I PIELIKUMS

ZALU APRAKSTS



1. ZALU NOSAUKUMS

CEPROTIN 500 SV pulveris un s§kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Ar pelu monoklonalam antivielam attirits cilvéka plazmas C proteins (proteinum C humanum,).
CEPROTIN 500 SV* ir gatavots ka pulveris, kas nominali satur 500 SV cilvéka C proteina

2 T L)

cilveka C proteia.

Stiprumu (SV) nosaka, izmantojot hromoggniska substrata metodi atbilstosi Pasaules veselibas
organizacijas (PVO) starptautiskajam standartam.

*Viena starptautiska vieniba (SV) C proteina atbilst amidolitiski noteiktai C proteina aktivitatei 1 ml
normalas plazmas.

Paligvielas ar zinamu iedarbibu:

Sis zales satur 22,5 mg natrija viena flakona.
Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakSpunkta 6.1.

3. ZALU FORMA

Cilveka C proteins, pulveris un $kidinatajs injekciju skiduma pagatavosanai.

robezas no 6,7 11dz 7,3 un osmolalitate ne zemaka ka 240 mosmol/kg.

4. KLINISKA INFORMACIJA

4.1. Terapeitiskas indikacijas
CEPROTIN ir paredzéts zibensveida purpuras, kumarina izraisitas adas nekrozes un
venotrombotisku stavoklu profilaksei un arstéSanai pacientiem ar smagu iedzimtu C proteina
deficitu.

4.2. Devas un lietoSanas veids

ArsteSana ar CEPROTIN jasak arsta uzraudziba, kuram ir pieredze aizstajterapijas veik$ana ar asins
receSanas faktoriem/inhibitoriem, kad javeic C proteina aktivitates kontrole.

Devas
Deva japielago, veicot laboratorisku novertesanu katra konkréta gadijuma.
Akiitu epizozu arstésana un islaiciga profilakse (tostarp invazivas procediiras)

Sakuma jasasniedz C proteina 100% aktivitate (1 SV/ml), un arstéSanas laika aktivitate jauztur
virs 25%.

Lai noteiktu atjaunos$anos un pusperiodu, ieteicama sakumdeva ir 60 — 80 SV/kg. Lai noteiktu C
proteina limeni pacienta plazma pirms arstéSanas ar CEPROTIN un tas laika, C proteina aktivitati
ieteicams merit, izmantojot hromoggniskus substratus.



Deva janosaka, nemot véra C proteina aktivitates laboratoriskos mérijumus. Akita trombotiska
stavokla gadijuma tie javeic ik pec 6 stundam, kameér pacienta stavoklis stabilizgjas, pec tam divreiz
diena un vienmer tiesi pirms nakamas injekcijas veikSanas. Jaatceras, ka C proteina pusperiods
noteiktas kliniskas situacijas, piemeram, akiitas trombozes ar zibensveida purpuru un adas nekrozes
gadijuma, var biit stipri saisinats.

Ja atbildes reakcija uz CEPROTIN injekciju ir apmierinosa (nosaka ar hromogeéniskiem testiem), devu
var pakapeniski samazinat Iidz ievadiSanai ik p&c 12 stundam, nodrosSinot minimalo C proteina
aktivitati > 25% (> 0,25 SV/ml).

Pacientiem, kurus arst€ akiita slimibas fazg, C proteina aktivitate var palielinaties stipri mazak. Lielas
individualas atbildes reakcijas atSkiribas nozimé, ka regulari jakontrole CEPROTIN ietekme uz asins
rec€Sanas faktoriem.

Pacientiem, kuri sanem profilaktisku terapiju ar C proteinu, paaugstinata trombozes riska situacija
(pieméram, infekcija, trauma vai kirurgiska iejaukSanas) var bt nepieciesams lielaks minimalais
limenis.

ligstosa profilakse

Ilgstosas profilaktiskas arsteSanas gadijuma devai jabiit no 45 Iidz 60 SV/kg ik p&c 12 stundam.
Janosaka C proteina aktivitate, lai nodroSinatu minimalo Itmeni vismaz 25%.
Attiecigi japielago infuziju deva vai biezums.

Retos un izneémuma gadijumos subkutana 250-350 SV/kg infiizija sp&ja nodrosinat terapeitisku C
proteina Itmeni plazma pacientiem, kuriem intravenoza ievadiSana nebija iesp&jama.

Kombinéta arstésana

Ja pacients pariet uz pastavigu profilaksi ar peroraliem antikoagulantiem, aizstajterapija ar C proteinu
japartrauc tikai tad, kad ir sasniegta stabila antikoagulacija (skatit apakSpunkta 4.5.). Turklat terapiju
ar peroraliem antikoagulantiem ieteicams sakt ar mazu devu un pakapeniski pielagot, nevis lietot
standarta piesatinoso devu.

Kombingtas arsteésanas ar antikoagulantiem (ipasi K vitamina antagonistiem) un C proteinu sakuma,
pirms sak arst€Sanu ar antikoagulantiem, jauztur stabils C proteina aktivitates Itmenis virs 0,25 SV/ml
(hromogeniski). Ieteicams riipigi kontrol&t starptautisko normaliz&to koeficientu (international
normalized ratio, INR). Kombingjot C proteina koncentratu un antikoagulantus, C proteina minimalais
Itmenis jauztur vismaz 10% ltment.

Ipasas populacijas

Pediatriska populacija

Nemot vera ierobezoto klinisko pieredzi ar berniem zinojumos un pétijumos, kas ietvéra 83 pacientus,
tiek uzskatits, ka jaundzimus$ajiem un pediatrijas pacientiem ir speka tadi pasi devu ieteikumi ka
picaugusajiem (skatit 5.1. apaksSpunktu).

Rezistence pret aktivéto C proteinu (ACP)
Pacientiem ar kombinétu smagu iedzimtu C proteina deficttu un rezistenci pret ACP kliniskie dati ir
nepietiekami, lai apstiprinatu CEPROTIN dro$umu un efektivitati.

Nieru un/vai aknu darbibas traucéjumi
CEPROTIN drosums un efektivitate pacientiem ar nieru un/vai aknu darbibas traucgjumiem nav
noteikta. Pacienti ar kadu no $Tm problémam ir jauzrauga stingrak.



LietoSanas veids

CEPROTIN ievada intravenozas injekcijas veida p&c pulvera injekciju $kiduma pagatavosSanai
skidinasanas ar sterilu tideni injekcijam.

CEPROTIN drikst ievadit ar maksimalo injekcijas atrumu 2 ml/min, iznemot bérniem, kuriem
kermena masa ir < 10 kg, kad injekcijas atrums nedrikst parsniegt 0,2 ml/kg/min.

Tapat ka lietojot citus intravenozi ievadamos proteinu preparatus, var rasties alergiska veida
palielinatas jutibas reakcijas. Ja rodas akiiti un dzivibai bistami alergiski simptomi, jabut
pieejamam dzivibas uzturéSanai nepiecieSamam iericém.

Ieteikumus par zalu sagatavosanu pirms lietoSanas skatit 6.6. apakSpunkta.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam, pelu
olbaltumvielam vai heparinu, iznemot, dzivibai bistamu trombotisku komplikaciju novérSanai.

4.4. Tpasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana
Izsekojamiba

Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jaregistré lietoto zalu nosaukums un s&rijas
numurs.

Paaugstinata jutiba

Ta ka nevar izslégt alergiska tipa paaugstinatas jutibas reakcijas iesp&ju, pacients jainformé par
agrinam paaugstinatas jutibas reakcijas pazimém, tostarp natrenes veida izsitumiem, generalizétu
natreni, spiedoSu sajutu kriitis, sekSanu, hipotensiju un anafilaksi. Ja Sie simptomi rodas, pacientam
jainforme arsts. leteicams tiilit partraukt zalu lietosanu.

Soka gadijuma jaievéro speka esosie mediciniskie standarti $oka arstesanai.

Inhibitori

Ja zales lieto pacientiem ar smagu iedzimtu C proteTna deficttu, var veidoties C proteinu inhib&joSas
antivielas.

Parnésajami infekcijas ierosinataji

Standarta pasakumi, lai novérstu infekciju slimibu iesp&jamibu, lietojot zales, kas gatavotas no cilvéka
asintm vai plazmas, ietver donoru atlasi, donoru nodoto asinu un plazmas fondu parbaudi uz specifisku
infekciju markieru klatbiitni, efektivu virusu inaktivéSanas/likvidésanas procediiru ieklauSanu
razoSanas procesa. Neskatoties uz ieprick§minétiem pasakumiem, lietojot zales, kas gatavotas no
cilvéka asinim vai plazmas, pilniba nevar izslégt infekciozo agentu parneSanas iespgjamibu. Tas
attiecas ar1 uz vél Iidz §im nezinamiem vai jauniem virusiem, ka arT uz citiem patogéniem.

Tiek uzskatits, ka standarta pasakumi ir efektivi pret apvalkotiem virusiem, tadiem ka HIV, HBV
un HCV un pret neapvalkoto HAV.

Veikto pasakumu nozime var biit ierobezota pret neapvalkotiem virusiem, tadiem ka parvovirusu B19.
Parvovirusa B19 infekcija var biit nopietna griitniec€m (augla infekcija) un cilvékiem ar imiindeficttu
vai pastiprinatu eritrocttu veidoSanos (pieméram, hemolitiskas anémijas gadijuma).



Pacientiem, kuri regulari/atkartoti sanem no cilvéka plazmas gatavotus Proteina C produktus, jaapsver
atbilstosa vakcinacija (pret A un B hepatitu).

Heparina inducéta trombocitopénija (HIT)

CEPROTIN neliela daudzuma var saturét heparinu. Var novérot heparina izraisitas alergiskas
reakcijas, kas var bt saistitas ar atru trombocTtu skaita mazinasanos (HIT). Pacientiem ar HIT var
rasties tadi simptomi ka arteriala un venoza tromboze, diseminé&ta intravaskulara koagulacija (DIK),
purpura, petehijas un kunga-zarnu trakta asinosana (meléna). Ja ir aizdomas par HIT, nekavgjoties
janosaka trombocTtu skaits un nepiecieSamibas gadijuma terapija ar CEPROTIN japartrauc. HIT
noteikSanu sarezgi fakts, ka $adi simptomi pacientiem ar smagu iedzimtu C proteina deficitu var biit
jau akita faze. Pacientiem ar HIT jaizvairas no turpmakas heparinu saturosu zalu lietoSanas.

