
simptomy, reikia nedelsiant nustatyti diagnozg ir pradéti gydyma; bitina apsvarstyti nugaros smegeny
dekompresijos reikalinguma, nors toks gydymas gali ir nepadéti i$vengti neurologinio pazeidimo ar jj
pasalinti.

. Odos nekrozé / odos vaskulitas
Gauta pranesimy apie odos nekroze ir odos vaskulitg vartojant MMMH, tokiu atveju biitina nedelsiant
nutraukti gydyma.

. Perkutaninés vainikiniy arterijy revaskuliarizacijos procediiros

Siekiant sumazinti kraujavimo rizika po kraujagysliy instrumentiniy procedtiry gydant nestabiliaja
kratinés anging, NSTEMI ir timinj STEMI, reikia tiksliai laikytis rekomenduojamy pertrauky tarp
enoksaparino natrio druskos doziy leidimo. Svarbu pasiekti, kad po PVAI nekraujuoty i§ punkcijos
vietos. Jeigu naudojama punkcijos vieta uzsandarinanti priemong¢, imova galima iStraukti i$ karto.
Jeigu punkcijos vieta uzspaudziama rankiniu baidu, jimova galima paalinti pragjus 6 valandoms nuo
paskutinés enoksaparino natrio druskos injekcijos j veng ar po oda. Jeigu gydymas enoksaparino natrio
druska tgsiamas jmova iStraukus, kita enoksaparino natrio druskos dozé leidZiama ne anksc¢iau kaip po
6-8 valandy. Reikia stebéti, ar néra kraujavimo arba hematomos susidarymo pozymiy procediiros
vietoje.

o Uminis infekcinis endokarditas

Heparino paprastai nerekomenduojama vartoti pacientams, kurie serga iminiu infekciniu endokarditu,
kadangi kyla kraujavimo j smegenis rizika. Jeigu manoma, kad toks gydymas neabejotinai bitinas,
sprendimg biitina priimti tik atidziai jvertinus individualig naudg ir rizika.
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o Protezuoti mechaniniai Sirdies voztuvai

Reikiamy enoksaparino natrio druskos vartojimo trombozés profilaktikai tyrimy su pacientais, kuriems
protezuoti mechaniniai $irdies voZtuvai, neatlikta. Buvo pavieniy protezuoty Sirdies voZtuvy
trombozés atvejy pacientams, kurie turéjo protezuoty mechaniniy Sirdies voztuvy ir trombozés
profilaktikai vartojo enoksaparino natrio druskos. Tokiy atvejy vertinimg apsunkina kiti buve rizikos

buvo néscios moterys ir trombozé sukélé moters bei vaisiaus mirtj.

o NéscioS moterys, turincios protezuoty mechaniniy Sirdies voZtuvy

Reikiamy enoksaparino natrio druskos vartojimo tromboembolijos profilaktikai tyrimy su né$¢iomis
moterimis, turin¢iomis mechaniniy protezuoty Sirdies voztuvy, neatlikta. Klinikinio tyrimo metu
néscios moterys, turinéios mechaniniy protezuoty $irdies voztuvy, vartojo enoksaparino natrio druskos
(po 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) du kartus per parg) tromboembolijos profilaktikai. 2
i§ 8 motery susidaré kraujo kresuliy, uzkimsusiy voZtuvus bei sukélusiy moters ir vaisiaus mirtj. Po
enoksaparino natrio druskos pateikimo j rinkg gauta pavieniy pranesimy apie protezuoty mechaniniy
Sirdies voztuvy trombozg nés¢ioms moterims, enoksaparino natrio druskos vartojusioms
tromboembolijos profilaktikai. Tromboembolijos rizika gali bti didesné nés¢ioms moterims,
turin¢ioms protezuoty mechaniniy Sirdies voztuvy.

o Senyvi pacientai

Senyviems pacientams, vartojantiems enoksaparino natrio druskos profilaktinémis dozémis,
kraujavimo rizikos padidéjimo nepastebéta. Vis délto senyviems pacientams (ypa¢ 80 mety ir
vyresniems) didesné kraujavimo komplikacijy pasireiskimo rizika gali buti vartojant terapines dozes.
Rekomenduojamas atidus klinikinis steb¢jimas, be to, reikia apsvarstyti dozés mazinimo galimybe¢
vyresniems kaip 75 mety pacientams, gydomiems nuo STEMI (Zr. 4.2 ir 5.2 skyrius).

. Sutrikusi inksty funkcija

Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi, padidéja enoksaparino natrio druskos ekspozicija, todél
didéja kraujavimo rizika. Rekomenduojama atidZiai stebéti tokiy pacienty kliniking biiklg, be to,
galima apsvarstyti biologinio anti-Xa aktyvumo parametry stebéjimo reikalingumg (Zr. 4.2 ir

5.2 skyrius).

Enoksaparino natrio druskos nerekomenduojama vartoti pacientams, sergantiems galutinés stadijos
inksty liga (kreatinino klirensas < 15 ml/min.), kadangi duomeny apie tokius pacientus néra, iSskyrus
vartojimg tromby susidarymo ekstrakorporinéje apytakoje profilaktikai hemodializés metu.
Pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas 15-30 mil/min.),
enoksaparino natrio druskos ekspozicija reikSmingai padid¢ja, todél rekomenduojama koreguoti
profilaktikai ar gydymui vartojamas dozes (zr. 4.2 skyriy).

Pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo (kreatinino klirensas 30-50 ml/min.) arba lengvas
(kreatinino klirensas 50-80 ml/min.) inksty funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti nerekomenduojama.

o Sutrikusi kepeny funkcija

Enoksaparino natrio druska reikia atsargiai vartoti pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi,
kadangi didé¢ja kraujavimo rizika. Dozés koregavimas remiantis anti-Xa aktyvumo steb¢&jimu
pacientams, kurie serga kepeny ciroze, néra patikimas ir tod¢l nerekomenduojamas (zr. 5.2 skyriy).

. Mazas kitno svoris

Nustatyta, kad profilaktinémis pagal kiino svorj nekoreguotomis dozémis vartojamo enoksaparino
natrio druskos ekspozicija mazai sverian¢ioms moterims (kiino svoris < 45 kg) ir maZzai sveriantiems
vyrams (kiino svoris < 57 kg) btina didesné, todél gali padidéti kraujavimo rizika. Rekomenduojamas
atidus klinikinis tokiy pacienty stebéjimas (Zr. 5.2 skyriy).

o Nutuke pacientai

Nutukusiems pacientams yra didesné tromboembolijos rizika. Profilaktiniy doziy saugumas ir
veiksmingumas nutukusiems pacientams (ktino masés indeksas > 30 kg/m2) nebuvo iki galo nustatyti
ir bendros nuomonés dél dozés koregavimo néra. Tokie pacientai turi biiti atidziai stebimi, ar
neatsiranda tromboembolijos pozymiy ir simptomy.
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o Hiperkalemija

Heparinas gali slopinti aldosterono i§siskyrima i§ antinks¢iy ir dél to sukelti hiperkalemijg (Zr.

4.8 skyriy), ypac pacientams, kurie serga cukriniu diabetu, 1étiniu inksty nepakankamumu, kuriems
pries pradedant gydyma jau yra metaboliné acidozé arba kurie jau vartoja kalio kiekj didinanciy
vaistiniy preparaty (zr. 4.5 skyriy). Reikia reguliariai matuoti kalio kiekj plazmoje, ypa¢ didesnés
rizikos grupés pacientams.

. Atsekamumas

MMMH yra biologiniai vaistiniai preparatai. Siekiant pagerinti MMMH atsekamuma, sveikatos
priezitiros specialistams rekomenduojama j paciento dokumentus jrasyti skirto vaistinio preparato
prekinj pavadinimg ir serijos numer;.

Daugiadoziai flakonai, kuriuose yra benzilo alkoholio

o Benzilo alkoholis

Vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra konservanto benzilo alkoholio, vartojimas naujagimiams buvo
susijgs su mirtinu ,,ziop&iojimo sindromu‘ (Zr. 4.3 skyriy). Benzilo alkoholis kiidikiams ir vaikams iki
3 mety gali sukelti toksiniy ir anafilaktoidiniy reakcijy.

4.5 Saveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Vaistiniai preparatai, kuriy vartoti kartu nerekomenduojama
o Hemostaze veikiantys vaistiniai preparatai (Zr. 4.4 skyriy)
Tam tikry hemostaze veikianciy vaistiniy preparaty vartojimg rekomenduojama nutraukti pries
gydymo enoksaparino natrio druska pradzig, nebent jeigu yra neabejotiny jy vartojimo tesimo
indikacijy. Jeigu toks kombinuotasis gydymas biitinas, enoksaparino natrio druskg reikia vartoti
atidziai stebint paciento kliniking biikle bei atitinkamus laboratorinius rodmenis. Tokie vaistiniai
preparatai yra:
- sisteminio poveikio salicilatai, acetilsalicilo riigstis uzdegima mal§inanc¢iomis dozémis ir
NVNU, iskaitant ketoroloaka;
- kiti trombolitikai (pvz., alteplaze, reteplazeé, streptokinazé, tenekteplazeé, urokinaze) ir
antikoaguliantai (zr. 4.2 skyriy).

Vaistiniai preparatai, kuriy vartoti kartu reikia atsargiai
Toliau iSvardyty vaistiniy preparaty kartu su enoksaparino natrio druska galima vartoti atsargiai.
. Kiti hemostaze veikiantys vaistiniai preparatai, pvz..

- trombocity agregacijos inhibitoriai, jskaitant antiagregacinémis (kardioprotekcinémis)
dozémis vartojama acetilsalicilo riigsti, klopidogrelj, tiklopiding ir glikoproteino lIb/Il1a
antagonistus, skirtus vartoti nuo iminio koronarinio sindromo, nes yra kKraujavimo rizika;

- dekstranas 40;

- sisteminio poveikio gliukokortikoidai.

. Kalio kiekj didinantys vaistiniai preparatai
Kalio kiekj serume didinanéiy vaistiniy preparaty vartoti kartu su enoksaparino natrio druska galima,
taciau bitina atidZiai stebéti kliniking buklg ir laboratorinius rodmenis (Zr. 4.4 ir 4.8 skyrius).

4.6  Vaisingumas, néstumo ir Zindymo laikotarpis

NésStumas

Néra duomeny apie tai, kad antrajj ir tre¢igjj néStumo trimestrg vartojamas enoksaparinas
prasiskverbty per moters placentg. Tokios informacijos apie pirmajj néStumo trimestrg néra.

Su gyviinais atlikti tyrimai neparodé jokio toksinio poveikio vaisiui ar teratogeninio poveikio (Zr.
5.3 skyriy). Tyrimai su gyviinais parodé, kad per placentg prasiskverbia minimalus enoksaparino
kiekis.

Neéstumo laikotarpiu enoksaparino natrio druskos galima vartoti tik tada, kai gydytojas nusprendZia,
kad tai neabejotinai biitina.
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Néséias enoksaparino natrio druska gydomas moteris reikia atidZiai stebéti, ar neatsiranda kraujavimo
arba per stipraus antikoaguliacinio poveikio pozymiy, ir jspéti apie kraujavimo rizikg. Turimi
duomenys rodo, kad néra jrodymy, jog padidéja kraujavimo, trombocitopenijos ar osteoporozés rizika,
palyginti su biinancia moterims, kurios néra néscios, iSskyrus néscias moteris, kurioms yra protezuoty
Sirdies voztuvy (Zr. 4.4 skyriy).

Jeigu planuojama epiduriné anestezija, pries tai rekomenduojama nutraukti enoksaparino natrio
druskos vartojima (Zr. 4.4 skyriy).

Daugiadoziai flakonai, kuriuose yra benzilo alkoholio
Benzilo alkoholis gali prasiskverbti per placenta, todél rekomenduojama vartoti farmacines formas,
kuriy sudétyje benzilo alkoholio néra.

Zindymas

NeZinoma, ar nepakitusio enoksaparino i$siskiria j motinos piena. | zindan¢iy ziurkiy pieng pateko
labai nedaug enoksaparino ar jo metabolity.

Per burna pavartotos enoksaparino natrio druskos absorbcija néra tikétina. LOVENOX (ir susij¢
pavadinimai) gali bati vartojamas Zindymo metu.

Vaisingumas

Klinikiniy duomeny apie enoksaparino natrio druskos poveikj vaisingumui néra. Tyrimai su gyvinais
poveikio vaisingumui neparodé (Zr. 5.3 skyriy).

4.7 Poveikis gebéjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Enoksaparino natrio druska gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia
nereikSmingai.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Enoksaparino natrio druskos poveikis vertintas atlikus klinikinius tyrimus, kuriy metu enoksaparino
natrio druskos vartojo daugiau kaip 15 000 pacienty. I$ jy 1 776 pacientai, kuriems buvo
tromboemboliniy komplikacijy rizika, vaistinio preparato vartojo giliyjy veny trombozés profilaktikai
po ortopediniy ar pilvo operacijy, 1 169 terapiniai pacientai, kurie sirgo iimine terapine liga ir kuriy
galéjimas judéti buvo labai apribotas, vaistinio preparato vartojo giliyjy veny trombozés profilaktikai,
559 pacientai vaistinio preparato vartojo GVT gydyti (plauciy embolijos (PE) buvo arba nebuvo),

1 578 pacientai vaistinio preparato vartojo nestabiliajai kriitinés anginai ir ne Q bangos miokardo
infarktui gydyti, 10 176 pacientai vaistinio preparato vartojo tminiam STEMI gydyti.

Enoksaparino natrio druskos dozavimo schema $iy klinikiniy tyrimy metu skyrési ir priklausé nuo
indikacijos. Pacientams po operacijos bei terapiniams tmine liga sergantiems pacientams, kuriy
gebéjimas judéti buvo labai apribotas, giliyjy veny trombozés profilaktikai kartg per para po oda buvo
leidZiama 4 000 TV (40 mg) dozé. Nuo GVT (kartu su PE arba be jos) gydytiems pacientams kas

12 valandy po oda buvo leidZiama 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) arba kartg per para
po oda buvo leidZiama 150 TV/kg kiino svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio druskos
dozé. Klinikiniy nestabiliosios kriitinés anginos ir ne Q bangos miokardo infarkto gydymo tyrimy
metu kas 12 valandy po oda leista 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) doz¢, o klinikiniy
aminio STEMI gydymo tyrimy metu i$ pradZiy j vena leista smaginé 3 000 TV (30 mg) enoksaparino
natrio druskos dozé, po to kas 12 valandy po oda leista 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio)
dozé.

Klinikiniy tyrimy metu nepageidaujamos reakcijos, apie kurias pranesta dazniausiai, buvo

kraujavimas, trombocitopenija ir trombocitozé (Zr. 4.4 skyriy ir toliau esantj poskyrj ,,Atrinkty
nepageidaujamy reakcijy apibudinimas®).

49



Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Toliau pateikiami duomenys apie nepageidaujamas reakcijas, pastebétas klinikiniy tyrimy metu bei
pranestas poregistracinio stebéjimo metu (,,* rodo reakcijas, apie kurias duomeny gauta
poregistracinio stebéjimo metu).

Nepageidaujamo poveikio daznis apibiidinimas 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 jvertintas pagal turimus duomenis). Kiekvienoje organy sistemy
klaséje nepageidaujamos reakcijos pateikiamos mazéjancio sunkumo tvarka.

Kraujo ir limfinés sistemos sutrikimai

o Dazni: kraujavimas, hemoraginé anemija*, trombocitopenija, trombocitozé.
o Reti: eozinofilija*.
o Reti: imuninés alerginés trombocitopenijos su tromboze atvejai; kai kuriems pacientams

trombozé komplikavosi organy infarktu ar galiniy iSemija (2Zr. 4.4 skyriy).

Imuninés sistemos sutrikimai
o Dazni: alerginé reakcija.
o Reti: anafilaksiné ar anafilaktoidiné reakcija, jskaitant Soka*.

Nervy sistemos sutrikimai
o Dazni: galvos skausmas*.

Kraujagysliy sutrikimai

o Reti: spinaliné hematoma* (arba hematoma aplink nugaros smegenis ir (ar) smegeny kamieng).
Tokios reakcijos sukélé jvairaus sunkumo neurologinius pazeidimus, jskaitant ilgalaikj ar
nei$nykstantj paralyziy (Zr. 4.4 skyriy).

Kepeny, tulZies pusiés ir lataky sutrikimai

. Labai dazni: kepeny fermenty aktyvumo kraujyje padidéjimas (daugiausia transaminaziy,
vir§utiné normos riba vir§ijama > 3 kartus).

o NedaZzni: hepatoceliulinis kepeny pazeidimas™*.

. Reti: cholestazinis kepeny pazeidimas*.

Odos ir poodinio audinio sutrikimai

. Dazni: dilgéliné, niezéjimas, eritema.

Nedazni: puslinis dermatitas.

Reti: alopecija*.

Reti: odos vaskulitas*, odos nekrozé*, paprastai pasireiSkianti injekcijos vietoje (pries tai
paprastai atsiranda purpura ar infiltruoty ir skausmingy eriteminiy démiy).

Mazgeliai injekcijos vietoje* (uzdegimo apimti mazgeliai, 0 ne enoksaparinu uzpildyti cistiniai
dariniai). Toks poveikis iSnyksta po keliy dieny, gydymo nutraukti nereikia.

Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio sutrikimai
. Reti: osteoporozé* po ilgalaikio gydymo (ilgesnio kaip 3 ménesiai).

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos pazeidimai

. DaZni: hematoma injekcijos vietoje, skausmas injekcijos vietoje, kitokia injekcijos vietos
reakcija (pvz., edema, kraujavimas, padidéjes jautrumas, uzdegimas, sukietéjimas, skausmas ar
reakcija).

. Nedazni: lokalus dirginimas, odos nekrozé injekcijos vietoje.

Tyrimai
o Reti: hiperkalemija* (Zr. 4.4 ir 4.5 skyrius).
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Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibiidinimas
Kraujavimas

Tokios reakcijos apémé ir sunky kraujavima, atsiradusj ne daugiau kaip 4,2% pacienty (chirurginiy
pacienty). Kai kuriais atvejais pacientai miré. Toliau iSvardytos hemoraginés komplikacijos
chirurginiams pacientams buvo laikomos sunkiomis: (1) kraujavimas, sukéles kliniskai reikSminga
sutrikimag, (2) kraujavimas, kai hemoglobino koncentracija sumazéjo > 2 g/dl arba reikéjo perpilti 2 ar
daugiau vienety kraujo produkty. Retroperitoninis ir intrakranijinis kraujavimas visada buvo laikomas

sunkiu.

Kaip ir vartojant kitokiy antikoagulianty, kraujavimas gali pasireiksti tais atvejais, kai yra susijusiy
rizikos veiksniy, pvz., yra kraujavimg sukelti galintis organy pazeidimas, atlickama invazine
procediira arba vartojama hemostazg veikian¢iy vaistiniy preparaty (Zr. 4.4 ir 4.5 skyrius).

Organy Profilaktika Profilaktika GVT (su PE Nestabiligja Uminiu STEMI
sistemy chirurginiams terapiniams arba be jos) kritinés angina ir | serganciy
klasé pacientams pacientams serganciy MI be Q bangos | pacienty
pacienty serganciy gydymas
gydymas pacienty
gydymas
Labai dazni Dazni Labai dazni Dazni Dazni:
Kraujo ir | Kraujavimas* | Kraujavimas | Kraujavimas * | Kraujavimas * Kraujavimas *
limfinés ¢
sistemos | Reti Nedazni: Reti Nedazni:
sutrikimai | Retroperitoninis Intrakranijinis | Retroperitoninis | Intrakranijinis
kraujavimas kraujavimas, kraujavimas kraujavimas,
retroperitoninis retroperitoninis
kraujavimas kraujavimas

* pvz., hematoma, ekchimozé ne injekcijos vietoje, Zaizdos hematoma, hematurija, epistaksé ir
kraujavimas i$ virskinimo trakto.

Trombocitopenija ir trombocitozé

Organy Profilaktika Profilaktika | GVT (su PE Nestabiligja Uminiu STEMI
sistemy chirurginiams terapiniams | arba be jos) kraitinés angina | serganciy
klasé pacientams pacientams serganciy ir Ml be Q pacienty
pacienty bangos gydymas
gydymas serganciy
pacienty
gydymas
Kraujo ir | Labai dazni Nedazni: Labai dazni Nedazni: Daini
limfinés | Trombocitozé® | Trombocito | Trombocitozé® | Trombocitopen | Trombocitozé®,
sistemos penija ija trombocitopeni
sutrikima | Dazni Dazni ja
i Trombocitopenij Trombocitopen Labai reti
a ija Imuniné
alerginé
trombocitopeni
ja

P: Trombocity kiekio padidéjimas >400 g/l

Vaiky populiacija

Enoksaparino natrio druskos saugumas ir veiksmingumas vaikams neistirti (Zr. 4.2 skyriy).

51




Daugiadoziai flakonai, kuriuose yra benzilo alkoholio

Vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra konservanto benzilo alkoholio, vartojimas naujagimiams buvo
susijes su mirtinu ,,ziop¢iojimo sindromu‘ (zr. 4.3 skyriy).

Benzilo alkoholis kiidikiams ir vaikams iki 3 mety gali sukelti toksiniy ir anafilaktoidiniy reakcijy (Zr.
4.4 skyriy).

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 prane$imo sistema.*

4.9 Perdozavimas

Pozymiai ir simptomai

Atsitiktinis enoksaparino natrio druskos perdozavimas j vena, ekstrakorporaliai ar po oda gali sukelti
hemoraginiy komplikacijy. ISgerto (net labai didelémis dozémis) enoksaparino natrio druskos
absorbcija néra tikétina.

Gydymas
Antikoaguliacinj poveikj didele dalimi galima neutralizuoti létai j vena leidZiant protamino. Protamino

dozé priklauso nuo suleistos enoksaparino natrio druskos dozés. 1 mg protamino neutralizuoja 100 TV
(1 mg) enoksaparino natrio druskos, suleistos per paskutines 8 valandas, antikoaguliacinj poveikj.
Jeigu po enoksaparino natrio druskos injekcijos praéjo daugiau kaip 8 valandos arba nuspresta, kad
reikia antros protamino dozés, galima infuzuoti 0,5 mg protamino kiekvienam 100 TV (1 mg)
enoksaparino natrio druskos. Po enoksaparino natrio druskos injekcijos praéjus 12 valandy, protamino
vartoti gali nereikeéti. Vis délto net didelés protamino dozés neutralizuoja ne visg enoksaparino natrio
druskos anti-Xa aktyvuma (daugiausiai — apie 60%) (Zr. protamino drusky vartojimo informacijg).

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — antitromboziniai preparatai, heparino grupés preparatai, ATC kodas —
BO1ABOS5.

Farmakodinaminis poveikis

Enoksaparinas yra mazos molekulinés masés heparinas (MMMH), kurio vidutiné molekuliné masé yra
apie 4 500 daltony ir kuriam budingas atskiras jprastinio heparino antitrombozinis ir antikoaguliacinis
poveikis. Vaistiné medziaga yra natrio druska.

In vitro iSgrynintose sistemose enoksaparino natrio druska sukelia stipry anti-Xa kre$¢jimo faktoriaus
poveiki (mazdaug 100 TV/mg) ir silpna anti-Ila faktoriaus ar antitrombininj poveikj (mazdaug

28 TV/mg), poveikio santykis yra 3,6. Tokj antikoaguliacinj poveikj lemia antitrombinas IIT (ATIII),
zmogaus organizme sukeliantis antitrombozinj poveikj.

aktyvumo nustatytos ir Kitos antitrombozinés ir uzdegimg slopinancios enoksaparino savybés. Tokios
savybés yra nuo ATIII priklausomas kity koaguliacijos veiksniy, pvz., VIla faktoriaus, slopinimas,
endogeninio audiniy faktoriaus grandinés inhibitoriaus (tissue factor pathway inhibitor, TFPI)
iSsiskyrimo skatinimas bei von Willebrando faktoriaus (vWF) i$siskyrimo i§ kraujagysliy endotelio |
kraujotaka slopinimas. Zinoma, kad $ie faktoriai lemia bendrg antitrombozinj enoksaparino poveiki.
Vartojama profilaktikai enoksaparino natrio druska nesukelia reikSmingo poveikio DATL. Jeigu
enoksaparino natrio druskos vartojama gydymui, stipriausio poveikio metu DATL gali pailgéti
1,5-2,2 karto, palyginti su kontroliniu rodmeniu.
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Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Su operacija susijusios veny tromboembolijos profilaktika

o Pailginta VTE profilaktika po ortopedinés operacijos

Dvigubai koduoto pacienty, kuriems atlikta klubo sanario protezavimo operacija, pailgintos
profilaktikos tyrimo metu 179 pacientai, kuriems nebuvo veny tromboembolijos ir kurie i§ pradziy
(hospitalizavimo laikotarpiu) buvo gydomi po oda leidZziama 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio
druskos doze, buvo suskirstyti  atsitiktines imtis ir po i§leidimo i$ ligoninés kartg per para po oda

3 savaites vartojo arba 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos doze (n=90), arba placebo
(n=89). GVT daznis pailgintos profilaktikos metu buvo reikSmingai mazesnis vartojant enoksaparino
natrio druskos, palyginti su placebu, PE atvejy nebuvo. Sunkaus kraujavimo reiskiniy nebuvo.
Veiksmingumo duomenys pateikiami toliau esancioje lenteléje.

Enoksaparino natrio
druska
4000 TV (40 mg) Placebas
kartg per parg po kartga per para po
oda oda
n (%) n (%)
Visi pacientai, kuriems taikyta 90 (100) 89 (100)
pailginta profilaktika
Visi VTE atvejai 6 (6,6) 18 (20,2)
Visi GVT atvejai (%) 6 (6,6)* 18 (20,2)
Proksimalinés GVT atvejai (%) 5 (5,6)" 7 (8,8)
*p rodmuo, palyginti su placebu =0,008
#p rodmuo, palyginti su placebu =0,537

Antrojo dvigubai koduoto tyrimo metu 262 pacientai, kuriems nebuvo VTE, kuriems atlikta klubo
sanario protezavimo operacija ir kurie i§ pradziy (hospitalizavimo laikotarpiu) buvo gydomi po oda
leidZiama 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos doze, buvo suskirstyti i atsitiktines imtis ir
po iSleidimo i§ ligoninés kartg per parg po oda 3 savaites vartojo arba 4 000 TV (40 mg) enoksaparino
natrio druskos dozg (n=131), arba placebo (n=131). Panasiai kaip ir pirmojo tyrimo metu, sutrikimy
daznis pailgintos profilaktikos metu buvo reikSmingai maZesnis vartojant enoksaparino natrio druskos,
palyginti su placebu, vertinant ir visus VTE atvejus (21 [16%] enoksaparino natrio druskos grupéje,
palyginti su 45 [34,4%] placebo grupéje; p=0,001), ir proksimalinés GVT atvejus (8 [6,1%]
enoksaparino natrio druskos grupéje, palyginti su 28 [21,4%] placebo grupéje; p=<0,001). Sunkaus
kraujavimo reiSkiniy skirtumy enoksaparino natrio druskos ir placebo grupése nebuvo.

o Pailginta GVT profilaktika po onkologinés operacijos

Dvigubai koduoto, daugiacentrio tyrimo metu buvo lyginami keturiy savaiciy ir vienos savaités
profilaktikos enoksaparino natrio druska saugumas ir veiksmingumas vertinant 332 pacientus, kuriems
buvo atlikta planiné onkologiné pilvo ar dubens srities operacija. Pacientai 6-10 dieny laikotarpiu
kasdien vartojo enoksaparino natrio druskos (4 000 TV (40 mg) po oda), ir po to buvo atsitiktinai
priskirti kita 21 dieng vartoti enoksaparino natrio druskos arba placebo. Laikotarpiu tarp 25 ir

31 dienos arba grei¢iau, jeigu atsirado veny tromboembolijos simptomy, buvo atlikta abipusé
venografija. Pacientai buvo stebimi tris ménesius. Keturiy savai¢iy profilaktika enoksaparino natrio
druska, palyginti su vienos savaités profilaktika enoksaparino natrio druska, po onkologinés pilvo ar
dubens srities operacijos reik§mingai sumazino venografija nustatytos trombozés daznj. Veny
tromboembolijos daznis dvigubai koduotos fazés pabaigoje buvo 12,0% (n=20) placebo grupgje ir
4,8% (n=8) enoksaparino natrio druskos grupéje; p=0,02. Skirtumas isliko ir po trijy ménesiy [13,8%,
palyginti su 5,5% (n=23, palyginti su 9), p=0,01]. Kraujavimo ar kity komplikacijy daznio skirtumy
dvigubai koduotu ar stebéjimo laikotarpiu nebuvo.
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Veny tromboembolijos profilaktika terapiniams iimine liga sergantiems pacientams, jeigu tikétinas
gebéjimo judéti apribojimas

Dvigubai koduoto, daugiacentrio, paraleliniy grupiy tyrimo metu buvo lyginamas kartg per parg po
oda leidZiamos 2 000 TV (20 mg) arba 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos dozés ir
placebo poveikis GVT profilaktikai terapiniams pacientams, kurie sirgo @imine liga ir kuriy gebéjimas
judéti buvo reikSmingai apribotas (apibadinama kaip < 10 metry nueinama distancija per <3 dienas). ]
§i tyrimg buvo jtraukti pacientai, kurie sirgo Sirdies nepakankamumu (111 arba IV NYHA klasés),
iminiu kvépavimo nepakankamumu ar komplikuotu létiniu kvépavimo nepakankamumu ir Gimine
infekcine ar reumatine liga ir kuriems buvo bent vienas VTE rizikos veiksnys (amzZius > 75 mety,
vézys, buvusi VTE, nutukimas, veny varikozés, gydymas hormonais ir 1étinis Sirdies ar kvépavimo
nepakankamumas).

I$ viso j tyrimg buvo jtraukti 1 102 pacientai, i$ jy gydyti 1 073. Gydymas buvo tesiamas 6-14 dieny
(trukmés mediana 7 dienos). Kartg per parg po oda leidziama 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio
druskos doz¢, palyginti su placebu, reikSmingai sumazino VTE daznj. Veiksmingumo duomenys
pateikiami toliau esancioje lenteléje.

Enoksaparino Enoksaparino Placebas
natrio druska natrio druska
2000 TV (20 mg) 4000 TV (40 mg) n (%)
karta per para po | karta per para po
oda oda
n (%) n (%)
Visi terapiniai pacientai, 287 (100) 291 (100) 288 (100)
gydyti iminés ligos
laikotarpiu
Visi VTE atvejai 43 (15,0) 16 (5,5)* 43 (14,9)
Visi GVT atvejai (%) 43 (15,0) 16 (5,5) 40 (13,9)
Prok(i/iorilalinés GVT atvejai 13 (4.5) 5(1,7) 14 (4.9)
VTE = veny tromboembolijos reiskiniai, jskaitant GVT, PE ir mirtj, jeigu laikyta, kad jos
priezastis buvo tromboembolija
* p rodmuo, palyginti su placebu =0,0002

Mazdaug 3-aji ménesj po jtraukimo VTE daZznis i§liko reik§mingai maZesnis gydymo 4 000 TV
(40 mg) enoksaparino natrio druskos doze grupéje, palyginti su placebo grupe.

Bendrasis ir sunkiy kraujavimo reiskiniy daznis buvo atitinkamai 8,6% ir 1,1% placebo grupéje,
11,7% ir 0,3% gydymo 2 000 TV (20 mg) enoksaparino natrio druskos grupéje bei 12,6% ir 1,7%
gydymo 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos grupéje.

Giliyjy veny trombozés su plauciy embolija ar be jos gydymas

Daugiacentrio paraleliniy grupiy tyrimo metu 900 pacienty, kuriems buvo timin¢ kojy GVT su PE arba
be jos, buvo suskirstyti j atsitiktines imtis ir buvo pradétas gydymas ligoninéje (i) karta per para po
oda leidziama 150 TV/kg kiino svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio druskos doze, (ii)
kas 12 valandy po oda leidZiama 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio
druskos doze arba (iii) smiigine j vena suleista 5 000 TV heparino doze, po to taikant nuolating
heparino infuzijg (siekiant, kad DATL bty 55-85 sekundés). I$ viso tyrimo metu j atsitiktines imtis
buvo suskirstyti 900 pacienty ir visi jie buvo gydyti. Be to, visi pacientai vartojo varfarino natrio
druskos (dozé koreguota pagal protrombino laika, siekiant, kad TNS bty 2,0-3,0), toks gydymas buvo
pradétas 72 valandy laikotarpiu iki gydymo enoksaparino natrio druska arba jprastinio gydymo
heparinu pradzios ir testas 90 dieny. Gydymas enoksaparino natrio druska arba jprastinis gydymas
heparinu tgstas ne trumpiau kaip 5 dienas bei tol, kol buvo pasiektas tikslinis varfarino natrio druskos
poveikis, vertinant TNS. Abi gydymo enoksaparino natrio druska schemos buvo ekvivalentiskos
jprastiniam gydymui heparinu, vertinant pasikartojancios veny tromboembolijos (GVT ir (arba) PE)
rizikg. Veiksmingumo duomenys pateikiami toliau esancioje lenteléje.
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Enoksaparino Enoksaparino Heparinas
natrio druska natrio druska pagal DATL
150 TV/kg 100 TV/kg koreguojamas
(1,5 mg/kg) karta (2 mg/kg) du intraveninis
per para po oda kartus per para po gydymas
n (%) oda n (%)
n (%)
Visi gydyti 298 (100) 312 (100) 290 (100)
pacientai, kuriems
buvo GVT (su PE
arba be jos)
Visi VTE atvejai 13 (4,4)* 9 (2,9)* 12 (4,1)
Visi GVT atvejai (%) 11 (3,7) 7(2,2) 8 (2,8)
Proksimalinés GVT
atvejai (%) 9(3,0) 6 (1,9) 7(2,4)
PE (%) 2(0,7) 2 (0,6) 4 (1,4)
VTE = veny tromboembolijos reidkiniai (GVT ir (arba) PE)
* Skirtumo tarp gydymo grupiy 95% pasikliautinieji intervalai, vertinant visus VTE atvejus,
buvo:
- enoksaparino natrio druska kartg per para, palyginti su heparinu (nuo -3,0 iki 3,5),
- enoksaparino natrio druska kas 12 valandy, palyginti su heparinu (nuo -4,2 iki 1,7).

Sunkaus kraujavimo reiskiniy atsirado 1,7% pacienty karta per parg vartojamos 150 TV/kg kiino
svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio druskos dozés grupéje, 1,3% — du kartus per para
vartojamos 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio druskos dozés grupéje
ir 2,1% — heparino grupéje.

Nestabiliosios kritinés anginos ir miokardo infarkto be ST pakilimo gydymas

Didelio daugiacentrio tyrimo metu 3 171 pacientas, j jj jtrauktas kriitinés anginos arba miokardo
infarkto be Q bangos Giminés fazés metu, buvo priskirtas atsitiktinéms imtims ir kartu su acetilsalicilo
rugstimi (kartg per parg vartojama 100-325 mg doze) kas 12 valandy po oda vartojo 100 TV/kg

(1 mg/kg) kiino svorio enoksaparino natrio druskos doze arba j veng vartojo nefrakcionuota heparing
(dozé koreguota pagal DATL). Pacientai turéjo biti gydomi ligoninéje ne trumpiau kaip 2 dienas ir ne
ilgiau kaip 8 dienas (iki klinikinés stabilizacijos, revaskuliarizacijos procediiros arba iSleidimo i$
ligoninés). Pacientai turéjo buti stebimi iki 30 dieny. Enoksaparino natrio druska, palyginti su
heparinu, reikSmingai sumaZino kombinuotaja kriitinés anginos, miokardo infarkto ir mirties rizika,
Kuri 14-aja dieng sumazéjo nuo 19,8% iki 16,6% (santykinés rizikos sumazéjimas 16,2%). Toks
kombinuotojo daznio sumazéjimas isliko po 30 dieny (nuo 23,3 iki 19,8%, santykinés rizikos
sumazéjimas 15%).

Reik$mingy sunkaus kraujavimo skirtumy nebuvo, ta¢iau kraujavimas injekcijos po oda vietoje buvo
daznesnis.

Uminio miokardo infarkto su ST segmento pakilimu gydymas
Didelio daugiacentrio klinikinio tyrimo metu 20 479 tminio STEMI istikti pacientai, kuriuos buvo
galima gydyti fibrinolitikais, atsitiktiniy im¢iy bidu buvo suskirstyti j dvi grupes ir buvo gydomi arba
] vena suleidZiant vienkarting smiiging 3 000 TV (30 mg) enoksaparino natrio druskos doze, i$ karto
po to po oda suleidziant 100 TV/kg kano svorio (1 mg/kg kiino svorio) dozg ir po to kas 12 valandy po
oda leidZiant 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) dozg, arba 48 valandas j veng vartojant
nefrakcionuoto heparino (dozé buvo koreguojama pagal DATL). Be to, visi pacientai ne trumpiau kaip
30 dieny buvo gydomi acetilsalicilo ragstimi. Enoksaparino natrio druskos dozavimas keistas
pacientams, kuriems buvo sunkus inksty funkcijos sutrikimas, ir senyviems (75 mety ir vyresniems)
pacientams. Enoksaparino natrio druskos injekcijos po oda buvo tesiamos ne ilgiau kaip astuonias
dienas arba iki iSleidimo i$ ligoninés (priklausomai nuo to, kas jvykdavo anksciau).
4 716 pacienty buvo atlikta perkutaniné vainikiniy arterijy intervencija (PVAI) (kartu su koduotu
tirlamuoju vaistiniu preparatu papildomai skiriant antitrombozinj vaistinj preparatg). Vadinasi,
enoksaparino natrio druskos vartojusiems pacientams PVAI buvo atliekama vartojant enoksaparino
natrio druskos (nekeic¢iant gydymo) schema, patvirtinta ankstesniy tyrimy metu t. y. jeigu paskutiné
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dozé po oda suleista iki baliono iSptitimo likus maziau kaip 8 valandoms, papildomos dozés neleista, 0
jeigu paskutiné enoksaparino natrio druskos dozé po oda suleista iki baliono i$pttimo likus daugiau
kaip 8 valandoms, j vena leista smuginé 30 TV/Kg kiino svorio (0,3 mg/kg kiino svorio) enoksaparino
natrio druskos dozé.

Vartojant enoksaparino natrio druska, palyginti su nefrakcionuotu heparinu, reikSmingai sumazéjo
pagrindinés kombinuotosios vertinamosios baigties (mirties nuo bet kokios priezasties arba
pakartotinio miokardo infarkto) daznis per pirmasias 30 dieny po atsitiktiniy im¢iy sudarymo (9,9%
enoksaparino natrio druskos grupéje, palyginti su 12,0% nefrakcionuoto heparino grupéje), santykiné
rizika sumazéjo 17% (p < 0,001).

Palankus enoksaparino natrio druskos poveikis, vertinant pagal veiksmingumo baig¢iy daznj,
pasireiské po 48 valandy, kai 35% sumaz¢jo pakartotinio miokardo infarkto santykiné rizika, palyginti
su gydymu nefrakcionuotu heparinu (p < 0,001).

Palankus enoksaparino natrio druskos poveikis pagrindinei vertinamajai baig¢iai buvo stabilus visose
pagrindiniuose pacienty pogrupiuose, jskaitant sudarytus pagal amZiy, lytj, miokardo infarkto
lokalizacija, esantj ar nesantj cukrinj diabetg, buvusj ar nebuvusj ankstesnj miokardo infarkta, vartoto
fibrinolitiko tipa ir laikg iki gydymo tiriamuoju vaistiniu preparatu.

Enoksaparino natrio druskos poveikis, palyginti su gydymu nefrakcionuotu heparinu, buvo statistiskai
reikdmingai geresnis pacientams, kuriems perkutaniné vainikiniy arterijy intervencija buvo atlikta per
30 dieny nuo atsitiktiniy iméiy sudarymo (santykiné rizika sumazéjo 23%), ir pacientams, kuriems
buvo skirtas tik gydymas vaistiniais preparatais (santykiné rizika sumazéjo 15%, p = 0,27, vertinant
saveika).

30-3j3 dieng kombinuotosios vertinamosios baigties, t. y. mirties, pakartotinio miokardo infarkto ar
intrakranijinio kraujavimo (bendrojo palankaus klinikinio poveikio vertinimas) daznis buvo statistiskai
reikSmingai mazesnis (p < 0,0001) enoksaparino natrio druskos grupéje (10,1%), palyginti su heparino
grupe (12,2%), santykiné rizika sumazéjo 17% gydymo enoksaparino natrio druska naudai.

Sunkaus kraujavimo daznis 30-gjg dieng buvo reik§mingai didesnis (p< 0,0001) enoksaparino natrio
druskos grupg¢je (2,1%), palyginti su heparino grupe (1,4%). Kraujavimas i§ virS§kinimo trakto dazniau
pasireiské enoksaparino natrio druskos grupéje (0,5%), palyginti su heparino grupe (0,1%), o
intrakranijinio kraujavimo daznis abiejose grupése buvo panasus (0,8% enoksaparino natrio druskos
grupéje, palyginti su 0,7% heparino grupéje).

Palankus enoksaparino natrio druskos poveikis pagrindinei vertinamajai baig¢iai pasireiské per
pirmasias 30 dieny ir i$liko 12 ménesiy stebéjimo laikotarpiu.

Sutrikusi kepeny funkcija

Remiantis mokslinés literatiiros duomenimis, ciroze sergantiems pacientams (B arba C klasés pagal
Child-Pugh) enoksaparino natrio druskos 4 000 TV (40 mg) doze vartoti varty venos trombozés
profilaktikai yra saugu ir veiksminga. Biitina pastebéti, kad mokslingje literatiiroje pateikiami tyrimai
gali turéti trakumy. Enoksaparino natrio druska reikia atsargiai vartoti pacientams, kuriy kepeny
funkcija sutrikusi, kadangi jiems did¢ja kraujavimo rizika (Zr. 4.4 skyriy), be to, formaliy dozés
nustatymo tyrimy su ciroze serganciais pacientais (A, B arba C klasés pagal Child-Pugh) neatlikta.

5.2  Farmakokinetinés savybés

Bendrosios savybés

Rekomenduojamomis dozémis vartojamo enoksaparino natrio druskos farmakokinetikos parametrai po
vienkartinio ir kartotinio pavartojimo j poodj ir po vienkartinio pavartojimo i vena vertinti pagal anti-
Xa (daugiausia) ir anti-Ila aktyvumo plazmoje kitima. Enoksaparino natrio druskos anti-Xa ir anti-lla
farmakokinetinio poveikio rodmenys kiekybiskai vertinti patvirtintais amidolitiniais metodais.

Absorbcija
Absoliutus po oda suleistos enoksaparino natrio druskos biologinis prieinamumas, skai¢iuojant pagal

anti-Xa aktyvuma, yra artimas 100%.
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Gali bti vartojamos skirtingos dozés bei formos ir taikomos skirtingos dozavimo schemos.
Maksimalus anti-Xa aktyvumas plazmoje atsiranda praéjus 3-5 valandoms po injekcijos po oda ir biina
mazdaug 0,2, 0,4, 1 ir 1,3 anti-Xa TV/ml, po oda suleidus atitinkamai vieng 2 000 TV, 4 000 TV,

100 TV/kg kiino svorio ir 150 TV/kg kiino svorio (20 mg, 40 mg, 1 mg/kg kiino svorio ir 1,5 mg/kg
kiino svorio) doze.

I vena suleidus smiiging 3 000 TV (30 mg) dozg ir po to is karto pradedant po oda kas 12 valandy
leisti 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) dozes, pradinis maksimalus anti-Xa aktyvumas
bina 1,16 TV/ml (n=16) ir vidutiné ekspozicija atitinka 88% pusiausvyrinio lygio. Pusiausvyriné
koncentracija pasiekiama antraja gydymo diena.

Sveikiems savanoriams kartotinai kartg per parg po oda leidziant 4 000 TV (40 mg) ir 150 TV/kg kiino
svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) dozes, pusiausvyriné koncentracija nusistovéjo 2-aja diena ir vidutinis
ekspozicijos santykis buvo mazdaug 15% didesnis nei btina po vienos dozés pavartojimo. Kartotinai
du kartus per parg po oda leidziant 100 TV/Kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) doze, pusiausvyriné
koncentracija nusistovéjo laikotarpiu nuo 3 iki 4 dienos, vidutiné ekspozicija buvo mazdaug 65%
didesné nei btina po vienos dozés pavartojimo, vidutinis didZiausias ir maZziausias anti-Xa aktyvumas
buvo atitinkamai mazdaug 1,2 ir 0,52 TV/ml.

Injekcijos taris ir didesné kaip 100-200 mg/ml vaistinio preparato koncentracija jtakos
farmakokinetikos parametrams sveiky savanoriy organizme nedaré.

Gauta duomeny, kad enoksaparino natrio druskos farmakokinetika vartojant rekomenduojamas dozes
yra tiesing.

Farmakokinetiniai parametrai to paties paciento organizme ir skirtingy pacienty organizmuose
svyruoja nedaug. Po oda leidZiant kartonines dozes, kaupimosi nebiina.

Suleidus enoksaparino natrio druskos po oda, anti-Ila aktyvumas plazmoje biina mazdaug desimt karty
maZzesnis nei anti-Xa aktyvumas. Vidutinis didZiausias anti-1la aktyvumas pasiekiamas po injekcijos
po oda praéjus mazdaug 3-4 valandoms ir btina 0,13 TV/ml ir 0,19 TV/ml, atitinkamai kartotinai du
kartus per parg vartojant 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) doze¢ ir karta per parg vartojant
150 TV/kg kiino svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) dozg.

Pasiskirstymas
Enoksaparino natrio druskos anti-Xa aktyvumo tariamasis pasiskirstymo tiiris yra panasus i kraujo tiirj

(mazdaug 4,3 litro).

Biotransformacija

Daugiausia enoksaparino natrio druskos metabolizuojama kepenyse vykstant desulfacijai ir (arba)
depolimerizacijai ir susidarant mazesnés molekulinés masés junginiams, kuriy biologinis aktyvumas
yra gerokai mazesnis.

Eliminacija

Enoksaparino natrio druskos klirensas yra mazas: j veng per 6 valandas infuzavus 150 TV/kg kiino
svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) dozg, vidutinis anti-Xa plazmos klirensas biina 0,74 |/val.
Eliminacija yra vienfazé, pusinés eliminacijos laikas yra mazdaug 5 valandos po oda suleidus
vienkartine doze ir 7 valandos vartojant kartotines dozes.

Mazdaug 10% veikliy fragmenty pasSalinama per inkstus. I viso veikliy ir neveikliy fragmenty forma
per inkstus pasalinama 40% pavartotos dozés.

Ypatingos populiacijos

Senyvi Zmonés

Remiantis populiacinés farmakokinetikos analizés duomenimis, enoksaparino natrio druskos kinetikos
pobiidis senyvy pacienty, kuriy inksty funkcija yra normali, organizme nesiskiria nuo pobtudzio
jaunesniy pacienty organizme. Vis délto senstant inksty funkcija silpnéja, todél senyvy pacienty
organizme enoksaparino natrio druskos eliminacija gali biiti létesné (zr. 4.2 ir 4.4 skyrius).
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Sutrikusi kepeny funkcija

Tyrimo, kuriame dalyvave progresavusia ciroze sergantys pacientai buvo gydomi karta per para
vartojama 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos doze, metu maksimalaus anti-Xa aktyvumo
sumazéjimas buvo susijes su kepeny funkcijos sutrikimo pasunkéjimu (vertinant pagal Child-Pugh
skale). Toks pablogéjimas daugiausia buvo susijes su ATl kiekio sumazéjimu, sukeltu ATII sintezés
sumazéjimu pacienty, kuriy kepeny funkcija sutrikusi, organizme.

Sutrikusi inksty funkcija

Nustatyta tiesiné priklausomybé tarp anti-Xa plazmos klirenso ir kreatinino klirenso esant
pusiausvyrinei koncentracijai, tai rodo enoksaparino natrio druskos klirenso mazéjima silpnéjant
inksty funkcijai. Jeigu yra lengvas (kreatinino klirensas 50-80 ml/min.) ar vidutinio sunkumo
(kreatinino klirensas 30-50 ml/min.) inksty funkcijos sutrikimas, kartotinai karta per parg po oda
leidZiant 4 000 TV (40 mg) dozg, anti-Xa ekspozicija, apskaiciuota pagal plota po koncentracijos
kreive (AUC), esant pusiauvyrinei koncentracijai, nezymiai padidéja. Jeigu yra sunkus inksty
funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas < 30 ml/min.), kartotinai kartg per parg po oda leidZiant
4000 TV (40 mg) doze, AUC (esant pusiauvyrinei koncentracijai) padidéja reikSmingai (vidutiniskai
65%) (Zr. 4.2 ir 4.4 skyrius).

Hemodialize

Gauta duomeny, kad enoksaparino natrio druskos farmakokinetikos parametrai yra panass j
nustatytus kontrolinéje populiacijoje, tac¢iau po vienkartinés 25 TV, 50 TV ar 100 TV/kg kiino svorio
(0,25 mg, 0,50 mg ar 1 mg/kg kiino svorio) dozés suleidimo j veng AUC buvo du kartus didesnis,
palyginti su kontroliniais rodmenimis.

Kiino svoris

Nutukusiems sveikiems savanoriams (KMI — 30-48 kg/m?) kartotinai karta per para po oda leidZiant
150 TV/kg kiino svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio druskos dozg, nustatytas
nezymiai didesnis vidutinis anti-Xa aktyvumo AUC (esant pusiausvyrinei koncentracijai), palyginti su
nenutukusiais kontrolinés grupés asmenims, ta¢iau didZiausias anti-Xa aktyvumas plazmoje
nepadidéjo. Vaistinj preparatg leidziant po oda nutukusiems pacientams, pagal kiino svorj koreguotas
klirensas biina mazesnis.

Po oda leidZiant pagal kiino svorj nekoreguotg enoksaparino natrio druskos doze, po vienkartinés

4 000 TV (40 mg) dozés pavartojimo po oda anti-Xa ekspozicija buvo 52% didesné mazai
sverian¢ioms moterims (kiino svoris < 45 Kg) ir 27% didesné mazai sveriantiems vyrams (kiino svoris
< 57 kg), palyginti su normalaus kiino svorio kontroliniy tiriamyjy rodmenimis (Zr. 4.4 skyriy).

Farmakokinetiné saveika
Farmakokinetinés sgveikos tarp kartu vartojamy enoksaparino natrio druskos ir trombolitiky
nenustatyta.

5.3  Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

13 savaiciy trukusio toksinio poveikio tyrimo su ziurkémis bei Sunimis (po oda buvo leidziama

15 mg/kg kiino svorio paros dozé) ir 26 savaites trukusio toksinio poveikio tyrimo su ziurkémis bei
bezdzionémis (po oda bei j veng buvo leidziama 10 mg/kg kiino svorio paros dozé) metu enoksaparino
natrio druskos nepageidaujamo poveikio, iSskyrus koaguliacijos slopinima, nepasireiske.

Enoksaparino natrio druska nesukélé mutageninio poveikio tyrimy in vitro (jskaitant Ames tyrimg ir
peliy limfominiy lasteliy mutacijos perdavimo tyrima) metu bei klastogeninio poveikio Zmoniy
limfocity chromosomy aberacijos tyrimo in vitro ir ziurkiy kauly ¢iulpy chromosomy aberacijos
tyrimo in vivo metu.

Tyrimy su vaikingomis ziurkiy ir triusiy patelémis metu po oda leidziama iki 30 mg/kg kiino svorio
enoksaparino natrio druskos paros doz¢ teratogeninio poveikio ar toksinio poveikio vaisiui nesukelé.
Po oda vartota enoksaparino natrio druska (paros dozés iki 20 mg/kg kiino svorio) poveikio Ziurkiy
patiny bei pateliy vaisingumui bei dauginimosi funkcijai nesukélé.
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6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas
[Irasyti nacionalinius duomenis]

6.2 Nesuderinamumas

Injekcija po oda
Maisyti su Kitais vaistiniais preparatais negalima.

Smiuginés dozés injekcija j vena (tik iminio STEMI indikacijai)

Enoksaparino natrio druskg galima saugiai vartoti kartu su fiziologiniu natrio chlorido (0,9%) arba 5%
dekstrozés tirpalu vandenyje (Zr. 4.2 skyriy).

[Irasyti nacionalinius duomenis]

6.3 Tinkamumo laikas

[Irasyti nacionalinius duomenis]

6.4 Specialios laikymo salygos

[Irasyti nacionalinius duomenis]

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

[Irasyti nacionalinius duomenis]

Gali biti tieckiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6  Specialis reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti

VARTOJIMO INSTRUKCIJOS: UZPILDYTI SVIRKSTAI
[Irasyti nacionalinius duomenis]

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

[Irasyti nacionalinius duomenis]

[Zr. I prieda - jradyti nacionalinius duomenis]
{Pavadinimas ir adresas}

{Tel.}
{Faksas}

{El. pastas}

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

[Irasyti nacionalinius duomenis]
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9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data {MMMM m. {ménesio} DD d.}
Paskutinio perregistravimo data {MMMM m. {ménesio} DD d.}

[Irasyti nacionalinius duomenis]

10. TEKSTO PERZIUROS DATA
{MMMM mm}

{MMMM mm dd}

{MMMM m. {ménesio} DD d.}
[Iragyti nacionalinius duomenis]

I8sami informacija apie $j vaistinj preparatg pateikiama {Valstybés narés institucijos pavadinimas
(nuoroda)} tinklalapyje.
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1.  VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 10 000 TV (100 mg)/10 ml injekcinis tirpalas

[Zr. I prieda - jrasyti nacionalinius duomenis]

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Viename flakone yra 10 000 anti-Xa TV enoksaparino natrio druskos (atitinka 100 mg) 10 ml
injekcinio vandens (Enoxaparinum).

Visos pagalbinés medziagos i§vardytos 6.1 skyriuje.

Enoksaparino natrio druska yra biologiné medZziaga, gaminama atliekant i§ kiauliy Zarny gleivinés
gauto heparino benzilo esterio Sarming depolimerizacija.

[Irasyti nacionalinius duomenis]

3. FARMACINE FORMA

[Irasyti nacionalinius duomenis]

4, KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) skirtas vartoti suaugusiesiems:
o Tromby susidarymo ekstrakorporingje sistemoje profilaktikai hemodializés metu.

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas
Dozavimas

Tromby susidarymo profilaktika hemodializés metu

Rekomenduojama enoksaparino natrio druskos dozé yra 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino
svorio).

Jeigu yra didelé kraujavimo rizika, doz¢ reikia mazinti iki 50 TV/kg (0,5 mg/kg), jeigu yra dviguba
kraujagysliné prieiga, arba iki 75 TV/kg kiino svorio (0,75 mg/kg kiino svorio), jeigu yra viena
kraujagysliné prieiga.

Hemodializés metu enoksaparino natrio druska reikia leisti j artering apytakos atSakg dializés
pradZioje. Tokios dozés poveikio paprastai pakanka 4 valandy procedirai, ta¢iau jeigu randama fibrino
ziedy, pvz., kai dializé uztrunka ilgiau nei jprasta, galima suleisti papildomg 50-100 TV/kg kiino
svorio (0,5-1 mg/kg kiino svorio) dozg.

Duomeny apie enoksaparino natrio druskos vartojima gydymui arba profilaktikai hemodializés metu
néra.

Vaiky populiacija
Enoksaparino natrio druskos saugumas ir veiksmingumas vaikams neistirti.

Senyviems pacientams
Hemodializés metu senyviems pacientams dozés mazinti nereikia.
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Sutrikusi kepeny funkcija
Duomeny apie pacientus, kuriy kepeny funkcija sutrikusi, yra nedaug (zr. 5.1 ir 5.2 skyrius), todél
gydant tokius pacientus butinas atsargumas (Zr. 4.4 skyriy).

Vartojimo metodas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) negalima leisti j raumenis.

. Injekcija  arterine atSaka
Tromby susidarymo ekstrakorporinéje sistemoje profilaktikai hemodializés metu vaistinis preparatas
leidZiamas j dializés apytakos artering atSaka.

4.3 Kontraindikacijos

Enoksaparino natrio druskos negalima vartoti toliau iSvardytais atvejais.

o Padidéjes jautrumas enoksaparino natrio druskai, heparinui ar jo dariniams, jskaitant mazos
molekulinés masés heparinus (MMMH), arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei
medZiagai.

o Paskutiniyjy 100 dieny laikotarpiu buvusi su imuniniais mechanizmais susijusi heparino sukelta
trombocitopenija (HST) arba antikiiny buvimas kraujyje (taip pat zr. 4.4 skyriy).

o Aktyvus kliniskai reikSmingas kraujavimas ir biiklé, kai yra didelé kraujavimo rizika, jskaitant
neseniai iStikusj hemoraginj insulta, virSkinimo trakto opa, piktybinj navika (jeigu yra didele
rizika, kad i§ jo uzkraujuos), neseniai atliktg galvos ar nugaros smegeny arba akiy operacija,
patvirtintus ar jtariamus stemplés varikozinius mazgus, arterines-venines malformacijas,
kraujagysliy aneurizmas arba sunkius nugaros ar galvos smegeny kraujagysliy sutrikimus.

. Spinaliné ar epidurin¢ arba regioniné anestezija, jeigu enoksaparino natrio druskos vartota
gydomosiomis dozémis paskutiniyjy 24 valandy laikotarpiu (Zr. 4.4 skyriy).

4.4  Specialiis jspéjimai ir atsargumo priemonés

. Bendroji informacija

Enoksaparino natrio druskos negalima tiesiogiai (ta pacia doze vienetais) keisti j kitus MMMH, o jy —
] enoksaparino natrio druska, kadangi skiriasi §iy vaistiniy preparaty gamybos procesas, molekuliné
masé, specifinis anti-Xa ir anti-1la aktyvumas, vienetai, dozavimas, klinikinis veiksmingumas ir
saugumas. D¢l §iy priezascCiy skiriasi jy farmakokinetika ir su tuo susij¢s biologinis aktyvumas (pvz.,
antitrombininis aktyvumas, sgveika su trombocitais). Dél to butina atkreipti ypatingg démesj |
kiekvieno patentinio vaistinio preparato vartojimo instrukcijg ir jg tiksliai vykdyti.

° Buvusi HST (> 100 dieny laikotarpiu)

Enoksaparino natrio druskos negalima vartoti pacientams, kuriems paskutiniyjy 100 dieny laikotarpiu
buvo su imuniniais mechanizmais susijusi HST arba kraujyje yra antikiiny (zr. 4.3 skyriy). Antikiiny
kraujyje gali islikti kelerius metus.

Enoksaparino natrio druskos biitina ypac atsargiai vartoti pacientams, kuriems buvo pasireiSkusi
heparino sukelta trombocitopenija (prie$ > 100 dieny) ir kuriy kraujyje néra antikiiny. Tokiais atvejais
sprendimas dél enoksaparino natrio druskos vartojimo turi biiti priimtas tik atidziai jvertinus nauda ir
rizikg bei apsvarscius gydymo ne heparino dariniais (pvz., danaparoido natrio druska ar lepirudinu)
galimybe.

o Trombocity skaiciaus stebéjimas

Vartojant MMMH, yra su antikiinais susijusios HST pasireis$kimo rizika. Trombocitopenija paprastai
pasireiskia laikotarpiu nuo 5 iki 21 enoksaparino natrio druskos vartojimo dienos.

HST rizika yra didesné pooperaciniams pacientams, dazniausiai ji pasireiSkia po Sirdies operacijy ir
véziu sergantiems pacientams.

Dél to trombocity skai¢iy rekomenduojama tirti prie§ pradedant gydyma enoksaparino natrio druska ir
veliau reguliariai jo metu.

Jeigu yra HST rodanciy klinikiniy simptomy (bet koks naujas arterijy ir (arba) veny tromboembolijos
epizodas, bet koks skausmingas odos pazeidimas injekcijos vietoje, bet kokia alerginé ar
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anafilaktoidiné reakcija gydymo metu), biitina istirti trombocity skaiciy. Pacientai turi zinoti, kad gali
atsirasti tokiy simptomy, ir tokiu atveju informuoti savo Seimos gydytoja.

Patvirtinus reikSmingg trombocity skai¢iaus sumazéjima (30-50%, palyginti su pradiniu rodmeniu),
reikia nedelsiant nutraukti gydyma enoksaparino natrio druska ir pradéti taikyti kita gydyma ne
hepariny tipo antikoaguliantais.

. Kraujavimas
Kaip ir vartojant kity antikoagulianty, kraujavimas gali prasidéti bet kurioje kiino vietoje. Prasidéjus
kraujavimui, reikia issiaiskinti jo vieta ir pradéti atitinkamai gydyti.
Enoksaparino natrio druskos, kaip ir bet kokio kito antikoagulianto, reikia vartoti atsargiai, kai yra
buklé, kurios metu padidéja kraujavimo pavojus, pvz.:

- sutrikusi hemostazé;

- buvusi pepsiné opa;

- neseniai itikes iSeminis insultas;

- sunki arteriné hipertenzija;

- neseniai pasireiskusi diabetiné retinopatija;

- neurochirurginé ar oftalmologiné operacija;

- kartu vartojama hemostazg veikianciy vaistiniy preparaty (zr. 4.5 skyriy).

. Laboratoriniai tyrimai

Vartojant dozes, skirtas veny tromboembolijos profilaktikai, enoksaparino natrio druska nedaro
reik§mingos jtakos kraujavimo laikui ir bendry kraujo kre$éjimo tyrimy rodmenims bei neveikia
trombocity agregacijos ar fibrinogeno jungimosi prie trombocity.

Vartojant didesnes dozes, gali pailgéti dalinis aktyvintasis tromboplastino laikas (DATL) ir
aktyvintasis kre$éjimo laikas (AKL). DATL ir AKL pailgéjimo rySys su enoksaparino natrio druskos
antitromboziniu poveikiu néra tiesinis, todél minéti tyrimai néra tinkami ir patikimi enoksaparino
natrio druskos poveikiui stebéti.

. Spinaliné | epiduriné anestezija ar juosmeniné punkcija

Spinaliné / epiduriné anestezija ar juosmeniné punkcija negali biiti atlickamos 24 valandy laikotarpiu
po terapinés enoksaparino natrio druskos dozés pavartojimo (taip pat Zr. 4.3 skyriy).

ApraSyta atvejy, kai pacientams, kuriems kartu buvo skiriama enoksaparino natrio druskos ir
atlickama spinaliné ar epiduriné anestezija, atsirado hematoma aplink nugaros smegenis ir (ar)
smegeny kamieng, sukélusi ilgalaikj ar neiSnykstant] paralyZiy. Tokie reiSkiniai yra reti, kai kartg per
parg vartojama 4 000 TV (40 mg) arba mazesné enoksaparino natrio druskos doz¢. Tokio poveikio
rizika yra didesné, jeigu naudojami pooperaciniai ilgalaikiai epiduriniai kateteriai, kartu vartojama kity
hemostazg veikianciy vaistiniy preparaty, pvz., nesteroidiniy vaistiniy preparaty nuo uzdegimo
(NVNU), atlickama traumuojanti ar kartotina epiduriné ar spinalin¢ punkcija arba pacientui jau buvo
operuotas stuburas, arba jis yra deformuotas.

Jeigu sukeliama epiduring ar spinaliné anestezija (analgezija) arba atliekama juosmeniné punkcija,
norint sumazinti su enoksaparino natrio druskos vartojimu susijusio kraujavimo rizika, reikia
atsizvelgti | enoksaparino natrio druskos farmakokinetikg (zr. 5.2 skyriy). Ikisti ir iStraukti epidurinj
kateter] ar atlikti juosmening punkcijg geriausiai tada, kai enoksaparino natrio druskos
antikoaguliacinis poveikis yra silpnas; vis délto tikslus laikotarpis, per kurj antikoaguliacinis poveikis
kiekvienam pacientui tampa pakankamai silpnas, néra zinomas. Jeigu paciento kreatinino klirensas yra
15-30 ml/min., j tai butina atsizvelgti, kadangi enoksaparino natrio druskos eliminacija gali pailgéti.

Jeigu gydytojas nusprendzia pacientui, kuriam sukeliama epidurin¢ arba spinaliné anestezija
(analgezija) ar atlickama juosmeniné punkcija, skirti antikoagulianty, buitina daznai tirti, ar neatsiranda
bet kokiy neurologiniy sutrikimy pozymiy ar simptomy, pvz., skausmo nugaros vidurinéje linijoje,
sensorinio ir motorinio deficito (kojy tirpimo ar silpnumo), zarnyno ir (arba) $lapimo paslés
disfunkcijos. Pacienta reikia perspéti, kad, pastebéjes bet kurj i§ paminéty pozymiy ar simptomy, jis
nedelsdamas apie tai informuoty gydytoja. Jtarus, kad atsirado spinalinés hematomos pozymiy ar
simptomy, reikia nedelsiant nustatyti diagnoze ir pradéti gydyma; bitina apsvarstyti nugaros smegeny
dekompresijos reikalinguma, nors toks gydymas gali ir nepadéti iSvengti neurologinio pazeidimo ar jj
pasalinti.
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. Odos nekrozé / odos vaskulitas
Gauta pranesimy apie odos nekrozg ir odos vaskulitg vartojant MMMH, tokiu atveju biitina nedelsiant
nutraukti gydymg.