Vienlaiciga antikoagulacijas Iidzeklu lietoSana

Kliniska pieredze liecina, ka novérotas vairakas asinoSanas epizodes. STs asinosSanas epizodes var
izraisit antikoagulantu (piem&ram, heparina) vienlaikus lietoSana. Tomér nav iesp&jams pilnigi noliegt,
ka CEPROTIN lietosana arT veicina $o asinosanas trauc&jumu ra$anos.

Natrijs

Sis zales satur 22,5 mg natrija viena flakona, kas ir lidzvértigi 1,1% no PVO ieteiktas maksimalas 2 g
natrija devas pieaugusajiem.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Paslaik nav zinama mijiedarbiba ar citam zaleém.

Mijiedarbiba ar K vitamina antagonistiem

Pacientiem, sakot arst€Sanu ar K vitamina antagonistu grupas peroraliem antikoagulantiem
(pieméram, varfarinu), pirms vélamas antikoagulanta iedarbibas sasniegSanas var rasties Tslaicigs
hiperkoagulacijas stavoklis. So Tslaicigo reakciju var izskaidrot ar faktu, ka C proteinam — no

K vitamina atkarigam plazmas proteinam — ir 1saks pusperiods neka vairumam no K vitamina
atkarigo proteinu (t.i., I, IX un X faktoriem). Tadg&jadi arstésanas sakotng&ja fazeé C proteina
aktivitate tiek nomakta daudz atrak neka prokoagulantu faktoru aktivitate. Tadel, ja pacients
pariet uz peroralu antikoagulantu lietoSanu, C proteTna aizstajterapija jaturpina lidz stabilas
antikoagulacijas sasniegSanai. Lai gan varfarina izraisita adas nekroze var rasties jebkuram
pacientam, sakot peroralu antikoagulantu terapiju, 1pass risks ir cilvékiem ar iedzimtu C proteina
deficttu (skatit 4.2. apakSpunktu).

4.6. Fertilitate, griitnieciba un baroS$ana ar kriti

Lai gan CEPROTIN drosi lietots griitniecu ar C proteina deficitu arst€$anai, ta lietoSana cilvékam
griitniecibas laika nav apstiprinata kontrol&tos kliniskos p&tijumos. Turklat nav pieejama informacija
par C proteina izdaliSanos ar mates pienu. Tadel CEPROTIN lietosanas ieguvums griitniecibas vai

nepiecieSamibas gadijuma.
Informaciju par parvovirusa B19 infekciju skatit 4.4. apakSpunkta.
4.7. Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

CEPROTIN neietekmé vai nenozimigi ietekmé spgju vadit transportlidzeklus un apkalpot
mehanismus.



4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Tapat ka lietojot citas intravenozi ievadamas zales, iesp&jamas alergiska tipa paaugstinatas jutibas
reakcijas. Pacienti jainforme par paaugstinatas jutibas reakciju agriniem simptomiem, kas var ietvert
angioneirotisku tiisku, dedzinasanu un durstiSanas sajiitu injekcijas vieta, drebulus, pietvikumu,
izsitumus, niezi, generaliz&tu natreni, galvassapes, natreni, hipotensiju, letargiju, sliktu daisu, nemieru,
tahikardiju, spiedosSu sajtitu kriitts, tirpSanu, vems$anu un seékSanu. Ja paradas iepriek$ minétie
simptomi, pacientam noteikti jagriezas pie arsta (skatit 4.4. apakSpunktu).

Nevélamo blakusparadibu apkopojums tabulas veida

Klmiskajos pétijumos ar CEPROTIN, kopuma zinots par 3 nebiitiskam zalu blakném
(ZB-em) 1 no 67 pétijumos iesaistitajiem pacientiem (izsitumi un nieze (sagrupéti ka paaugstinata
jutiba), un reibonis). CEPROTIN tika ievadits pavisam 6375 reizes.

Biezums ir novertéts saskana ar sadiem krit€rijiem: loti biezi (> 1/10), biezi (no > 1/100 Iidz < 1/10),
retak (no > 1/1000 lidz < 1/100), reti (> 1/10 000 lidz < 1/1000), loti reti (< 1/10 000); nav zinams

(nevar noteikt pec pieejamiem datiem).

Atbilstoso ZB-u sastopamibas sadalijums ir sekojoss:

Organu sistemu klase Nevelama Ieteicamais termins BieZuma kategorija
blakusparadiba atbilstosi infuzijam
Imiinas sistémas trauceéjumi Paaugstinata jutiba Izsitumi Reti
Nieze Reti
Nervu sistémas traucéjumi Reibonis Reibonis Reti

Pécregistracijas pieredze

P&cregistracijas laika ir sanemti zinojumi par §adam ZB, un to biezums nav zinams:
Psihiskie traucéjumi: nemiers
Adas un zemadas audu bojajumi: hiperhidroze

Visparéeji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta: reakcija injekcijas vieta

Zino$ana par iespéjamam neveélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iespg&jamam nevélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas
zinoSanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana

Nav zinots par pardoz€$anas simptomiem, lietojot CEPROTIN.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: antitrombotiskie Iidzekli; ATK kods: BOIAD12


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

Darbibas mehanisms

C proteins ir no K vitamina atkarigs antikoagulantu glikoproteins, kas tiek sintezets aknas.
Trombina/trombomodulina komplekss uz endotglija virsmas to parvers par ACP. ACP ir serina
proteaze ar spécigu antikoagulanta iedarbibu, 1pasi kofaktora — S proteina — klatbiitne. ACP darbojas,
inaktivéjot V un VIII faktora aktivétas formas, tadéjadi samazinot trombina veidoSanos. Pieradits, ka
ACP piemtt ar profibrinolitiska iedarbiba.

Intravenoza CEPROTIN ievadiSana uzreiz, bet 1slaicigi palielina C proteina [imeni plazma. C proteina
aizstaSana pacientiem ar C proteina deficttu mazina vai, lietojot profilaktiski, novers trombotiskus

sarezgljumus.

Kliniska efektivitate

Tika pabeigts viens prospektivs, daudzcentru, atklats, nejausinats, 3-daligs, 2./3. fazes kliniskais
pétijums pacientiem ar smagu iedzimtu C proteina deficitu, lai noveértétu C proteina koncentrata
efektivitati un dro§umu (pivotals pétijums 400101). Saja pétijuma piedalijas 18 pacienti ar smagu
iedzimtu C proteina deficitu, kas definéts ka C proteina aktivitates l[imenis <20% un vidgjais vecums
5,8 gadi (robezas no 0 11dz 26 gadiem). llgtermina profilakses grupa vecuma mediana bija 2,8 gadi
(robezas no 0 11dz 22 gadiem). Kopuma ar CEPROTIN 11 pacientiem tika arstetas 24 purpura
fulminans (PF) epizodes, kumarina izraisitas adas nekrozes (coumarin-induced skin necrosis, CISN)
un citi asinsvadu trombemboliskie notikumi. Tika analizéti septini Tstermina profilakses kursi pirms
operacijas vai antikoagulantu terapijas uzsaksanas un 8 ilgstosas profilakses kursi. ST pétfjuma
rezultati pierada, ka CEPROTIN ir efektivs aktitu trombozes epizozu arst€Sana un atbalsta CEPROTIN
lietoSanu gan Tstermina, gan ilgtermina trombotiska profilaktiska arsté€Sana.

Cita pieredze ar CEPROTIN ietver atseviskus zinojumus un kltnisko p&tijumu ar 69 pediatrijas
pacientiem ar iegtitu C proteina deficitu. Tas ir randomizgts, dubultakls, placebo kontrol&ts devas
noteikSanas pétijums, kura indikacija ir iegtits C proteina deficits, ko izraisijusi meningokoku sepse
(IMAG 112). Zinojumi liecina par labu CEPROTIN panesamibu b&rniem un jaundzimusajiem.

Ieprieks minétajos pétijumos ar 87 pacientiem lietotas devas liecina par to, ka jaundzimus$ajiem un
pediatrijas pacientiem ir spéka tadi pasi devu ieteikumi ka pieaugusajiem.

5.2. Farmakokinétiskas Tpasibas

Farmakokingtiskos datus vertgja 21 cilvékam ar homozigotisku vai divkarsi heterozigotisku C proteina
deficttu bez simptomiem. C proteina aktivitati plazma noteica ar hromoggnisku testu. Individualais
pusperiods bija 4,4 — 15,8 h, lietojot nodalijumu modeli, un 4,9 — 14,7 h, lietojot ne-nodalijumu
metodi. Individualais atjauno$anas diapazons bija 0,50 — 1,76 [(SV/dl)/(SV/kg)]. Pacienti butiski
atSkiras vecuma, kermena masas un plazmas tilpuma zina.

Pacientiem ar akiitu trombotisku saslim$anu var gan ievérojami palielinaties C proteina Iimenis
plazma, gan stipri samazinaties pusperiods.

5.3. Prekliiskie dati par droSumu
CEPROTIN sastava esosais C proteins ir normala cilvéka plazmas sastavdala un tas darbojas Iidzigi
endogénajam C proteinam. Tade] eksperimentali pétijumi par tumorogeéno vai mutagéno iedarbibu —

1pasi heterologadm sugam — netiek uzskatiti par nepiecieSamiem.

Vienreizgjas devas toksicitates testa konstat€ja, ka pat vairakas reizes (10 reizes) lielaka deva par
cilvekam ieteicamo devu uz kg kermena masas neizraisija toksisku iedarbibu grauzgjiem.

Eimsa testa CEPROTIN nekonstatgja mutagenas Tpasibas.



Atkartotas toksicitates p&tijumi netika veikti, jo iepriek$€ja pieredze ar asinsreces preparatiem liecina,
ka tiem ir neliela nozime. Atskiriba starp recipientu sugam un cilvéka C proteinu nenoverSami izraisis
imiinu atbildreakciju ar antivielu veidoSanos.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Pulveris

Cilveka albumins

Trinatrija citrata dihidrats
Natrija hlorids

Skidinatajs

Sterils tidens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Saderibas pétijumu trikuma dé| §1s zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citiem zaleém.
6.3. UzglabaSanas laiks

3 gadi
Pagatavotais skidums jalieto nekavgjoties.

6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapt (2°C — 8°C).

Uzglabasanas nosacijumus péc zalu atSkaidiSanas skatit 6.3. apakSpunkta.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

500 SV un 1.000 SV: CEPROTIN pulveris tiek piegadats 1. tipa (500 SV) un 2. tipa (1.000 SV)
neitrala, hidrolitiska stikla flakonos.

Skidinatajs tiek piegadats 1. tipa neitrala, hidrolitiska stikla flakonos. Preparata un $kidinataja flakoni
ir slégti ar butilgumijas aizbazniem.

Katra iepakojuma ir ar1

° viena savienosSanas adata,
° viena adata ar filtru.

Visi iepakojuma lielumi tirgll var nebiit pieejami.
6.6. IpaSi noradijumi atkritumu likvideSanai un citi noradijumi par riko§anos

Skidiniet liofilizéto CEPROTIN pulveri injekciju $kiduma pagatavosanai ar iepakojuma esogo
Skidinataju (sterilu tideni injekcijam), izmantojot sterilo savienos$anas adatu. Viegli groziet flakonu,

vvvvvv

krasa un dzidrs vai nedaudz opalescgjoss, un taja nav redzamas nogulsnes.
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filtru. Lai ievilktu pagatavoto CEPROTIN Skidumu, katram flakonam jalieto sava, neizmantota adata

ar filtru. Ja ir redzamas nogulsnes, Skidums ir jaiznicina.

Pagatavotais Skidums nekavegjoties jaievada intravenozas injekcijas veida.

Neizlietotas zales vai citus izlietotos materialus jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

7.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Takeda Manufacturing Austria AG

Industriestrasse 67

1221 Vienna

Austrija

8.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS

EU/1/01/190/001

9.  PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Pirmreizgjas registracijas datums: 2001. gada 16. julijs

P&dgjas parregistracijas datums: 2006. gada 16. jilijs

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiras timekla vietné

http://www.ema.europa.eu.
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1. ZALU NOSAUKUMS

CEPROTIN 1.000 SV pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Ar pelu monoklonalam antivielam attirits cilvéka plazmas C proteins (proteinum C humanum).
CEPROTIN 1.000 SV* ir gatavots ka pulveris, kas nominali satur 1.000 SV cilvéka C proteina
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cilveka C proteia.

Stiprumu (SV) nosaka, izmantojot hromoggniska substrata metodi atbilstosi Pasaules veselibas
organizacijas (PVO) starptautiskajam standartam.

*Viena starptautiska vieniba (SV) C proteina atbilst amidolitiski noteiktai C proteina aktivitatei 1 ml
normalas plazmas.

Paligvielas ar zinamu iedarbibu:

Sis zales satur 44.9 mg natrija viena flakona.
Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakSpunkta 6.1.

3. ZALU FORMA

Cilveka C proteins, pulveris un $kidinatajs injekciju skiduma pagatavosanai.

robezas no 6,7 11dz 7,3 un osmolalitate ne zemaka ka 240 mosmol/kg.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas

CEPROTIN ir paredzéts zibensveida purpuras, kumarina izraisitas adas nekrozes un venotrombotisku
stavok]u profilaksei un arst€Sanai pacientiem ar smagu iedzimtu C proteina deficTtu.

4.2. Devas un lietoSanas veids

ArstéSana ar CEPROTIN jasak arsta uzraudziba, kuram ir pieredze aizstajterapijas veik$ana ar asins
rec@Sanas faktoriem/inhibitoriem, kad javeic C proteina aktivitates kontrole.

Devas
Deva japielago, veicot laboratorisku novertésanu katra konkréta gadijuma.
Akiitu epizozu arstéSana un islaiciga profilakse (tostarp invazivas procediiras)

Sakuma jasasniedz C protetna 100% aktivitate (1 SV/ml), un arstéSanas laika aktivitate jauztur
virs 25%.

Lai noteiktu atjaunoSanos un pusperiodu, ieteicama sakumdeva ir 60 — 80 SV/kg. Lai noteiktu C

proteina Itmeni pacienta plazma pirms arsteSanas ar CEPROTIN un tas laika, C proteina aktivitati
ieteicams mérit, izmantojot hromogeniskus substratus.
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Deva janosaka, nemot véra C proteina aktivitates laboratoriskos mérjjumus. Akita trombotiska
stavokla gadijuma tie javeic ik pec 6 stundam, kameér pacienta stavoklis stabilizgjas, pec tam divreiz
diena un vienmer tiesi pirms nakamas injekcijas veikSanas. Jaatceras, ka C proteina pusperiods
noteiktas kliniskas situacijas, piemeram, akiitas trombozes ar zibensveida purpuru un adas nekrozes
gadijuma, var biit stipri saisinats.

Ja atbildes reakcija uz CEPROTIN injekciju ir apmierinoSa (nosaka ar hromoggniskiem testiem), devu
var pakapeniski samazinat Iidz ievadiSanai ik péc 12 stundam, nodrosSinot minimalo C proteina
aktivitati > 25% (> 0,25 SV/ml).

Pacientiem, kurus arstg akiita slimibas faze, C proteTna aktivitate var palielinaties stipri mazak. Lielas
individualas atbildes reakcijas atskiribas nozimé, ka regulari jakontrole CEPROTIN ietekme uz asins
recéSanas faktoriem.

Pacientiem, kuri sanem profilaktisku terapiju ar C proteinu, paaugstinata trombozes riska situacija
(pieméram, infekcija, trauma vai kirurgiska iejauk$anas) var but nepieciesams lielaks minimalais
limenis.

ligstosa profilakse

Ilgstosas profilaktiskas arsteSanas gadijuma devai jabiit no 45 Iidz 60 SV/kg ik p&c 12 stundam.
Janosaka C proteina aktivitate, lai nodroSinatu minimalo Itmeni vismaz 25%. Attiecigi japielago
infuziju deva vai biezums.

Retos un iznémuma gadijumos subkutana 250-350 SV/kg infiizija sp&ja nodrosinat terapeitisku
C proteina limeni plazma pacientiem, kuriem intravenoza ievadiSana nebija iesp&jama.

Kombinéta arstesana

Ja pacients pariet uz pastavigu profilaksi ar peroraliem antikoagulantiem, aizstajterapija ar C proteinu
japartrauc tikai tad, kad ir sasniegta stabila antikoagulacija (skatit apakSpunkta. 4.5.). Turklat terapiju
ar peroraliem antikoagulantiem ieteicams sakt ar mazu devu un pakapeniski pielagot, nevis lietot
standarta piesatinoSo devu.

Kombingtas arsteésanas ar antikoagulantiem (ipasi K vitamina antagonistiem) un C proteinu sakuma,
pirms sak arstéSanu ar antikoagulantiem, jauztur stabils C proteina aktivitates [imenis virs 0,25 SV/ml
(hromogeniski). Ieteicams riipigi kontrol&t starptautisko normaliz&to koeficientu (international
normalized ratio, INR). Kombingjot C proteina koncentratu un antikoagulantus, C proteTna minimalais
limenis jauztur vismaz 10% Itmeni.

Ipasas populacijas

Pediatriskd populdcija

Nemot veéra ierobezoto kltnisko pieredzi ar berniem zinojumos un pétijumos, kas ietvéra 83 pacientus,
tiek uzskatits, ka jaundzimusajiem un pediatrijas pacientiem ir speka tadi pasi devu ieteikumi ka
pieaugusajiem (skatit 5.1. apakSpunktu).

Rezistence pret aktivéto C proteinu (ACP)
Pacientiem ar kombinétu smagu iedzimtu C proteina deficitu un rezistenci pret ACP kliniskie dati ir
nepietiekami, lai apstiprinatu CEPROTIN droSumu un efektivitati.

Nieru un/vai aknu darbibas traucéjumi

CEPROTIN droSums un efektivitate pacientiem ar nieru un/vai aknu darbibas traucéjumiem nav
noteikta. Pacienti ar kadu no $Tm problémam ir jauzrauga stingrak.
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LietoSanas veids

CEPROTIN ievada intravenozas injekcijas veida p&c pulvera injekciju $kiduma pagatavosSanai
skidinasanas ar sterilu tideni injekcijam.

CEPROTIN drikst ievadit ar maksimalo injekcijas atrumu 2 ml/min, iznemot bérniem, kuriem
kermena masa ir < 10 kg, kad injekcijas atrums nedrikst parsniegt 0,2 ml/kg/min.

Tapat ka lietojot citus intravenozi ievadamos proteinu preparatus, var rasties alergiska veida
palielinatas jutibas reakcijas. Ja rodas akiiti un dzivibai bistami alergiski simptomi, jabut
pieejamam dzivibas uzturéSanai nepiecieSamam iericém.

Ieteikumus par zalu sagatavosanu pirms lietoSanas skatit 6.6. apakSpunkta.

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu vai jebkuru no 6.1. apakSpunkta uzskaititajam paligvielam, pelu
olbaltumvielam vai heparinu, iznemot, dzivibai bistamu trombotisku komplikaciju novérSanai.

4.4. Tpasi bridinajumi un piesardziba lieto§ana
Izsekojamiba

Lai uzlabotu biologisko zalu izsekojamibu, ir skaidri jaregistré lietoto zalu nosaukums un s&rijas
numurs.

Paaugstinata jutiba

Ta ka nevar izslégt alergiska tipa paaugstinatas jutibas reakcijas iesp&ju, pacients jainformé par
agrinam paaugstinatas jutibas reakcijas pazimém, tostarp natrenes veida izsitumiem, generalizétu
natreni, spiedoSu sajutu kriitis, sekSanu, hipotensiju un anafilaksi. Ja Sie simptomi rodas, pacientam
jainforme arsts. leteicams tiilit partraukt zalu lietosanu.

Soka gadijuma jaievéro speka esosie mediciniskie standarti $oka arstesanai.

Inhibitori

Ja zales lieto pacientiem ar smagu iedzimtu C proteTna deficttu, var veidoties C proteinu inhib&joSas
antivielas.

Parnésajami infekcijas ierosinataji

Standarta pasakumi, lai novérstu infekciju slimibu iesp&jamibu, lietojot zales, kas gatavotas no cilvéka
asintm vai plazmas, ietver donoru atlasi, donoru nodoto asinu un plazmas fondu parbaudi uz specifisku
infekciju markieru klatbiitni, efektivu virusu inaktivéSanas/likvidésanas procediiru ieklauSanu
razoSanas procesa. Neskatoties uz ieprick§minétiem pasakumiem, lietojot zales, kas gatavotas no
cilvéka asinim vai plazmas, pilniba nevar izslégt infekciozo agentu parneSanas iespgjamibu. Tas
attiecas ar1 uz vél Iidz §im nezinamiem vai jauniem virusiem, ka arT uz citiem patogéniem.

Tiek uzskatits, ka standarta pasakumi ir efektivi pret apvalkotiem virusiem, tadiem ka HIV, HBV
un HCV un pret neapvalkoto HAV.

Veikto pasakumu nozime var biit ierobezota pret neapvalkotiem virusiem, tadiem ka parvovirusu B19.