. Uminis infekcinis endokarditas

Heparino paprastai nerekomenduojama vartoti pacientams, kurie serga iminiu infekciniu endokarditu,
kadangi kyla kraujavimo j smegenis rizika. Jeigu manoma, kad toks gydymas neabejotinai bitinas,
sprendimg biitina priimti tik atidziai jvertinus individualig naudg ir rizika.

o Protezuoti mechaniniai Sirdies voztuvai

Reikiamy enoksaparino natrio druskos vartojimo trombozés profilaktikai tyrimy su pacientais, kuriems
protezuoti mechaniniai $irdies voZtuvai, neatlikta. Buvo pavieniy protezuoty Sirdies voZtuvy
trombozes atvejy pacientams, kurie turéjo protezuoty mechaniniy Sirdies voztuvy ir trombozés
profilaktikai vartojo enoksaparino natrio druskos. Tokiy atvejy vertinimg apsunkina kiti buve rizikos

buvo néscios moterys ir trombozé sukélé moters bei vaisiaus mirtj.

o Néscios moterys, turincios protezuoty mechaniniy Sirdies voZtuvy

Reikiamy enoksaparino natrio druskos vartojimo tromboembolijos profilaktikai tyrimy su né$¢iomis
moterimis, turinéiomis mechaniniy protezuoty Sirdies voztuvy, neatlikta. Klinikinio tyrimo metu
néscios moterys, turinéios mechaniniy protezuoty Sirdies voztuvy, vartojo enoksaparino natrio druskos
(po 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) du kartus per para) tromboembolijos profilaktikai. 2
i§ 8 motery susidaré kraujo kresuliy, uzkimsusiy voZtuvus bei sukélusiy moters ir vaisiaus mirtj. Po
enoksaparino natrio druskos pateikimo j rinkg gauta pavieniy pranesimy apie protezuoty mechaniniy
Sirdies voztuvy trombozg nés¢ioms moterims, enoksaparino natrio druskos vartojusioms
tromboembolijos profilaktikai. Tromboembolijos rizika gali bti didesné nés¢ioms moterims,
turin¢ioms protezuoty mechaniniy Sirdies voztuvy.

o Senyvi pacientai

Senyviems pacientams, vartojantiems enoksaparino natrio druskos profilaktinémis dozémis,
kraujavimo rizikos padidéjimo nepastebéta. Vis délto senyviems pacientams (ypac 80 mety ir
vyresniems) didesné kraujavimo komplikacijy pasireiskimo rizika gali buti vartojant terapines dozes.
Rekomenduojamas atidus klinikinis steb¢jimas, be to, reikia apsvarstyti dozés mazinimo galimybeg
vyresniems kaip 75 mety pacientams, gydomiems nuo miokardo infarkto su ST segmento pakilimu
(STEMI) (5.2 skyriy).

. Sutrikusi inksty funkcija

Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi, padidéja enoksaparino natrio druskos ekspozicija, todél
didéja kraujavimo rizika. Rekomenduojama atidziai stebéti tokiy pacienty kliniking biikle, be to,
galima apsvarstyti biologinio anti-Xa aktyvumo parametry stebéjimo reikalingumg (Zr. 5.2 skyriy).
Enoksaparino natrio druskos nerekomenduojama vartoti pacientams, sergantiems galutinés stadijos
inksty liga (kreatinino klirensas < 15 ml/min.), kadangi duomeny apie tokius pacientus néra, iSskyrus
vartojimg tromby susidarymo ekstrakorporinéje apytakoje profilaktikai hemodializés metu.

Kadangi pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas

<15-30 ml/min.), enoksaparino natrio druskos ekspozicija reikSmingai padidéja, rekomenduojama
koreguoti profilaktikai ar gydymui vartojamas dozes.

Pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo (kreatinino klirensas 30-50 ml/min.) arba lengvas
(kreatinino klirensas 50-80 ml/min.) inksty funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti nerekomenduojama.

o Sutrikusi kepeny funkcija

Enoksaparino natrio druska reikia atsargiai vartoti pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi,
kadangi didéja kraujavimo rizika. Dozés koregavimas remiantis anti-Xa aktyvumo stebé&jimu
pacientams, kurie serga kepeny ciroze, néra patikimas ir todél nerekomenduojamas (zr. 5.2 skyriy).
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. Mazas kitno svoris

Nustatyta, kad profilaktinémis pagal kiino svorj nekoreguotomis dozémis vartojamo enoksaparino
natrio druskos ekspozicija mazai sverian¢ioms moterims (kiino svoris < 45 kg) ir mazai sveriantiems
vyrams (kiino svoris < 57 kg) biina didesné, todél gali padidéti kraujavimo rizika. Rekomenduojamas
atidus klinikinis tokiy pacienty stebéjimas (Zr. 5.2 skyriy).

. Nutuke pacientai

Nutukusiems pacientams yra didesné tromboembolijos rizika. Profilaktiniy doziy saugumas ir
veiksmingumas nutukusiems pacientams (kiino masés indeksas > 30 kg/m?) nebuvo iki galo nustatyti
ir bendros nuomonés dél dozés koregavimo néra. Tokie pacientai turi buti atidziai stebimi, ar
neatsiranda tromboembolijos pozymiy ir simptomy.

o Hiperkalemija

Heparinas gali slopinti aldosterono i8siskyrima i§ antinksciy ir dél to sukelti hiperkalemijg (zr.

4.8 skyriy), ypac pacientams, kurie serga cukriniu diabetu, 1étiniu inksty nepakankamumu, kuriems
pries pradedant gydyma jau yra metaboliné acidoz¢ arba kurie jau vartoja kalio kiekj didinanc¢iy
vaistiniy preparaty (zr. 4.5 skyriy). Reikia reguliariai matuoti kalio kiekj plazmoje, ypa¢ didesnés
rizikos grupés pacientams.

. Atsekamumas

MMMH yra biologiniai vaistiniai preparatai. Siekiant pagerintit MMMH atsekamuma, sveikatos
prieziiiros specialistams rekomenduojama j paciento dokumentus jraSyti skirto vaistinio preparato
prekinj pavadinimg ir serijos numer;.

4.5 Saveika su Kitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Vaistiniai preparatai, kuriy vartoti kartu nerekomenduojama
o Hemostaze veikiantys vaistiniai preparatai (zr. 4.4 skyriy)
Tam tikry hemostaze veikianciy vaistiniy preparaty vartojimg rekomenduojama nutraukti pries
gydymo enoksaparino natrio druska pradzig, nebent jeigu yra neabejotiny jy vartojimo tesimo
indikacijy. Jeigu toks kombinuotasis gydymas biitinas, enoksaparino natrio druskg reikia vartoti
atidziai stebint paciento kliniking biikle bei atitinkamus laboratorinius rodmenis. Tokie vaistiniai
preparatai yra:
- sisteminio poveikio salicilatai, acetilsalicilo riigstis uzdegima mal§inanciomis dozémis ir
NVNU, jskaitant ketoroloaka;
- kiti trombolitikai (pvz., alteplaze, reteplaze, streptokinaze, tenekteplazé, urokinazé) ir
antikoaguliantai.

Vaistiniai preparatai, kuriy vartoti kartu reikia atsargiai
Toliau iSvardyty vaistiniy preparaty kartu su enoksaparino natrio druska galima vartoti atsargiai.
o Kiti hemostaze veikiantys vaistiniai preparatai, pvz.:

- trombocity agregacijos inhibitoriai, jskaitant antiagregacinémis (kardioprotekcinémis)
dozémis vartojamg acetilsalicilo riigst, klopidogrelj, tiklopiding ir glikoproteino IIb/IIla
antagonistus, skirtus vartoti nuo iiminio koronarinio sindromo, nes yra kraujavimo rizika;

- dekstranas 40;

- sisteminio poveikio gliukokortikoidai.

. Kalio kiekj didinantys vaistiniai preparatai
Kalio kiekj serume didinanéiy vaistiniy preparaty vartoti kartu su enoksaparino natrio druska galima,
taciau bitina atidziai stebéti kliniking bukle ir laboratorinius rodmenis (Zr. 4.4 ir 4.8 skyrius).

4.6  Vaisingumas, néstumo ir Zindymo laikotarpis

NésStumas
Neéra duomeny apie tai, kad antrajj ir tre¢igjj néStumo trimestra vartojamas enoksaparinas
prasiskverbty per moters placentg. Tokios informacijos apie pirmajj néStumo trimestrg néra.

65



Su gyviinais atlikti tyrimai neparodé jokio toksinio poveikio vaisiui ar teratogeninio poveikio (Zr.
5.3 skyriy). Tyrimai su gyviinais parodé, kad per placenta prasiskverbia minimalus enoksaparino
kiekis.

Neéstumo laikotarpiu enoksaparino natrio druskos galima vartoti tik tada, kai gydytojas nusprendZia,
kad tai neabejotinai biitina.

Néscias enoksaparino natrio druska gydomas moteris reikia atidziai stebéti, ar neatsiranda kraujavimo
arba per stipraus antikoaguliacinio poveikio poZymiy, ir jspéti apie kraujavimo rizikg. Turimi
duomenys rodo, kad néra jrodymy, jog padidéja kraujavimo, trombocitopenijos ar osteoporozés rizika,
palyginti su biinancia moterims, kurios néra néscios, iSskyrus néscias moteris, kurioms yra protezuoty
Sirdies voztuvy (zr. 4.4 skyriy).

Jeigu planuojama epiduriné anestezija, pries$ tai rekomenduojama nutraukti enoksaparino natrio
druskos vartojima (zr. 4.4 skyriy).

Zindymas

NeZinoma, ar nepakitusio enoksaparino issiskiria j motinos piena. I Zindan¢iy ziurkiy pieng pateko
labai nedaug enoksaparino ar jo metabolity.

Per burng pavartotos enoksaparino natrio druskos absorbcija néra tikétina. LOVENOX (ir susij¢
pavadinimai) gali biiti vartojamas zindymo metu.

Vaisingumas
Klinikiniy duomeny apie enoksaparino natrio druskos poveikj vaisingumui néra. Tyrimai su gyvinais

poveikio vaisingumui neparodé (Zr. 5.3 skyriy).
4.7 Poveikis gebéjimui vairueoti ir valdyti mechanizmus

Enoksaparino natrio druska geb¢jimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia
nereikSmingai.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Enoksaparino natrio druskos poveikis vertintas atlikus klinikinius tyrimus, kuriy metu enoksaparino
natrio druskos vartojo daugiau kaip 15 000 pacienty. I8 jy 1 776 pacientai, kuriems buvo
tromboemboliniy komplikacijy rizika, vaistinio preparato vartojo giliyjy veny trombozés (GVT)
profilaktikai po ortopediniy ar pilvo operacijy, 1 169 terapiniai pacientai, kurie sirgo timine terapine
liga ir kuriy galéjimas judéti buvo labai apribotas, vaistinio preparato vartojo giliyjy veny trombozés
profilaktikai, 559 pacientai vaistinio preparato vartojo GVT gydyti (plauciy embolijos (PE) buvo arba
nebuvo), 1 578 pacientai vaistinio preparato vartojo nestabiliajai kratinés anginai ir ne Q bangos
miokardo infarktui gydyti, 10 176 pacientai vaistinio preparato vartojo iminiam STEMI gydyti.

Enoksaparino natrio druskos dozavimo schema $iy klinikiniy tyrimy metu skyrési ir priklausé nuo
indikacijos. Pacientams po operacijos bei terapiniams imine liga sergantiems pacientams, kuriy
gebéjimas judéti buvo labai apribotas, giliyjy veny trombozés profilaktikai kartg per parg po oda buvo
leidZiama 4 000 TV (40 mg) doz¢. Nuo GVT (kartu su PE arba be jos) gydytiems pacientams kas

12 valandy po oda buvo leidziama 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) arba kartg per parg
po oda buvo leidZiama 150 TV/kg kiino svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio druskos
dozé. Klinikiniy nestabiliosios kriitinés anginos ir ne Q bangos miokardo infarkto gydymo tyrimy
metu kas 12 valandy po oda leista 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) doz¢, o klinikiniy
aminio STEMI gydymo tyrimy metu i$ pradziy j vena leista smuginé 3 000 TV (30 mg) enoksaparino
natrio druskos dozé, po to kas 12 valandy po oda leista 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio)
dozé.

Klinikiniy tyrimy metu nepageidaujamos reakcijos, apie kurias pranesta dazniausiai, buvo
kraujavimas, trombocitopenija ir trombocitoze (zr. 4.4 skyriy ir toliau esantj poskyrj ,,Atrinkty
nepageidaujamy reakcijy apibiidinimas®).
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Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Toliau pateikiami duomenys apie nepageidaujamas reakcijas, pastebétas klinikiniy tyrimy metu bei
pranestas poregistracinio stebéjimo metu (,,** rodo reakcijas, apie kurias duomeny gauta
poregistracinio stebéjimo metu).

Nepageidaujamo poveikio daznis apibiidinimas 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 bti jvertintas pagal turimus duomenis). Kiekvienoje organy sistemy
klaséje nepageidaujamos reakcijos pateikiamos mazéjancio sunkumo tvarka.

Kraujo ir limfinés sistemos sutrikimai

o Dazni: kraujavimas, hemoraginé anemija*, trombocitopenija, trombocitozé.
o Reti: eozinofilija*.
. Reti: imuninés alerginés trombocitopenijos su tromboze atvejai; kai kuriems pacientams

tromboz¢ komplikavosi organy infarktu ar galiiniy iSemija (zr. 4.4 skyriy).

Imuninés sistemos sutrikimai
o Dazni: alerginé reakcija.
o Reti: anafilaksin¢ ar anafilaktoidiné reakcija, jskaitant Sokg*.

Nervy sistemos sutrikimai
. Dazni: galvos skausmas*.

Kraujagysliy sutrikimai

. Reti: spinaliné hematoma* (arba hematoma aplink nugaros smegenis ir (ar) smegeny kamiena).
Tokios reakcijos sukelé jvairaus sunkumo neurologinius pazeidimus, jskaitant ilgalaikj ar
neiSnykstantj paralyziy (zr. 4.4 skyriy).

Kepeny, tulZies piisiés ir lataky sutrikimai

. Labai dazni: kepeny fermenty aktyvumo Kkraujyje padidéjimas (daugiausia transaminaziy,
vir§utiné normos riba vir§ijama > 3 kartus).
Nedazni: hepatoceliulinis kepeny pazeidimas*.

. Reti: cholestazinis kepeny pazeidimas*.

Odos ir poodinio audinio sutrikimai

. Dazni: dilgéling, niezéjimas, eritema.

. Nedazni: pislinis dermatitas.

° Reti: alopecija*.

. Reti: odos vaskulitas*, odos nekrozé*, paprastai pasireiSkianti injekcijos vietoje (pries tai
paprastai atsiranda purpura ar infiltruoty ir skausmingy eriteminiy démiy).
Mazgeliai injekcijos vietoje* (uzdegimo apimti mazgeliai, o ne enoksaparinu uzpildyti cistiniai
dariniai). Toks poveikis iSnyksta po keliy dieny, gydymo nutraukti nereikia.

Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio sutrikimai
. Reti: osteoporoze* po ilgalaikio gydymo (ilgesnio kaip 3 ménesiai).

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos paZeidimai
° DaZni: hematoma injekcijos vietoje, skausmas injekcijos vietoje, Kitokia injekcijos vietos
reakcija (pvz., edema, kraujavimas, padidéjes jautrumas, uzdegimas, sukietéjimas, skausmas ar

reakcija).
o Nedazni: lokalus dirginimas, odos nekrozé injekcijos vietoje.
Tyrimai

. Reti: hiperkalemija* (zr. 4.4 ir 4.5 skyrius).
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Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibiidinimas
Kraujavimas

Tokios reakcijos apémé ir sunky kraujavima, atsiradusj ne daugiau kaip 4,2% pacienty (chirurginiy
pacienty). Kai kuriais atvejais pacientai miré. Toliau iSvardytos hemoraginés komplikacijos
chirurginiams pacientams buvo laikomos sunkiomis: (1) kraujavimas, sukéles kliniskai reikSminga
sutrikimag, (2) kraujavimas, kai hemoglobino koncentracija sumazéjo > 2 g/dl arba reikéjo perpilti 2 ar
daugiau vienety kraujo produkty. Retroperitoninis ir intrakranijinis kraujavimas visada buvo laikomas

sunkiu.

Kaip ir vartojant kitokiy antikoagulianty, kraujavimas gali pasireiksti tais atvejais, kai yra susijusiy
rizikos veiksniy, pvz., yra kraujavimg sukelti galintis organy pazeidimas, atliekama invazine
procediira arba vartojama hemostazg veikianciy vaistiniy preparaty (zr. 4.4 ir 4.5 skyrius).

Organy Profilaktika Profilaktika GVT (su PE Nestabiligja Uminiu STEMI
sistemy chirurginiams terapiniams arba be jos) kriitinés angina ir | serganciy
klasé pacientams pacientams serganciy MI be Q bangos | pacienty
pacienty serganciy gydymas
gydymas pacienty
gydymas
Labai dazni Dazni Labai dazni Dazni Dazni:
Kraujo ir | Kraujavimas* | Kraujavimas | Kraujavimas * | Kraujavimas * Kraujavimas *
limfinés ¢
sistemos | Reti Nedazni: Reti Nedazni:
sutrikimai | Retroperitoninis Intrakranijinis | Retroperitoninis | Intrakranijinis
kraujavimas kraujavimas, kraujavimas kraujavimas,
retroperitoninis retroperitoninis
kraujavimas kraujavimas

*: pvz., hematoma, ekchimozé ne injekcijos vietoje, Zaizdos hematoma, hematurija, epistaksé ir
kraujavimas i$ virskinimo trakto.

Trombocitopenija ir trombocitozé

Organy Profilaktika Profilaktika | GVT (su PE Nestabiligja Uminiu STEMI
sistemy chirurginiams terapiniams | arba be jos) kraitinés angina | serganciy
klasé pacientams pacientams serganciy ir Ml be Q pacienty
pacienty bangos gydymas
gydymas serganciy
pacienty
gydymas
Kraujo ir | Labai dazni Nedazni: Labai dazni Nedazni: Daini
limfinés Trombocitozé Trombocito | Trombocitozé® | Trombocitopen | Trombocitozé”,
sistemos penija ija trombocitopeni
sutrikima | Dazni Dazni ja
i Trombocitopenij Trombocitopen Labai reti
a ija Imuniné
alerginé
trombocitopeni
ja

P: Trombocity kiekio padidéjimas >400 g/l

Vaiky populiacija

Enoksaparino natrio druskos saugumas ir veiksmingumas vaikams neistirti (Zr. 4.2 skyriy).
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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

Pozymiai ir simptomai

Atsitiktinis enoksaparino natrio druskos perdozavimas j vena, ekstrakorporaliai ar po oda gali sukelti
hemoraginiy komplikacijy. I§gerto (net labai didelémis dozémis) enoksaparino natrio druskos
absorbcija néra tikétina.

Gydymas
Antikoaguliacinj poveikj didele dalimi galima neutralizuoti 1étai j veng leidZiant protamino. Protamino

dozé priklauso nuo suleistos enoksaparino natrio druskos dozés. 1 mg protamino neutralizuoja 100 TV
(1 mg) enoksaparino natrio druskos, suleistos per paskutines 8 valandas, antikoaguliacinj poveikj.
Jeigu po enoksaparino natrio druskos injekcijos praéjo daugiau kaip 8 valandos arba nuspresta, kad
reikia antros protamino dozés, galima infuzuoti 0,5 mg protamino kiekvienam 100 TV (1 mg)
enoksaparino natrio druskos. Po enoksaparino natrio druskos injekcijos praéjus 12 valandy, protamino
vartoti gali nereikéti. Vis délto net didelés protamino dozés neutralizuoja ne visg enoksaparino natrio
druskos anti-Xa aktyvuma (daugiausiai — apie 60%) (Zr. protamino drusky vartojimo informacija).

5.  FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — antitromboziniai preparatai, heparino grupés preparatai, ATC kodas — BO1A
BO5.

Farmakodinaminis poveikis

Enoksaparinas yra mazos molekulinés masés heparinas (MMMH), kurio vidutiné molekuliné masé yra
apie 4 500 daltony ir kuriam budingas atskiras jprastinio heparino antitrombozinis ir antikoaguliacinis
poveikis. Vaistiné medziaga yra natrio druska.

In vitro iSgrynintose sistemose enoksaparino natrio druska sukelia stipry anti-Xa kreséjimo faktoriaus
poveikj (mazdaug 100 TV/mg) ir silpna anti-Ila faktoriaus ar antitrombininj poveikj (mazdaug

28 TV/mg), poveikio santykis yra 3,6. Tokj antikoaguliacinj poveikj lemia antitrombinas IIT (ATIII),
zmogaus organizme sukeliantis antitrombozinj poveiki.

aktyvumo nustatytos ir Kitos antitrombozinés ir uzdegimg slopinancios enoksaparino savybés. Tokios
savybés yra nuo ATIII priklausomas kity koaguliacijos veiksniy, pvz., VIla faktoriaus, slopinimas,
endogeninio audiniy faktoriaus grandinés inhibitoriaus (tissue factor pathway inhibitor, TFPI)
i8siskyrimo skatinimas bei von Willebrando faktoriaus (VWF) i$siskyrimo i§ kraujagysliy endotelio |
kraujotaka slopinimas. Zinoma, kad ie faktoriai lemia bendrg antitrombozinj enoksaparino poveikj.
Vartojama profilaktikai enoksaparino natrio druska nesukelia reikSmingo poveikio DATL. Jeigu
enoksaparino natrio druskos vartojama gydymui, stipriausio poveikio metu DATL gali pailgéti
1,5-2,2 karto, palyginti su kontroliniu rodmeniu.

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Su operacija susijusios veny tromboembolijos profilaktika

o Pailginta veny tromboembolijos (VTE) profilaktika po ortopedinés operacijos

Dvigubai koduoto pacienty, kuriems atlikta klubo sanario protezavimo operacija, pailgintos

profilaktikos tyrimo metu 179 pacientai, kuriems nebuvo veny tromboembolijos ir kurie i§ pradziy
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(hospitalizavimo laikotarpiu) buvo gydomi po oda leidZziama 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio
druskos doze, buvo suskirstyti j atsitiktines imtis ir po i§leidimo i$ ligoninés kartg per para po oda

3 savaites vartojo arba 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos doz¢ (n=90), arba placebo
(n=89). GVT daznis pailgintos profilaktikos metu buvo reikSmingai maZesnis vartojant enoksaparino
natrio druskos, palyginti su placebu, PE atvejy nebuvo. Sunkaus kraujavimo reiSkiniy nebuvo.
Veiksmingumo duomenys pateikiami toliau esancioje lenteléje.

Enoksaparino natrio
druska
4000 TV (40 mg) Placebas
kartg per parg po kartga per para po
oda oda
n (%) n (%)
Visi pacientai, kuriems taikyta 90 (100) 89 (100)
pailginta profilaktika
Visi VTE atvejai 6 (6,6) 18 (20,2)
Visi GVT atvejai (%) 6 (6,6)* 18 (20,2)
Proksimalinés GVT atvejai (%) 5 (5,6)" 7(8,8)
*p rodmuo, palyginti su placebu =0,008
#p rodmuo, palyginti su placebu =0,537

Antrojo dvigubai koduoto tyrimo metu 262 pacientai, kuriems nebuvo VTE, kuriems atlikta klubo
sgnario protezavimo operacija ir kurie i$ pradziy (hospitalizavimo laikotarpiu) buvo gydomi po oda
leidZiama 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos doze, buvo suskirstyti j atsitiktines imtis ir
po isleidimo i§ ligoninés kartg per para po oda 3 savaites vartojo arba 4 000 TV (40 mg) enoksaparino
natrio druskos doz¢ (n=131), arba placebo (n=131). Panasiai kaip ir pirmojo tyrimo metu, sutrikimy
daznis pailgintos profilaktikos metu buvo reikSmingai mazesnis vartojant enoksaparino natrio druskos,
palyginti su placebu, vertinant ir visus VTE atvejus (21 [16%] enoksaparino natrio druskos grupéje,
palyginti su 45 [34,4%] placebo grupgje; p=0,001), ir proksimalinés GVT atvejus (8 [6,1%)]
enoksaparino natrio druskos grupéje, palyginti su 28 [21,4%] placebo grupéje; p=<0,001). Sunkaus
kraujavimo reiskiniy skirtumy enoksaparino natrio druskos ir placebo grupése nebuvo.

o Pailginta GVT profilaktika po onkologinés operacijos

Dvigubai koduoto, daugiacentrio tyrimo metu buvo lyginami keturiy savaiciy ir vienos savaités
profilaktikos enoksaparino natrio druska saugumas ir veiksmingumas vertinant 332 pacientus, kuriems
buvo atlikta planin¢ onkologiné pilvo ar dubens srities operacija. Pacientai 6-10 dieny laikotarpiu
kasdien vartojo enoksaparino natrio druskos (4 000 TV (40 mg) po oda), ir po to buvo atsitiktinai
priskirti kitg 21 dieng vartoti enoksaparino natrio druskos arba placebo. Laikotarpiu tarp 25 ir

31 dienos arba greiciau, jeigu atsirado veny tromboembolijos simptomy, buvo atlikta abipusé
venografija. Pacientai buvo stebimi tris ménesius. Keturiy savai¢iy profilaktika enoksaparino natrio
druska, palyginti su vienos savaités profilaktika enoksaparino natrio druska, po onkologinés pilvo ar
dubens srities operacijos reikSmingai sumazino venografija nustatytos trombozés daznj. Veny
tromboembolijos daznis dvigubai koduotos fazés pabaigoje buvo 12,0% (n=20) placebo grupéje ir
4,8% (n=8) enoksaparino natrio druskos grupéje; p=0,02. Skirtumas isliko ir po trijy ménesiy [13,8%,
palyginti su 5,5% (n=23, palyginti su 9), p=0,01]. Kraujavimo ar kity komplikacijy daznio skirtumy
dvigubai koduotu ar steb¢jimo laikotarpiu nebuvo.
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Veny tromboembolijos profilaktika terapiniams iimine liga sergantiems pacientams, jeigu tikétinas
gebéjimo judéti apribojimas

Dvigubai koduoto, daugiacentrio, paraleliniy grupiy tyrimo metu buvo lyginamas kartg per parg po
oda leidZziamos 2 000 TV (20 mg) arba 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos dozés ir
placebo poveikis GVT profilaktikai terapiniams pacientams, kurie sirgo imine liga ir kuriy gebéjimas
judéti buvo reikSmingai apribotas (apibadinama kaip < 10 metry nueinama distancija per <3 dienas). |
§ tyrimg buvo jtraukti pacientai, kurie sirgo Sirdies nepakankamumu (III arba IV NYHA klasés),
aminiu kvépavimo nepakankamumu ar komplikuotu létiniu kvépavimo nepakankamumu ir imine
infekcine ar reumatine liga ir kuriems buvo bent vienas VTE rizikos veiksnys (amzius > 75 mety,
vézys, buvusi VTE, nutukimas, veny varikozés, gydymas hormonais ir 1étinis Sirdies ar kvépavimo
nepakankamumas).

IS viso ] tyrimg buvo jtraukti 1 102 pacientai, i$ jy gydyti 1 073. Gydymas buvo tgsiamas 6-14 dieny
(trukmés mediana 7 dienos). Kartg per para po oda leidziama 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio
druskos doz¢, palyginti su placebu, reikSmingai sumazino VTE daZnj. Veiksmingumo duomenys
pateikiami toliau esancioje lenteléje.

Enoksaparino Enoksaparino Placebas
natrio druska natrio druska
2000 TV (20 mg) 4000 TV (40 mg) n (%)
karta per para po | karta per para po
oda oda
n (%) n (%)
Visi terapiniai pacientai, 287 (100) 291 (100) 288 (100)
gydyti iminés ligos
laikotarpiu
Visi VTE atvejai 43 (15,0) 16 (5,5)* 43 (14,9)
Visi GVT atvejai (%) 43 (15,0) 16 (5,5) 40 (13,9)
Prok(i/iorilalinés GVT atvejai 13 (4.5) 5(1,7) 14 (4.9)
VTE = veny tromboembolijos reiskiniai, jskaitant GVT, PE ir mirt}, jeigu laikyta, kad jos
priezastis buvo tromboembolija
* p rodmuo, palyginti su placebu =0,0002

Mazdaug 3-aji ménesj po jtraukimo VTE daznis i§liko reik§mingai maZesnis gydymo 4 000 TV
(40 mg) enoksaparino natrio druskos doze grupéje, palyginti su placebo grupe.

Bendrasis ir sunkiy kraujavimo reiskiniy daznis buvo atitinkamai 8,6% ir 1,1% placebo grupéje,
11,7% ir 0,3% gydymo 2 000 TV (20 mg) enoksaparino natrio druskos grupéje bei 12,6% ir 1,7%
gydymo 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos grupéje.

Giliyjy veny trombozés su plauciy embolija ar be jos gydymas

Daugiacentrio paraleliniy grupiy tyrimo metu 900 pacienty, kuriems buvo timin¢ kojy GVT su PE arba
be jos, buvo suskirstyti j atsitiktines imtis ir buvo pradétas gydymas ligoningje (i) kartg per parg po
oda leidZiama 150 TV/kg kiino svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio druskos doze, (ii)
kas 12 valandy po oda leidziama 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio
druskos doze arba (iii) smiigine j vena suleista 5 000 TV heparino doze, po to taikant nuolating
heparino infuzija (siekiant, kad DATL bty 55-85 sekundés). I§ viso tyrimo metu j atsitiktines imtis
buvo suskirstyti 900 pacienty ir visi jie buvo gydyti. Be to, visi pacientai vartojo varfarino natrio
druskos (dozé koreguota pagal protrombino laika, siekiant, kad tarptautinis normalizuotas santykis
(TNS) baty 2,0-3,0), toks gydymas buvo pradétas 72 valandy laikotarpiu iki gydymo enoksaparino
natrio druska arba jprastinio gydymo heparinu pradzios ir testas 90 dieny. Gydymas enoksaparino
natrio druska arba jprastinis gydymas heparinu testas ne trumpiau kaip 5 dienas bei tol, kol buvo
pasiektas tikslinis varfarino natrio druskos poveikis, vertinant TNS. Abi gydymo enoksaparino natrio
druska schemos buvo ekvivalentiskos jprastiniam gydymui heparinu, vertinant pasikartojancios veny
tromboembolijos (GVT ir (arba) PE) rizikg. Veiksmingumo duomenys pateikiami toliau esancioje
lenteléje.
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Enoksaparino Enoksaparino Heparinas
natrio druska natrio druska pagal DATL
150 TV/kg 100 TV/kg koreguojamas
(1,5 mg/kg) karta (1 mg/kg) du intraveninis
per para po oda kartus per para po gydymas
n (%) oda n (%)
n (%)
Visi gydyti 298 (100) 312 (100) 290 (100)
pacientai, kuriems
buvo GVT (su PE
arba be jos)
Visi VTE atvejai 13 (4,4)* 9 (2,9)* 12 (4,1)
Visi GVT atvejai (%) 11 (3,7) 7(2,2) 8 (2,8)
Proksimalinés GVT
atvejai (%) 9 (3,0 6 (1,9) 7(2,4)
PE (%) 2(0,7) 2 (0,6) 4 (1,4)
VTE = veny tromboembolijos reiskiniai (GVT ir (arba) PE)
* Skirtumo tarp gydymo grupiy 95% pasikliautinieji intervalai, vertinant visus VTE atvejus,
buvo:
- enoksaparino natrio druska kartg per para, palyginti su heparinu (nuo -3,0 iki 3,5),
- _enoksaparino natrio druska kas 12 valandy, palyginti su heparinu (nuo -4,2 iki 1,7).

Sunkaus kraujavimo reiskiniy atsirado 1,7% pacienty kartg per parg vartojamos 150 TV/kg ktino
svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio druskos dozés grupéje, 1,3% — du kartus per para
vartojamos 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio druskos dozés grupéje
ir 2,1% — heparino grupéje.

Nestabiliosios kritinés anginos ir miokardo infarkto be ST pakilimo gydymas

Didelio daugiacentrio tyrimo metu 3 171 pacientas, j jj jtrauktas kriitinés anginos arba miokardo
infarkto be Q bangos Giminés fazés metu, buvo priskirtas atsitiktinéms imtims ir kartu su acetilsalicilo
rugstimi (kartg per parg vartojama 100-325 mg doze) kas 12 valandy po oda vartojo 100 TV/kg

(1 mg/kg) kiino svorio enoksaparino natrio druskos doze arba j veng vartojamo nefrakcionuota
heparing (doz¢é koreguota pagal DATL). Pacientai turéjo biti gydomi ligoninéje ne trumpiau kaip

2 dienas ir ne ilgiau kaip 8 dienas (iki klinikinés stabilizacijos, revaskuliarizacijos procediros arba
i§leidimo i8 ligoninés). Pacientai turéjo biti stebimi iki 30 dieny. Enoksaparino natrio druska, palyginti
su heparinu, reikSmingai sumazino kombinuotajg kriitinés anginos, miokardo infarkto ir mirties rizika,
Kuri 14-3ja dieng sumazéjo nuo 19,8% iki 16,6% (santykinés rizikos sumazéjimas 16,2%). Toks
kombinuotojo daznio sumazéjimas isliko po 30 dieny (nuo 23,3 iki 19,8%, santykinés rizikos
sumazéjimas 15%).

Reik$mingy sunkaus kraujavimo skirtumy nebuvo, ta¢iau kraujavimas injekcijos po oda vietoje buvo
daznesnis.

Uminio miokardo infarkto su ST segmento pakilimu gydymas
Didelio daugiacentrio klinikinio tyrimo metu 20 479 tminio STEMI istikti pacientai, kuriuos buvo
galima gydyti fibrinolitikais, atsitiktiniy im¢iy buidu buvo suskirstyti j dvi grupes ir buvo gydomi arba
] veng suleidZiant vienkarting smiiging 3 000 TV (30 mg) enoksaparino natrio druskos doze, i$ karto
po to po oda suleidziant 100 TV/kg kano svorio (1 mg/kg kiino svorio) dozg ir po to kas 12 valandy po
oda leidZiant 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) dozg, arba 48 valandas j veng vartojant
nefrakcionuoto heparino (dozé buvo koreguojama pagal DATL). Be to, visi pacientai ne trumpiau kaip
30 dieny buvo gydomi acetilsalicilo ragstimi. Enoksaparino natrio druskos dozavimas keistas
pacientams, kuriems buvo sunkus inksty funkcijos sutrikimas, ir senyviems (75 mety ir vyresniems)
pacientams. Enoksaparino natrio druskos injekcijos po oda buvo tesiamos ne ilgiau kaip astuonias
dienas arba iki iSleidimo i$ ligoninés (priklausomai nuo to, kas jvykdavo anksc¢iau).
4 716 pacienty buvo atlikta perkutaniné vainikiniy arterijy intervencija (PVAI) (kartu su koduotu
tiriamuoju vaistiniu preparatu papildomai skiriant antitrombozinj vaistinj preparatg). Vadinasi,
enoksaparino natrio druskos vartojusiems pacientams PVAI buvo atliekama vartojant enoksaparino
natrio druskos (nekeiciant gydymo) schema, patvirtinta ankstesniy tyrimy metu t. y. jeigu paskutiné
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dozé po oda suleista iki baliono i$ptitimo likus maziau kaip 8 valandoms, papildomos dozés neleista, o
jeigu paskutiné enoksaparino natrio druskos doz¢ po oda suleista iki baliono iSpiitimo likus daugiau
kaip 8 valandoms, j vena leista smuginé 30 TV/kg kiino svorio (0,3 mg/kg kiino svorio) enoksaparino
natrio druskos doz¢.

Vartojant enoksaparino natrio druska, palyginti su nefrakcionuotu heparinu, reikSmingai sumazéjo
pagrindinés kombinuotosios vertinamosios baigties (mirties nuo bet kokios priezasties arba
pakartotinio miokardo infarkto) daznis per pirmasias 30 dieny po atsitiktiniy im¢iy sudarymo (9,9%
enoksaparino natrio druskos grupéje, palyginti su 12,0% nefrakcionuoto heparino grupéje), santykiné
rizika sumazéjo 17% (p < 0,001).

Palankus enoksaparino natrio druskos poveikis, vertinant pagal veiksmingumo baig¢iy daznj,
pasireiské po 48 valandy, kai 35% sumazéjo pakartotinio miokardo infarkto santykiné rizika, palyginti
su gydymu nefrakcionuotu heparinu (p < 0,001).

Palankus enoksaparino natrio druskos poveikis pagrindinei vertinamajai baig€iai buvo stabilus visose
pagrindiniuose pacienty pogrupiuose, jskaitant sudarytus pagal amziy, lytj, miokardo infarkto
lokalizacija, esantj ar nesantj cukrinj diabetg, buvusj ar nebuvusj ankstesnj miokardo infarktg, vartoto
fibrinolitiko tipg ir laikg iki gydymo tiriamuoju vaistiniu preparatu.

Enoksaparino natrio druskos poveikis, palyginti su gydymu nefrakcionuotu heparinu, buvo statistiskai
reikSmingai geresnis pacientams, kuriems perkutaniné vainikiniy arterijy intervencija buvo atlikta per
30 dieny nuo atsitiktiniy im¢iy sudarymo (santykiné rizika sumazéjo 23%), ir pacientams, kuriems
buvo skirtas tik gydymas vaistiniais preparatais (santykiné rizika sumazéjo 15%, p = 0,27, vertinant
sgveiky).

30-3j3 dieng kombinuotosios vertinamosios baigties, t. y. mirties, pakartotinio miokardo infarkto ar
intrakranijinio kraujavimo (bendrojo palankaus Kklinikinio poveikio vertinimas) daznis buvo statistiskai
reikmingai mazesnis (p < 0,0001) enoksaparino natrio druskos grupéje (10,1%), palyginti su heparino
grupe (12,2%), santykiné rizika sumazéjo 17% gydymo enoksaparino natrio druska naudai.

Sunkaus kraujavimo daznis 30-aja dieng buvo reik$§mingai didesnis (p< 0,0001) enoksaparino natrio
druskos grupg¢je (2,1%), palyginti su heparino grupe (1,4%). Kraujavimas i§ virSkinimo trakto dazniau
pasireiské enoksaparino natrio druskos grupg¢je (0,5%), palyginti su heparino grupe (0,1%), o
intrakranijinio kraujavimo daznis abiejose grupése buvo panasus (0,8% enoksaparino natrio druskos
grupéje, palyginti su 0,7% heparino grupéje).

Palankus enoksaparino natrio druskos poveikis pagrindinei vertinamajai baig€iai pasireiské per
pirmasias 30 dieny ir i$liko 12 ménesiy stebéjimo laikotarpiu.

Sutrikusi kepeny funkcija

Remiantis mokslinés literatiiros duomenimis, ciroze sergantiems pacientams (B arba C klasés pagal
Child-Pugh) enoksaparino natrio druskos 4 000 TV (40 mg) doze vartoti varty venos trombozés
profilaktikai yra saugu ir veiksminga. Biitina pastebéti, kad mokslingje literatiiroje pateikiami tyrimai
gali turéti trakumy. Enoksaparino natrio druska reikia atsargiai vartoti pacientams, kuriy kepeny
funkcija sutrikusi, kadangi jiems did¢ja kraujavimo rizika (zr. 4.4 skyriy), be to, formaliy dozés
nustatymo tyrimy su ciroze serganciais pacientais (A, B arba C klasés pagal Child-Pugh) neatlikta.

5.2  Farmakokinetinés savybés

Bendrosios savybés

Rekomenduojamomis dozémis vartojamo enoksaparino natrio druskos farmakokinetikos parametrai po
vienkartinio ir kartotinio pavartojimo i pood; ir po vienkartinio pavartojimo j vena vertinti pagal anti-
Xa (daugiausia) ir anti-lla aktyvumo plazmoje kitima. Enoksaparino natrio druskos anti-Xa ir anti-lla
farmakokinetinio poveikio rodmenys kiekybiskai vertinti patvirtintais amidolitiniais metodais.

Absorbcija
Absoliutus po oda suleistos enoksaparino natrio druskos biologinis prieinamumas, skai¢iuojant pagal

anti-Xa aktyvuma, yra artimas 100%.
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Gali bti vartojamos skirtingos dozés bei formos ir taikomos skirtingos dozavimo schemos.
Maksimalus anti-Xa aktyvumas plazmoje atsiranda praéjus 3-5 valandoms po injekcijos po oda ir biina
mazdaug 0,2, 0,4, 1 ir 1,3 anti-Xa TV/ml, po oda suleidus atitinkamai vieng 2 000 TV, 4 000 TV,

100 TV/kg kiino svorio ir 150 TV/kg kiino svorio (20 mg, 40 mg, 1 mg/kg kiino svorio ir 1,5 mg/kg
kiino svorio) dozg.

I vena suleidus smiiging 3 000 TV (30 mg) dozg ir po to i$ karto pradedant po oda kas 12 valandy
leisti 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) dozes, pradinis maksimalus anti-Xa aktyvumas
biina 1,16 TV/ml (n=16) ir vidutiné ekspozicija atitinka 88% pusiausvyrinio lygio. Pusiausvyriné
koncentracija pasiekiama antraja gydymo diena.

Sveikiems savanoriams kartotinai kartg per parg po oda leidziant 4 000 TV (40 mg) ir 150 TV/kg ktino
svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) dozes, pusiausvyriné koncentracija nusistovéjo 2-aja dieng ir vidutinis
ekspozicijos santykis buvo mazdaug 15% didesnis nei biina po vienos dozés pavartojimo. Kartotinai
du kartus per parg po oda leidziant 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) doze, pusiausvyriné
koncentracija nusistovéjo laikotarpiu nuo 3 iki 4 dienos, vidutiné ekspozicija buvo mazdaug 65%
didesné nei btina po vienos dozés pavartojimo, vidutinis didZiausias ir maZziausias anti-Xa aktyvumas
buvo atitinkamai mazdaug 1,2 ir 0,52 TV/ml.

Injekcijos tiiris ir didesné kaip 100-200 mg/ml vaistinio preparato koncentracija jtakos
farmakokinetikos parametrams sveiky savanoriy organizme nedaré.

Gauta duomeny, kad enoksaparino natrio druskos farmakokinetika vartojant rekomenduojamas dozes
yra tiesing.

Farmakokinetiniai parametrai to paties paciento organizme ir skirtingy pacienty organizmuose
svyruoja nedaug. Po oda leidziant kartonines dozes, kaupimosi nebiina.

Suleidus enoksaparino natrio druskos po oda, anti-Ila aktyvumas plazmoje biina mazdaug desimt karty
maZzesnis nei anti-Xa aktyvumas. Vidutinis didZiausias anti-l1la aktyvumas pasiekiamas po injekcijos
po oda praéjus mazdaug 3-4 valandoms ir btina 0,13 TV/ml ir 0,19 TV/ml, atitinkamai kartotinai du
kartus per parg vartojant 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) doze¢ ir karta per para vartojant
150 TV/kg kiino svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) dozg.

Pasiskirstymas
Enoksaparino natrio druskos anti-Xa aktyvumo tariamasis pasiskirstymo tiiris yra panasus i kraujo tiirj

(mazdaug 4,3 litro).

Biotransformacija

Daugiausia enoksaparino natrio druskos metabolizuojama kepenyse vykstant desulfacijai ir (arba)
depolimerizacijai ir susidarant mazesnés molekulinés masés junginiams, kuriy biologinis aktyvumas
yra gerokai mazesnis.

Eliminacija

Enoksaparino natrio druskos klirensas yra mazas: j veng per 6 valandas infuzavus 150 TV/kg kiino
svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) dozg, vidutinis anti-Xa plazmos klirensas biina 0,74 |/val.
Eliminacija yra vienfazé, pusinés eliminacijos laikas yra mazdaug 5 valandos po oda suleidus
vienkartine doze ir 7 valandos vartojant kartotines dozes.

Mazdaug 10% veikliy fragmenty pasSalinama per inkstus. I$ viso veikliy ir neveikliy fragmenty forma
per inkstus pasalinama 40% pavartotos dozés.

Ypatingos populiacijos

Senyvi Zmonés

Remiantis populiacinés farmakokinetikos analizés duomenimis, enoksaparino natrio druskos kinetikos
pobiidis senyvy pacienty, kuriy inksty funkcija yra normali, organizme nesiskiria nuo pobiidZio
jaunesniy pacienty organizme. Vis délto senstant inksty funkcija silpnéja, todél senyvy pacienty
organizme enoksaparino natrio druskos eliminacija gali buiti 1étesné (zr. 4.4 skyriy).
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Sutrikusi kepeny funkcija

Tyrimo, kuriame dalyvave progresavusia ciroze sergantys pacientai buvo gydomi karta per para
vartojama 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos doze, metu maksimalaus anti-Xa aktyvumo
sumazéjimas buvo susijes su kepeny funkcijos sutrikimo pasunkéjimu (vertinant pagal Child-Pugh
skale). Toks pablogéjimas daugiausia buvo susijes su ATIII kiekio sumazéjimu, sukeltu ATIII sintezés
sumazéjimu pacienty, kuriy kepeny funkcija sutrikusi, organizme.

Sutrikusi inksty funkcija

Nustatyta tiesiné priklausomybé tarp anti-Xa plazmos klirenso ir kreatinino klirenso esant
pusiausvyrinei koncentracijai, tai rodo enoksaparino natrio druskos klirenso maz¢jima silpnéjant
inksty funkcijai. Jeigu yra lengvas (kreatinino klirensas 50-80 ml/min.) ar vidutinio sunkumo
(kreatinino klirensas 30-50 ml/min.) inksty funkcijos sutrikimas, kartotinai karta per parg po oda
leidZiant 4 000 TV (40 mg) dozg, anti-Xa ekspozicija, apskaiciuota pagal plota po koncentracijos
kreive (AUC), esant pusiauvyrinei koncentracijai, nezymiai padidéja. Jeigu yra sunkus inksty
funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas < 30 ml/min.), kartotinai kartg per parg po oda leidziant
4000 TV (40 mg) doze, AUC (esant pusiauvyrinei koncentracijai) padidéja reik§mingai (vidutini$kai
65%) (Zr. 4.4 skyriy).

Hemodialize

Gauta duomeny, kad enoksaparino natrio druskos farmakokinetikos parametrai yra panasis }
nustatytus kontrolinéje populiacijoje, ta¢iau po vienkartinés 25 TV, 50 TV ar 100 TV/kg kiino svorio
(0,25 mg, 0,50 mg ar 1 mg/kg kiino svorio) dozés suleidimo j veng AUC buvo du kartus didesnis,
palyginti su kontroliniais rodmenimis.

Kiuino svoris

Nutukusiems sveikiems savanoriams (KMI — 30-48 kg/m?) kartotinai karta per para po oda leidZiant
150 TV/kg kiino svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio druskos dozg, nustatytas
nezymiai didesnis vidutinis anti-Xa aktyvumo AUC (esant pusiausvyrinei koncentracijai), palyginti su
nenutukusiais kontrolinés grupés asmenims, ta¢iau didZiausias anti-Xa aktyvumas plazmoje
nepadidéjo. Vaistinj preparatg leidziant po oda nutukusiems pacientams, pagal kiino svorj koreguotas
klirensas blina mazesnis.

Po oda leidziant pagal kiino svorj nekoreguotg enoksaparino natrio druskos dozg, po vienkartinés

4 000 TV (40 mg) dozés pavartojimo po oda anti-Xa ekspozicija buvo 52% didesné mazai
sverian¢ioms moterims (ktino svoris < 45 kg) ir 27% didesné mazai sveriantiems vyrams (ktino svoris
< 57 kg), palyginti su normalaus kiino svorio kontroliniy tiriamyjy rodmenimis (Zr. 4.4 skyriy).

Farmakokinetiné saveika
Farmakokinetinés sgveikos tarp kartu vartojamy enoksaparino natrio druskos ir trombolitiky
nenustatyta.

5.3  Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

13 savaiciy trukusio toksinio poveikio tyrimo su ziurkémis bei Sunimis (po oda buvo leidziama

15 mg/kg kiino svorio paros dozé) ir 26 savaites trukusio toksinio poveikio tyrimo su Ziurkémis bei
bezdzionémis (po oda bei j veng buvo leidziama 10 mg/kg kiino svorio paros dozé) metu enoksaparino
natrio druskos nepageidaujamo poveikio, iSskyrus koaguliacijos slopinima, nepasireiske.

Enoksaparino natrio druska nesukélé mutageninio poveikio tyrimy in vitro (jskaitant Ames tyrima ir
peliy limfominiy lasteliy mutacijos perdavimo tyrima) metu bei klastogeninio poveikio Zmoniy
limfocity chromosomy aberacijos tyrimo in vitro ir Ziurkiy kauly ¢iulpy chromosomy aberacijos
tyrimo in vivo metu.

Tyrimy su vaikingomis ziurkiy ir triusiy patelémis metu po oda leidziama iki 30 mg/kg kiino svorio
enoksaparino natrio druskos paros doz¢ teratogeninio poveikio ar toksinio poveikio vaisiui nesukelé.
Po oda vartota enoksaparino natrio druska (paros dozés iki 20 mg/kg kiino svorio) poveikio ziurkiy
patiny bei pateliy vaisingumui bei dauginimosi funkcijai nesukélé.
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6. FARMACINE INFORMACIJA

6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas
[Irasyti nacionalinius duomenis]

6.2  Nesuderinamumas

[Irasyti nacionalinius duomenis]

6.3 Tinkamumo laikas

[Irasyti nacionalinius duomenis]

6.4 Specialios laikymo salygos

[Irasyti nacionalinius duomenis]

6.5 Talpyklés pobiudis ir jos turinys
[Irasyti nacionalinius duomenis]

Gali biti tickiamos ne visy dydziy pakuotés.
6.6 Specialus reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruoSti
[Irasyti nacionalinius duomenis]

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

[Irasyti nacionalinius duomenis]

[Zr. 1 prieda - jradyti nacionalinius duomenis]
{Pavadinimas ir adresas}

{Tel.}
{Faksas}

{El. pastas}

8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

[Irasyti nacionalinius duomenis]

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data {MMMM m. {ménesio} DD d.}
Paskutinio perregistravimo data {MMMM m. {ménesio} DD d.}

[Irasyti nacionalinius duomenis]
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10. TEKSTO PERZIUROS DATA
{MMMM mm}

{MMMM mm dd}

{MMMM m. {ménesio} DD d.}
[IraSyti nacionalinius duomenis]

I$sami informacija apie §j vaistinj preparatg pateikiama {Valstybés narés institucijos pavadinimas
(nuoroda)} tinklalapyje.
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1.  VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 10 x 4 000 TV (10 x 40 mg) injekcinis tirpalas

[Zr. I prieda - jradyti nacionalinius duomenis]

2. KOKYBINE IR KIEKYBINE SUDETIS

Viename 3 ml Svirkstiklyje yra 40 000 anti-Xa TV enoksaparino natrio druskos (atitinka 400 mg), tai
atitinka 10 vienkartiniy 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos + 45 mg benzilo alkoholio

3 ml injekcinio vandens doziy (Enoxaparinum).

Pagalbiné medziaga, kurios poveikis zinomas: benzilo alkoholis.
Visos pagalbinés medziagos i§vardytos 6.1 skyriuje.

Enoksaparino natrio druska yra biologiné medziaga, gaminama atliekant i$ kiauliy zarny gleivinés
gauto heparino benzilo esterio Sarming depolimerizacija.

[Irasyti nacionalinius duomenis]

3. FARMACINE FORMA

[Irasyti nacionalinius duomenis]

4. KLINIKINE INFORMACIJA
4.1 Terapinés indikacijos

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) skirtas vartoti suaugusiesiems toliau nurodytais atvejais.

. Veny tromboembolijos profilaktikai vidutings ir didelés rizikos chirurginiams pacientams, ypac
jeigu atliekamos ortopedinés arba bendrosios chirurgijos, iskaitant onkologine, operacijos.
o Veny tromboembolijos profilaktikai terapiniams pacientams, kurie serga iimine liga (pvz.,

iminiu Sirdies nepakankamumu, iiminiu kvépavimo nepakankamumu, sunkia infekcine arba

reumatine liga), jeigu gebéjimas judéti yra apribotas ir yra padidéjusi veny tromboembolijos

rizika.

o Giliyjy veny trombozei (GVT) ir plauc¢iy embolijai (PE) gydyti, iSskyrus atvejus, kai tikétina,
kad PE gydyti prireiks trombolizinés terapijos arba chirurginio gydymo.

J Esant iminiam koronariniam sindromui:

- Nestabiliajai kriitinés anginai ir miokardo infarktui be ST segmento pakilimo (non ST-
segment elevation myocardial infarction, NSTEMI) gydyti, derinyje su per burng
vartojama acetilsalicilo rigstimi.

- Uminiam miokardo infarktui su ST segmento pakilimu (ST-segment elevation myocardial
infarction, STEMI) gydyti, iskaitant pacientus, kurie bus gydomi tik vaistiniais preparatais
ar kuriems véliau bus atlickama perkutaniné vainikiniy arterijy intervencija (PVAI).

4.2 Dozavimas ir vartojimo metodas
Dozavimas
Veny tromboembolijos profilaktika vidutinés ir didelés rizikos chirurginiams pacientams

Individualia tromboembolijos rizikg galima nustatyti naudojant validuotg rizikos stratifikavimo
modelj.
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o Pacientams, kuriems yra vidutiné tromboembolijos rizika, rekomenduojama enoksaparino natrio
druskos dozé yra 2 000 TV (20 mg), ji leidZiama po oda kartg per para. Jrodyta, kad gydymo
2 000 TV (20 mg) enoksaparino natrio druskos doze pradéjimas prie$ operacijg (iki operacijos
likus 2 valandoms) yra veiksmingas ir saugus, atliekant vidutinés rizikos operacija.

Vidutingés rizikos pacientams gydyma enoksaparino natrio druska reikia testi ne trumpiau kaip
7-10 dieny, neatsizvelgiant j sveikatos biikle (pvz., gebéjimag judéti). Profilaktikg reikia testi tol,
kol paciento gebéjimas judéti nebebus reik§mingai sumazéjes.

o Pacientams, kuriems yra didelé tromboembolijos rizika, rekomenduojama enoksaparino natrio
druskos dozé yra 4 000 TV (40 mg), ji leidZziama po oda kartg per parg, gydyma
rekomenduojama pradéti likus 12 valandy iki operacijos. Jeigu profilaktika reikia pradéti
ankséiau nei likus 12 valandy iki operacijos (pvz., didelés rizikos pacientams, laukiantiems
atideétos ortopedinés operacijos), paskuting injekcija turi bti atlikta likus ne daugiau kaip
12 valandy iki operacijos, profilaktika turi buiti pratgsta po operacijos pra¢jus12 valandy.

0 Jeigu atlickama didelé ortopediné operacija, rekomenduojama ilgesné trombozés
profilaktika iki 5 savaiéiy.

0 Jeigu atlickama pilvo ar dubens srities onkologiné operacija, pacientams,
kuriems yra didelé veny tromboembolijos (VTE) rizika, rekomenduojama
pailginta trombozés profilaktika iki 4 savaiciy.

Veny tromboembolijos profilaktika terapiniams pacientams

Rekomenduojama enoksaparino natrio druskos dozé yra 4 000 TV (40 mg), ji leidziama po oda karta
per para.

Gydymas enoksaparino natrio druska skiriamas maziausiai 6-14 dieny, neatsizvelgiant j sveikatos
biikle (pvz., gebéjima judéti). llgesnio kaip 14 dieny gydymo nauda nenustatyta.

GVT ir PE gydymas

Enoksaparino natrio druska gali biiti leidZiama po oda kartg per parg (150 TV/kg kiino svorio

(1,5 mg/kg kuino svorio)) arba du kartus per parg (po 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio)).
Dozavimo schema gydytojas turi pasirinkti remdamasis individualiu vertinimu, jskaitant
tromboembolijos rizikos ir kraujavimo rizikos jvertinima. 150 TV/kg kiino svorio (1,5 mg/kg kiino
svorio) dozé, vartojama karta per parg, skiriama pacientams, kuriems néra komplikacijy ir kuriems
VTE pasikartojimo rizika yra maza. Du kartus per parg vartojama 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg
kiino svorio) doz¢é yra skiriama visiems kitiems pacientams, pvz., nutukusiems, sergantiems
simptomine PE, véZiu, pasikartojanc¢ia VTE arba proksimaline (klubinés venos [v. iliaca]) tromboze.

Gydymas enoksaparino natrio druska skiriamas vidutiniskai 10 dieny. Kai reikia, turi buti pradedami
vartoti geriamieji antikoaguliantai (Zr. ,,Gydymo enoksaparino natrio druskos ir geriamaisiais
antikoaguliantais keitimas vienas j kitg*“ 4.2 skyriaus pabaigoje).

Uminis koronarinis sindromas: nestabiliosios kriitinés anginos ir NSTEMI bei iiminio STEMI gydymas

o Gydant nestabiligjg kriitinés anging ir NSTEMI rekomenduojama enoksaparino natrio druskos
dozé yra 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio), ji leidziama po oda kas 12 valandy,
kartu skiriant ir antitrombocitinj gydymg. Gydyma bitina testi ne maziau kaip 2 dienas ir iki tol,
kol stabilizuosis klinikiné bukl¢, jprastiné gydymo trukmé yra 2-8 dienos.
Acetilsalicilo riig§tj rekomenduojama vartoti visiems pacientams, jeigu néra kontraindikacijy;
pradiné jsotinamoji dozé yra 150-300 mg (acetilsalicilo rigstimi negydytiems pacientams),
palaikomoji ilgai vartojama paros dozé yra 75-325 mg, neatsizvelgiant | gydymo strategija.

o Gydant tminj STEMI rekomenduojama j vena suleisti vienkarting smiiging 3 000 TV (30 mg)
enoksaparino natrio druskos dozg ir po oda suleisti 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino
svorio) doze. Po to kas 12 valandy po oda leidziama 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino
svorio) dozé (kiekviena i$ pirmyjy dviejy po oda leidziamy doziy negali bati didesné kaip
10 000 TV (100 mg)). Kartu butina skirti tinkama antitrombocitinj gydyma, pvz., per burng
vartojama acetilsalicilo riigstimi (po 75-325 mg kartg per para), jeigu néra kontraindikacijy.
Rekomenduojama gydymo trukmé yra 8 dienos arba iki i§leidimo i$ ligoninés (priklausomai
nuo to, kas jvyks anksciau). Jeigu kartu vartojama trombolitiky (fibrinui specifiniy ar
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nespecifiniy), enoksaparino natrio druska reikia suleisti laikotarpiu 15 minuciy iki ir 30 minuciy
po gydymo fibrinolitikais pradZios.
0 Apie dozavimg > 75 mety pacientams zr. poskyrij ,,Senyviems pacientams*.
0 Jeigu pacientams, kuriems atliekama PV AI, paskutiné enoksaparino natrio
druskos dozé po oda buvo suleista likus maziau kaip 8 valandoms iki baliono
i$putimo, papildomos dozés leisti nereikia. Jeigu paskutiné enoksaparino natrio
druskos doz¢ po oda suleista iki baliono isptitimo likus daugiau kaip
8 valandoms, j veng reikia suleisti smuging 30 TV/kg kiino svorio (0,3 mg/kg
kiino svorio) enoksaparino natrio druskos dozg.

Vaiky populiacija

Enoksaparino natrio druskos saugumas ir veiksmingumas vaikams neistirti.

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) sudétyje yra benzilo alkoholio, todél jo negalima skirti
neisnesiotiems kiidikiams ir naujagimiams (zr. 4.3 skyriy).

Senyviems pacientams

Visoms indikacijoms, i§skyrus STEMI, dozés senyviems pacientams mazinti nereikia, nebent yra
sutrikusi inksty funkcija (Zr. toliau esantj poskyri ,,Sutrikusi inksty funkcija“ ir 4.4 skyriy).

Gydant timinj STEMI, senyviems > 75 mety pacientams negalima leisti pradinés smiuiginés dozés |
veng. I§ pradziy kas 12 valandy po oda leidZiama 75 TV/kg kiino svorio (0,75 mg/kg kiino svorio)
dozé (kiekviena i§ pirmyjy dviejy po oda leidZziamy doziy negali buti didesné kaip 7 500 TV (75 mg),
véliau po oda leidziama 75 TV/kg kiino svorio (0,75 mg/kg kiino svorio) doz¢). Informacijos apie
dozavima senyviems pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi, pateikiama toliau esan¢iame
poskyryje ,,Sutrikusi inksty funkcija“ ir 4.4 skyriuje.

Sutrikusi kepeny funkcija
Duomeny apie pacientus, kuriy kepeny funkcija sutrikusi, yra nedaug (zr. 5.1 ir 5.2 skyrius), todél
gydant tokius pacientus biitinas atsargumas (zr. 4.4 skyriy).

Sutrikusi inksty funkcija (Zr. 4.4 ir 5.2 skyrius)

Sunkus inksty funkcijos sutrikimas

Enoksaparino natrio druskos nerekomenduojama vartoti pacientams, sergantiems galutinés stadijos
inksty liga (kreatinino klirensas < 15 ml/min.), kadangi duomeny apie tokius pacientus néra, i$skyrus
vartojimg tromby susidarymo ekstrakorporingje apytakoje profilaktikai hemodializés metu.

Dozavimo lentelé pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas
15-30 ml/min.).

Indikacija Dozavimo schema
[Veny tromboembolijos profilaktika 2 000 TV (20 mg) po oda kartg per para
GVT ir PE gydymas 100 TV/kg (1 mg/kg) kiino svorio po oda kartg per
parg
[Nestabiliosios kriitinés anginos ir NSTEMI 100 TV/kg (1 mg/kg) kiino svorio po oda kartg per
gydymas para
(Uminio STEMI gydymas (jaunesniems kaip |1 X 3 000 TV (30 mg) smiigin¢ dozé j veng ir
75 mety pacientams) 100 TV/kg (1 mg/kg) kiino svorio po oda, po to
100 TV/kg (1 mg/kg) kiino svorio po oda kas
24 valandas
(Uminio STEMI gydymas (vyresniems kaip
75 mety pacientams) Smiiginé doz¢ j veng neleidziama, 100 TV/kg
(1 mg/kg) kiino svorio po oda, po to 100 TV/kg
(1 mg/kg) kiino svorio po oda kas 24 valandas
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o Vidutinio sunkumo ir lengvas inksty funkcijos sutrikimas

Pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo (kreatinino klirensas 30-50 ml/min.) ir lengvas (kreatinino
Klirensas 50-80 ml/min.) inksty funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti nerekomenduojama, taciau
patariama atidziai stebéti kliniking biikle.

Vartojimo metodas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) negalima leisti j raumenis.

. Veny tromboembolijos profilaktikai po operacijos, GVT ir PE gydymui, nestabiliosios kriitinés
anginos bei NSTEMI gydymui enoksaparino natrio druskos leidZiama po oda.

. Uminio STEMI gydymas pradedamas viena smiigine j veng suleidZziama doze, po to i§ karto
pradedamos injekcijos po oda.

o Injekcijos po oda metodas
Injekcijg geriausia atlikti guliniam pacientui. Enoksaparino natrio druska leidziama giliai po oda.

Reikia leisti pakaitomis | kairiaja ir deSiniaja prieking arba uzpakaling Soning pilvo sienos sritj.

Visa adatg reikia statmenai jsmeigti j Svelniai nyk$¢iu ir smiliumi suimtg odos kloste. Odos klostés
negalima atleisti tol, kol injekcija nebus uZbaigta. Po vaistinio preparato suleidimo injekcijos vietos
trinti negalima.

Jeigu pacientas injekcijg atlieka pats, jam biitina nurodyti laikytis instrukcijy, pateikiamy §io vaistinio
preparato pakuotéje esanCiame pacientui skirtame pakuotés lapelyje.

Gydymo enoksaparino natrio druska ir geriamaisiais antikoaguliantais keitimas vienas j kita

o Gydymo enoksaparino natrio druska ir vitamino K antagonistais (VKA) keitimas vienas j kitq
Biitina sustiprinti klinikinés buklés ir laboratoriniy tyrimy rodmeny [protrombino laiko, iSreiksto kaip
tarptautinis normalizuotas santykis (TNS)] stebéjima, kad biity stebimas VKA poveikis.

Maksimalus VKA poveikis pasireiSkia po tam tikro laikotarpio, todél gydyma stabilia enoksaparino
natrio druskos doze biitina testi pakankamg laikotarpj, kol TNS taps palaikomas norimose terapinése
ribose (tai turi buti patvirtinta dviem is eilés atliktais tyrimais).

VKA vartojantiems pacientams jy vartojima reikia nutraukti ir pirmaja enoksaparino natrio druskos
doze suleisti po to, kai TNS tampa maZesnis nei terapiné riba.

o Gydymo enoksaparino natrio druska ir tiesioginiais geriamaisiais antikoaguliantais (TGA)
keitimas vienas | kitg

Enoksaparino natrio druska gydomiems pacientams jo vartojimg nutraukti ir pradéti vartoti TGA reikia

likus 0-2 valandoms iki laiko, kai reikia suleisti kita enoksaparino natrio druskos doz¢ (reikia remtis

TGA preparato charakteristiky santrauka).

TGA gydomiems pacientams pirmaja enoksaparino natrio druskos dozg reikia suleisti tuo metu, kai

reikia vartoti kitag TGA dozg.

Vartojimas atliekant spinaling ir epiduring anestezijg ar juosmening punkcija
Jeigu gydytojas nusprendzia suleisti antikoagulianta, kai atlickama epiduriné ar spinaliné anestezija
arba juosmeniné punkcija, rekomenduojama atidziai stebéti neurologing bukle, kadangi yra
hematomos nugaros smegenyse ir (ar) smegeny kamiene susidarymo rizika (Zr. 4.4 skyriy).
- Dozés, vartojamos profilaktikai
Biitinas maziausiai 12 valandy intervalas, kurio metu neatliekama punkcijy, tarp paskutinés
enoksaparino natrio druskos profilaktinés dozes injekceijos ir adatos ar kateterio jkiSimo.
Jeigu taikoma ilgalaikio naudojimo metodika, pries kateterio iStraukimg reikalinga panasi
maZiausiai 12 valandy pertrauka.
Jeigu kreatinino klirensas yra 15-30 ml/min., reikia apsvarstyti laiko iki punkcijos ar kateterio
ikiSimo ar i§traukimo padvigubinimo iki ne maziau kaip 24 valandy reikalinguma.
Pradéti gydyma 2 000 TV (20 mg) enoksaparino natrio druskos doze likus 2 valandoms iki
operacijos yra nesuderinama su neuroaksialine anestezija.
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- Dozés, vartojamos gydymui
Biitinas maziausiai 24 valandy intervalas, kurio metu neatlickama punkcijy, tarp paskutinés
enoksaparino natrio druskos gydomosios dozés injekcijos ir adatos ar kateterio jkiSimo (taip pat Zr.
4.3 skyriy).
Jeigu taikoma ilgalaikio naudojimo metodika, pries kateterio i$traukimg reikalinga panasi
maZiausiai 24 valandy pertrauka.
Jeigu kreatinino klirensas yra 15-30 ml/min., reikia apsvarstyti laiko iki punkcijos ar kateterio
ikiSimo ar i§traukimo padvigubinimo iki ne maziau kaip 48 valandy reikalinguma.
Pacientams, kurie enoksaparino natrio druskos vartoja du kartus per parg (t. y. po 75 TV/kg kiino
svorio (0,75 mg/kg kiino svorio) du kartus per parg arba 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino
svorio) du kartus per parg) turi praleisti antra enoksaparino natrio druskos doze, kad buty
pakankama pertrauka pries kateterio jki$img ar iStraukimg.
Anti-Xa faktoriaus koncentracija $iais laiko taskais ilieka iSmatuojama ir garantijy, kad, kateterj
jkiSus ar itraukus po nurodyto laikotarpio, neatsiras hematoma aplink nugaros smegenis ir (ar)
smegeny kamiena, néra.
Panasiai rekomenduojama enoksaparino natrio druskos nevartoti maziausiai 4 valandas po spinalinés
ar epidurinés punkcijos arba kateterio iStraukimo. Toks laikotarpis turi buti paremtas naudos ir rizikos
jvertinimu, atsizvelgiant ir j trombozés rizika, ir j kraujavimo, susijusio su procediira bei paciento
rizikos veiksniais, rizika.