Parvovirusa B19 infekcija var biit nopietna griitniec€m (augla infekcija) un cilvékiem ar imiindeficttu
vai pastiprinatu eritrocttu veidoSanos (pieméram, hemolitiskas anémijas gadijuma).
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Pacientiem, kuri regulari/atkartoti sanem no cilvéka plazmas gatavotus Proteina C produktus, jaapsver
atbilstosa vakcinacija (pret A un B hepatitu).

Heparina inducéta trombocitopénija (HIT)

CEPROTIN neliela daudzuma var saturét heparinu. Var novérot heparina izraisitas alergiskas
reakcijas, kas var bt saistitas ar atru trombocTtu skaita mazinasanos (HIT). Pacientiem ar HIT var
rasties tadi simptomi ka arteriala un venoza tromboze, diseminé&ta intravaskulara koagulacija (DIK),
purpura, petehijas un kunga-zarnu trakta asinosana (meléna). Ja ir aizdomas par HIT, nekavgjoties
janosaka trombocTtu skaits un nepiecieSamibas gadijuma terapija ar CEPROTIN japartrauc. HIT
noteikSanu sarezgi fakts, ka $adi simptomi pacientiem ar smagu iedzimtu C proteina deficitu var biit
jau akita faze. Pacientiem ar HIT jaizvairas no turpmakas heparinu saturosu zalu lietoSanas.

Vienlaiciga antikoagulacijas Iidzeklu lietoSana

Kliniska pieredze liecina, ka novérotas vairakas asinoSanas epizodes. STs asinosSanas epizodes var
izraisit antikoagulantu (piem&ram, heparina) vienlaikus lietoSana. Tomér nav iesp&jams pilnigi noliegt,
ka CEPROTIN lietosana arT veicina $o asinosanas trauc&jumu ra$anos.

Natrijs

Sis zales satur 44,9 mg natrija viena flakona, kas ir lidzvértigi 2,2% no PVO ieteiktas maksimalas 2 g
natrija devas pieaugusajiem.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Paslaik nav zinama mijiedarbiba ar citam zaleém.

Mijiedarbiba ar K vitamina antagonistiem

Pacientiem, sakot arst€Sanu ar K vitamina antagonistu grupas peroraliem antikoagulantiem
(pieméram, varfarinu), pirms vélamas antikoagulanta iedarbibas sasniegSanas var rasties

islaicigs hiperkoagulacijas stavoklis. So Tslaicigo reakciju var izskaidrot ar faktu, ka C proteinam —
no K vitamina atkarigam plazmas protetnam — ir 1saks pusperiods neka vairumam no K vitamina
atkarigo proteinu (t.i., I, IX un X faktoriem). Tadg&jadi arstésanas sakotng&ja fazeé C proteina
aktivitate tiek nomakta daudz atrak neka prokoagulantu faktoru aktivitate. Tadel, ja pacients

pariet uz peroralu antikoagulantu lietoSanu, C proteTna aizstajterapija jaturpina lidz stabilas
antikoagulacijas sasniegSanai. Lai gan varfarina izraisita adas nekroze var rasties jebkuram
pacientam, sakot peroralu antikoagulantu terapiju, 1pass risks ir cilvékiem ar iedzimtu C proteina
deficttu (skatit 4.2. apakSpunktu).

4.6. Fertilitate, griitnieciba un baroS$ana ar kriti
Lai gan CEPROTIN drosi lietots griitniecu ar C proteina deficitu arst€$anai, ta lietoSana cilvékam

griitniecibas laika nav apstiprinata kontrol&tos kliniskos p&tijumos. Turklat nav pieejama informacija
par C proteina izdaliSanos ar mates pienu. Tadel CEPROTIN lietosanas ieguvums griitniecibas

nepiecieSamibas gadijuma.
Informaciju par parovavirusa B19 infekciju skatit 4.4. apakSpunkta.

4.7. Ietekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

CEPROTIN neietekmé vai nenozimigi ietekmé spgju vadit transportlidzeklus un apkalpot
mehanismus.
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4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma profila kopsavilkums

Tapat ka lietojot citas intravenozi ievadamas zales, iesp&jamas alergiska tipa paaugstinatas jutibas
reakcijas. Pacienti jainforme par paaugstinatas jutibas reakciju agriniem simptomiem, kas var ietvert
angioneirotisku tiisku, dedzinasanu un durstiSanas sajiitu injekcijas vieta, drebulus, pietvikumu,
izsitumus, niezi, generaliz&tu natreni, galvassapes, natreni, hipotensiju, letargiju, sliktu daisu, nemieru,
tahikardiju, spiedosSu sajtitu kriitts, tirpSanu, vems$anu un seékSanu. Ja paradas iepriek$ minétie
simptomi, pacientam noteikti jagriezas pie arsta (skatit 4.4. apakSpunktu).

Nevélamo blakusparadibu apkopojums tabulas veida

Klmiskajos pétijumos ar CEPROTIN, kopuma zinots par 3 nebiitiskam zalu blakném
(ZB-em) 1 no 67 pétijumos iesaistitajiem pacientiem (izsitumi un nieze (sagrupéti ka paaugstinata
jutiba), un reibonis). CEPROTIN tika ievadits pavisam 6375 reizes.

Biezums ir novertéts saskana ar sadiem krit€rijiem: loti biezi (> 1/10), biezi (no > 1/100 Iidz < 1/10),
retak (no > 1/1000 lidz < 1/100), reti (> 1/10 000 lidz < 1/1000), loti reti (< 1/10 000); nav zinams

(nevar noteikt pec pieejamiem datiem).

Atbilstoso ZB-u sastopamibas sadalijums ir sekojoss:

Organu sistému klase Nevelama Ieteicamais termins BieZuma kategorija
blakusparadiba atbilstosi infuzijam
Imiinas sistemas traucéjumi | Paaugstinata jutiba Izsitumi Reti
Nieze Reti
Nervu sistémas traucejumi Reibonis Reibonis Reti

Pécregistracijas pieredze

P&cregistracijas laika ir sanemti zinojumi par §adam ZB, un to bieZums nav zinams:
Psihiskie traucéjumi: nemiers
Adas un zemadas audu bojajumi: hiperhidroze

Vispareji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta: reakcija injekcijas vieta

Zino$ana par iespéjamam nevélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvumu/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek liigti zinot par
jebkadam iesp&jamam neveélamam blakusparadibam, izmantojot V pielikuma min&to nacionalas
zinos$anas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana

Nav zinots par pardoz€sanas simptomiem, lietojot CEPROTIN.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: antitrombotiskie lidzekli; ATK kods: BOIAD12
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Darbibas mehanisms

C proteins ir no K vitamina atkarigs antikoagulantu glikoproteins, kas tiek sintezets aknas.
Trombina/trombomodulina komplekss uz endotglija virsmas to parvers par ACP. ACP ir serina
proteaze ar spécigu antikoagulanta iedarbibu, 1pasi kofaktora — S proteina — klatbiitne. ACP darbojas,
inaktivéjot V un VIII faktora aktivétas formas, tadéjadi samazinot trombina veidoSanos. Pieradits, ka
ACP piemtt ar profibrinolitiska iedarbiba.

Intravenoza CEPROTIN ievadiSana uzreiz, bet 1slaicigi palielina C proteina [imeni plazma. C proteina
aizstaSana pacientiem ar C proteina deficttu mazina vai, lietojot profilaktiski, novers trombotiskus

sarezgljumus.

Kliniska efektivitate

Tika pabeigts viens prospektivs, daudzcentru, atklats, nejausinats, 3-daligs, 2./3. fazes kliniskais
pétijums pacientiem ar smagu iedzimtu C proteina deficitu, lai noveértétu C proteina koncentrata
efektivitati un dro§umu (pivotals pétijums 400101). Saja pétijuma piedalijas 18 pacienti ar smagu
iedzimtu C proteina deficitu, kas definéts ka C proteina aktivitates l[imenis <20% un vidgjais vecums
5,8 gadi (robezas no 0 11dz 26 gadiem). llgtermina profilakses grupa vecuma mediana bija 2,8 gadi
(robezas no 0 11dz 22 gadiem). Kopuma ar CEPROTIN 11 pacientiem tika arstetas 24 purpura
fulminans (PF) epizodes, kumarina izraisitas adas nekrozes (coumarin-induced skin necrosis, CISN)
un citi asinsvadu trombemboliskie notikumi. Tika analizéti septini Tstermina profilakses kursi pirms
operacijas vai antikoagulantu terapijas uzsaksanas un 8 ilgstosas profilakses kursi. ST pétfjuma
rezultati pierada, ka CEPROTIN ir efektivs aktitu trombozes epizozu arst€Sana un atbalsta CEPROTIN
lietoSanu gan Tstermina, gan ilgtermina trombotiska profilaktiska arsté€Sana.

Cita pieredze ar CEPROTIN ietver atseviskus zinojumus un kltnisko p&tijumu ar 69 pediatrijas
pacientiem ar iegtitu C proteina deficitu. Tas ir randomizgts, dubultakls, placebo kontrol&ts devas
noteikSanas pétijums, kura indikacija ir iegtits C proteina deficits, ko izraisijusi meningokoku sepse
(IMAG 112). Zinojumi liecina par labu CEPROTIN panesamibu b&rniem un jaundzimusajiem.

Ieprieks minétajos pétijumos ar 87 pacientiem lietotas devas liecina par to, ka jaundzimus$ajiem un
pediatrijas pacientiem ir spéka tadi pasi devu ieteikumi ka pieaugusajiem.

5.2. Farmakokinétiskas Tpasibas

Farmakokingtiskos datus vértgja 21 cilvekam ar homozigotisku vai divkarsi heterozigotisku protema
deficttu bez simptomiem. C proteina aktivitati plazma noteica ar hromoggnisku testu. Individualais
pusperiods bija 4,4 — 15,8 h, lietojot nodalijumu modeli, un 4,9 — 14,7 h, lietojot ne-nodalijumu
metodi. Individualais atjauno$anas diapazons bija 0,50 — 1,76 [(SV/dl)/(SV/kg)]. Pacienti butiski

atSkiras vecuma, kermena masas un plazmas tilpuma zina.

Pacientiem ar akiitu trombotisku saslim$anu var gan ievérojami palielinaties C proteina Iimenis
plazma, gan stipri samazinaties pusperiods.

5.3 Preklmiskie dati par droSumu
CEPROTIN sastava esosais C proteins ir normala cilvéka plazmas sastavdala un tas darbojas Iidzigi
endogénajam C proteinam. Tade] eksperimentali pétijumi par tumorogeéno vai mutagéno iedarbibu —

1pasi heterologadm sugam — netiek uzskatiti par nepiecieSamiem.

Vienreizgjas devas toksicitates testa konstat€ja, ka pat vairakas reizes (10 reizes) lielaka deva par
cilvekam ieteicamo devu uz kg kermena masas neizraisija toksisku iedarbibu grauzgjiem.

Eimsa testa CEPROTIN nekonstatgja mutagenas Tpasibas.
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Atkartotas toksicitates p&tijumi netika veikti, jo iepriek$€ja pieredze ar asinsreces preparatiem liecina,
ka tiem ir neliela nozime. Atskiriba starp recipientu sugam un cilvéka C proteinu nenoverSami izraisis
imiinu atbildreakciju ar antivielu veidoSanos.

6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1. Paligvielu saraksts

Pulveris

Cilveka albumins

Trinatrija citrata dihidrats
Natrija hlorids

Skidinatajs

Sterils tidens injekcijam

6.2. Nesaderiba

Saderibas pétijumu trikuma dé| §1s zales nedrikst sajaukt (lietot maisijuma) ar citiem zaleém.
6.3. UzglabaSanas laiks

3 gadi
Pagatavotais skidums jalieto nekavgjoties.

6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Uzglabat ledusskapt (2°C — 8°C).

Uzglabasanas nosacijumus péc zalu atSkaidiSanas skatit 6.3. apakSpunkta.

6.5. Iepakojuma veids un saturs

500 SV un 1.000 SV: CEPROTIN pulveris tiek piegadats 1. tipa (500 SV) un 2. tipa (1.000 SV)
neitrala, hidrolitiska stikla flakonos.

Skidinatajs tiek piegadats 1. tipa neitrala, hidrolitiska stikla flakonos. Preparata un $kidinataja flakoni
ir slégti ar butilgumijas aizbazniem.

Katra iepakojuma ir ar1

° viena savienosSanas adata,
° viena adata ar filtru.

Visi iepakojuma lielumi tirgll var nebiit pieejami.
6.6. IpaSi noradijumi atkritumu likvideSanai un citi noradijumi par riko§anos

Skidiniet liofilizéto CEPROTIN pulveri injekciju $kiduma pagatavosanai ar iepakojuma esogo
Skidinataju (sterilu tideni injekcijam), izmantojot sterilo savienos$anas adatu. Viegli groziet flakonu,

vvvvvv

krasa un dzidrs vai nedaudz opalescgjoss, un taja nav redzamas nogulsnes.
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filtru. Lai ievilktu pagatavoto CEPROTIN Skidumu, katram flakonam jalieto sava, neizmantota adata

ar filtru. Ja ir redzamas nogulsnes, Skidums ir jaiznicina.

Pagatavotais Skidums nekavegjoties jaievada intravenozas injekcijas veida.

Neizlietotas zales vai citus izlietotos materialus jaiznicina atbilstosi vietgjam prasibam.

7.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS
Takeda Manufacturing Austria AG

Industriestrasse 67

1221 Vienna

Austrija

8.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS

EU/1/01/190/002

9.  PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS
Pirmreizgjas registracijas datums: 2001. gada 16. julijs

P&dgjas parregistracijas datums: 2006. gada 16. jilijs

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS

Sikaka informacija par §Tm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiras timekla vietné

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

BIOLOGISKI AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) RAZOTAJS(-I) UN
RAZOTAJS(-I), KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI
IEROBEZOJUMI

CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN
EFEKTIVU ZALU LIETOSANU
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A.  BIOLOGISKI AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) RAZOTAJS(-I) UN RAZOTAJS(-I), KAS
ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas(-0) vielas(-u) razotaja nosaukums un adrese

Takeda Manufacturing Austria AG
Benatzkygasse 2-6

1221 Vienna

Austrija

Razotaja(-u), kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Takeda Manufacturing Austria AG
Industriestrasse 67

1221 Vine

Austrija

Drukataja lietosanas instrukcija janorada razotaja, kas atbild par attiecigas s€rijas izlaidi, nosaukums
un adrese.

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOSANAS NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI
Zales ar parakstiSanas ierobezojumiem (skatit I pielikumu: zalu apraksts, 4.2. apakSpunkts).

. Oficiala serijas izlaide

Saskana ar grozitas Direktivas 2001/83/EK 114. pantu oficialu serijas izlaidi veiks valsts laboratorija
vai cita §im mérkim apstiprinata laboratorija.

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJUMI UN PRASIBAS

o Periodiski atjaunojamais droSuma zinojums (PSUR)

Registracijas apliecibas Ipasniekam jaiesniedz $o zalu periodiski atjaunojamie droSuma zinojumi, ja $is
zales ir ieklautas Eiropas Savienibas atsauces datumu un periodisko zinojumu iesniegSanas biezuma

saraksta (EURD saraksta), kas sagatavots saskana ar Direktivas 2001/83/EK 107.c panta 7. punktu un
publicéts Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.

D. NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSANU

. Riska parvaldibas plans (RPP)

Registracijas apliecibas Tpasniekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,
kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:
o péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;
o ja ieviesti grozijumi riska parvaldibas sistema, jo Ipasi gadijjumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var bitiski ietekmét ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu
(farmakovigilances vai riska mazinasanas) rezultatu sasniegSanas gadijuma.
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Ja PADZ un atjaunota RPP iesniegSanas termins$ sakrit, abus min€tos dokumentus var iesniegt
vienlaicigi.
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III PIELIKUMS

MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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A. MARKEJUMA TEKSTS

22



INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

AREJA KARTONA KARBINA

1. ZALU NOSAUKUMS

CEPROTIN 500 SV
Pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavoSanai
proteinum C humanum

2. AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

— 1 =

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Cilveka albumins, trinatrija citrata dihidrats un natrija hlorids.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Saturs:
Pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai
1 savienoSanas adata un 1 adata ar filtru

5. LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.
Intravenozai lietoSanai

6.  IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8.  DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Uzglabat originala iepakojuma, lai sargatu no gaismas.
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10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM,
JA PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Baxter AG
1221 Vienna
Austrija

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

EU/1/01/190/001

13. SERIJAS NUMURS

Ser.:

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Ceprotin 500

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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MINIMALA INFORMACIJA IZVIETOJAMA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONA ETIKETE

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

CEPROTIN 500 SV

Pulveris injekciju §kiduma pagatavosanai
proteinum C humanum

i.v. lietoSanai

2.  LIETOSANAS VEIDS

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

— 1 =

humanum).

6. CITA
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UDENS INJEKCIJAM

5 ml Gidens injekcijam

DERIGUMA TERMINS

EXP

SERIJAS NUMURS

Lot
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA VAL JA AREJA
IEPAKOJUMA NAV, UZ TIESA IEPAKOJUMA

AREJA KARTONA KARBINA

1. ZALUNOSAUKUMS

CEPROTIN 1.000 SV
Pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai
proteinum C humanum

2.  AKTIVAS(-0) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

R L)

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Cilveka albumins, trinatrija citrata dihidrats un natrija hlorids.

4. ZALU FORMA UN SATURS

Saturs:
Pulveris un $kidinatajs injekciju $kiduma pagatavoSanai
1 savienoSanas adata un 1 adata ar filtru

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju
Intravenozai lietoSanai

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

‘ 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

Der. Iidz:

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapi. Uzglabat originala iepakojuma, lai sargatu no gaismas.
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10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES
VAI IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM,
JA PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS TPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Takeda Manufacturing Austria AG
1221 Vienna
Austrija

12.

REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(I)

EU/1/01/190/002

13.

SERIJAS NUMURS

Ser.:

| 14.

IZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15.

NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16.

INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Ceprotin 1.000

17.

UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18.

UNIKALS IDENTIFIKATORS - DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

PC
SN
NN
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INFORMACIJA, IZVIETOJAMA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONA ETIKETE

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

CEPROTIN 1.000 SV

Pulveris injekciju §kiduma pagatavosanai
proteinum C humanum

i.v. lietoSanai

2.  LIETOSANAS VEIDS

Pirms lietosanas izlasiet lietoSanas instrukciju

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

— 1 =

humanum).

6. CITA
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UDENS INJEKCIJAM

10 ml @idens injekcijam

DERIGUMA TERMINS

EXP

SERIJAS NUMURS

Lot
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B. LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

CEPROTIN 500 SV pulveris un S§kidinatajs injekciju Skiduma pagatavoSanai
proteinum C humanum

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu lietoSanas instrukciju, jo ta satur Jums svarigu
informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! lesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja Siem
cilvékiem ir lidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT
uz iespg&jamam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir CEPROTIN un kadam noltkam to lieto
2. Kas Jums jazina pirms CEPROTIN lietoSanas
3. Ka lietot CEPROTIN

4, Iespgjamas blakusparadibas

5. Ka uzglabat CEPROTIN

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir CEPROTIN un kadam nolikam to lieto

CEPROTIN pieder pie zalu grupas, ko sauc par antitrombotiskiem lidzekliem. Sis zales satur
C proteinu, kas veidojas aknas un atrodas Jiisu asinis. C proteinam ir galvena loma parmerigas asins
rec€Sanas noversanai, tadeéjadi noverSot un/vai arstgjot asinsvadu trombozi.

CEPROTIN lieto trombotisku un hemoragisku adas bojajumu (ko sauc par zibensveida purpuru)
arsteéSanai un noversanai pacientiem ar smagu iedzimtu C proteina deficitu. CEPROTIN var lietot ar1
asinis $kidrino$a medikamenta (antikoagulanta, ko sauc par kumarinu) izraisitu reti sastopamu
sarezgljumu, kas var beigties ar smagu adas bojajumu (nekrozi), arst€$anai un noveérsanai. Papildus
CEPROTIN var lietot asins receklu (venotrombotisku) notikumu arstésanai.

2. Kas Jums jazina pirms CEPROTIN lietosanas
Nelietojiet CEPROTIN $ados gadijumos

- ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret cilvéka C proteinu vai kadu citu (6. punkta minéto)
So zalu sastavdalu, tostarp, pelu proteiniem vai heparinu.

Tomér dzivibai bistamu trombotisku sarezgTjumu gadijuma arsts var izlemt turpinat arstéSanu
ar CEPROTIN.

Bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Pirms CEPROTIN lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Lietojiet CEPROTIN 1pasi
piesardzigi, ja rodas alergijas simptomi. Alergijas simptomi ir izsitumi, natrene, apgrutinata elposana,
zems asinsspiediens, spiedosa sajiita kriitts un Soks. Ja CEPROTIN lietoSanas laika rodas $adi
simptomi, injekcija ir japartrauc. Sadi simptomi var veidoties, ja ir alergiska reakcija pret jebkuru
sastavdalu, pelu proteiniem vai heparinu. RazoSanas procesa tpatnibu de| preparats neliela daudzuma
var saturét heparinu un/vai pelu proteinus. Ja rodas §ada reakcija, arsts izlems Jums piemérotako
arsteSanu.
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Ja zales lieto pacientiem ar smagu iedzimtu C proteina deficitu, var veidoties C proteinu inhib&josas
antivielas, kas kave C proteina darbibu un tadgjadi samazina zalu iedarbibu. Tomér kliniskajos
petijumos Iidz $im tas nav noverots.

Gatavojot zales no cilvéka asintm vai plazmas, tiek veikti noteikti pasakumi, lai noveérstu infekciju
parnesanu pacientam. Tie ietver riipigu asins un plazmas donoru atlasi, lai parliecinatos, ka tie, kuri,
iesp&jams, parnésa kadu infekciju, tiek izslégti, ka ar individuali ziedoto asinu u plazmas fondu
parbaudi uz virusu vai infekciju klatbitni. So zalu raZotaji asinu vai plazmas apstrades procesa ieklauj
procediiras, kas inaktiveé vai iznicina virusus. Neskatoties uz veiktajiem pasakumiem, lietojot zales,
kas gatavotas no cilvéka asinim vai plazmas, pilniba nevar izslégt infekciozo agentu parnesanas
iespé&jamibu. Tas attiecas ar1 uz vél lidz Sim nezinamiem vai jauniem virusiem, ka ar1 uz citiem
patogéniem.

Tiek uzskatits, ka standarta pasakumi ir efektivi pret apvalkotiem virusiem, tadiem ka cilvéka
imundeficita virusu (HIV), hepatita B virusu un hepatita C virusu un pret neapvalkoto hepatita

A virusu. Veikto pasakumu nozime var biit ierobeZota pret neapvalkotiem virusiem, tadiem ka
parvovirusu B19. Parvovirusa B19 infekcija var biit nopietna griitnieceém (augla infekcija) un
cilvekiem ar imtinas sist€émas nomakumu vai dazu veidu anémiju gadijumos (pieméram, sirpjveida
Stnu slimibas vai hemolitiskas an€mijas gadijuma).

Arsts var ieteikt Jums apsvert vakcinaciju pret A un B hepatitu, ja Jiis regulari/atkartoti lietojat no
cilveka asinim vai plazmas gatavotus C proteina produktus.

Citas zales un CEPROTIN
Pasreiz nav zinama mijiedarbiba ar citam zaleém.
Neskatoties uz to, pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat vai pedgja laika

esat lietojis, ieskaitot zales, ko var iegadaties bez receptes.

Ja Jus parejat uz arst€Sanu ar iekskigi lietojamiem antikoagulantiem, arsteSana ar CEPROTIN
jaturpina, lidz antikoagulacija ar iekSkigi lietojamiem lidzekliem ir stabila.

CEPROTIN kopa ar uzturu un dzerienu

Nav piemérojams.

Griitnieciba un baros§ana ar kriti

Ja Jus esat gritniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var&tu biit gritnieciba vai planojat
griitniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Arsts izlems, vai Jiis drikstat lietot CEPROTIN griitniecibas un barosanas ar kriiti laika.
Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana

CEPROTIN neietekmé sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

CEPROTIN satur natriju

Sis zales satur 22,5 mg natrija (galvena partika lietojamas/varamas sals sastavdala) katra flakona. Tas
ir Iidzvertigi 1,1% ieteicamas maksimalas natrija dienas devas pieaugusajiem.
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3. Ka lietot CEPROTIN

CEPROTIN paredzets intravenozai lietosanai (infiizija véna). Tas tiks Jums ievadits arsta uzraudziba,
kuram ir pieredze aizstajterapijas veikSana ar asins rec€Sanas faktoriem/inhibitoriem, kad iesp&jama
C proteina aktivitates kontrole. Deva biis atkariga no Jiisu veselibas stavokla un kermena masas.

DozéSana

Deva, lietoSanas biezums un arsteé$anas ilgums ir atkarigs no C proteina deficita smaguma pakapes,
ka arT no Jusu klmiska stavokla un C proteina Iimena plazma. Deva japielago, nemot véra klmisko
efektivitati un laboratorisko novertgjumu.

Akiitu epizozu arsteéSana un Tslaiciga profilakse
Sakuma jasasniedz C protetna 100% aktivitate (1 SV/ml), un arstéSanas laika aktivitate jauztur
virs 25%.

Jalieto 60 — 80 SV/kg sakumdeva. Laika gaita arsts nems vairakus asins paraugus, lai noteiktu, cik ilgi
C proteins saglabajas jiisu organisma.

Lai noteiktu C proteina [imeni plazma pirms arsteSanas ar CEPROTIN un tas laika, C proteina

Deva janosaka, nemot véra C proteina aktivitates laboratoriskos mérjjumus. Akiita trombotiska
stavokla gadijuma tie javeic ik pec 6 stundam, kamer Jusu stavoklis stabilizgjas, pec tam divreiz diena
un vienmer tiesi pirms nakamas injekcijas veikSanas. Jaatceras, ka C proteina pusperiods noteiktas
kliniskas situacijas, pieméram, akiitas trombozes ar zibensveida purpuru un adas nekrozes gadijuma,
var bt stipri saisinats.

Ja atbildes reakcija uz CEPROTIN injekciju ir apmierino$a, devu var pakapeniski samazinat lidz
ievadiSanai ik pec 12 stundam, nodrosinot minimalo C proteina aktivitati > 25%.

Ja Jus sanemt profilaktisku arsté€Sanu ar C proteinu, paaugstinata trombozes riska situacijas (pieméram,
infekcija, trauma vai kirurgiska iejauks$anas) var bt nepiecieSams augstaks minimalais Iimenis.

Ilgstosa profilakse

Ilgstosas profilaktiskas arst€Sanas gadijuma devai jabut no 45 lidz 60 SV/kg ik péc 12 stundam.
Janosaka C proteina aktivitate, lai nodroSinatu minimalo ITmeni vismaz 25%.

Retos gadijumos subkutana 250-350 SV/kg infiizija sp&ja nodrosinat terapeitisku C protea Itmeni
plazma pacientiem, kuriem intravenoza ievadiSana nebija iesp&jama.

Ja Jums ir nieru un/vai aknu slimibas, lidzu, informg&jiet arstu, jo vinam var biit atbilstosi japielago
arstesSana.

Kombingta arst€sana

Ja Jus parejat uz ilgstosu profilaksi ar iekSkigi lietojamiem antikoagulantiem, aizstajterapiju ar

C protetnu drikst partraukt tikai tad, kad ir sasniegta stabila antikoagulacija (sk. “Svariga informacija
par dazam CEPROTIN sastavdalam”).

Kombingétas arstésanas ar antikoagulantiem (ipasi K vitamina antagonistiem) un C proteinu sakuma,
pirms sak arstéSanu ar antikoagulantiem, jauztur stabils C proteina aktivitates Itmenis virs 0,25 SV/ml.
Ieteicams riipigi kontrol&t starptautisko normalizéto koeficientu (international normalized ratio, INR).
Kombingjot C proteina koncentratu un antikoagulantus, C proteina minimalais Iimenis jauztur vismaz
10% Iiment.

Ja Jums ir rezistence pret ACP (aktivéts C proteins), kas ir trombemboliska riska faktors
Iidz 5% Eiropas iedzivotaju, arstam var but atbilstosi japielago arstésSana.
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LietoSana

CEPROTIN Jums ievadis intravenozas injekcijas veida péc pulvera injekciju Skiduma pagatavosanai

f vl =10 =V

CEPROTIN devu, Jums noteikti japieraksta zalu nosaukums un sérijas numurs, lai saglabatu
informaciju par ievadito zalu s€rijas numuru.

Skidiniet liofilizétu CEPROTIN pulveri injekciju $kiduma pagatavosanai ar iepakojuma esogo
Skidinataju (tideni injekcijam), izmantojot sterilu savienoSanas adatu. Viegli groziet flakonu,

11dz pulveris izskist.

Pec skidinasanas Skidums jaievelk sterila vienreiz€jas lietoSanas §lirc€, izmantojot sterilu adatu
ar filtru. Lai ievilktu pagatavoto CEPROTIN s$kidumu, katram flakonam jalieto sava, neizmantota
adata ar filtru. Ja ir redzamas nogulsnes, skidums ir jaiznicina.

Pagatavotais Skidums nekavegjoties jaievada intravenozas injekcijas veida.

CEPROTIN drikst ievadit ar maksimalo injekcijas atrumu 2 ml/min, iznemot bérniem, kuriem
kermena masa ir < 10 kg, kad injekcijas atrums nedrikst parsniegt 0,2 ml/kg/min.

Neizlietotais Skidums, tuksie flakoni un izlietotas adatas un $lirces atbilstosi jaiznicina.

Arstesanas biezums un ilgums ir atkarigs no C proteina deficita smaguma pakapes, C proteina Iimena
plazma, ka ar1 no trombozes atrasanas vietas un apjoma.

Akdtas trombozes gadijuma CEPROTIN Jums var ievadit ik péc 6 stundam. Ja tendence veidoties
trombiem mazinas, lietoSanas biezumu var samazinat.

Ja esat lietojis vairak CEPROTIN neka noteikts

Ieteicams ieverot arsta noradijumus par lietojamo zalu devam un lietoSanas biezumu. Ja esat sanemis
vairak CEPROTIN neka noteikts, liidzu iesp&jami atraka laika griezieties pie arsta.

Ja esat aizmirsis lietot CEPROTIN
Nav piemérojams.
Ja partraucat lietot CEPROTIN

Nepartrauciet CEPROTIN lietosanu, ja neesat konsultgjies ar arstu.
Ja Jums ir kadi jautajumu par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam vai farmaceitam.

4. Iespejamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, $1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Pec CEPROTIN lietosanas Jums var rasties sekojosas blakusparadibas:

. Tapat ka lietojot jebkuras citas zales, kas tiek ievaditas véna, iesp&jamas alergiskas reakcijas,
tostarp smagas un potenciali dzivibai bistamas reakcijas (anafilakse).
Jums jazina agrinas alergisku reakciju pazimes, tadas ka dedzinasana un durstiSanas sajiita

injekcijas vieta, drebuli, pietvikums, izsitumi, natrene, apgriitinata elpoSana, slikta dasa,
galvassapes, letargija, zems asinsspiediens un spiedo$a sajtta krits.

o Klinisko pétijumu laika reti tika noverotas sekojosas blakusparadibas (retak ka 1 gadijuma
no 1 000 ievadiSanas reiz€m pacientiem): nieze (pruritus), izsitumi un reibonis.
. P&cregistracijas perioda arstéSanas laika sanemti zinojumi par nemieru, parmérigu svisanu ka ari

sapem un apsartumu injekcijas vieta.
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Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iesp&jamajam blakusparadibam, kas nav min&tas Saja instrukcija. Jus varat zinot par blakusparadibam
arT tie$i, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinoSanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu droSumu.