4.3 Kontraindikacijos

Enoksaparino natrio druskos negalima vartoti toliau iSvardytais atvejais.

o Padidéjes jautrumas enoksaparino natrio druskai, heparinui ar jo dariniams, jskaitant mazos
molekulinés masés heparinus (MMMH), benzilo alkoholiui arba bet kuriai 6.1 skyriuje
nurodytai pagalbinei medZiagai.

o Paskutiniyjy 100 dieny laikotarpiu buvusi su imuniniais mechanizmais susijusi heparino sukelta
trombocitopenija (HST) arba antikiiny buvimas kraujyje (taip pat zr. 4.4 skyriy).
o Aktyvus kliniskai reikSmingas kraujavimas ir biiklé, kai yra didelé kraujavimo rizika, jskaitant

neseniai iStikusj hemoraginj insulta, virskinimo trakto opa, piktybinj navika (jeigu yra didelé
rizika, kad i$ jo uzkraujuos), neseniai atlikta galvos ar nugaros smegeny arba akiy operacija,
patvirtintus ar jtariamus stemplés varikozinius mazgus, arterines-venines malformacijas,
kraujagysliy aneurizmas arba sunkius nugaros ar galvos smegeny kraujagysliy sutrikimus.

o Spinaliné ar epiduriné arba regioniné anestezija, jeigu enoksaparino natrio druskos vartota
gydomosiomis dozémis paskutiniyjy 24 valandy laikotarpiu (zr. 4.4 skyriy).

. Sudétyje yra benzilo alkoholio (zr. 6.1 skyriy), todél Svirkstikliuose tiekiamos enoksaparino
natrio druskos negalima skirti neiSneSiotiems kiidikiams ir naujagimiams (zr. 4.4 ir 4.6 skyrius).

4.4  Specialiis ispéjimai ir atsargumo priemonés

. Bendroji informacija

Enoksaparino natrio druskos negalima tiesiogiai (ta pac¢ia doze vienetais) keisti j kitus MMMH, o jy —
1 enoksaparino natrio druska, kadangi skiriasi $iy vaistiniy preparaty gamybos procesas, molekuliné
masé, specifinis anti-Xa ir anti-1la aktyvumas, vienetai, dozavimas, klinikinis veiksmingumas ir
saugumas. Dél $iy priezasCiy skiriasi jy farmakokinetika ir su tuo susijes biologinis aktyvumas (pvz.,
antitrombininis aktyvumas, sgveika su trombocitais). Dél to butina atkreipti ypatingg démesj |
kiekvieno patentinio vaistinio preparato vartojimo instrukcija ir ja tiksliai vykdyti.

° Buvusi HST (> 100 dieny laikotarpiu)

Enoksaparino natrio druskos negalima vartoti pacientams, kuriems paskutiniyjy 100 dieny laikotarpiu
buvo su imuniniais mechanizmais susijusi HST arba kraujyje yra antiktiny (Zr. 4.3 skyriy). Antiktiny
kraujyje gali iSlikti kelerius metus.

Enoksaparino natrio druskos biitina ypa¢ atsargiai vartoti pacientams, kuriems buvo pasireiSkusi
heparino sukelta trombocitopenija (prie$ > 100 dieny) ir kuriy kraujyje néra antikiny. Tokiais atvejais
sprendimas d¢l enoksaparino natrio druskos vartojimo turi biiti priimtas tik atidziai jvertinus nauda ir
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rizika bei apsvarscius gydymo ne heparino dariniais (pvz., danaparoido natrio druska ar lepirudinu)
galimybe.

o Trombocity skaiciaus stebéjimas

Vartojant MMMH, yra su antikiinais susijusios HST pasireiskimo rizika. Trombocitopenija paprastai
pasireiskia laikotarpiu nuo 5 iki 21 enoksaparino natrio druskos vartojimo dienos.

HST rizika yra didesné pooperaciniams pacientams, dazniausiai ji pasireiSkia po Sirdies operacijy ir
véZiu sergantiems pacientams.

Dél to trombocity skai¢iy rekomenduojama tirti prie§ pradedant gydyma enoksaparino natrio druska ir
véliau reguliariai jo metu.

Jeigu yra HST rodanciy klinikiniy simptomy (bet koks naujas arterijy ir (arba) veny tromboembolijos
epizodas, bet koks skausmingas odos pazeidimas injekcijos vietoje, bet kokia alerginé ar
anafilaktoidiné reakcija gydymo metu), bitina istirti trombocity skai¢iy. Pacientai turi zinoti, kad gali
atsirasti tokiy simptomy, ir tokiu atveju informuoti savo Seimos gydytoja.

Patvirtinus reik§mingg trombocity skai¢iaus sumazéjima (30-50%, palyginti su pradiniu rodmeniu),
reikia nedelsiant nutraukti gydyma enoksaparino natrio druska ir pradéti taikyti kita gydyma ne
hepariny tipo antikoaguliantais.

. Kraujavimas
Kaip ir vartojant kity antikoagulianty, kraujavimas gali prasidéti bet kurioje kiino vietoje. Prasidéjus
kraujavimui, reikia i$siaiskinti jo vietg ir pradéti atitinkamai gydyti.
Enoksaparino natrio druskos, kaip ir bet kokio kito antikoagulianto, reikia vartoti atsargiai, kai yra
buklé, kurios metu padidéja kraujavimo pavojus, pvz.:

- sutrikusi hemostazé;

- buvusi pepsiné opa;

- neseniai iStikes iSeminis insultas;

- sunki arteriné hipertenzija;

- neseniai pasireiskusi diabetiné retinopatija;

- neurochirurginé ar oftalmologiné operacija;

- kartu vartojama hemostazg veikianciy vaistiniy preparaty (zr. 4.5 skyriy).

. Laboratoriniai tyrimai

Vartojant dozes, skirtas veny tromboembolijos profilaktikai, enoksaparino natrio druska nedaro
reik§mingos jtakos kraujavimo laikui ir bendry kraujo kre$éjimo tyrimy rodmenims bei neveikia
trombocity agregacijos ar fibrinogeno jungimosi prie trombocity.

Vartojant didesnes dozes, gali pailgéti dalinis aktyvintasis tromboplastino laikas (DATL) ir
aktyvintasis kre$éjimo laikas (AKL). DATL ir AKL pailgéjimo rySys su enoksaparino natrio druskos
antitromboziniu poveikiu néra tiesinis, tod¢l minéti tyrimai néra tinkami ir patikimi enoksaparino
natrio druskos poveikiui stebéti.

o Spinaliné | epiduriné anestezija ar juosmeniné punkcija

Spinaliné / epiduriné anestezija ar juosmeniné punkcija negali biti atliekamos 24 valandy laikotarpiu
po terapinés enoksaparino natrio druskos dozés pavartojimo (taip pat zr. 4.3 skyriy).

Aprasyta atvejy, kai pacientams, kuriems kartu buvo skiriama enoksaparino natrio druskos ir
atlickama spinaliné ar epiduriné anestezija, atsirado hematoma aplink nugaros smegenis ir (ar)
smegeny kamiena, sukélusi ilgalaikj ar neiSnykstantj paralyziy. Tokie reiskiniai yra reti, kai kartg per
para vartojama 4 000 TV (40 mg) arba mazesné enoksaparino natrio druskos doz¢. Tokio poveikio
rizika yra didesné, jeigu naudojami pooperaciniai ilgalaikiai epiduriniai kateteriai, kartu vartojama kity
hemostaze veikianéiy vaistiniy preparaty, pvz., nesteroidiniy vaistiniy preparaty nuo uzdegimo
(NVNU), atlickama traumuojanti ar kartotina epiduriné ar spinalin¢ punkcija arba pacientui jau buvo
operuotas stuburas, arba jis yra deformuotas.

Jeigu sukeliama epiduriné ar spinaliné anestezija (analgezija) arba atlickama juosmeniné punkcija,
norint sumazinti su enoksaparino natrio druskos vartojimu susijusio kraujavimo rizika, reikia
atsizvelgti j enoksaparino natrio druskos farmakokinetikg (zr. 5.2 skyriy). Ikisti ir iStraukti epidurinj
kateterj ar atlikti juosmening punkcija geriausiai tada, kai enoksaparino natrio druskos
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antikoaguliacinis poveikis yra silpnas; vis délto tikslus laikotarpis, per kurj antikoaguliacinis poveikis
kiekvienam pacientui tampa pakankamai silpnas, néra zZinomas. Jeigu paciento kreatinino klirensas yra
15-30 ml/min., j tai biitina atsizvelgti, kadangi enoksaparino natrio druskos eliminacija gali pailgéti
(2r. 4.2 skyriy).

Jeigu gydytojas nusprendzia pacientui, kuriam sukeliama epiduriné arba spinaliné anestezija
(analgezija) ar atlickama juosmeniné punkcija, skirti antikoagulianty, btitina daznai tirti, ar neatsiranda
bet kokiy neurologiniy sutrikimy pozymiy ar simptomy, pvz., skausmo nugaros vidurinéje linijoje,
sensorinio ir motorinio deficito (kojy tirpimo ar silpnumo), zarnyno ir (arba) Slapimo piislés
disfunkcijos. Pacienta reikia perspéti, kad, pastebéjes bet kurj i§ paminéty pozymiy ar simptomuy, jis
nedelsdamas apie tai informuoty gydytojg. Itarus, kad atsirado spinalinés hematomos pozymiy ar
simptomuy, reikia nedelsiant nustatyti diagnoze ir pradéti gydyma; bitina apsvarstyti nugaros smegeny
dekompresijos reikalinguma, nors toks gydymas gali ir nepadéti iSvengti neurologinio pazeidimo ar jj
pasalinti.

. Odos nekrozé / odos vaskulitas
Gauta pranesimy apie odos nekroze ir odos vaskulitg vartojant MMMH, tokiu atveju biitina nedelsiant
nutraukti gydyma.

. Perkutaninés vainikiniy arterijy revaskuliarizacijos procediiros

Siekiant sumazinti kraujavimo rizika po kraujagysliy instrumentiniy procediiry gydant nestabiliaja
kriitinés anging, NSTEMI ir iminj STEMI, reikia tiksliai laikytis rekomenduojamy pertrauky tarp
enoksaparino natrio druskos doziy leidimo. Svarbu pasiekti, kad po PVAI nekraujuoty i§ punkcijos
vietos. Jeigu naudojama punkcijos vieta uzsandarinanti priemoné, jmova galima istraukti i§ karto.
Jeigu punkcijos vieta uZspaudZiama rankiniu budu, jmova galima pasalinti praéjus 6 valandoms nuo
paskutinés enoksaparino natrio druskos injekcijos j veng ar po oda. Jeigu gydymas enoksaparino natrio
druska tgsiamas jmova iStraukus, kita enoksaparino natrio druskos doz¢ leidziama ne anksciau kaip po
6-8 valandy. Reikia stebéti, ar néra kraujavimo arba hematomos susidarymo poZzymiy procediiros
vietoje.

o Uminis infekcinis endokarditas

Heparino paprastai nerekomenduojama vartoti pacientams, kurie serga iminiu infekciniu endokarditu,
kadangi kyla kraujavimo j smegenis rizika. Jeigu manoma, kad toks gydymas neabejotinai bitinas,
sprendimg biitina priimti tik atidziai jvertinus individualig naudg ir rizika.

o Protezuoti mechaniniai Sirdies voztuvai

Reikiamy enoksaparino natrio druskos vartojimo trombozés profilaktikai tyrimy su pacientais, kuriems
protezuoti mechaniniai $irdies voZtuvai, neatlikta. Buvo pavieniy protezuoty Sirdies voZtuvy
trombozés atvejy pacientams, kurie turéjo protezuoty mechaniniy Sirdies voztuvy ir trombozés
profilaktikai vartojo enoksaparino natrio druskos. Tokiy atvejy vertinimg apsunkina kiti buve rizikos

buvo néscios moterys ir trombozé sukélé moters bei vaisiaus mirtj.

o Néscios moterys, turincios protezuoty mechaniniy Sirdies voZtuvy

Reikiamy enoksaparino natrio druskos vartojimo tromboembolijos profilaktikai tyrimy su né$¢iomis
moterimis, turinéiomis mechaniniy protezuoty Sirdies voztuvy, neatlikta. Klinikinio tyrimo metu
néscios moterys, turiné¢ios mechaniniy protezuoty Sirdies voztuvy, vartojo enoksaparino natrio druskos
(po 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) du kartus per para) tromboembolijos profilaktikai. 2
i§ 8 motery susidaré kraujo kresuliy, uzkimsusiy voZtuvus bei sukélusiy moters ir vaisiaus mirtj. Po
enoksaparino natrio druskos pateikimo j rinkg gauta pavieniy pranesimy apie protezuoty mechaniniy
Sirdies voztuvy trombozg nés¢ioms moterims, enoksaparino natrio druskos vartojusioms
tromboembolijos profilaktikai. Tromboembolijos rizika gali bti didesné nés¢ioms moterims,
turin¢ioms protezuoty mechaniniy Sirdies voztuvy.
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o Senyvi pacientai

Senyviems pacientams, vartojantiems enoksaparino natrio druskos profilaktinémis dozémis,
kraujavimo rizikos padidéjimo nepastebéta. Vis délto senyviems pacientams (ypac 80 mety ir
vyresniems) didesné kraujavimo komplikacijy pasireiskimo rizika gali buti vartojant terapines dozes.
Rekomenduojamas atidus klinikinis stebéjimas, be to, reikia apsvarstyti dozés mazinimo galimybe
vyreshiems kaip 75 mety pacientams, gydomiems nuo STEMI (Zr. 4.2 ir 5.2 skyrius).

o Sutrikusi inksty funkcija

Pacientams, kuriy inksty funkcija sutrikusi, padidéja enoksaparino natrio druskos ekspozicija, todél
didéja kraujavimo rizika. Rekomenduojama atidziai stebéti tokiy pacienty kliniking bikle, be to,
galima apsvarstyti biologinio anti-Xa aktyvumo parametry stebé&jimo reikalingumg (Zr. 4.2 ir 5.2
skyrius).

Enoksaparino natrio druskos nerekomenduojama vartoti pacientams, sergantiems galutinés stadijos
inksty liga (kreatinino klirensas < 15 ml/min.), kadangi duomeny apie tokius pacientus néra, i$skyrus
vartojimg tromby susidarymo ekstrakorporinéje apytakoje profilaktikai hemodializés metu.
Pacientams, kuriems yra sunkus inksty funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas 15-30 ml/min.),
enoksaparino natrio druskos ekspozicija reik§mingai padidéja, todél rekomenduojama koreguoti
profilaktikai ar gydymui vartojamas dozes (zr. 4.2 skyriy).

Pacientams, kuriems yra vidutinio sunkumo (kreatinino klirensas 30-50 ml/min.) arba lengvas
(kreatinino klirensas 50-80 ml/min.) inksty funkcijos sutrikimas, dozés koreguoti nerekomenduojama.

o Sutrikusi kepeny funkcija

Enoksaparino natrio druska reikia atsargiai vartoti pacientams, kuriy kepeny funkcija sutrikusi,
kadangi didé¢ja kraujavimo rizika. Dozés koregavimas remiantis anti-Xa aktyvumo stebé&jimu
pacientams, kurie serga kepeny ciroze, néra patikimas ir todél nerekomenduojamas (zr. 5.2 skyriy).

o Mazas kiino svoris

Nustatyta, kad profilaktinémis pagal kiino svorj nekoreguotomis dozémis vartojamo enoksaparino
natrio druskos ekspozicija mazai sverian¢ioms moterims (kiino svoris < 45 Kg) ir mazai sveriantiems
vyrams (kiino svoris < 57 kg) biina didesné, todél gali padidéti kraujavimo rizika. Rekomenduojamas
atidus klinikinis tokiy pacienty stebéjimas (Zr. 5.2 skyriy).

. Nutuke pacientai

Nutukusiems pacientams yra didesné tromboembolijos rizika. Profilaktiniy doziy saugumas ir
veiksmingumas nutukusiems pacientams (kino masés indeksas > 30 kg/m2) nebuvo iki galo nustatyti
ir bendros nuomonés dél dozés koregavimo néra. Tokie pacientai turi biiti atidziai stebimi, ar
neatsiranda tromboembolijos pozymiy ir simptomy.

o Hiperkalemija

Heparinas gali slopinti aldosterono i$siskyrimg i§ antinksciy ir dél to sukelti hiperkalemijg (Zr.

4.8 skyriy), ypac pacientams, kurie serga cukriniu diabetu, I&tiniu inksty nepakankamumu, kuriems
pries pradedant gydyma jau yra metaboliné acidoz¢ arba kurie jau vartoja kalio kiekj didinanciy
vaistiniy preparaty (zr. 4.5 skyriy). Reikia reguliariai matuoti kalio kiekj plazmoje, ypa¢ didesnés
rizikos grupés pacientams.

. Atsekamumas

MMMH yra biologiniai vaistiniai preparatai. Siekiant pagerinti MMMH atsekamuma, sveikatos
priezitros specialistams rekomenduojama i paciento dokumentus jraSyti skirto vaistinio preparato
prekinj pavadinimg ir serijos numer;j.

. Benzilo alkoholis

Vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra konservanto benzilo alkoholio, vartojimas naujagimiams buvo
susijes su mirtinu ,,ziop¢iojimo sindromu® (Zr. 4.3 skyriy). Benzilo alkoholis kiidikiams ir vaikams iki
3 mety gali sukelti toksiniy ir anafilaktoidiniy reakcijy.
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4.5 Sgveika su Kkitais vaistiniais preparatais ir kitokia saveika

Vaistiniai preparatai, kuriy vartoti kartu nerekomenduojama
o Hemostaze veikiantys vaistiniai preparatai (zr. 4.4 skyriy)
Tam tikry hemostaze veikianc¢iy vaistiniy preparaty vartojimg rekomenduojama nutraukti pries
gydymo enoksaparino natrio druska pradzig, nebent jeigu yra neabejotiny jy vartojimo tesimo
indikacijy. Jeigu toks kombinuotasis gydymas biitinas, enoksaparino natrio druska reikia vartoti
atidziai stebint paciento kliniking biikle bei atitinkamus laboratorinius rodmenis. Tokie vaistiniai
preparatai yra:
- sisteminio poveikio salicilatai, acetilsalicilo riigstis uzdegima mal§inanciomis dozémis ir
NVNU, jskaitant ketoroloaka;
- kiti trombolitikai (pvz., alteplazé, reteplazé, streptokinazé, tenekteplazé, urokinazé) ir
antikoaguliantai (Zr. 4.2 skyriy).

Vaistiniai preparatai, kuriy vartoti kartu reikia atsargiai
Toliau i§vardyty vaistiniy preparaty kartu su enoksaparino natrio druska galima vartoti atsargiai.
. Kiti hemostaze veikiantys vaistiniai preparatai, pvz.:

- trombocity agregacijos inhibitoriai, jskaitant antiagregacinémis (kardioprotekcinémis)
dozémis vartojamg acetilsalicilo riigstj, klopidogrelj, tiklopiding ir glikoproteino IIb/Il1a
antagonistus, skirtus vartoti nuo iiminio koronarinio sindromo, nes yra kraujavimo rizika;

- dekstranas 40;

- sisteminio poveikio gliukokortikoidai.

o Kalio kiekj didinantys vaistiniai preparatai
Kalio kiekj serume didinanciy vaistiniy preparaty vartoti kartu su enoksaparino natrio druska galima,
taciau butina atidziai stebéti kliniking bukle ir laboratorinius rodmenis (zr. 4.4 ir 4.8 skyrius).

4.6 Vaisingumas, néstumo ir Zindymo laikotarpis

NeésStumas

Néra duomeny apie tai, kad antrajj ir tre¢igjj néStumo trimestra vartojamas enoksaparinas
prasiskverbty per moters placentg. Tokios informacijos apie pirmajj néStumo trimestrg néra.

Su gyviinais atlikti tyrimai neparodé jokio toksinio poveikio vaisiui ar teratogeninio poveikio (Zr.
5.3 skyriy). Tyrimai su gyviinais parodé, kad per placentg prasiskverbia minimalus enoksaparino
kiekis.

Neéstumo laikotarpiu enoksaparino natrio druskos galima vartoti tik tada, kai gydytojas nusprendZia,
kad tai neabejotinai biitina.

Néscias enoksaparino natrio druska gydomas moteris reikia atidziai stebéti, ar neatsiranda kraujavimo
arba per stipraus antikoaguliacinio poveikio poZymiy, ir jspéti apie kraujavimo rizikg. Turimi
duomenys rodo, kad néra jrodymy, jog padidéja kraujavimo, trombocitopenijos ar osteoporozés rizika,
palyginti su biinan¢ia moterims, kurios néra néscios, i$skyrus nés¢ias moteris, kurioms yra protezuoty
Sirdies voztuvy (zr. 4.4 skyriy).

Jeigu planuojama epiduriné anestezija, pries tai rekomenduojama nutraukti enoksaparino natrio
druskos vartojima (zr. 4.4 skyriy).

Benzilo alkoholis gali prasiskverbti pro placenta, todél rekomenduojama vartoti farmacines formas,
kuriy sudétyje benzilo alkoholio néra.

Zindymas

Nezinoma, ar nepakitusio enoksaparino iSsiskiria j motinos pieng. | zindanc¢iy ziurkiy pieng pateko
labai nedaug enoksaparino ar jo metabolity.

Per burng pavartotos enoksaparino natrio druskos absorbcija néra tikétina. LOVENOX (ir susije
pavadinimai) gali biiti vartojamas zindymo metu.
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Vaisingumas
Klinikiniy duomeny apie enoksaparino natrio druskos poveikj vaisingumui néra. Tyrimai su gyvinais

poveikio vaisingumui neparodé (zr. 5.3 skyriy).
4.7 Poveikis gebéjimui vairueoti ir valdyti mechanizmus

Enoksaparino natrio druska gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia
nereikSmingai.

4.8 Nepageidaujamas poveikis

Saugumo duomeny santrauka

Enoksaparino natrio druskos poveikis vertintas atlikus klinikinius tyrimus, kuriy metu enoksaparino
natrio druskos vartojo daugiau kaip 15 000 pacienty. I jy 1 776 pacientai, kuriems buvo
tromboemboliniy komplikacijy rizika, vaistinio preparato vartojo giliyjy veny trombozes profilaktikai
po ortopediniy ar pilvo operacijy, 1 169 terapiniai pacientai, kurie sirgo timine terapine liga ir kuriy
galéjimas judéti buvo labai apribotas, vaistinio preparato vartojo giliyjy veny trombozés profilaktikai,
559 pacientai vaistinio preparato vartojo GVT gydyti (plauciy embolijos (PE) buvo arba nebuvo),

1 578 pacientai vaistinio preparato vartojo nestabiliajai kriitinés anginai ir ne Q bangos miokardo
infarktui gydyti, 10 176 pacientai vaistinio preparato vartojo tminiam STEMI gydyti.

Enoksaparino natrio druskos dozavimo schema §iy klinikiniy tyrimy metu skyrési ir priklausé nuo
indikacijos. Pacientams po operacijos bei terapiniams fimine liga sergantiems pacientams, kuriy
gebéjimas judeéti buvo labai apribotas, giliyjy veny trombozés profilaktikai karta per para po oda buvo
leidZiama 4 000 TV (40 mg) dozé¢. Nuo GVT (kartu su PE arba be jos) gydytiems pacientams kas

12 valandy po oda buvo leidziama 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) arba kartg per parg
po oda buvo leidZiama 150 TV/kg kiino svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio druskos
dozé. Klinikiniy nestabiliosios kriitinés anginos ir ne Q bangos miokardo infarkto gydymo tyrimy
metu kas 12 valandy po oda leista 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) doz¢, o klinikiniy
aminio STEMI gydymo tyrimy metu i$ pradZiy j vena leista smiuiginé 3 000 TV (30 mg) enoksaparino
natrio druskos doz¢, po to kas 12 valandy po oda leista 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio)
doze.

Klinikiniy tyrimy metu nepageidaujamos reakcijos, apie kurias pranesta dazniausiai, buvo
kraujavimas, trombocitopenija ir trombocitoze (zr. 4.4 skyriy ir toliau esantj poskyrj ,,Atrinkty

nepageidaujamy reakcijy apibiidinimas®).

Nepageidaujamy reakcijy santrauka lenteléje

Toliau pateikiami duomenys apie nepageidaujamas reakcijas, pastebétas klinikiniy tyrimy metu bei
pranestas poregistracinio stebéjimo metu (,,** rodo reakcijas, apie kurias duomeny gauta
poregistracinio stebéjimo metu).

Nepageidaujamo poveikio daznis apibiidinimas 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 bti jvertintas pagal turimus duomenis). Kiekvienoje organy sistemy
klaséje nepageidaujamos reakcijos pateikiamos mazéjancio sunkumo tvarka.

Kraujo ir limfinés sistemos sutrikimai

o Dazni: kraujavimas, hemoraginé anemija*, trombocitopenija, trombocitozé.
o Reti: eozinofilija*.
o Reti: imuninés alerginés trombocitopenijos su tromboze atvejai; kai kuriems pacientams

trombozé komplikavosi organy infarktu ar galiniy iSemija (zr. 4.4 skyriy).

Imuninés sistemos sutrikimai

. Dazni: alerginé reakcija.

. Reti: anafilaksiné ar anafilaktoidiné reakcija, jskaitant Sokg*.
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Nervy sistemos sutrikimai
o Dazni: galvos skausmas*.

Kraujagysliy sutrikimai

. Reti: spinaliné hematoma* (arba hematoma aplink nugaros smegenis ir (ar) smegeny kamiena).
Tokios reakcijos sukéele jvairaus sunkumo neurologinius pazeidimus, jskaitant ilgalaikj ar
nei$nykstantj paralyziy (zr. 4.4 skyriy).

Kepeny, tulZies piisiés ir lataky sutrikimai

o Labai dazni: kepeny fermenty aktyvumo padidéjimas (daugiausia transaminaziy, virSutiné
normos riba virSijama > 3 kartus).

o Nedazni: hepatoceliulinis kepeny pazeidimas*.

o Reti: cholestazinis kepeny pazeidimas*.

Odos ir poodinio audinio sutrikimai

. Dazni: dilgéliné, niezéjimas, eritema.

Nedazni: puslinis dermatitas.

Reti: alopecija*.

Reti: odos vaskulitas*, odos nekrozé*, paprastai pasireiskianti injekcijos vietoje (pries tai
paprastai atsiranda purpura ar infiltruoty ir skausmingy eriteminiy démiy).

Mazgeliai injekcijos vietoje* (uZzdegimo apimti mazgeliai, o ne enoksaparinu uZpildyti cistiniai
dariniai). Toks poveikis iSnyksta po keliy dieny, gydymo nutraukti nereikia.

Skeleto, raumeny ir jungiamojo audinio sutrikimai
. Reti: osteoporozé* po ilgalaikio gydymo (ilgesnio kaip 3 ménesiai).

Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos pazeidimai
. DaZni: hematoma injekcijos vietoje, skausmas injekcijos vietoje, kitokia injekcijos vietos
reakcija (pvz., edema, kraujavimas, padidéjes jautrumas, uzdegimas, sukietéjimas, skausmas ar

reakcija).
. Nedazni: lokalus dirginimas, odos nekroz¢é injekcijos vietoje.
Tyrimai

. Reti: hiperkalemija* (Zr. 4.4 ir 4.5 skyrius).

Atrinkty nepageidaujamy reakcijy apibiidinimas

Kraujavimas

Tokios reakcijos apémé ir sunky kraujavima, atsiradusj ne daugiau kaip 4,2% pacienty (chirurginiy
pacienty). Kai kuriais atvejais pacientai miré. Toliau iSvardytos hemoraginés komplikacijos
chirurginiams pacientams buvo laikomos sunkiomis: (1) kraujavimas, sukéles kliniSkai reikSminga
sutrikimg, (2) kraujavimas, kai hemoglobino koncentracija sumazéjo > 2 g/dl arba reikéjo perpilti 2 ar
daugiau vienety kraujo produkty. Retroperitoninis ir intrakranijinis kraujavimas visada buvo laikomas
sunkiu.

Kaip ir vartojant kitokiy antikoagulianty, kraujavimas gali pasireiksti tais atvejais, kai yra susijusiy
rizikos veiksniy, pvz., yra kraujavimg sukelti galintis organy pazeidimas, atliekama invaziné
procediira arba vartojama hemostazg veikianciy vaistiniy preparaty (zr. 4.4 ir 4.5 skyrius).
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Organy Profilaktika Profilaktika GVT (su PE Nestabiligja Uminiu STEMI
sistemy chirurginiams terapiniams arba be jos) kratinés angina ir | serganciy
klasé pacientams pacientams serganciy MI be Q bangos | pacienty
pacienty serganciy gydymas
gydymas pacienty
gydymas
Labai dazni Dazni Labai dazni Dazni Dazni:
Kraujo ir | Kraujavimas* | Kraujavimas | Kraujavimas * | Kraujavimas* | Kraujavimas *
limfinés ¢
sistemos | Reti Nedazni: Reti Nedazni:
sutrikimai | Retroperitoninis Intrakranijinis | Retroperitoninis | Intrakranijinis
kraujavimas kraujavimas, kraujavimas kraujavimas,
retroperitoninis retroperitoninis
kraujavimas kraujavimas

% pvz., hematoma, ekchimozé ne injekcijos vietoje, Zaizdos hematoma, hematurija, epistaksé ir
kraujavimas i$ virskinimo trakto.

Trombocitopenija ir trombocitozé

Organy Profilaktika Profilaktika | GVT (su PE Nestabiligja Uminiu STEMI
sistemy chirurginiams terapiniams | arba be jos) kriitinés angina | serganciy
klasé pacientams pacientams serganciy ir Ml be Q pacienty
pacienty bangos gydymas
gydymas serganciy
pacienty
gydymas
Kraujo ir | Labai dazni Nedazni: Labai dazni Nedazni: Dazni
limfinés Trombocitozé Trombocito | Trombocitozé® | Trombocitopen | Trombocitozé”,
sistemos penija ija trombocitopeni
sutrikima | Dazni Daini ja
i Trombocitopenij Trombocitopen Labai reti
a ija Imuniné
alerginé
trombocitopeni
ja

P Trombocity kiekio padidéjimas >400 g/l

Vaiky populiacija

Enoksaparino natrio druskos saugumas ir veiksmingumas vaikams neistirti (Zr. 4.2 skyriy).

Vaistiniy preparaty, kuriy sudétyje yra konservanto benzilo alkoholio, vartojimas naujagimiams buvo
susijes su mirtinu ,,ziop¢iojimo sindromu® (Zr. 4.3 skyriy).
Benzilo alkoholis kiidikiams ir vaikams iki 3 mety gali sukelti toksiniy ir anafilaktoidiniy reakcijy (Zr.

4.4 skyriy).

Prane$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.*
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49 Perdozavimas

Pozymiai ir simptomai

Atsitiktinis enoksaparino natrio druskos perdozavimas j vena, ekstrakorporaliai ar po oda gali sukelti
hemoraginiy komplikacijy. ISgerto (net labai didelémis dozémis) enoksaparino natrio druskos
absorbcija néra tikétina.

Gydymas
Antikoaguliacinj poveikj didele dalimi galima neutralizuoti 1étai j veng leidZiant protamino. Protamino

doz¢ priklauso nuo suleistos enoksaparino natrio druskos dozés. 1 mg protamino neutralizuoja 100 TV
(1 mg) enoksaparino natrio druskos, suleistos per paskutines 8 valandas, antikoaguliacinj poveikj.
Jeigu po enoksaparino natrio druskos injekcijos praéjo daugiau kaip 8 valandos arba nuspresta, kad
reikia antros protamino dozés, galima infuzuoti 0,5 mg protamino kiekvienam 100 TV (1 mg)
enoksaparino natrio druskos. Po enoksaparino natrio druskos injekcijos praéjus 12 valandy, protamino
vartoti gali nereikéti. Vis délto net didelés protamino dozés neutralizuoja ne visg enoksaparino natrio
druskos anti-Xa aktyvuma (daugiausiai — apie 60%) (Zr. protamino drusky vartojimo informacija).

5. FARMAKOLOGINES SAVYBES

5.1 Farmakodinaminés savybés

Farmakoterapiné grupé — antitromboziniai preparatai, heparino grupés preparatai, ATC kodas — BO1A
BOS.

Farmakodinaminis poveikis

Enoksaparinas yra mazos molekulinés masés heparinas (MMMH), kurio vidutiné molekuliné masé yra
apie 4 500 daltony ir kuriam budingas atskiras jprastinio heparino antitrombozinis ir antikoaguliacinis
poveikis. Vaistiné medziaga yra natrio druska.