5. Ka uzglabat CEPROTIN

Uzglabat §1s zales bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz etiketes pec “Der. [idz”. Deriguma
termins$ attiecas uz noradita meénesa pedejo dienu.

Uzglabat ledusskapit (2 °C — 8 °C). Nesasaldet.

Pagatavotais skidums jaizlieto nekavgjoties.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidz€s aizsargat apkart&jo vidi. Sie pasakumi palidzes aizsargat
apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko CEPROTIN satur

Pulveris

- Aktiva viela ir cilvéka C proteins

- Citas sastavdalas ir cilvéka albumins, trinatrija citrata dihidrats un natrija hlorids. Ka $kidinataju
lieto ideni injekcijam.

CEPROTIN areéjais izskats un iepakojums:

CEPROTIN tiek piegadats ka pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavosanai; tas ir balts vai

krémkrasas pulveris vai irdena cieta viela. Pec SkidinaSanas Skidums ir bezkrasains vai gaiSi dzelteniga

krasa un dzidrs vai nedaudz opalescgjoss, bez redzamam nogulsném.

Katrs iepakojums satur arT savienosanas adatu un adatu ar filtru.

Registracijas apliecibas ipasnieks un raZotajs

Takeda Manufacturing Austria AG

Industriestrasse 67

1221 Vine

Austrija

Lai sanemtu papildu informaciju par §im zalém, ladzam sazinaties ar registracijas apliecibas Tpasnicka
vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Takeda Belgium NV Takeda, UAB

Tel/Tél: +322 464 06 11 Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA @takeda.com medinfoEMEA @takeda.com
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Bbbarapus

Takena bearapus EOO/J]
Ten.: +359 2 958 27 36
medinfoEMEA @takeda.com

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.0.

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

Danmark

Takeda Pharma A/S

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

Deutschland

Takeda GmbH

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

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA @takeda.com

EArada

Takeda EAAAX AE

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA@takeda.com

Espaiia

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

France

Takeda France SAS

Tel. +33 14067 3300
medinfoEMEA@takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

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

Ireland

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

Island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA @takeda.com
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Luxembourg/Luxemburg
Takeda Belgium NV
Tel/Tél: +322 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

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

Malta

Takeda HELLAS SA

Tel: +30 2106387800
medinfoEMEA @takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

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

Norge

Takeda AS

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

Osterreich

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

Polska

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

Portugal

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

Romania

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

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

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

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 (2) 20 602 600
medinfoEMEA @takeda.com



Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA @takeda.com

Kvmpog

Takeda EAAAX AE

TnA.: +30 2106387800
medinfoEMEA @takeda.com

Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA @takeda.com

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita .

Citi informacijas avoti

Suomi/Finland

Takeda Oy

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

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: 020 795 079
medinfoEMEA @takeda.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda UK Ltd

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

Sikaka informacija par §STm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné

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

Si lietosanas instrukcija ir pieejama visas ES/EEZ valodas Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

CEPROTIN 1.000 SV pulveris un $kidinatajs injekciju Skiduma pagatavoSanai
proteinum C humanum

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu lietoSanas instrukciju, jo ta satur Jums svarigu
informaciju.

- Saglabajiet So instrukciju! lesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

- Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja Siem
cilvékiem ir lidzigas slimibas pazimes.

- Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas ari uz
iespgjamam blakusparadibam, kas nav mingtas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir CEPROTIN un kadam noltkam to lieto
2. Kas Jums jazina pirms CEPROTIN lietoSanas
3. Ka lietot CEPROTIN

4, Iespgjamas blakusparadibas

5. Ka uzglabat CEPROTIN

6.

Iepakojuma saturs un cita informacija

1. Kas ir CEPROTIN un kadam nolikam to lieto

CEPROTIN pieder pie zalu grupas, ko sauc par antitrombotiskiem lidzekliem. Sis zales satur
C proteinu, kas veidojas aknas un atrodas Jiisu asinis. C proteinam ir galvena loma parmerigas asins
rec€Sanas noversanai, tadeéjadi noverSot un/vai arstgjot asinsvadu trombozi.

CEPROTIN lieto trombotisku un hemoragisku adas bojajumu (ko sauc par zibensveida purpuru)
arsteéSanai un noversanai pacientiem ar smagu iedzimtu C proteina deficitu. CEPROTIN var lietot ar1
asinis $kidrino$a medikamenta (antikoagulanta, ko sauc par kumarinu) izraisitu reti sastopamu
sarezgljumu, kas var beigties ar smagu adas bojajumu (nekrozi), arst€$anai un noveérsanai. Papildus
CEPROTIN var lietot asins receklu (venotrombotisku) notikumu arst€Sanai.

2. Kas Jums jazina pirms CEPROTIN lietosanas
Nelietojiet CEPROTIN $ados gadijumos

- ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret cilvéka C proteinu vai kadu citu (6. punkta minéto)
So zalu sastavdalu, tostarp, pelu proteiniem vai heparinu.

Tomér dzivibai bistamu trombotisku sarezgljumu gadijuma arsts var izlemt turpinat arstésanu ar
CEPROTIN.

Bridinajumi un piesardziba lieto§ana

Pirms CEPROTIN lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Lietojiet CEPROTIN 1pasi
piesardzigi, ja rodas alergijas simptomi. Alergijas simptomi ir izsitumi, natrene, apgrutinata elposana,
zems asinsspiediens, spiedosa sajiita kriitts un Soks. Ja CEPROTIN lietoSanas laika rodas $adi
simptomi, injekcija ir japartrauc. Sadi simptomi var veidoties, ja ir alergiska reakcija pret jebkuru
sastavdalu, pelu proteiniem vai heparinu. RazoSanas procesa tpatnibu de| preparats neliela daudzuma
var saturét heparinu un/vai pelu proteinus. Ja rodas §ada reakcija, arsts izlems Jums piemérotako
arsteSanu.
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Ja zales lieto pacientiem ar smagu iedzimtu C proteina deficitu, var veidoties C proteinu inhib&josas
antivielas, kas kave C proteina darbibu un tadgjadi samazina zalu iedarbibu. Tomér kliniskajos
petijumos Iidz $im tas nav noverots.

Gatavojot zales no cilvéka asintm vai plazmas, tiek veikti noteikti pasakumi, lai noveérstu infekciju
parnesanu pacientam. Tie ietver riipigu asins un plazmas donoru atlasi, lai parliecinatos, ka tie, kuri,
iesp&jams, parnésa kadu infekciju, tiek izslégti, ka ar individuali ziedoto asinu u plazmas fondu
parbaudi uz virusu vai infekciju klatbitni. So zalu raZotaji asinu vai plazmas apstrades procesa ieklauj
procediiras, kas inaktiveé vai iznicina virusus. Neskatoties uz veiktajiem pasakumiem, lietojot zales,
kas gatavotas no cilvéka asinim vai plazmas, pilniba nevar izslégt infekciozo agentu parnesanas
iespé&jamibu. Tas attiecas ar1 uz vél lidz Sim nezinamiem vai jauniem virusiem, ka ar1 uz citiem
patogéniem.

Tiek uzskatits, ka standarta pasakumi ir efektivi pret apvalkotiem virusiem, tadiem ka cilvéka
imundeficita virusu (HIV), hepatita B virusu un hepatita C virusu un pret neapvalkoto hepatita

A virusu. Veikto pasakumu nozime var biit ierobeZota pret neapvalkotiem virusiem, tadiem ka
parvovirusu B19. Parvovirusa B19 infekcija var biit nopietna griitnieceém (augla infekcija) un
cilvekiem ar imtinas sist€émas nomakumu vai dazu veidu anémiju gadijumos (pieméram, sirpjveida
Stnu slimibas vai hemolitiskas an€mijas gadijuma).

Arsts var ieteikt Jums apsvert vakcinaciju pret A un B hepatitu, ja Jiis regulari/atkartoti lietojat no
cilveka asinim vai plazmas gatavotus C proteina produktus.

Citas zales un CEPROTIN
Pasreiz nav zinama mijiedarbiba ar citam zaleém.
Neskatoties uz to, pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat vai pedgja laika

esat lietojis, ieskaitot zales, ko var iegadaties bez receptes.

Ja Jus parejat uz arst€Sanu ar iekskigi lietojamiem antikoagulantiem, arsteSana ar CEPROTIN
jaturpina, lidz antikoagulacija ar iekSkigi lietojamiem lidzekliem ir stabila.

CEPROTIN kopa ar uzturu un dzerieniem

Nav piemérojams.

Griitnieciba un baros§ana ar kriti

Ja Jus esat gritniece vai barojat bérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums var&tu biit gritnieciba vai planojat
gritniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Arsts izlems, vai Jiis drikstat lietot CEPROTIN griitniecibas un barosanas ar kriiti laika.
Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana

CEPROTIN neietekmé sp€ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

CEPROTIN satur natriju

Sis zales satur 44,9 mg natrija (galvena partika lietojamas/varamas sals sastavdala) katra flakona. Tas
ir Iidzvertigi 2,2% ieteicamas maksimalas natrija dienas devas pieaugusajiem.
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3. Ka lietot CEPROTIN

CEPROTIN paredzets intravenozai lietosanai (infiizija véna). Tas tiks Jums ievadits arsta uzraudziba,
kuram ir pieredze aizstajterapijas veikSana ar asins rec€Sanas faktoriem/inhibitoriem, kad iesp&jama
C proteina aktivitates kontrole. Deva biis atkariga no Jiisu veselibas stavokla un kermena masas.

DozéSana

Deva, lietoSanas biezums un arsteé$anas ilgums ir atkarigs no C proteina deficita smaguma pakapes,
ka arT no Jusu klmiska stavokla un C proteina Iimena plazma. Deva japielago, nemot véra klmisko
efektivitati un laboratorisko novertgjumu.

Akiitu epizozu arsteéSana un Tslaiciga profilakse:
Sakuma jasasniedz C protetna 100% aktivitate (1 SV/ml), un arstéSanas laika aktivitate jauztur
virs 25%.

Jalieto 60 — 80 SV/kg sakumdeva. Laika gaita arsts nems vairakus asins paraugus, lai noteiktu, cik ilgi
C proteins saglabajas jiisu organisma.

Lai noteiktu C proteina [imeni plazma pirms arsteSanas ar CEPROTIN un tas laika, C proteina

Deva janosaka, nemot véra C proteina aktivitates laboratoriskos mérjjumus. Akiita trombotiska
stavokla gadijuma tie javeic ik pec 6 stundam, kamer Jusu stavoklis stabilizgjas, pec tam divreiz diena
un vienmer tiesi pirms nakamas injekcijas veikSanas. Jaatceras, ka C proteina pusperiods noteiktas
kliniskas situacijas, pieméram, akiitas trombozes ar zibensveida purpuru un adas nekrozes gadijuma,
var bt stipri saisinats.

Ja atbildes reakcija uz CEPROTIN injekciju ir apmierino$a, devu var pakapeniski samazinat lidz
ievadiSanai ik pec 12 stundam, nodrosinot minimalo C proteina aktivitati > 25%.

Ja Jus sanemt profilaktisku arsté€Sanu ar C proteinu, paaugstinata trombozes riska situacijas (pieméram,
infekcija, trauma vai kirurgiska iejauks$anas) var bt nepiecieSams augstaks minimalais Iimenis.

Ilgstosa profilakse:

Ilgstosas profilaktiskas arst€Sanas gadijuma devai jabut no 45 lidz 60 SV/kg ik péc 12 stundam.
Janosaka C proteina aktivitate, lai nodroSinatu minimalo ITmeni vismaz 25%.

Retos gadijumos subkutana 250-350 SV/kg infiizija sp&ja nodrosinat terapeitisku C protea Itmeni
plazma pacientiem, kuriem intravenoza ievadiSana nebija iesp&jama.

Ja Jums ir nieru un/vai aknu slimibas, lidzu, informg&jiet arstu, jo vinam var biit atbilstosi japielago
arstesSana.

Kombingta arst€sana:

Ja Jus parejat uz ilgstosu profilaksi ar iekSkigi lietojamiem antikoagulantiem, aizstajterapiju ar

C protetnu drikst partraukt tikai tad, kad ir sasniegta stabila antikoagulacija (sk. “Svariga informacija
par dazam CEPROTIN sastavdalam”).

Kombingétas arstésanas ar antikoagulantiem (ipasi K vitamina antagonistiem) un C proteinu sakuma,
pirms sak arstéSanu ar antikoagulantiem, jauztur stabils C proteina aktivitates Itmenis virs 0,25 SV/ml.
Ieteicams riipigi kontrol&t starptautisko normalizéto koeficientu (international normalized ratio, INR).
Kombingjot C proteina koncentratu un antikoagulantus, C proteina minimalais Iimenis jauztur vismaz
10% Iiment.

Ja Jums ir rezistence pret ACP (aktivéts C proteins), kas ir trombemboliska riska faktors
Iidz 5% Eiropas iedzivotaju, arstam var but atbilstosi japielago arstésSana.
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LietoSana

CEPROTIN Jums ievadis intravenozas injekcijas veida péc pulvera injekciju Skiduma pagatavosanai

f vl =10 =V

CEPROTIN devu, Jums noteikti japieraksta zalu nosaukums un sérijas numurs, lai saglabatu
informaciju par ievadito zalu s€rijas numuru.

Skidiniet liofilizétu CEPROTIN pulveri injekciju $kiduma pagatavosanai ar iepakojuma esogo
Skidinataju (tideni injekcijam), izmantojot sterilu savienoSanas adatu. Viegli groziet flakonu,

11dz pulveris izskist.

Pec skidinasanas Skidums jaievelk sterila vienreiz€jas lietoSanas §lirc€, izmantojot sterilu adatu ar
filtru. Lai ievilktu pagatavoto CEPROTIN skidumu, katram flakonam jalieto sava, neizmantota adata
ar filtru. Ja ir redzamas nogulsnes, Skidums ir jaiznicina.

Pagatavotais Skidums nekavegjoties jaievada intravenozas injekcijas veida.

CEPROTIN drikst ievadit ar maksimalo injekcijas atrumu 2 ml/min, iznemot b&rniem,
kuriem kermena masa ir < 10 kg, kad injekcijas atrums nedrikst parsniegt 0,2 ml/kg/min.

Neizlietotais Skidums, tuksie flakoni un izlietotas adatas un $lirces atbilstosi jaiznicina.

Arstesanas biezums un ilgums ir atkarigs no C proteina deficita smaguma pakapes, C proteina Iimena
plazma, ka ar1 no trombozes atrasanas vietas un apjoma.

Akdtas trombozes gadijuma CEPROTIN Jums var ievadit ik péc 6 stundam. Ja tendence veidoties
trombiem mazinas, lietoSanas biezumu var samazinat.

Ja esat lietojis vairak CEPROTIN neka noteikts

Ieteicams ieverot arsta noradijumus par lietojamo zalu devam un lietoSanas biezumu. Ja esat sanemis
vairak CEPROTIN neka noteikts, liidzu iesp&jami atraka laika griezieties pie arsta.

Ja esat aizmirsis lietot CEPROTIN

Nav piemérojams.

Ja partraucat lietot CEPROTIN

Nepartrauciet CEPROTIN lietosanu, ja neesat konsultgjies ar arstu.

Ja Jums ir kadi jautajumu par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam vai farmaceitam.

4. Iespejamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

Pec CEPROTIN lietosanas Jums var rasties sekojosas blakusparadibas:

. Tapat ka lietojot jebkuras citas zales, kas tiek ievaditas véna, iesp&jamas alergiskas reakcijas,
tostarp smagas un potenciali dzivibai bistamas reakcijas (anafilakse).
Jums jazina agrinas alergisku reakciju pazimes, tadas ka dedzinasana un durstiSanas sajiita
injekcijas vieta, drebuli, pietvikums, izsitumi, natrene, apgriitinata elposana, slikta dusa,
galvassapes, letargija, zems asinsspiediens un spiedosa sajuta kratis.

. Klinisko pétijumu laika reti tika novérotas sekojosas blakusparadibas (retak ka 1 gadijuma
no 1 000 ievadiSanas reizé€m pacientiem): nieze (pruritus), izsitumi un reibonis.
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o P&cregistracijas perioda arst€sanas laika sanemti zinojumi par nemieru, parmérigu svisanu ka ar1
sap€m un apsartumu injekcijas vieta.

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas art uz
iesp€jamajam blakusparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Jus varat zinot par blakusparadibam
arT tiesi, izmantojot V pielikuma mingto nacionalas zinoSanas sistémas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jiis varat palidz&t nodros8inat daudz pla§aku informaciju par $o zalu drosSumu.

5. Ka uzglabat CEPROTIN

Uzglabat §1s zales beérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales pec deriguma termina beigam, kas noradits uz etiketes pec “Der. [idz”. Deriguma
termins$ attiecas uz noradita meénesa peédejo dienu.

Uzglabat ledusskapit (2 °C — 8 °C). Nesasaldet.

Pagatavotais skidums jaizlieto nekavgjoties.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras

vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkartjo vidi. Sie pasakumi palidz€s aizsargat

apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko CEPROTIN satur

Pulveris

- Aktiva viela ir cilvéka C proteins

- Citas sastavdalas ir cilv€ka albumins, trinatrija citrata dihidrats un natrija hlorids. Ka $kidinataju
lieto tideni injekcijam.

CEPROTIN arejais izskats un iepakojums:

CEPROTIN tiek piegadats ka pulveris un $kidinatajs injekciju skiduma pagatavosanai; tas ir balts vai

krémkrasas pulveris vai irdena cieta viela. P&c $kidinasanas Skidums ir bezkrasains vai gaiSi dzelteniga

krasa un dzidrs vai nedaudz opalescgjoss, bez redzamam nogulsném.

Katrs iepakojums satur arT savienoSanas adatu un adatu ar filtru.

Registracijas apliecibas ipasnieks un raZotajs

Takeda Manufacturing Austria AG

Industriestrasse 67

1221 Vine
Austrija

43


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

Lai sanemtu papildu informaciju par $§im zalém, lidzam sazinaties ar registracijas apliecibas paSnicka

vietgjo parstavniecibu:

Belgié/Belgique/Belgien
Takeda Belgium NV
Tel/Tel: +322 464 06 11
medinfoEMEA @takeda.com

Bbbarapus

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

Ceska republika

Takeda Pharmaceuticals Czech Republic s.r.o.

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

Danmark

Takeda Pharma A/S

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

Deutschland

Takeda GmbH

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

Eesti

Takeda Pharma AS

Tel: +372 6177 669
medinfoEMEA@takeda.com

Elhada

Takeda EAAAYX AE

TnA: +30 210 6387800
medinfoEMEA @takeda.com

Espaiia

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

France

Takeda France SAS

Tel. +33 14067 33 00
medinfoEMEA @takeda.com

Hrvatska

Takeda Pharmaceuticals Croatia d.o.o.

Tel: +385 1377 88 96
medinfoEMEA @takeda.com
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Lietuva

Takeda, UAB

Tel: +370 521 09 070
medinfoEMEA @takeda.com

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

Magyarorszag

Takeda Pharma Kft.

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

Malta

Takeda HELLAS SA

Tel: +30 2106387800
medinfoEMEA @takeda.com

Nederland

Takeda Nederland B.V.

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

Norge

Takeda AS

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

Osterreich

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

Polska

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

Portugal

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

Roméania

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



Ireland

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

island

Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
medinfoEMEA @takeda.com

Italia

Takeda Italia S.p.A.

Tel: +39 06 502601
medinfoEMEA @takeda.com

Kvmpog

Takeda EAAAX AE

TnA.: +30 2106387800
medinfoEMEA @takeda.com

Latvija

Takeda Latvia SIA

Tel: +371 67840082
medinfoEMEA @takeda.com

Si lietoSanas instrukcija pedejo reizi parskatita .

Citi informacijas avoti

Slovenija

Takeda Pharmaceuticals farmacevtska druzba d.o.o.

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

Slovenska republika

Takeda Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 (2) 20 602 600
medinfoEMEA @takeda.com

Suomi/Finland

Takeda Oy

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

Sverige

Takeda Pharma AB

Tel: 020 795 079
medinfoEMEA @takeda.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Takeda UK Ltd

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

Sikaka informacija par §STm zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiiras timekla vietné

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

Si lietosanas instrukcija ir pieejama visas ES/EEZ valodas Eiropas Zalu agentiiras timekla vietng.
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