In vitro iSgrynintose sistemose enoksaparino natrio druska sukelia stipry anti-Xa kre$éjimo faktoriaus
poveikj (mazdaug 100 TV/mg) ir silpng anti-Ila faktoriaus ar antitrombininj poveikj (mazdaug

28 TV/mg), poveikio santykis yra 3,6. Tokj antikoaguliacinj poveikj lemia antitrombinas III (ATIII),
zmogaus organizme sukeliantis antitrombozinj poveiki.

aktyvumo nustatytos ir Kitos antitrombozinés ir uzdegima slopinancios enoksaparino savybés. Tokios
savybés yra nuo ATIII priklausomas kity koaguliacijos veiksniy, pvz., VIla faktoriaus, slopinimas,
endogeninio audiniy faktoriaus grandinés inhibitoriaus (tissue factor pathway inhibitor, TFPI)
iSsiskyrimo skatinimas bei von Willebrando faktoriaus (vWF) i$siskyrimo i§ kraujagysliy endotelio j
kraujotaka slopinimas. Zinoma, kad $ie faktoriai lemia bendrg antitrombozinj enoksaparino poveiki.
Vartojama profilaktikai enoksaparino natrio druska nesukelia reikSmingo poveikio DATL. Jeigu
enoksaparino natrio druskos vartojama gydymui, stipriausio poveikio metu DATL gali pailgéti
1,5-2,2 karto, palyginti su kontroliniu rodmeniu.

Klinikinis veiksmingumas ir saugumas

Su operacija susijusios veny tromboembolijos profilaktika

o Pailginta VTE profilaktika po ortopedinés operacijos

Dvigubai koduoto pacienty, kuriems atlikta klubo sgnario protezavimo operacija, pailgintos
profilaktikos tyrimo metu 179 pacientai, kuriems nebuvo veny tromboembolijos ir kurie i$ pradziy
(hospitalizavimo laikotarpiu) buvo gydomi po oda leidZziama 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio
druskos doze, buvo suskirstyti j atsitiktines imtis ir po i§leidimo i$ ligoninés kartg per para po oda

3 savaites vartojo arba 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos doze (n=90), arba placebo
(n=89). GVT daznis pailgintos profilaktikos metu buvo reikSmingai maZesnis vartojant enoksaparino
natrio druskos, palyginti su placebu, PE atvejy nebuvo. Sunkaus kraujavimo reiskiniy nebuvo.
Veiksmingumo duomenys pateikiami toliau esancioje lenteléje.
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Enoksaparino natrio
druska
4000 TV (40 mg) Placebas
kartg per parg po kartga per para po
oda oda
n (%) n (%)
Visi pacientai, kuriems taikyta 90 (100) 89 (100)
pailginta profilaktika
Visi VTE atvejai 6 (6,6) 18 (20,2)
Visi GVT atvejai (%) 6 (6,6)* 18 (20,2)
Proksimalinés GVT atvejai (%) 5 (5,6)" 7 (8,8)
*p rodmuo, palyginti su placebu =0,008
#p rodmuo, palyginti su placebu =0,537

Antrojo dvigubai koduoto tyrimo metu 262 pacientai, kuriems nebuvo VTE, kuriems atlikta klubo
sgnario protezavimo operacija ir kurie i$ pradziy (hospitalizavimo laikotarpiu) buvo gydomi po oda
leidZiama 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos doze, buvo suskirstyti i atsitiktines imtis ir
po isleidimo i$ ligoninés kartg per para po oda 3 savaites vartojo arba 4 000 TV (40 mg) enoksaparino
natrio druskos doz¢ (n=131), arba placebo (n=131). Panasiai kaip ir pirmojo tyrimo metu, sutrikimy
daznis pailgintos profilaktikos metu buvo reikSmingai maZesnis vartojant enoksaparino natrio druskos,
palyginti su placebu, vertinant ir visus VTE atvejus (21 [16%] enoksaparino natrio druskos grupéje,
palyginti su 45 [34,4%] placebo grupéje; p=0,001), ir proksimalinés GVT atvejus (8 [6,1%)]
enoksaparino natrio druskos grupéje, palyginti su 28 [21,4%] placebo grupéje; p=<0,001). Sunkaus
kraujavimo reiskiniy skirtumy enoksaparino natrio druskos ir placebo grupése nebuvo.

o Pailginta GVT profilaktika po onkologinés operacijos

Dvigubai koduoto, daugiacentrio tyrimo metu buvo lyginami keturiy savaiciy ir vienos savaités
profilaktikos enoksaparino natrio druska saugumas ir veiksmingumas vertinant 332 pacientus, kuriems
buvo atlikta planiné onkologiné pilvo ar dubens srities operacija. Pacientai 6-10 dieny laikotarpiu
kasdien vartojo enoksaparino natrio druskos (4 000 TV (40 mg) po oda), ir po to buvo atsitiktinai
priskirti kita 21 dieng vartoti enoksaparino natrio druskos arba placebo. Laikotarpiu tarp 25 ir

31 dienos arba greiciau, jeigu atsirado veny tromboembolijos simptomy, buvo atlikta abipusé
venografija. Pacientai buvo stebimi tris ménesius. Keturiy savaiciy profilaktika enoksaparino natrio
druska, palyginti su vienos savaités profilaktika enoksaparino natrio druska, po onkologinés pilvo ar
dubens srities operacijos reikSmingai sumazino venografija nustatytos trombozés daznj. Veny
tromboembolijos daznis dvigubai koduotos fazés pabaigoje buvo 12,0% (n=20) placebo grupéje ir
4,8% (n=8) enoksaparino natrio druskos grupéje; p=0,02. Skirtumas isliko ir po trijy ménesiy [13,8%,
palyginti su 5,5% (n=23, palyginti su 9), p=0,01]. Kraujavimo ar kity komplikacijy daznio skirtumy
dvigubai koduotu ar stebé¢jimo laikotarpiu nebuvo.

Veny tromboembolijos profilaktika terapiniams iimine liga sergantiems pacientams, jeigu tikétinas
gebéjimo judéti apribojimas

Dvigubai koduoto, daugiacentrio, paraleliniy grupiy tyrimo metu buvo lyginamas kartg per para po
oda leidZiamos 2 000 TV (20 mg) arba 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos dozés ir
placebo poveikis GVT profilaktikai terapiniams pacientams, kurie sirgo imine liga ir kuriy gebéjimas
judéti buvo reikSmingai apribotas (apibiidinama kaip < 10 metry nueinama distancija per <3 dienas). |
§] tyrimg buvo jtraukti pacientai, kurie sirgo Sirdies nepakankamumu (III arba IV NYHA klasés),
fiminiu kvépavimo nepakankamumu ar komplikuotu létiniu kvépavimo nepakankamumu ir Gimine
infekcine ar reumatine liga ir kuriems buvo bent vienas VTE rizikos veiksnys (amzius > 75 mety,
vézys, buvusi VTE, nutukimas, veny varikozés, gydymas hormonais ir 1étinis Sirdies ar kvépavimo
nepakankamumas).

IS viso j tyrima buvo jtraukti 1 102 pacientai, i$ jy gydyti 1 073. Gydymas buvo tesiamas 6-14 dieny
(trukmés mediana 7 dienos). Kartg per para po oda leidziama 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio
druskos doz¢, palyginti su placebu, reikSmingai sumazino VTE daZnj. Veiksmingumo duomenys
pateikiami toliau esancioje lenteléje.

91


http://dailymed.nlm.nih.gov/dailymed/drugInfo.cfm?setid=de6fb917-a94a-41ea-9d7d-937d4080ffcd&audience=consumer#footnote-32

Enoksaparino Enoksaparino Placebas
natrio druska natrio druska
2000 TV (20 mg) 4000 TV (40 mg) n (%)
karta per para po | karta per para po
oda oda
n (%) n (%)
Visi terapiniai pacientai, 287 (100) 291 (100) 288 (100)
gydyti timinés ligos
laikotarpiu
Visi VTE atvejai 43 (15,0) 16 (5,5)* 43 (14,9)
Visi GVT atvejai (%) 43 (15,0) 16 (5,5) 40 (13,9)
Prok(i/ior;lalinés GVT atvejai 13 (4,5) 5 (1,7) 14 (4,9)
VTE = veny tromboembolijos reiskiniai, jskaitant GVT, PE ir mirtj, jeigu laikyta, kad jos
prieZastis buvo tromboembolija
* p rodmuo, palyginti su placebu =0,0002

Mazdaug 3-aji ménesj po jtraukimo VTE daznis iSliko reikSmingai maZesnis gydymo 4 000 TV
(40 mg) enoksaparino natrio druskos doze grupéje, palyginti su placebo grupe.

Bendrasis ir sunkiy kraujavimo reiskiniy daznis buvo atitinkamai 8,6% ir 1,1% placebo grupéje,
11,7% ir 0,3% gydymo 2 000 TV (20 mg) enoksaparino natrio druskos grupéje bei 12,6% ir 1,7%
gydymo 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos grupéje.

Giliyjy veny trombozés su plauciy embolija ar be jos gydymas

Daugiacentrio paraleliniy grupiy tyrimo metu 900 pacienty, kuriems buvo timin¢ kojy GVT su PE arba
be jos, buvo suskirstyti j atsitiktines imtis ir buvo pradétas gydymas ligoninéje (i) kartg per parg po
oda leidziama 150 TV/kg kiino svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio druskos doze, (ii)
kas 12 valandy po oda leidZiama 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio
druskos doze arba (iii) smiigine j veng suleista 5 000 TV heparino doze, po to taikant nuolating
heparino infuzijg (siekiant, kad DATL bty 55-85 sekundés). I$ viso tyrimo metu j atsitiktines imtis
buvo suskirstyti 900 pacienty ir visi jie buvo gydyti. Be to, visi pacientai vartojo varfarino natrio
druskos (dozé koreguota pagal protrombino laika, siekiant, kad TNS bty 2,0-3,0), toks gydymas buvo
pradétas 72 valandy laikotarpiu iki gydymo enoksaparino natrio druska arba jprastinio gydymo
heparinu pradzios ir testas 90 dieny. Gydymas enoksaparino natrio druska arba jprastinis gydymas
heparinu tgstas ne trumpiau kaip 5 dienas bei tol, kol buvo pasiektas tikslinis varfarino natrio druskos
poveikis, vertinant TNS. Abi gydymo enoksaparino natrio druska schemos buvo ekvivalentiskos
jprastiniam gydymui heparinu, vertinant pasikartojancios veny tromboembolijos (GVT ir (arba) PE)
rizika. Veiksmingumo duomenys pateikiami toliau esancioje lenteléje.
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Enoksaparino Enoksaparino Heparinas
natrio druska natrio druska pagal DATL
150 TV/kg 100 TV/kg koreguojamas
(1,5 mg/kg) karta (1 mg/kg) du intraveninis
per para po oda kartus per parg po gydymas
n (%) oda n (%)
n (%)
Visi gydyti 298 (100) 312 (100) 290 (100)
pacientai, kuriems
buvo GVT (su PE
arba be jos)
Visi VTE atvejai 13 (4,4)* 9 (2,9)* 12 (4,1)
Visi GVT atvejai (%) 11 (3,7) 7(2,2) 8 (2,8)
Proksimalinés GVT
atvejai (%) 9 (3,0 6 (1,9) 7(2,4)
PE (%) 2(0,7) 2 (0,6) 4 (1,4)
VTE = veny tromboembolijos reiskiniai (GVT ir (arba) PE)
* Skirtumo tarp gydymo grupiy 95% pasikliautinieji intervalai, vertinant visus VTE atvejus,
buvo:
- enoksaparino natrio druska kartg per para, palyginti su heparinu (nuo -3,0 iki 3,5),
- enoksaparino natrio druska kas 12 valandy, palyginti su heparinu (nuo -4,2 iki 1,7).

Sunkaus kraujavimo reiskiniy atsirado 1,7% pacienty kartg per parg vartojamos 150 TV/kg ktino
svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio druskos dozés grupéje, 1,3% — du kartus per para
vartojamos 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio druskos dozés grupéje
ir 2,1% — heparino grupéje.

Nestabiliosios kritinés anginos ir miokardo infarkto be ST pakilimo gydymas

Didelio daugiacentrio tyrimo metu 3 171 pacientas, j jj jtrauktas kriitinés anginos arba miokardo
infarkto be Q bangos Giminés fazés metu, buvo priskirtas atsitiktinéms imtims ir kartu su acetilsalicilo
rugstimi (kartg per parg vartojama 100-325 mg doze) kas 12 valandy po oda vartojo 100 TV/kg

(1 mg/kg) kiino svorio enoksaparino natrio druskos doze arba j veng vartojamo nefrakcionuota
heparina (doz¢é koreguota pagal DATL). Pacientai tur¢jo biti gydomi ligoninéje ne trumpiau kaip

2 dienas ir ne ilgiau kaip 8 dienas (iki klinikinés stabilizacijos, revaskuliarizacijos procediros arba
i§leidimo i8 ligoninés). Pacientai turéjo biti stebimi iki 30 dieny. Enoksaparino natrio druska, palyginti
su heparinu, reikSmingai sumazino kombinuotajg kriitinés anginos, miokardo infarkto ir mirties rizika,
Kuri 14-3ja dieng sumazéjo nuo 19,8% iki 16,6% (santykinés rizikos sumazéjimas 16,2%). Toks
kombinuotojo daznio sumazéjimas isliko po 30 dieny (nuo 23,3 iki 19,8%, santykinés rizikos
sumazéjimas 15%).

ReikSmingy sunkaus kraujavimo skirtumy nebuvo, taciau kraujavimas injekcijos po oda vietoje buvo
daznesnis.

Uminio miokardo infarkto su ST segmento pakilimu gydymas
Didelio daugiacentrio klinikinio tyrimo metu 20 479 tminio STEMI istikti pacientai, kuriuos buvo
galima gydyti fibrinolitikais, atsitiktiniy im¢iy buidu buvo suskirstyti j dvi grupes ir buvo gydomi arba
] vena suleidZiant vienkarting smiiging 3 000 TV (30 mg) enoksaparino natrio druskos doze, i$ karto
po to po oda suleidziant 100 TV/kg kano svorio (1 mg/kg kiino svorio) dozg ir po to kas 12 valandy po
oda leidZiant 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) dozg, arba 48 valandas j veng vartojant
nefrakcionuoto heparino (dozé buvo koreguojama pagal DATL). Be to, visi pacientai ne trumpiau kaip
30 dieny buvo gydomi acetilsalicilo ragstimi. Enoksaparino natrio druskos dozavimas keistas
pacientams, kuriems buvo sunkus inksty funkcijos sutrikimas, ir senyviems (75 mety ir vyresniems)
pacientams. Enoksaparino natrio druskos injekcijos po oda buvo tesiamos ne ilgiau kaip astuonias
dienas arba iki iSleidimo i$ ligoninés (priklausomai nuo to, kas jvykdavo anksc¢iau).
4 716 pacienty buvo atlikta perkutaniné vainikiniy arterijy intervencija (PVAI) (kartu su koduotu
tiriamuoju vaistiniu preparatu papildomai skiriant antitrombozinj vaistinj preparatg). Vadinasi,
enoksaparino natrio druskos vartojusiems pacientams PVAI buvo atliekama vartojant enoksaparino
natrio druskos (nekeiciant gydymo) schema, patvirtinta ankstesniy tyrimy metu t. y. jeigu paskutiné
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dozé po oda suleista iki baliono iSptitimo likus maziau kaip 8 valandoms, papildomos dozés neleista, o
jeigu paskutiné enoksaparino natrio druskos doz¢ po oda suleista iki baliono iSpiitimo likus daugiau
kaip 8 valandoms, j vena leista smuginé 30 TV/kg kiino svorio (0,3 mg/kg kiino svorio) enoksaparino
natrio druskos doz¢.

Vartojant enoksaparino natrio druskg, palyginti su nefrakcionuotu heparinu, reikSmingai sumazéjo
pagrindinés kombinuotosios vertinamosios baigties (mirties nuo bet kokios prieZasties arba
pakartotinio miokardo infarkto) daznis per pirmasias 30 dieny po atsitiktiniy im¢iy sudarymo (9,9%
enoksaparino natrio druskos grupéje, palyginti su 12,0% nefrakcionuoto heparino grupéje), santykiné
rizika sumazéjo 17% (p < 0,001).

Palankus enoksaparino natrio druskos poveikis, vertinant pagal veiksmingumo baig¢iy daznj,
pasireiske po 48 valandy, kai 35% sumazéjo pakartotinio miokardo infarkto santykiné rizika, palyginti
su gydymu nefrakcionuotu heparinu (p < 0,001).

Palankus enoksaparino natrio druskos poveikis pagrindinei vertinamajai baig€iai buvo stabilus visose
pagrindiniuose pacienty pogrupiuose, jskaitant sudarytus pagal amziy, lytj, miokardo infarkto
lokalizacija, esantj ar nesantj cukrinj diabetg, buvusj ar nebuvusj ankstesnj miokardo infarktg, vartoto
fibrinolitiko tipg ir laikg iki gydymo tiriamuoju vaistiniu preparatu.

Enoksaparino natrio druskos poveikis, palyginti su gydymu nefrakcionuotu heparinu, buvo statistiskai
reikSmingai geresnis pacientams, kuriems perkutaniné vainikiniy arterijy intervencija buvo atlikta per
30 dieny nuo atsitiktiniy im¢iy sudarymo (santykiné rizika sumazéjo 23%), ir pacientams, kuriems
buvo skirtas tik gydymas vaistiniais preparatais (santykiné rizika sumazéjo 15%, p = 0,27, vertinant
sgveiky).

30-3j3 dieng kombinuotosios vertinamosios baigties, t. y. mirties, pakartotinio miokardo infarkto ar
intrakranijinio kraujavimo (bendrojo palankaus Kklinikinio poveikio vertinimas) daznis buvo statistiskai
reikSmingai mazesnis (p < 0,0001) enoksaparino natrio druskos grupéje (10,1%), palyginti su heparino
grupe (12,2%), santykiné rizika sumazéjo 17% gydymo enoksaparino natrio druska naudai.

Sunkaus kraujavimo daznis 30-aja dieng buvo reik$§mingai didesnis (p< 0,0001) enoksaparino natrio
druskos grupéje (2,1%), palyginti su heparino grupe (1,4%). Kraujavimas i$ virskinimo trakto dazniau
pasireiské enoksaparino natrio druskos grupg¢je (0,5%), palyginti su heparino grupe (0,1%), o
intrakranijinio kraujavimo daznis abiejose grupése buvo panasus (0,8% enoksaparino natrio druskos
grupéje, palyginti su 0,7% heparino grupéje).

Palankus enoksaparino natrio druskos poveikis pagrindinei vertinamajai baig¢iai pasireiské per
pirmasias 30 dieny ir i$liko 12 ménesiy stebéjimo laikotarpiu.

Sutrikusi kepeny funkcija

Remiantis mokslinés literatiiros duomenimis, ciroze sergantiems pacientams (B arba C klasés pagal
Child-Pugh) enoksaparino natrio druskos 4 000 TV (40 mg) doze vartoti varty venos trombozés
profilaktikai yra saugu ir veiksminga. Biitina pastebéti, kad mokslingje literatiiroje pateikiami tyrimai
gali turéti trakumy. Enoksaparino natrio druska reikia atsargiai vartoti pacientams, kuriy kepeny
funkcija sutrikusi, kadangi jiems did¢ja kraujavimo rizika (zr. 4.4 skyriy), be to, formaliy dozés
nustatymo tyrimy su ciroze serganéiais pacientais (A, B arba C klasés pagal Child-Pugh) neatlikta.

5.2  Farmakokinetinés savybés

Bendrosios savybés

Rekomenduojamomis dozémis vartojamo enoksaparino natrio druskos farmakokinetikos parametrai po
vienkartinio ir kartotinio pavartojimo j poodj ir po vienkartinio pavartojimo j veng vertinti pagal anti-
Xa (daugiausia) ir anti-Ila aktyvumo plazmoje kitima. Enoksaparino natrio druskos anti-Xa ir anti-lla
farmakokinetinio poveikio rodmenys kiekybiskai vertinti patvirtintais amidolitiniais metodais.

Absorbcija
Absoliutus po oda suleistos enoksaparino natrio druskos biologinis prieinamumas, skai¢iuojant pagal

anti-Xa aktyvuma, yra artimas 100%.
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Gali biti vartojamos skirtingos dozés bei formos ir taikomos skirtingos dozavimo schemos.
Maksimalus anti-Xa aktyvumas plazmoje atsiranda praéjus 3-5 valandoms po injekcijos po oda ir biina
mazdaug 0,2, 0,4, 1 ir 1,3 anti-Xa TV/ml, po oda suleidus atitinkamai vieng 2 000 TV, 4 000 TV,

100 TV/kg kiino svorio ir 150 TV/kg kiino svorio (20 mg, 40 mg, 1 mg/kg kiino svorio ir 1,5 mg/kg
kiino svorio) dozg.

I vena suleidus smiiging 3 000 TV (30 mg) dozg ir po to i$ karto pradedant po oda kas 12 valandy
leisti 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) dozes, pradinis maksimalus anti-Xa aktyvumas
biina 1,16 TV/ml (n=16) ir vidutiné ekspozicija atitinka 88% pusiausvyrinio lygio. Pusiausvyriné
koncentracija pasiekiama antraja gydymo dieng.

Sveikiems savanoriams kartotinai kartg per parg po oda leidziant 4 000 TV (40 mg) ir 150 TV/kg ktino
svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) dozes, pusiausvyriné koncentracija nusistovéjo 2-aja dieng ir vidutinis
ekspozicijos santykis buvo mazdaug 15% didesnis nei biina po vienos dozés pavartojimo. Kartotinai
du kartus per parg po oda leidziant 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) doze, pusiausvyriné
koncentracija nusistovéjo laikotarpiu nuo 3 iki 4 dienos, vidutiné ekspozicija buvo mazdaug 65%
didesné nei btina po vienos dozés pavartojimo, vidutinis didZiausias ir maZziausias anti-Xa aktyvumas
buvo atitinkamai mazdaug 1,2 ir 0,52 TV/ml.

Injekcijos tiiris ir didesné kaip 100-200 mg/ml vaistinio preparato koncentracija jtakos
farmakokinetikos parametrams sveiky savanoriy organizme nedaré.

Gauta duomeny, kad enoksaparino natrio druskos farmakokinetika vartojant rekomenduojamas dozes
yra tiesing.

Farmakokinetiniai parametrai to paties paciento organizme ir skirtingy pacienty organizmuose
svyruoja nedaug. Po oda leidZiant kartonines dozes, kaupimosi nebiina.

Suleidus enoksaparino natrio druskos po oda, anti-Ila aktyvumas plazmoje btina mazdaug desimt karty
maZzesnis nei anti-Xa aktyvumas. Vidutinis didZiausias anti-1la aktyvumas pasiekiamas po injekcijos
po oda praéjus mazdaug 3-4 valandoms ir biina 0,13 TV/ml ir 0,19 TV/ml, atitinkamai kartotinai du
kartus per parg vartojant 100 TV/kg kiino svorio (1 mg/kg kiino svorio) doz¢ ir kartg per parg vartojant
150 TV/kg kiino svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) dozg.

Pasiskirstymas
Enoksaparino natrio druskos anti-Xa aktyvumo tariamasis pasiskirstymo tiiris yra panasus i kraujo tiirj

(mazdaug 4,3 litro).

Biotransformacija

Daugiausia enoksaparino natrio druskos metabolizuojama kepenyse vykstant desulfacijai ir (arba)
depolimerizacijai ir susidarant mazesnés molekulinés masés junginiams, kuriy biologinis aktyvumas
yra gerokai mazesnis.

Eliminacija

Enoksaparino natrio druskos klirensas yra mazas: j veng per 6 valandas infuzavus 150 TV/kg kiino
svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) dozg, vidutinis anti-Xa plazmos klirensas biina 0,74 |/val.
Eliminacija yra vienfazé, pusinés eliminacijos laikas yra mazdaug 5 valandos po oda suleidus
vienkartine doze ir 7 valandos vartojant kartotines dozes.

Mazdaug 10% veikliy fragmenty pasSalinama per inkstus. I viso veikliy ir neveikliy fragmenty forma
per inkstus pasalinama 40% pavartotos dozés.

Ypatingos populiacijos

Senyvi Zmonés

Remiantis populiacinés farmakokinetikos analizés duomenimis, enoksaparino natrio druskos kinetikos
pobiidis senyvy pacienty, kuriy inksty funkcija yra normali, organizme nesiskiria nuo pobiidzio
jaunesniy pacienty organizme. Vis délto senstant inksty funkcija silpnéja, todél senyvy pacienty
organizme enoksaparino natrio druskos eliminacija gali biiti létesné (zr. 4.2 ir 4.4 skyrius).
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Sutrikusi kepeny funkcija

Tyrimo, kuriame dalyvave progresavusia ciroze sergantys pacientai buvo gydomi karta per para
vartojama 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos doze, metu maksimalaus anti-Xa aktyvumo
sumazéjimas buvo susijes su kepeny funkcijos sutrikimo pasunkéjimu (vertinant pagal Child-Pugh
skale). Toks pablogéjimas daugiausia buvo susijes su ATIII kiekio sumazéjimu, sukeltu ATIII sintezés
sumazéjimu pacienty, kuriy kepeny funkcija sutrikusi, organizme.

Sutrikusi inksty funkcija

Nustatyta tiesiné priklausomybé tarp anti-Xa plazmos klirenso ir kreatinino klirenso esant
pusiausvyrinei koncentracijai, tai rodo enoksaparino natrio druskos klirenso mazéjima silpnéjant
inksty funkcijai. Jeigu yra lengvas (kreatinino klirensas 50-80 ml/min.) ar vidutinio sunkumo
(kreatinino klirensas 30-50 ml/min.) inksty funkcijos sutrikimas, kartotinai karta per parg po oda
leidZiant 4 000 TV (40 mg) dozg, anti-Xa ekspozicija, apskaiciuota pagal plota po koncentracijos
kreive (AUC), esant pusiauvyrinei koncentracijai, nezZymiai padidéja. Jeigu yra sunkus inksty
funkcijos sutrikimas (kreatinino klirensas < 30 ml/min.), kartotinai kartg per parg po oda leidziant
4000 TV (40 mg) doze, AUC (esant pusiauvyrinei koncentracijai) padidéja reik§mingai (vidutini$kai
65%) (Zr. 4.2 ir 4.4 skyrius).

Hemodialize

Gauta duomeny, kad enoksaparino natrio druskos farmakokinetikos parametrai yra panasis }
nustatytus kontrolinéje populiacijoje, ta¢iau po vienkartinés 25 TV, 50 TV ar 100 TV/kg kiino svorio
(0,25 mg, 0,50 mg ar 1 mg/kg kiino svorio) dozés suleidimo j veng AUC buvo du kartus didesnis,
palyginti su kontroliniais rodmenimis.

Kiino svoris

Nutukusiems sveikiems savanoriams (KMI — 30-48 kg/m?) kartotinai karta per para po oda leidZiant
150 TV/kg kiino svorio (1,5 mg/kg kiino svorio) enoksaparino natrio druskos dozg, nustatytas
nezymiai didesnis vidutinis anti-Xa aktyvumo AUC (esant pusiausvyrinei koncentracijai), palyginti su
nenutukusiais kontrolinés grupés asmenims, ta¢iau didZiausias anti-Xa aktyvumas plazmoje
nepadidéjo. Vaistinj preparatg leidziant po oda nutukusiems pacientams, pagal kiino svorj koreguotas
klirensas blina mazesnis.

Po oda leidZiant pagal kiino svorj nekoreguotg enoksaparino natrio druskos doze, po vienkartinés

4 000 TV (40 mg) dozés pavartojimo po oda anti-Xa ekspozicija buvo 52% didesné mazai
sverian¢ioms moterims (kiino svoris < 45 kg) ir 27% didesné mazai sveriantiems vyrams (kino svoris
< 57 kg), palyginti su normalaus kiino svorio kontroliniy tiriamyjy rodmenimis (Zr. 4.4 skyriy).

Farmakokinetiné saveika
Farmakokinetinés sgveikos tarp kartu vartojamy enoksaparino natrio druskos ir trombolitiky
nenustatyta.

5.3  Ikiklinikiniy saugumo tyrimy duomenys

13 savaiciy trukusio toksinio poveikio tyrimo su ziurkémis bei Sunimis (po oda buvo leidziama

15 mg/kg kiino svorio paros dozé) ir 26 savaites trukusio toksinio poveikio tyrimo su Ziurkémis bei
bezdzionémis (po oda bei j veng buvo leidziama 10 mg/kg kiino svorio paros dozé) metu enoksaparino
natrio druskos nepageidaujamo poveikio, iSskyrus koaguliacijos slopinima, nepasireiske.

Enoksaparino natrio druska nesukélé mutageninio poveikio tyrimy in vitro (jskaitant Ames tyrima ir
peliy limfominiy lasteliy mutacijos perdavimo tyrima) metu bei klastogeninio poveikio Zmoniy
limfocity chromosomy aberacijos tyrimo in vitro ir ziurkiy kauly ¢iulpy chromosomy aberacijos
tyrimo in vivo metu.

Tyrimy su vaikingomis ziurkiy ir triusiy patelémis metu po oda leidZiama iki 30 mg/kg kiino svorio
enoksaparino natrio druskos paros doz¢ teratogeninio poveikio ar toksinio poveikio vaisiui nesukelé.
Po oda vartota enoksaparino natrio druska (paros dozés iki 20 mg/kg kiino svorio) poveikio ziurkiy
patiny bei pateliy vaisingumui bei dauginimosi funkcijai nesukélé.
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6. FARMACINE INFORMACIJA
6.1 Pagalbiniy medZiagy sarasas
[Irasyti nacionalinius duomenis]

6.2 Nesuderinamumas

Injekcija po oda
Maisyti su Kitais vaistiniais preparatais negalima.

[IraSyti nacionalinius duomenis]

6.3 Tinkamumo laikas

[Irasyti nacionalinius duomenis]

6.4 Specialios laikymo salygos

[Irasyti nacionalinius duomenis]

6.5 Talpyklés pobudis ir jos turinys

[Irasyti nacionalinius duomenis]

Gali biiti tiekiamos ne visy dydziy pakuotés.

6.6 Specialus reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruosti
VARTOJIMO INSTRUKCIJOS: [Irasyti nacionalinius duomenis]

Nesuvartotg vaistinj preparatg ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietiniy reikalavimy.

7. REGISTRUOTOJAS

[Irasyti nacionalinius duomenis]

[Zr. 1 prieda - jra$yti nacionalinius duomenis]
{Pavadinimas ir adresas}

{Tel .}
{Faksas}

{EI. pastas}
8. REGISTRACIJOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

[Irasyti nacionalinius duomenis]

9. REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data {MMMM m. {ménesio} DD d.}
Paskutinio perregistravimo data {MMMM m. {ménesio} DD d.}
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[Irasyti nacionalinius duomenis]

10. TEKSTO PERZIUROS DATA
{MMMM mm}

{MMMM mm dd}

{MMMM m. {ménesio} DD d.}
[Irasyti nacionalinius duomenis]

ISsami informacija apie §j vaistinj preparata pateikiama {Valstybés narés institucijos pavadinimas
(nuoroda)} tinklalapyje.
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ZENKLINIMAS
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

UZPILDYTO SVIRKSTO DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 2 000 TV (20 mg)/0,2 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 4 000 TV (40 mg/0,4 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 6 000 TV (60 mg)/0,6 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 8 000 TV (80 mg)/0,8 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 10 000 TV (100 mg)/1 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 12 000 TV (120 mg)/0,8 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 15 000 TV (150 mg)/1 ml injekcinis tirpalas

Enoxaparinum

[Zr. I prieda — jra$yti nacionalinius duomenis]

| 2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Viename uzpildytame Svirkste (0,2 ml) yra 2 000 TV (20 mg) enoksaparino natrio druskos.
Viename uzpildytame Svirkste (0,4 ml) yra 4 000 TV (40 mg) enoksaparino natrio druskos.
Viename uzpildytame Svirkste (0,6 ml) yra 6 000 TV (60 mg) enoksaparino natrio druskos.
Viename uzpildytame Svirkste (0,8 ml) yra 8 000 TV (80 mg) enoksaparino natrio druskos.
Viename uzpildytame Svirkste (0,8 ml) yra 12 000 TV (120 mg) enoksaparino natrio druskos.
Viename uzpildytame Svirkste (1 ml) yra 10 000 TV (100 mg) enoksaparino natrio druskos.
Viename uzpildytame Svirkste (1 ml) yra 15 000 TV (150 mg) enoksaparino natrio druskos.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Leisti po oda, leisti j vena.
Naudoti ne kiine (dializés apytakoje).

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.
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| 7. KITAS () SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

[Irasyti nacionalinius duomenis]

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

‘ 11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

[Zr. 1 prieda — jraSyti nacionalinius duomenis]

{Pavadinimas ir adresas}
{Tel.:}

{Faksas:}

{EI. pastas:}

| 12 REGISTRACILIOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 13. SERIJOS NUMERIS

| 14, PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

[IraSyti nacionalinius duomenis]

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

[Irasyti nacionalinius duomenis]
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

UZPILDYTAS SVIRKSTAS

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

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 2 000 TV (20 mg)/0,2 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 4 000 TV (40 mg/0,4 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 6 000 TV (60 mg)/0,6 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 8 000 TV (80 mg)/0,8 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 10 000 TV (100 mg)/1 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 12 000 TV (120 mg)/0,8 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 15 000 TV (150 mg)/1 ml injekcinis tirpalas
[Zr. I prieda — jra$yti nacionalinius duomenis]

Enoxaparinum

| 2. VARTOJIMO METODAS

s.c./i.v.

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

| 4. SERIJOS NUMERIS

| 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

AMPULES DEZUTE

‘ 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 10 000 TV (100 mg)/1 ml injekcinis tirpalas
[Zr. I prieda — jradyti nacionalinius duomenis]

Enoxaparinum

| 2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Vienoje ampuléje (1 ml) yra 10 000 TV (100 mg) enoksaparino natrio druskos.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Leisti po oda, leisti j vena.
Naudoti ne kiine (dializés apytakoje).

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

[Irasyti nacionalinius duomenis]
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

‘ 11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

[Zr. I prieda — jraSyti nacionalinius duomenis]

{Pavadinimas ir adresas}
{Tel.:}

{Faksas:}

{EI. pastas:}

| 12 REGISTRACILIOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 13. SERIJOS NUMERIS

| 14, PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

[IraSyti nacionalinius duomenis]
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

AMPULE

‘ 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) 10 000 TV (100 mg)/1 ml injekcinis tirpalas
[Zr. I prieda — jraSyti nacionalinius duomenis]

Enoxaparinum

2. VARTOJIMO METODAS

s.c./i.v.

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

| 4. SERIJOS NUMERIS

| 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

[Irasyti nacionalinius duomenis]

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

DAUGIADOZIO FLAKONO DEZUTE

1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) 30 000 TV (300 mg)/3 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 50 000 TV (500 mg)/5 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 100 000 TV (1 000 mg)/10 ml injekcinis tirpalas

[Zr. I prieda — jra$yti nacionalinius duomenis]

Enoxaparinum

| 2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-OS) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Viename flakone (3 ml) yra 30 000 TV (300 mg) enoksaparino natrio druskos.
Viename flakone (5 ml) yra 50 000 TV (500 mg) enoksaparino natrio druskos.
Viename flakone (10 ml) yra 100 000 TV (1 000 mg) enoksaparino natrio druskos.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 4, FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas

[IraSyti nacionalinius duomenis]

‘ 5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.
Leisti po oda, leisti j vena.
Naudoti ne kiine (dializés apytakoje).

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-1) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS
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[IraSyti nacionalinius duomenis]

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

‘ 11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

[Zr. I prieda — jraSyti nacionalinius duomenis]

{Pavadinimas ir adresas}
{Tel.:}

{Faksas:}

{EI. pastas:}

| 12 REGISTRACLIOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 13. SERIJOS NUMERIS

| 14, PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

[IraSyti nacionalinius duomenis]
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

DAUGIADOZIAI FLAKONAI

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

LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) 30 000 TV (300 mg)/3 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 50 000 TV (500 mg)/5 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 100 000 TV (1 000 mg)/10 ml injekcinis tirpalas
[Zr. I prieda — jraSyti nacionalinius duomenis]

Enoxaparinum

‘ 2. VARTOJIMO METODAS

s.c./i.v.

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

| 4. SERIJOS NUMERIS

| 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

[Irasyti nacionalinius duomenis]

6. KITA
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

10 000TV/10 ml (100 mg/10 ml) FLAKONO DEZUTE

‘ 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 10 000 TV (100 mg)/10 ml injekcinis tirpalas
[Zr. I prieda — jraSyti nacionalinius duomenis]

Enoxaparinum

2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-1Al)

Viename flakone (10 ml) yra 10 000 TV (100 mg) enoksaparino natrio druskos.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 4, FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Prie§ vartojima perskaitykite pakuotés lapel;.
Naudoti ne kiine (dializés apytakoje).

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS (-I) SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

[Irasyti nacionalinius duomenis]
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

‘ 11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

[Zr. 1 prieda — jraSyti nacionalinius duomenis]

{Pavadinimas ir adresas}
{Tel.:}

{Faksas:}

{EI. pastas:}

| 12 REGISTRACLIOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 13. SERIJOS NUMERIS

| 14, PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

[Irasyti nacionalinius duomenis]
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

10 000TV/10 ml (100 mg/10 ml) FLAKONAS

‘ 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 10 000 TV (100 mg)/10 ml injekcinis tirpalas
[Zr. 1 priedg — jraSyti nacionalinius duomenis]

Enoxaparinum

| 2. VARTOJIMO METODAS

Naudoti ne kiine.

‘ 3. TINKAMUMO LAIKAS

‘ 4. SERIJOS NUMERIS

| 5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

[Irasyti nacionalinius duomenis]
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INFORMACIJA ANT ISORINES PAKUOTES

SVIRKSTIKLIO DEZUTE

‘ 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) 10 x 4 000 TV (10 x 40 mg) Svirkstiklis

Enoxaparinum

| 2. VEIKLIOJI (-10S) MEDZIAGA (-0S) IR JOS (-U) KIEKIS (-IAl)

1 Svirkstiklyje yra 3 ml enoksaparino natrio druskos, tai atitinka 10 vienkartiniy 4 000 TV (40 mg)
doziy.

| 3. PAGALBINIU MEDZIAGU SARASAS

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 4. FARMACINE FORMA IR KIEKIS PAKUOTEJE

Injekcinis tirpalas

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 5. VARTOJIMO METODAS IR BUDAS (-Al)

Pries vartojima perskaitykite pakuotés lapelj.
Leisti po oda.

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

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

| 7. KITAS () SPECIALUS (-US) ISPEJIMAS (-Al) (JEI REIKIA)

‘ 8. TINKAMUMO LAIKAS

‘ 9. SPECIALIOS LAIKYMO SALYGOS

[Irasyti nacionalinius duomenis]
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10. SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONES DEL NESUVARTOTO VAISTINIO
PREPARATO AR JO ATLIEKU TVARKYMO (JEI REIKIA)

‘ 11. REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

[Zr. I prieda — jraSyti nacionalinius duomenis]

{Pavadinimas ir adresas}
{Tel.:}

{Faksas:}

{EI. pastas:}

| 12 REGISTRACLIOS PAZYMEJIMO NUMERIS (-1Al)

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 13. SERIJOS NUMERIS

| 14, PARDAVIMO (ISDAVIMO) TVARKA

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 15. VARTOJIMO INSTRUKCIJA

[Irasyti nacionalinius duomenis]

‘ 16. INFORMACIJA BRAILIO RASTU

LEVONOX 10 x 4 000 TV (10 x 40 mg) Svirkstiklis
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MINIMALI INFORMACIJA ANT MAZU VIDINIU PAKUOCIU

SVIRKSTIKLIS

‘ 1. VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BUDAS (-Al)

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 10 x 4 000 TV (10 x 40 mg) Svirkstiklis

Enoxaparinum

| 2. VARTOJIMO METODAS

S.C.

3. TINKAMUMO LAIKAS

EXP:

4. SERIJOS NUMERIS

Lot

5. KIEKIS (MASE, TURIS ARBA VIENETAI)

3ml

6. KITA

1. Pavartota ...
... val.

012345678910
D

!

K

[Irasyti nacionalinius duomenis]
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PAKUOTES LAPELIS
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) 2 000 TV (20 mg)/0,2 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 4 000 TV (40 mg)/0,4 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 6 000 TV (60 mg)/0,6 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) 8 000 TV (80 mg)/0,8 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 10 000 TV (100 mg)/1 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) 30 000 TV (300 mg)/3 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susije pavadinimai) 50 000 TV (500 mg)/5 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) 100 000 TV (1 000 mg)/10 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 12 000 TV (120 mg)/0,8 ml injekcinis tirpalas
LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) 15 000 TV (150 mg)/1 ml injekcinis tirpalas

[Zr. 1 pried — jraSyti nacionalinius duomenis]

Enoksaparino natrio druska (Enoxaparinum)

AtidZiai perskaitykite visg §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

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

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités | gydytoja, vaistininkg arba slaugytoja.

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

- 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 LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) ir kam jis vartojamas
Kas Zinotina prie$ vartojant LOVENOX (ir susije pavadinimai)
Kaip vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)

Pakuotés turinys ir kita informacija

IZECHENC RN .

1. Kas yra LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) ir kam jis vartojamas

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) sudétyje yra veikliosios medzZiagos, vadinamos enoksaparino
natrio druska, kuri yra mazos molekulinés masés heparinas (MMMH).

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) veikia dviem budais.

1) Sustabdo esamy kraujo kresuliy didéjima. Tai padeda organizmui juos suskaidyti ir apsaugoti
nuo sukeliamo zalingo poveikio.

2)  Neleidzia kreSuliams susidaryti kraujyje.

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) gali bati vartojamas nurodytais atvejais.
) Gydyti nuo kraujyje susidariusiy kreSuliy.
) Apsaugoti nuo kraujo kresuliy susidarymo $iais atvejais:
(o] pries operacijg ir po jos;
o] kai sergate tmine liga ir tam tikru laikotarpiu apribojamas gebéjimas judeéti;

(o] kai sergate nestabiligja krutinés angina (yra buklé, kai Sirdis nepakankamai apriipinama
krauju);
o] po Sirdies priepuolio.
o Apsaugoti nuo kraujo kresuliy susidarymo dializés aparato (naudojamo sunkiomis inksty

ligomis sergantiems zmonéms) vamzdeliuose.
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2. Kas Zinotina prie$ vartojant LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)

LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) vartoti negalima:

o jeigu yra alergija enoksaparino natrio druskai arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medZiagai
(jos i§vardytos 6 skyriuje). Alerginés reakcijos poZymiai yra i8bérimas, kvépavimo arba rijimo
pasunkéjimas, ltpy, veido, gerklés ar liezuvio patinimas;

o jeigu yra alergija heparinui arba kitiems mazos molekulinés masés heparinams, pvz.,
nadroparinui, tinzaparinui arba dalteparinui;

o jeigu paskutiniyjy 100 dieny laikotarpiu buvo pasirei$kusi reakcija j heparina, dél kurios labai
sumazéjo kraujo kreséjime dalyvaujanciy kraujo ploksteliy (trombocity) skaicius (tokia reakcija
yra vadinama heparino sukelta trombocitopenija) arba kraujyje yra antikiiny prie§ enoksaparina;

o jeigu yra stiprus kraujavimas arba buiklé, kai yra didelé kraujavimo rizika (pvz., skrandZio opa
arbe neseniai atlikta smegeny ar akiy operacija), jskaitant neseniai pasireiskusj kraujavimo
sukeltg insulta;

. jeigu LOVENOX (ir susije pavadinimai) vartojate gydymui nuo kraujyje susidariusiy kresuliy ir
24 valandy laikotarpiu planuojama sukelti spinaling ar epiduring anestezijg arba atlikti
juosmening punkcijg.

Daugiadoziai flakonai, kuriuose yra benzilo alkoholio:
o jeigu pacientas yra nei$neSiotas kudikis arba naujagimis iki 1 ménesio, nes gali pasireiksti
sunkus toksinis poveikis, jskaitant nenormaly kvépavima (vadinamajj ziop¢iojimo sindroma).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) ir kity mazos molekulinés masés hepariny grupei priklausanciy
vaisty negalima keisti vieny kitais, kadangi jie néra visiSkai tokie patys ir skiriasi jy aktyvumas bei
vartojimo instrukcijos.

Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, pries pradédami vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai),
jeigu:

o kada nors buvo pasireisSkusi reakcija j heparing, dél kurios labai sumazéjo trombocity kiekis;
o Jums bus atliekama spinaliné arba epiduriné anestezija, arba juosmeniné punkcija (Zr.
»Operacijos ir anestezijos®. Tarp $iy procediiry ir LOVENOX vartojimo turi biiti padaryta
pertrauka;

yra protezuoti Sirdies voZtuvai;

yra endokarditas (vidinio Sirdies sluoksnio infekcinis uzdegimas);

yra buvusi skrandzZio opa;

neseniai buvo istikes insultas;

yra didelis kraujospudis;

sergate cukriniu diabetu arba yra jo sukelty akiy kraujagysliy sutrikimy (vadinamoji diabetiné
retinopatija);

neseniai buvo atlikta akiy ar smegeny operacija;

esate senyvas (vyresnis kaip 65 mety) ir ypac jeigu esate vyresnis kaip 75 mety;

yra inksty funkcijos sutrikimy;

yra kepeny funkcijos sutrikimy;

kiino svoris yra per mazas ar per didelis;

kalio kiekis kraujyje yra didelis (tai galima patikrinti kraujo tyrimu);

vartojate vaisty, galin¢iy daryti jtakg kraujavimui (Zr. toliau esantj skyriy ,,Kiti vaistai ir
LOVENOX (ir susije pavadinimai)®).

Prie$ gydymo Siuo vaistu pradzig Jums galéjo biti atliktas kraujo tyrimas, be to, jis gali buti reguliariai
atliekamas gydymo metu; toks tyrimas yra skirtas kresé¢jime dalyvaujanciy kraujo ploksteliy
(trombocity) skaiciui ir kalio kiekiui kraujyje nustatyti.
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Kiti vaistai ir LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai)

Jeigu vartojate kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

o Varfarino, vartojamo kraujui skystinti.

o Aspirino (dar vadinamo acetilsalicilo rugstimi arba ASR), klopidogrelio ar kity vaisty,
apsauganciy nuo kraujo kresuliy susidarymo (taip pat Zr. 3 skyriaus poskyrj ,,Kraujo kresé¢jima
slopinancio vaisto keitimas®).

o Injekcinio dekstrano, vartojamo kaip kraujo pakaitalas.

o Ibuprofeno, diklofenako, ketorolako ar kity vaisty, vadinamy nesteroidiniais vaistais nuo
uzdegimo ir vartojamy skausmui mal$inti ir patinimui mazinti sergant artritu ir esant kitoms
bukléms.

o Prednizolono, deksametazono ar kity vaisty, skirty astmai, reumatoidiniam artritui ir kitoms
bikléms gydyti.

o Kalio kiekj kraujyje didinanciy vaisty, pvz., kalio drusky, $lapimo i$siskyrimg skatinanciy
vaisty, kai kuriy vaisty nuo Sirdies sutrikimy.

Operacijos ir anestezijos

Jeigu Jums ketinama atlikti stuburo punkcija ar operacija, kurios metu bus taikoma epiduriné ar
spinaliné anestezija, pasakykite savo gydytojui, kad vartojate LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai). Zr.
»LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) vartoti negalima‘. Taip pat pasakykite gydytojui, jeigu yra bet
kokiy stuburo problemy arba kada nors buvo atlikta stuburo operacija.

Néstumas ir zindymo laikotarpis

Jeigu esate néscia, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai prie§ vartodama $j vaista
pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Jeigu esate néscia ir Jums yra protezuotas Sirdies voztuvas, gali biiti padidéjusi kraujo kresuliy
susidarymo rizika. Jisy gydytojas tai aptars su Jumis.

Jeigu Zindote kiidikj arba planuojate maitinti kriitimi, tai prie$ vartodama §j vaista pasitarkite su

gydytoju.

Daugiadoziai flakonai, kuriuose yra benzilo alkoholio

LOVENOKX (ir susije¢ pavadinimai) sudétyje yra benzilo alkoholio

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) sudétyje yra benzilo alkoholio [benzilo alkoholio kiekis — jrasyti
nacionalinius duomenis], kuris yra konservantas. Vaikams iki 3 mety gali sukelti toksiniy ir alerginiy
reakcijy. Negalima skirti nei$neSiotiems kiidikiams ir naujagimiams iki 1 ménesio, nes gali pasireiksti
sunkiy toksiniy reakcijy, jskaitant nenormaly kvépavima.

LOVENOX vaisto formy, kuriy sudétyje yra benzilo alkoholio, nerekomenduojama vartoti nés¢ioms
moterims.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia.

Rekomenduojama, kad sveikatos priezitiros specialistas uzrasyty Jiisy vartojamo vaisto prekinj
pavadinimg ir serijos numerj.

3. Kaip vartoti LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai)

Visada vartokite §j vaistg tiksliai, kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkiteés j
gydytoja arba vaistininka.

Vartojant §j vaista

o Paprastai LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) suleidZia gydytojas arba slaugytojas, kadangi tai
injekcinis vaistas.

o I3leidus Jus j namus, gali reikéti ir toliau vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) ir patiems ji
susileisti (Zr. toliau pateiktas instrukcijas, kaip tai padaryti).
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LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) paprastai leidziamas po oda (j poodj).

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) gali bati leidziamas j veng po tam tikro tipo Sirdies
priepuolio arba operacijos.

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) galima suleisti j i§ organizmo iSeinantj vamzdelj (artering
atSaka) dializés seanso pradzioje.

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) negalima leisti ] raumenis.

Kiek vaisto Jums bus paskirta

Gydytojas nuspres, kieck LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) Jums skirti. Dozé priklausys nuo
priezasties, dél kurios Sis vaistas yra vartojamas.

Jeigu yra inksty funkcijos sutrikimy, Jums gali buti skirta mazesné LOVENOX (ir susij¢
pavadinimai) dozé.

Gydymas nuo kraujyje susidariusiy kresuliy

Iprastiné doz¢ yra po 150 TV (1,5 mg) kiekvienam kilogramui Jiisy kiino svorio karta per para
arba 100 TV (1 mg) kiekvienam kilogramui Jiisy ktino svorio du kartus per para.

Kiek laiko reikés vartoti LOVENOX (ir susije pavadinimai), nuspres gydytojas.

Kresuliy susidarymo kraujyje slopinimas toliau i§vardytomis situacijomis
% Operacija ar laikotarpis, kai dél ligos apribojama galimybé judeéti
e Doz¢ priklausys nuo to, kokia yra kreSulio atsiradimo rizika. Jums kasdien bus
leidziama 2 000 TV (20 mg) arba 4 000 TV (40 mg) LOVENOX (ir susij¢
pavadinimai) dozé.
e Jeigu Jums bus atlickama operacija, pirma dozé paprastai yra suleidziama iki
operacijos likus 2 valandoms arba 12 valandy.
e Jeigu Jusy gebéjimas judéti yra apribotas dél ligos, paprastai kasdien leidziama
4000 TV (40 mg) LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) dozé.
o Kiek laiko reikés vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai), nuspres gydytojas.

¢ Biiklé po Sirdies priepuolio

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) galima vartoti dviem Sirdies priepuolio tipams gydyti:
vadinamajam STEMI (miokardo infarktui su ST segmento pakilimu) ir ne STEMI (NSTEMI).
Skirta LOVENOX (ir susije pavadinimai) dozé priklausys nuo Jasy amziaus ir Jus iStikusio
Sirdies priepuolio tipo.

NSTEMI tipo Sirdies priepuolis:
e Iprastiné dozé yra 100 TV (1 mg) kiekvienam kilogramui Jisy kiino svorio, ji
leidZiama kas 12 valandy.
e Paprastai gydytojas nurodo kartu vartoti ir aspirino (acetilsalicilo rugsties).
o Kiek laiko reikés vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai), nuspres gydytojas.

STEMI tipo Sirdies priepuolis, jeigu esate jaunesni kaip 75 mety:

o ] veng bus suleista pradiné 3 000 TV (30 mg) LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)
dozé.

e Tuo pat metu bus pradéta LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) leisti po oda (j poodj).
Iprastiné dozé yra 100 TV (1 mg) kiekvienam kilogramui Jasy kiino svorio, ji
leidZiama kas 12 valandy.

e Paprastai gydytojas nurodo kartu vartoti ir aspirino (acetilsalicilo rugsties).

o Kiek laiko reikés vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai), nuspres gydytojas.

STEMI tipo Sirdies priepuolis, jeigu esate 75 mety arba vyresni:
e JIprastiné dozé yra 75 TV (0,75 mg) kiekvienam kilogramui Jiisy kiino svorio, ji
leidZiama kas 12 valandy.
e DidZiausia LOVENOX (ir susije pavadinimai) dozé, kuri gali biiti suleista pirmyjy
dviejy injekcijy metu, yra 7500 TV (75 mg).
o Kiek laiko reikés vartoti LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai), nuspres gydytojas.
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Pacientai, kuriems atliekama vadinamoji perkutaniné vainikiniy arterijy intervencija (PVAI)
Gydytojas, atsizvelgdamas j paskutinés LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) dozés suleidimo
laika, gali nuspresti pries PVAI procediira skirti papildoma LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)
dozg. Ji bus suleista j vena.

3. Kraujo kresuliy susidarymo dializés aparate slopinimas

. Jprastiné dozé yra 100 TV (1 mg) kiekvienam kilogramui Jasy ktino svorio.

o LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) suleidZiamas j i§ organizmo iSeinantj vamzdelj
(artering atSaka) dializés seanso pradzioje. Tokios dozés paprastai pakanka 4 valandy
seansui. Vis délto gydytojas gali nuspresti skirti papildomg 50-100 TV (0,5-1 mg)
kiekvienam kilogramui Jiisy kiino svorio dozg, jeigu reikia.

UZpildyto Svirksto PL: Svirksto naudojimo instrukcijos [Jrasyti nacionalinius duomenis]

Kraujo kre$éjimg slopinancio vaisto keitimas

- Kraujq skystinanciy vaisty, vadinamy vitamino K antagonistais (pvz., varfarino) vartojimo
vietoj LOVENOX (ir susije pavadinimai) pradéjimas
Gydytojas nurodys atlikti kraujo tyrima, vadinama TNS, ir pagal jo rezultatus nurodys, kada
nutraukti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) vartojima.

- LOVENOX (ir susije pavadinimai) vartojimo vietoj kraujg skystinanciy vaisty, vadinamy
vitamino K antagonistais (pvz., varfarino) pradéjimas
Nutraukite vitamino K antagonisto vartojima. Gydytojas nurodys atlikti kraujo tyrima,
vadinama TNS, ir pagal jo rezultatus nurodys, kada pradéti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)
vartojima.

- Tiesioginio poveikio geriamyjy kraujo kreséjimq mazinanciy vaisty vartojimo vietoj LOVENOX
(ir susije pavadinimai) pradéjimas
Nutraukite LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) vartojimg. Tiesioginio poveikio geriamyjy Kraujo
kre$éjimg mazinanciy vaisty vartojima pradékite iki numatyto kitos injekcijos laiko likus
0-2 valandoms ir po to vartojimg teskite kaip jprasta.

- LOVENOX (ir susije pavadinimai) vartojimo vietoj tiesioginio poveikio geriamyjy kraujo
kreséjimqg maZinanciy vaisty pradéjimas
Nutraukite tiesioginio poveikio geriamojo krauja skystinancio vaisto vartojima. Nepradékite
LOVENOX (ir susije pavadinimai) vartojimo tol, kol po paskutiniosios geriamojo krauja
skystinancio vaisto dozés pavartojimo nepraeis 12 valandy.

Vartojimas vaikams ir paaugliams
LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) saugumas ir veiksmingumas vaikams neistirti.

Ka daryti pavartojus per didele LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) doze?

Jeigu manote, kad pavartojote per didele ar per mazg LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) dozg,
nedelsdami apie tai pasakykite gydytojui, vaistininkui arba slaugytojui, net jeigu neatsirado jokiy
sutrikimy pozymiy. Jeigu vaikas atsitiktinai susileido arba nurijo LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai),
nedelsdami vezkite jj j ligoninés skubios pagalbos skyriy.

Pamirsus pavartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)

Jeigu pamirSote susileisti vaisto doze, susileiskite ja, kai tik prisiminsite. Negalima tg pacig dieng
vartoti dvigubos dozés norint kompensuoti praleistag doze¢. Dienoras¢io pildymas Jums padés
nepraleisti dozés.

Nustojus vartoti LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai)
Jeigu kilty daugiau klausimy dél $io vaisto vartojimo, kreipkités j gydytoja, vaistininkg arba
slaugytoja.
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Svarbu, kad Jiis testuméte LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) injekcijas tol, kol gydytojas nuspres jo
vartojima nutraukti. Jeigu nutrauksite vaisto vartojima, gali susidaryti kraujo kresulys, kuris gali biiti
labai pavojingas.

4, Galimas Salutinis poveikis

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai), kaip ir kiti panasiis vaistai (vaistai, slopinantys kraujo kres$¢jimg),
gali sukelti kraujavima, kuris gali biiti pavojingas gyvybei. Kai kuriais atvejais kraujavimas gali nebuti
akivaizdus.

Jeigu pasireiskia bet koks kraujavimas, kuris nesustoja savaime, arba jeigu atsiranda stipraus
kraujavimo pozymiy (didelis silpnumas, nuovargis, blySkumas, svaigulys, galvos skausmas ar
neaiskios priezasties sukeltas patinimas), nedelsdami kreipkités j gydytoja.

Gydytojas gali nuspresti atidZiau Jus stebéti arba pakeisti vartojamg vaistg.

Nutraukite LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) vartojima ir nedelsdami kreipkités j gydytoja arba
slaugytoja, jeigu atsiranda bet kokiy sunkios alerginés reakcijos pozymiy (tokiy kaip kvépavimo
pasunkéjimas ir lGpy, burnos, gerklés ar akiy patinimas).

Toliau iSvardytais atvejais nedelsdami pasitarkite su gydytoju.
o Jeigu atsiranda bet kokiy kraujagysliy uzsikim§imo kresuliu pozymiy, pvz.:
- vienos kojos méslungio pobudzio skausmas, karstis ar patinimas (tai yra giliyjy veny
trombozés simptomai);
- dusulys, kritinés skausmas, alpulys ar kraujo atkos¢jimas (tai yra plauciy embolijos
simptomai).
o Jeigu atsiranda i§bérimas poodinémis tamsiai raudonomis démémis, neisnykstan¢iomis jas
paspaudus.
Gydytojas gali nurodyti atlikti kraujo tyrima, kad patikrinty trombocity skaiciy.

Bendrasis galimo Salutinio poveikio sarasas

Labai daznas (gali pasireiksti daugiau kaip 1 i§ 10 zmoniy)
o Kraujavimas.

. Kepeny fermenty aktyvumo padidéjimas.

Daznas (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i§ 10 Zmoniy)

o Lengviau nei jprasta atsirandancios kraujosruvos. Tokio poveikio priezastis gali biti kraujo
sutrikimas (mazas trombocity skaicius).

o Rausvos odos démés. Didesné tokio poveikio tikimybé yra LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)

injekcijos vietoje.

Odos isbérimas (ruplés, dilgéling).

Nieztinti raudona oda.

Kraujosruvos ar skausmas injekcijos vietoje.

Sumazéjes raudonyjy kraujo lasteliy skaicius.

Didelis trombocity skaicius kraujyje.

Galvos skausmas.

Nedaznas (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i§ 100 Zmoniy)

o Staiga atsirades stiprus galvos skausmas. Tai gali biiti kraujavimo j smegenis poZzymis.
Tempimo ar patinimo pojiitis skrandyje. Tokj poveikj gali sukelti kraujavimas j skrandj.
Didelis, raudonas, netaisyklingos formos odos pazeidimas su piislémis arba be jy.

Odos dirginimas (lokalus dirginimas).

Odos arba akiy pageltimas ir $lapimo patamséjimas. Tokj poveikj gali sukelti kepeny funkcijos
sutrikimas.
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Retas (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i85 1 000 zmoniy)

o Sunki alerginé reakcija. Galimi pozymiai yra i§bérimas, rijimo ar kvépavimo sutrikimas, lipy,
veido, gerklés ar liezuvio patinimas.

o Kalio kiekio kraujyje padidéjimas. Toks poveikis yra labiau tikétinas zmonéms, kuriems yra
inksty funkcijos sutrikimy arba kurie serga cukriniu diabetu. Gydytojas galés tai patikrinti
atlikdamas kraujo tyrima.

. Eozinofily skai¢iaus padidé¢jimas kraujyje. Gydytojas galés tai patikrinti atlikdamas kraujo
tyrima.

o Plauky slinkimas.

o Osteoporoze (buklé, kai kaulai yra labiau linke 1azti) po ilgalaikio vartojimo.

o Dilg¢iojimas, tirpimas ir raumeny silpnumas (ypac apatinéje kiino dalyje) atlikus juosmening
punkcija arba sukélus spinaling anestezija.

o Slapinimosi arba tustinimosi kontrolés sutrikimas (negaléjimas kontroliuoti, kada eiti j tualeta).

o Sukietéjimy arba gumby atsiradimas injekcijos vietoje.

PraneSimas apie Salutinj poveiki

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

5. Kaip laikyti LOVENOX (ir susije pavadinimai)

[Irasyti nacionalinius duomenis]

Si vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant etiketés nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, Sio vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas
vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Pasteb¢jus {matomy gedimo pozymiy apraSymas}, Sio vaisto vartoti negalima.

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atlickomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

LOVENOX (ir susije pavadinimai) sudétis
- Veiklioji medZiaga yra enoksaparino natrio druska.

[Irasyti nacionalinius duomenis]

LOVENOX (ir susije pavadinimai) i§vaizda ir kiekis pakuotéje
[Irasyti nacionalinius duomenis]

Registruotojas ir gamintojas

[Irasyti nacionalinius duomenis]
[Zr. 1 prieda - jra8yti nacionalinius duomenis] [Kreipimosi procediirai]
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{Pavadinimas ir adresas}

{Tel.:}
{Faksas:}

{El. pastas:}

Sis vaistinis preparatas EEE valstybése narése registruotas tokiais pavadinimais:
Valstybés narés pavadinimas — Vaistinio preparato pavadinimas

Valstybés narés pavadinimas — Vaistinio preparato pavadinimas

[Zr. I prieda — jraSyti nacionalinius duomenis] [Kreipimosi procediirai, kai reikia]

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perziarétas {MMMM m.-{ménesio} mén.}.
[Irasyti nacionalinius duomenis]

Kiti informacijos Saltiniai

ISsami informacija apie §j vaistg pateikiama {Valstybés narés institucijos pavadinimas (nuoroda)}
tinklalapyje.
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui
LOVENOX (ir susije pavadinimai) 10 000 TV (100 mg)/10 ml injekcinis tirpalas
[Zr. 1 prieda — jra$yti nacionalinius duomenis]
Enoksaparino natrio druska (Enoxaparinum)

Atidziai perskaitykite visa §j lapelj, prieS pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

- Neismeskite §$io lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités | gydytoja, vaistininkg arba slaugytoja.

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

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

Apie ka rasoma Siame lapelyje?

Kas yra LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) ir kam jis vartojamas
Kas Zinotina pries vartojant LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)
Kaip vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)

Pakuotés turinys ir kita informacija

o~ E

1. Kas yra LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) ir kam jis vartojamas

LOVENOX (ir susije pavadinimai) sudétyje yra veikliosios medziagos, vadinamos enoksaparino
natrio druska, kuri yra mazos molekulinés masés heparinas (MMMH).

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) veikia dviem budais.

3)  Sustabdo esamy kraujo kresuliy didéjima. Tai padeda organizmui juos suskaidyti ir apsaugoti
nuo sukeliamo zalingo poveikio.

4)  NeleidZia kreSuliams susidaryti kraujyje.

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) 10 000 TV (100 mg)/10 ml injekcinis tirpalas vartojamas
apsaugoti nuo kraujo kresuliy susidarymo dializés aparato (naudojamo sunkiomis inksty ligomis
sergantiems zmonéms) vamzdeliuose.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai)

LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) vartoti negalima:

) jeigu yra alergija enoksaparino natrio druskai arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medZiagai
(jos iSvardytos 6 skyriuje). Alerginés reakcijos pozymiai yra iSbérimas, kvépavimo arba rijimo
pasunkéjimas, lapy, veido, gerklés ar liezuvio patinimas;

o jeigu yra alergija heparinui arba kitiems mazos molekulinés masés heparinams, pvz.,
nadroparinui, tinzaparinui arba dalteparinui;
o jeigu paskutiniyjy 100 dieny laikotarpiu buvo pasireiSkusi reakcija j heparing, dél kurios labai

sumazg¢jo kraujo kreséjime dalyvaujanciy kraujo ploksteliy (trombocity) skaicius (tokia reakcija
yra vadinama heparino sukelta trombocitopenija) arba kraujyje yra antikiiny prie$ enoksaparina;

o jeigu yra stiprus kraujavimas arba buklé, kai yra didelé kraujavimo rizika (pvz., skrandzio opa
arbe neseniai atlikta smegeny ar akiy operacija), jskaitant neseniai pasireiskusj kraujavimo
sukeltg insulta,
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. jeigu LOVENOX (ir susije pavadinimai) vartojate gydymui nuo kraujyje susidariusiy kre$uliy ir
24 valandy laikotarpiu planuojama sukelti spinaling ar epiduring anestezijg arba atlikti
juosmening punkcija.

Ispéjimai ir atsargumo priemonés
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) ir kity MMMH grupei priklausanciy vaisty negalima keisti vieny
kitais, kadangi jie néra visiSkai tokie patys ir skiriasi jy aktyvumas bei vartojimo instrukcijos.

Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, prie$ pradédami vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai),
jeigu:

o kada nors buvo pasireiSkusi reakcija j heparing, dél kurios labai sumazéjo trombocity kiekis;

o Jums bus atlickama spinalin¢ arba epiduriné anestezija, arba juosmeniné punkcija (Zr.
»operacijos ir anestezijos*. Tarp $iy procediry ir LOVENOX vartojimo turi buti padaryta
pertrauka;

o yra protezuoti Sirdies voZtuvai;

o yra endokarditas (vidinio Sirdies sluoksnio infekcinis uzdegimas);

o yra buvusi skrandzZio opa;

. neseniai buvo istikes insultas;

. yra didelis kraujospidis;

. sergate cukriniu diabetu arba yra jo sukelty akiy kraujagysliy sutrikimy (vadinamoji diabetiné
retinopatija);

. neseniai buvo atlikta akiy ar smegeny operacija;

. esate senyvas (vyresnis kaip 65 mety) ir ypa¢ jeigu esate vyresnis kaip 75 mety;

. yra kepeny funkcijos sutrikimy;

. kiino svoris yra per mazas ar per didelis;

. kalio kiekis kraujyje yra didelis (tai galima patikrinti kraujo tyrimu);

. vartojate vaisty, galinCiy daryti jtaka kraujavimui (Zr. toliau esantj skyriy ,,Kiti vaistai ir

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)®).

Prie§ gydymo Siuo vaistu pradzig Jums galéjo buti atliktas kraujo tyrimas, be to, jis gali buti reguliariai
atlieckamas gydymo metu; toks tyrimas yra skirtas kres¢jime dalyvaujanciy kraujo ploksteliy
(trombocity) skai¢iui ir kalio kiekiui Kraujyje nustatyti.

Kiti vaistai ir LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai)

Jeigu vartojate kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

o Varfarino, vartojamo kraujui skystinti.

. Aspirino (dar vadinamo acetilsalicilo rtigstimi arba ASR), klopidogrelio ar kity vaisty,
apsauganciy nuo kraujo kresuliy susidarymo.

. Injekcinio dekstrano, vartojamo kaip kraujo pakaitalas.

. Ibuprofeno, diklofenako, ketorolako ar kity vaisty, vadinamy nesteroidiniais vaistais nuo
uzdegimo ir vartojamy skausmui mal$inti ir patinimui mazinti sergant artritu ir esant kitoms
bukléms.

. Prednizolono, deksametazono ar kity vaisty, skirty astmai, reumatoidiniam artritui ir kitoms
bukléms gydyti.

o Kalio kiekj kraujyje didinanciy vaisty, pvz., kalio drusky, slapimo issiskyrima skatinanciy

vaisty, kai kuriy vaisty nuo Sirdies sutrikimy.

Operacijos ir anestezijos

Jeigu Jums ketinama atlikti stuburo punkcija ar operacijg, kurios metu bus taikoma epiduriné ar
spinaliné anestezija, pasakykite savo gydytojui, kad vartojate LOVENOX (ir susije pavadinimai). Zr.
»LOVENOX (ir susije pavadinimai) vartoti negalima®. Taip pat pasakykite gydytojui, jeigu yra bet
kokiy stuburo problemy arba kada nors buvo atlikta stuburo operacija.

Néstumas ir Zindymo laikotarpis
Jeigu esate néscia, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai prie§ vartodama §j vaista
pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.
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Jeigu esate néscia ir Jums yra protezuotas Sirdies voztuvas, gali biiti padidéjusi kraujo kresuliy
susidarymo rizika. Jasy gydytojas tai aptars su Jumis.

Jeigu Zindote kiidikj arba planuojate maitinti kriitimi, tai prie$ vartodama §j vaistg pasitarkite su

gydytoju.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) gebéjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia.

Rekomenduojama, kad sveikatos priezitiros specialistas uzrasyty Jiisy vartojamo vaisto prekinj
pavadinimg ir serijos numerj.

3. Kaip vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)

Visada vartokite §j vaistg tiksliai, kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkités |
gydytoja arba vaistininka.

Vartojant §j vaista

o Paprastai LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) suleidzia gydytojas arba slaugytojas, kadangi tai
injekcinis vaistas.

o LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) galima suleisti j i§ organizmo iSeinantj vamzdelj (artering
atSaka) dializés seanso pradzioje.

LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) negalima leisti j raumenis.

Kiek vaisto Jums bus paskirta

Gydytojas nuspres, kieck LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) Jums skirti.

Jprastiné dozé 100 TV (1 mg) kiekvienam kilogramui Jiisy kiino svorio.

Tokios dozes paprastai pakanka 4 valandy seansui. Vis délto gydytojas gali nuspresti skirti papildoma
50-100 TV (0,5-1 mg) kiekvienam kilogramui Jiisy kiino svorio dozg, jeigu reikia.

Vartojimas vaikams ir paaugliams
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) saugumas ir veiksmingumas vaikams neistirti.

Ka daryti pavartojus per didele LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) doze?

Jeigu manote, kad pavartojote per didele¢ ar per mazg LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) dozg,
nedelsdami apie tai pasakykite gydytojui, vaistininkui arba slaugytojui, net jeigu neatsirado jokiy
sutrikimy pozymiy. Jeigu vaikas atsitiktinai susileido arba nurijo LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai),
nedelsdami vezkite jj i ligoninés skubios pagalbos skyriy.

4, Galimas Salutinis poveikis

LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai), kaip ir kiti panasiis vaistai (vaistai, slopinantys kraujo kres¢jimg),
gali sukelti kraujavima, kuris gali biiti pavojingas gyvybei. Kai kuriais atvejais kraujavimas gali nebuti
akivaizdus.

Jeigu pasireiskia bet koks kraujavimas, kuris nesustoja savaime, arba jeigu atsiranda stipraus
kraujavimo pozymiy (didelis silpnumas, nuovargis, blySkumas, svaigulys, galvos skausmas ar
neaiskios priezasties sukeltas patinimas), nedelsdami kreipkités j gydytoja.

Gydytojas gali nuspresti atidZziau Jus stebéti arba pakeisti vartojamg vaistg.

Nutraukite LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) vartojima ir nedelsdami kreipkités j gydytoja arba
slaugytoja, jeigu atsiranda bet kokiy sunkios alerginés reakcijos pozymiy (tokiy kaip kvépavimo
pasunkéjimas ir lipy, burnos, gerklés ar akiy patinimas).

Toliau iSvardytais atvejais nedelsdami pasitarkite su gydytoju.
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. Jeigu atsiranda bet kokiy kraujagysliy uzsikimsimo kreSuliu pozymiy, pvz.:
- vienos kojos méslungio pobiidzio skausmas, karstis ar patinimas (tai yra giliyjy veny
trombozés simptomai);
- dusulys, kriitinés skausmas, alpulys ar kraujo atkosé¢jimas (tai yra plauciy embolijos
simptomai).
o Jeigu atsiranda iSbérimas poodinémis tamsiai raudonomis démémis, neiSnykstan¢iomis jas
paspaudus.
Gydytojas gali nurodyti atlikti kraujo tyrimg, kad patikrinty trombocity skaiciy.

Bendrasis galimo $alutinio poveikio sarasas

Labai daZnas (gali pasireiksti daugiau kaip 1 i$ 10 Zmoniy)
o Kraujavimas.

. Kepeny fermenty aktyvumo padidéjimas.

Daznas (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i§ 10 zmoniy)

. Lengviau nei jprasta atsirandancios kraujosruvos. Tokio poveikio prieZastis gali biiti kraujo
sutrikimas (mazas trombocity skaicius).

o Rausvos odos démés. Didesné tokio poveikio tikimybé yra LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)

injekcijos vietoje.

Odos isbérimas (ruplés, dilgéliné).

Nieztinti raudona oda.

Kraujosruvos ar skausmas injekcijos vietoje.

Sumazéjes raudonyjy kraujo Iasteliy skaicius.

Didelis trombocity skaicius kraujyje.

Galvos skausmas.

Nedaznas (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i§ 100 Zmoniy)

o Staiga atsirades stiprus galvos skausmas. Tai gali biiti kraujavimo j smegenis pozymis.
Tempimo ar patinimo pojiitis skrandyje. Tokj poveikj gali sukelti kraujavimas | skrandj.
Didelis, raudonas, netaisyklingos formos odos pazeidimas su piislémis arba be jy.

Odos dirginimas (lokalus dirginimas).

Odos arba akiy pageltimas ir Slapimo patamséjimas. Tokj poveikj gali sukelti kepeny funkcijos
sutrikimas.

Retas (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i3 1 000 zmoniy)

o Sunki alerginé reakcija. Galimi pozymiai yra i§bérimas, rijimo ar kvépavimo sutrikimas, lipy,
veido, gerklés ar liezuvio patinimas.

Kalio kiekio kraujyje padidéjimas. Toks poveikis yra labiau tikétinas zmonéms, kuriems yra
inksty funkcijos sutrikimy arba kurie serga cukriniu diabetu. Gydytojas galés tai patikrinti
atlikdamas kraujo tyrima.

Eozinofily skaic¢iaus padidéjimas kraujyje. Gydytojas galés tai patikrinti atlikdamas kraujo
tyrima.

Plauky slinkimas.

Osteoporozé (bukle, kai kaulai yra labiau linke 1Gzti) po ilgalaikio vartojimo.

Dilgciojimas, tirpimas ir raumeny silpnumas (ypac apatingje kiino dalyje) atlikus juosmening
punkcijg arba sukélus spinaling anestezijg.

Slapinimosi arba tustinimosi kontrolés sutrikimas (negaléjimas kontroliuoti, kada eiti j tualeta).
Sukietejimy arba gumby atsiradimas injekcijos vietoje.

Pranesimas apie Salutinj poveikij

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui,
vaistininkui arba slaugytojui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi
V priede nurodyta nacionaline praneSimo sistema.* PraneSdami apie $alutinj poveikj galite mums
padéti gauti daugiau informacijos apie §io vaisto sauguma.
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5. Kaip laikyti LOVENOX (ir susije pavadinimai)
[Irasyti nacionalinius duomenis]
Sj vaista laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasickiamoje vietoje.

Ant etiketés nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, $io vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas
vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Pastebéjus {matomy gedimo pozymiy apraSymas}, Sio vaisto vartoti negalima.

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atliekomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

LOVENOX (ir susije pavadinimai) sudétis
- Veiklioji medZiaga yra enoksaparino natrio druska.

[Irasyti nacionalinius duomenis]

LOVENOX (ir susije pavadinimai) iSvaizda ir kiekis pakuotéje
[Irasyti nacionalinius duomenis]

Registruotojas ir gamintojas

[Irasyti nacionalinius duomenis]
[Zr. 1 prieda - jraSyti nacionalinius duomenis] [Kreipimosi procediirai]

{Pavadinimas ir adresas}

{Tel.:}

{Faksas:}

{EI. pastas:}

Sis vaistinis preparatas EEE valstybése narése registruotas tokiais pavadinimais:
Valstybés narés pavadinimas — Vaistinio preparato pavadinimas

Valstybés narés pavadinimas — Vaistinio preparato pavadinimas

[Zr. I prieda — jraSyti nacionalinius duomenis] /Kreipimosi procediirai, kai reikia]
Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas {MMMM m.-{ménesio} mén.}.
[Irasyti nacionalinius duomenis]

Kiti informacijos Saltiniai

ISsami informacija apie §j vaista pateikiama {Valstybés narés institucijos pavadinimas (nuoroda)}
tinklalapyje.
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Pakuotés lapelis: informacija vartotojui

LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) 10 x 4 000 TV (10 x 40 mg) doziy injekcinio tirpalo
Svirkstiklyje

[Zr. | prieda — jra$yti nacionalinius duomenis]

Enoksaparino natrio druska (Enoxaparinum)

AtidZiai perskaitykite visa §j lapelj, prie§ pradédami vartoti vaista, nes jame pateikiama Jums

svarbi informacija.

- Neismeskite §io lapelio, nes vél gali prireikti ji perskaityti.

- Jeigu kilty daugiau klausimy, kreipkités i gydytoja, vaistininkg arba slaugytoja.

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

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

Apie ka raSoma Siame lapelyje?

Kas yra LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) ir kam jis vartojamas
Kas Zinotina prie$ vartojant LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)
Kaip vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)

Galimas Salutinis poveikis

Kaip laikyti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)

Pakuotés turinys ir kita informacija

ourLNE

1.  Kas yra LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) ir kam jis vartojamas

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) sudétyje yra veikliosios medziagos, vadinamos enoksaparino
natrio druska, kuri yra mazos molekulinés masés heparinas (MMMH).

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) veikia dviem budais.

5) Sustabdo esamy kraujo kresuliy didéjima. Tai padeda organizmui juos suskaidyti ir apsaugoti
nuo sukeliamo Zalingo poveikio.

6)  NeleidzZia kreSuliams susidaryti kraujyje.

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) Svirkstiklyje gali biiti vartojamas nurodytais atvejais.
o Gydyti nuo kraujyje susidariusiy kresuliy.

o Apsaugoti nuo kraujo kresuliy susidarymo $iais atvejais:
o] pries operacija ir po jos;
(o] kai sergate iimine liga ir tam tikru laikotarpiu apribojamas gebé&jimas judéti,
o kai sergate nestabiligja kriitinés angina (yra biikle, kai Sirdis nepakankamai apriipinama
krauju);

o] po Sirdies priepuolio.

2. Kas Zinotina prie§ vartojant LOVENOX (ir susije pavadinimai)

LOVENOX (ir susije pavadinimai) vartoti negalima:

o jeigu yra alergija enoksaparino natrio druskai arba bet kuriai pagalbinei Sio vaisto medZiagai
(jos iSvardytos 6 skyriuje). Alerginés reakcijos pozymiai yra iSbérimas, kvépavimo arba rijimo
pasunkéjimas, lupy, veido, gerklés ar liezuvio patinimas;

. jeigu yra alergija heparinui arba kitiems mazos molekulinés masés heparinams, pvz.,
nadroparinui, tinzaparinui arba dalteparinui;
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. jeigu paskutiniyjy 100 dieny laikotarpiu buvo pasirei$kusi reakcija j heparing, dél kurios labai
sumazéjo kraujo kreséjime dalyvaujanciy kraujo ploksteliy (trombocity) skaicius (tokia reakcija
yra vadinama heparino sukelta trombocitopenija) arba kraujyje yra antikiiny prie§ enoksaparing;

. jeigu yra stiprus kraujavimas arba biiklé, kai yra didelé kraujavimo rizika (pvz., skrandzio opa
arbe neseniai atlikta smegeny ar akiy operacija), jskaitant neseniai pasireiSkusj kraujavimo
sukeltg insulta,

. jeigu LOVENOX (ir susije pavadinimai) vartojate gydymui nuo kraujyje susidariusiy kre$uliy ir
24 valandy laikotarpiu planuojama sukelti spinaling ar epiduring anestezijg arba atlikti
juosmening punkcija;

o jeigu pacientas yra neiSneSiotas kudikis arba naujagimis iki 1 ménesio, nes gali pasireiksti
sunkus toksinis poveikis, jskaitant nenormaly kvépavima (vadinamajj ziop¢iojimo sindroma).

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) ir kity mazos molekulinés masés hepariny grupei priklausanciy
vaisty negalima keisti vieny kitais, kadangi jie néra visiskai tokie patys ir skiriasi jy aktyvumas bei
vartojimo instrukcijos.

Pasitarkite su gydytoju arba vaistininku, prie§ pradédami vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai),
jeigu:

o kada nors buvo pasirei$kusi reakcija j heparing, dél kurios labai sumazéjo trombocity kiekis;
o Jums bus atliekama spinaliné arba epiduriné anestezija, arba juosmeniné punkcija (Zr.
,Operacijos ir anestezijos®. Tarp $iy procediiry ir LOVENOX vartojimo turi biiti padaryta
pertrauka;

yra protezuoti Sirdies voZtuvai;

yra buvusi skrandZio opa;

yra endokarditas (vidinio Sirdies sluoksnio infekcinis uzdegimas);

neseniai buvo istikes insultas;

yra didelis kraujospudis;

sergate cukriniu diabetu arba yra jo sukelty akiy kraujagysliy sutrikimy (vadinamoji diabetiné
retinopatija);

neseniai buvo atlikta akiy ar smegeny operacija;

esate senyvas (vyresnis kaip 65 mety) ir ypac jeigu esate vyresnis kaip 75 mety;

yra inksty funkcijos sutrikimy;

yra kepeny funkcijos sutrikimy;

kiino svoris yra per mazas ar per didelis;

kalio kiekis kraujyje yra didelis (tai galima patikrinti kraujo tyrimu);

vartojate vaisty, galinCiy daryti jtakg kraujavimui (Zr. toliau esantj skyriy ,,Kiti vaistai ir
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)®).

Prie$ gydymo Siuo vaistu pradzig Jums galéjo bati atliktas kraujo tyrimas, be to, jis gali biti reguliariai
atliekamas gydymo metu; toks tyrimas yra skirtas kresé¢jime dalyvaujanciy kraujo ploksteliy
(trombocity) skaiciui ir kalio kiekiui kraujyje nustatyti.

Kiti vaistai ir LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai)

Jeigu vartojate kity vaisty arba dél to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui arba vaistininkui.

o Varfarino, vartojamo kraujui skystinti.

o Aspirino (dar vadinamo acetilsalicilo rigstimi arba ASR), klopidogrelio ar kity vaisty,
apsauganciy nuo kraujo kreSuliy susidarymo (taip pat zr. 3 skyriaus poskyri ,,Kraujo kresé¢jima
slopinancio vaisto keitimas®).

) Injekcinio dekstrano, vartojamo kaip kraujo pakaitalas.

o Ibuprofeno, diklofenako, ketorolako ar kity vaisty, vadinamy nesteroidiniais vaistais nuo
uzdegimo ir vartojamy skausmui malSinti ir patinimui mazinti sergant artritu ir esant kitoms
bukléms.

. Prednizolono, deksametazono ar kity vaisty, skirty astmai, reumatoidiniam artritui ir kitoms
bukléms gydyti.
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. Kalio kiekj kraujyje didinanciy vaisty, pvz., kalio drusky, Slapimo iSsiskyrimg skatinanciy
vaisty, kai kuriy vaisty nuo Sirdies sutrikimy.

Operacijos ir anestezijos

Jeigu Jums ketinama atlikti stuburo punkcijg ar operacijg, kurios metu bus taikoma epiduriné ar
spinaliné anestezija, pasakykite savo gydytojui, kad vartojate LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai). Zr.
,LOVENOX (ir susije pavadinimai) vartoti negalima*. Taip pat pasakykite gydytojui, jeigu yra bet
kokiy stuburo problemy arba kada nors buvo atlikta stuburo operacija.

Néstumas ir zindymo laikotarpis

Jeigu esate néscia, manote, kad galbiit esate néscia arba planuojate pastoti, tai prie§ vartodama §j vaista
pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Jeigu esate néscia ir Jums yra protezuotas Sirdies voztuvas, gali biiti padidéjusi kraujo kresuliy
susidarymo rizika. Jisy gydytojas tai aptars su Jumis.

Jeigu Zindote kiuidikj arba planuojate maitinti kriitimi, tai prie§ vartodama §j vaista pasitarkite su

gydytoju.

LOVENOX (ir susije pavadinimai) sudétyje yra benzilo alkoholio

LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) sudétyje yra benzilo alkoholio [benzilo alkoholio kiekis — jrasyti
nacionalinius duomenis], kuris yra konservantas. Vaikams iki 3 mety gali sukelti toksiniy ir alerginiy
reakcijy. Negalima skirti neisneSiotiems kiidikiams ir naujagimiams iki 1 ménesio, nes gali pasireiksti
sunkiy toksiniy reakcijy, jskaitant nenormaly kvépavima.

LOVENOX vaisto formy, kuriy sudétyje yra benzilo alkoholio, nerekomenduojama vartoti nés¢ioms
moterims.

Vairavimas ir mechanizmy valdymas
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) geb¢jimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia.

Rekomenduojama, kad sveikatos priezitiros specialistas uzrasyty Jusy vartojamo vaisto prekinj
pavadinimg ir serijos numer;j.

3. Kaip vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)

Visada vartokite §j vaistg tiksliai, kaip nurodé gydytojas arba vaistininkas. Jeigu abejojate, kreipkités j
gydytojg arba vaistininka.

Vartojant §j vaista

o LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) paprastai leidZziamas po oda (j poodj).

o Isleidus Jus j namus, gali reikéti ir toliau vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) ir patiems jj
susileisti (Zr. toliau pateiktas instrukcijas, kaip tai padaryti).

LOVENOX (ir susije pavadinimai) negalima leisti j raumenis.

Kiek vaisto Jums bus paskirta

o Gydytojas nuspres, kiek LOVENOX (ir susije pavadinimai) Jums skirti. Dozé priklausys nuo
priezasties, dél kurios Sis vaistas yra vartojamas.

. Jeigu yra inksty funkcijos sutrikimy, Jums gali bati skirta mazesné LOVENOX (ir susij¢
pavadinimai) dozé.

. Gydymas nuo kraujyje susidariusiy kresuliy
. Iprastiné dozé yra po 150 TV (1,5 mg) kiekvienam kilogramui Jasy kiino svorio karta per para
arba 100 TV (1 mg) kiekvienam kilogramui Jisy kiino svorio du kartus per para.
. Kiek laiko reikés vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai), nuspres gydytojas.
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Kresuliy susidarymo kraujyje slopinimas toliau iSvardytomis situacijomis
X Operacija ar laikotarpis, kai dél ligos apribojama galimybé judeéti
e Doze¢ priklausys nuo to, kokia yra kreSulio atsiradimo rizika. Jums kasdien bus
leidZiama 2 000 TV (20 mg) arba 4 000 TV (40 mg) LOVENOX (ir susij¢
pavadinimai) doze.
e Jeigu Jums bus atlickama operacija, pirma dozé paprastai yra suleidziama iki
operacijos likus 2 valandoms arba 12 valandy.
e Jeigu Jiisy gebéjimas judéti yra apribotas dél ligos, paprastai kasdien leidziama
4 000 TV (40 mg) LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) dozé.
o Kiek laiko reikés vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai), nuspres gydytojas.

Buaklé po sirdies priepuolio

LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) galima vartoti dviem $irdies priepuolio tipams gydyti:
vadinamajam STEMI (miokardo infarktui su ST segmento pakilimu) ir ne STEMI (NSTEMI).
Skirta LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) doze priklausys nuo Jisy amziaus ir Jus istikusio
Sirdies priepuolio tipo.

NSTEMI tipo Sirdies priepuolis:
o Jprastiné dozé yra 100 TV (1 mg) kiekvienam kilogramui Jisy kiino svorio, ji
leidZiama kas 12 valandy.
e Paprastai gydytojas nurodo kartu vartoti ir aspirino (acetilsalicilo rugsties).
o Kiek laiko reikés vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai), nuspres gydytojas.

STEMI tipo Sirdies priepuolis, jeigu esate jaunesni kaip 75 mety:

o ] veng bus suleista pradiné 3 000 TV (30 mg) LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)
dozg.

e Tuo pat metu bus pradéta LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) leisti po oda (j poodj).
Iprastiné dozé yra 100 TV (1 mg) kiekvienam kilogramui Jasy kiino svorio, ji
leidZziama kas 12 valandy.

e Paprastai gydytojas nurodo kartu vartoti ir aspirino (acetilsalicilo rugsties).

o Kiek laiko reikeés vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai), nuspres gydytojas.

STEMI tipo Sirdies priepuolis, jeigu esate 75 mety arba vyresni:
e [prastiné dozé yra 75 TV (0,75 mg) kiekvienam kilogramui Jaisy kiino svorio, ji
leidZziama kas 12 valandy.
e Didziausia LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) doze, kuri gali biiti suleista pirmyjy
dviejy injekcijy metu, yra 7500 TV (75 mg).
o Kiek laiko reikés vartoti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai), nuspres gydytojas.

Pacientai, kuriems atliekama vadinamoji perkutaniné vainikiniy arterijy intervencija (PVAI)

Gydytojas, atsizvelgdamas j paskutinés LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) dozés suleidimo
laika, gali nuspresti prie§ PVAI procediirg skirti papildomg LOVENOX (ir susije pavadinimai)
dozg. Ji bus suleista j vena.

Svirkstiklio naudojimo instrukcijos [Jrasyti nacionalinius duomenis]

Kraujo kre$éjima slopinancio vaisto keitimas

Kraujq skystinanciy vaisty, vadinamy vitamino K antagonistais (pvz., varfarino) vartojimo
vietoj LOVENOX (ir susije pavadinimai) pradéjimas

Gydytojas nurodys atlikti kraujo tyrima, vadinamg TNS, ir pagal jo rezultatus nurodys, kada
nutraukti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) vartojima.

132



- LOVENOX (ir susije pavadinimai) vartojimo vietoj kraujq skystinanciy vaisty, vadinamy
vitamino K antagonistais (pvz., varfarino) pradéjimas
Nutraukite vitamino K antagonisto vartojimg. Gydytojas nurodys atlikti kraujo tyrima,
vadinama TNS, ir pagal jo rezultatus nurodys, kada pradéti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)
vartojima.

- Tiesioginio poveikio geriamyjy kraujo kreséjimg mazinanciy vaisty vartojimo vietoj LOVENOX
(ir susije pavadinimai) pradéjimas
Nutraukite LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) vartojimg. Tiesioginio poveikio geriamyjy kraujo
kres¢jima mazinanciy vaisty vartojima pradékite iki numatyto kitos injekcijos laiko likus
0-2 valandoms ir po to vartojimg teskite kaip jprasta.

- LOVENOX (ir susije pavadinimai) vartojimo vietoj tiesioginio poveikio geriamyjy Kraujo
kreséjimg mazinanciy vaisty pradéjimas
Nutraukite tiesioginio poveikio geriamojo kraujg skystinancio vaisto vartojimg. Nepradékite
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) vartojimo tol, kol po paskutiniosios geriamojo krauja
skystinancio vaisto dozés pavartojimo nepraeis 12 valandy.

Vartojimas vaikams ir paaugliams
LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) saugumas ir veiksmingumas vaikams neistirti.

Ka daryti pavartojus per didele LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai) doze?

Jeigu manote, kad pavartojote per didele ar per maza LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) dozg,
nedelsdami apie tai pasakykite gydytojui, vaistininkui arba slaugytojui, net jeigu neatsirado jokiy
sutrikimy pozymiy. Jeigu vaikas atsitiktinai susileido arba nurijo LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai),
nedelsdami vezkite jj j ligoninés skubios pagalbos skyriy.

PamirSus pavartoti LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai)

Jeigu pamirSote susileisti vaisto doze, susileiskite ja, kai tik prisiminsite. Negalima tg pacig dieng
vartoti dvigubos dozés norint kompensuoti praleista doze¢. Dienorascio pildymas Jums padés
nepraleisti dozgs.

Nustojus vartoti LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai)

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

Svarbu, kad Jiis testuméte LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) injekcijas tol, kol gydytojas nuspres jo
vartojimag nutraukti. Jeigu nutrauksite vaisto vartojima, gali susidaryti kraujo kresulys, kuris gali biiti
labai pavojingas.

4, Galimas Salutinis poveikis

LOVENOX (ir susije¢ pavadinimai), kaip ir kiti panasiis vaistai (vaistai, slopinantys kraujo kresé¢jimg),
gali sukelti kraujavima, kuris gali biiti pavojingas gyvybei. Kai kuriais atvejais kraujavimas gali nebuti
akivaizdus.

Jeigu pasireiskia bet koks kraujavimas, kuris nesustoja savaime, arba jeigu atsiranda stipraus
kraujavimo pozymiy (didelis silpnumas, nuovargis, blySkumas, svaigulys, galvos skausmas ar
neaiskios prieZasties sukeltas patinimas), nedelsdami kreipkités j gydytoja.

Gydytojas gali nuspresti atidziau Jus stebéti arba pakeisti vartojama vaista.

Nutraukite LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) vartojimg ir nedelsdami kreipkités j gydytoja arba

slaugytoja, jeigu atsiranda bet kokiy sunkios alerginés reakcijos pozymiy (tokiy kaip kvépavimo
pasunkéjimas ir lapy, burnos, gerklés ar akiy patinimas).
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Toliau iSvardytais atvejais nedelsdami pasitarkite su gydytoju.
o Jeigu atsiranda bet kokiy kraujagysliy uzsikims§imo kresuliu pozymiy, pvz.:
- vienos kojos méslungio pobitidzio skausmas, karstis ar patinimas (tai yra giliyjy veny
trombozés simptomai);
- dusulys, kratinés skausmas, alpulys ar kraujo atkoséjimas (tai yra plauciy embolijos
simptomai).
o Jeigu atsiranda iSbérimas poodinémis tamsiai raudonomis démémis, neiSnykstan¢iomis jas
paspaudus.
Gydytojas gali nurodyti atlikti kraujo tyrima, kad patikrinty trombocity skaiciy.

Bendrasis galimo Salutinio poveikio sarasas

Labai daznas (gali pasireiksti daugiau kaip 1 i§ 10 Zmoniy)
o Kraujavimas.

. Kepeny fermenty aktyvumo padidéjimas.

Daznas (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i§ 10 Zmoniy)

o Lengviau nei jprasta atsirandancios kraujosruvos. Tokio poveikio priezastis gali biiti kraujo
sutrikimas (mazas trombocity skaicius).

o Rausvos odos démés. Didesné tokio poveikio tikimybe yra LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)

injekcijos vietoje.

Odos i8bérimas (ruplés, dilgéliné).

Nieztinti raudona oda.

Kraujosruvos ar skausmas injekcijos vietoje.

Sumazéjes raudonyjy kraujo lasteliy skaicius.

Didelis trombocity skai¢ius kraujyje.

Galvos skausmas.

Nedaznas (gali pasireiksti reciau kaip 1 i§ 100 zmoniy)

o Staiga atsirades stiprus galvos skausmas. Tai gali biiti kraujavimo j smegenis pozymis.
Tempimo ar patinimo pojiitis skrandyje. Tokj poveikj gali sukelti kraujavimas j skrandj.
Didelis, raudonas, netaisyklingos formos odos pazeidimas su piislémis arba be jy.

Odos dirginimas (lokalus dirginimas).

Odos arba akiy pageltimas ir Slapimo patamséjimas. Tokj poveikj gali sukelti kepeny funkcijos
sutrikimas.

Retas (gali pasireiksti re¢iau kaip 1 i3 1 000 zmoniy)

o Sunki alerginé reakcija. Galimi pozymiai yra iSbérimas, rijimo ar kvépavimo sutrikimas, lipy,
veido, gerklés ar liezuvio patinimas.
. Kalio kiekio kraujyje padidéjimas. Toks poveikis yra labiau tikétinas Zzmonéms, kuriems yra

inksty funkcijos sutrikimy arba kurie serga cukriniu diabetu. Gydytojas galés tai patikrinti
atlikdamas kraujo tyrima.

o Eozinofily skaiciaus padidéjimas kraujyje. Gydytojas galés tai patikrinti atlikdamas kraujo
tyrimg.

o Plauky slinkimas.

o Osteoporoze (buklé, kai kaulai yra labiau linke luzti) po ilgalaikio vartojimo.

. Dilgciojimas, tirpimas ir raumeny silpnumas (ypac apatingje kiino dalyje) atlikus juosmening
punkcijg arba sukélus spinaling anestezijg.
Slapinimosi arba tustinimosi kontrolés sutrikimas (negaléjimas kontroliuoti, kada eiti j tualeta).

. Sukietéjimy arba gumby atsiradimas injekcijos vietoje.

PraneSimas apie Salutinj poveikj

Jeigu pasireiske Salutinis poveikis, jskaitant Siame lapelyje nenurodyta, pasakykite gydytojui,
vaistininkui arba slaugytojui. Apie Salutinj poveikj taip pat galite pranesti tiesiogiai naudodamiesi
V priede nurodyta nacionaline praneSimo sistema.* Prane$dami apie $alutinj poveikj galite mums
padéti gauti daugiau informacijos apie Sio vaisto sauguma.
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http://www.nhs.uk/conditions/chest-pain/Pages/Introduction.aspx
http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

5. Kaip laikyti LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai)
[Irasyti nacionalinius duomenis]
Si vaistg laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant etiketés nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, $io vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas
vartoti iki paskutinés nurodyto ménesio dienos.

Pastebéjus {matomy gedimo pozymiy apraSymas}, Sio vaisto vartoti negalima.

Vaisty negalima iSmesti j kanalizacijg arba su buitinémis atlickomis. Kaip iSmesti nereikalingus
vaistus, klauskite vaistininko. Sios priemonés padés apsaugoti aplinka.

6. Pakuotés turinys ir kita informacija

LOVENOX (ir susij¢ pavadinimai) sudétis
- Veiklioji medZiaga yra enoksaparino natrio druska.

[Irasyti nacionalinius duomenis]

LOVENOX (ir susije pavadinimai) iSvaizda ir kiekis pakuotéje
[Irasyti nacionalinius duomenis]

Registruotojas ir gamintojas

[Irasyti nacionalinius duomenis]
[Zr. I priedg - jrasyti nacionalinius duomenis] /Kreipimosi procedirai]

{Pavadinimas ir adresas}

{Tel.:}
{Faksas:}

{EI. pastas:}

Sis vaistinis preparatas EEE valstybése narése registruotas tokiais pavadinimais:
Valstybés narés pavadinimas — Vaistinio preparato pavadinimas

Valstybés narés pavadinimas — Vaistinio preparato pavadinimas

[Zr. 1 prieda — jraSyti nacionalinius duomenis] /Kreipimosi procediirai, kai reikia]

Sis pakuotés lapelis paskutinj karta perZiarétas {MMMM m.-{ménesio} mén.}.
[Irasyti nacionalinius duomenis]

Kiti informacijos Saltiniai

ISsami informacija apie §j vaista pateikiama {Valstybés narés institucijos pavadinimas (nuoroda)}
tinklalapyje.
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