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vDan il-prodott medi¢inali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Il-professjonisti tal-kura tas-sahha
huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni avversa suspettata. Ara sezzjoni 4.8 dwar kif ghandhom
jigu rappurtati reazzjonijiet avversi.

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Thorinane 2,000 1U (20 mg)/0.2 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

10,000 UI/mL (100 mg/mL) soluzzjoni ghall-injezzjoni

Kull siringa mimlija ghal-lest fiha enoxaparin sodium 2,000 Ul ta’ attivita anti-Xa (¢Cierivalenti ghal
20 mg) £°0.2 mL ilma ghall-injezzjonijiet.

Ghal-lista shiha ta’ ec¢¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

Enoxaparin sodium huwa sustanza bijologika miksuba permezz ta’ @lkaline depolymerization ta’ heparin
benzyl ester derivat mill-mukuza tal-musrana tal-hniezer.

3. GHAMLAFARMACEWTIKA

Soluzzjoni ghall-injezzjoni f'siringa mimlija ghal-lest:
Soluzzjoni ¢ara, minghajr kulur sa isfar ¢ar.

4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtiti

Thorinanehuwa indikat fl-adu'ti shal:

e Profilassi ta” mard troipbdemboliku fil-vini f’pazjenti li se jaghmlu operazzjoni u li ghandhom riskju
moderat jew gholizh’tsod partikolari dawk li jkunu ged jaghmlu operazzjonijiet ortopedici jew
generali inklnz operazzjonjiet ghall-kancer.

e Profilassi ta’miard tromboemboliku fil-vini f’pazjenti li jehtiegu kura medika 1i ghandhom mard akut
(bhal insvttigjenza akuta tal-galb, insufficjenza respiratorja, infezzjonijiet severi jew mard rewmatiku)
u mohiite “mnaqgqsa li geghdin f’riskju akbar ta’ tromboembolizmu fil-vini.

o Treitanient ta’ trombozi fil-vini fil-fond (DVT - deep vein thrombosis) u embolizmu fil-vini (PE -
pulingnary embolism) hlief PE li x’aktarx tkun tehtieg terapija trombolitika jew operazzjoni.

2,/ Prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’ trombus fi¢-¢irkulazzjoni barra mill-gisem waqt 1-emodijalisi.

e Sindrom koronarju akut:

- Trattament ta’ angina mhux stabbli u infart mijokardijaku minghajr elevazzjoni tas-segment ST
(NSTEMI - Non ST-segment elevation myocardial infarction), flimkien ma’ acetylsalicylic acid
mill-halgq.

- Trattament ta’ infart mijokardijaku akut b’elevazzjoni tas-segment ST (STEMI - acute ST-
segment elevation myocardial infarction) inkluz pazjenti li se jigu mmaniggjati b’mod mediku
jew b’intervent koronarju perkutanju sussegwenti (PCI - percutaneous coronary intervention).



4.2  Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata
Pozologija

Profilassi ta’ mard tromboemboliku fil-vini f’pazjenti li se jaghmlu operazzjoni u li ghandhom

riskju moderat jew gholi

Ir-riskju tromboemboliku individwali ghall-pazjenti jista’ jigi stmat bl-uzu ta’ mudell validat ta’

stratifikazzjoni tar-riskju.

e F’pazjenti b’riskju moderat ta’ tromboembolizmu, id-doza rrakkomandata ta’ enoxaparin sodium h:ja
2,000 Ul (20 mg) darba kuljum permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda (SC - subcutaneous). Il-bidu 4’
enoxaparin sodium 2,000 Ul (20 mg) gabel operazzjoni (saghtejn qabel 1-operazzjoni) gie ppriyat i
huwa effettiv u sikur f’operazzjoni b’riskju moderat.

F’pazjenti b’riskju moderat, it-trattament b’enoxaparin sodium ghandu jinzamm ghal pefjodi’minimu
ta’ 7-10 ijiem irrispettivament mill-istat ta’ rkupru (ez. mobilita). Il-profilassi ghandhasitisompla sakemm
il-pazjent ma jkunx ghad ghandu mobilita mnaqgsa b’mod sinifikanti.

e F’pazjenti b’riskju gholi ta’ tromboembolizmu, id-doza rrakkomandata ta’ engxdp=rin sodium hija
4,000 UI (40 mg) darba kuljum moghtija permezz ta’ injezzjoni SC |i preferiailinent tinbeda
12-il siegha qabel 1-operazzjoni. Jekk ikun hemm il-htiega li enoxaparin sodiwn jinbeda b’mod
profilattiku aktar minn 12-il siegha gabel 1-operazzjoni (ez. pazjent b’risi 5w gholi li ged jistenna ghal
operazzjoni ortopedika distinta), I-ahhar injezzjoni ghandha tinghata,miux aktar tard minn
12-il siegha qabel 1-operazzjoni u titkompla 12-il siegha wara 1-coeipzzjoni.

o Ghal pazjenti li jsirulhom operazzjonijiet ortop¢dzét magguri hija rrakkomandata
tromboprofilassi estiza sa 5 gimghat.

o Ghal pazjenti b’riskju kbir ta’ trombsomeolizmu fil-vini (VTE - venous
thromboembolism) li ssirilhom operazzionisfi-iddome jew fil-pelvici ghall-kancer
hija rrakkomandata tromboprofilassi estizavsa 4 gimghat.

Profilassi ta’ tromboembolizmu fil-Vini f pazjentiliNehtiegu kura medika

Id-doza rrakkomandata ta’ enoxaparin soditniwhija 4,000 UI (40 mg) darba kuljum permezz ta’ injezzjoni
SC.

Trattament b’enoxaparin sodium jigi opdndt.b’ricetta ghal mill-angas 6 ijiem sa 14-il jum irrispettivament
mill-istat ta’ rkupru (ez. mobilita), Mtwiex stabbilit il-beneficcju ghal trattament itwal minn 14-il jum.

Trattament ta’ DVT u PE

Enoxaparin sodium jista’ jizgiiata SC jew bhala injezzjoni darba kuljum ta’ 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) jew
inkella bhala injezzjoniiiet @2:btejn kuljum ta” 100 Ul/kg (1 mg/Kkg).

L-iskeda tal-ghoti ghendéha tinghazel mit-tabib abbazi ta’ stima individwali inkluz valutazzjoni tar-riskju
tromboemboliku s r-riskju ta’ fsada. L-iskeda ta’ doza ta’ 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) moghtija darba kuljum
ghandha tintuza Rpazjenti mhux ikkumplikati b’riskju baxx ta’ rikorrenza ta’ VTE. L-iskeda ta’ doza ta’
100 Ul/kg<1 ‘ng/kg) moghtija darbtejn kuljum ghandha tintuza fil-pazjenti I-ohra kollha bhal dawk

b hafna pi’z z¢ijed, b’PE bis-sintomi, bil-kancer, b’VTE rikorrenti jew bi trombozi prossimali (vena iliaca).

Trattement b’enoxaparin sodium jigi ordnat b’ricetta ghal perjodu medju ta’ 10 ijiem. Terapija
antikoagulanti mill-halq ghandha tinbeda fejn ikun xieraq (ara “Bidla bejn enoxaparin sodium u
antikoagulanti mill-halq” fi tmiem is-sezzjoni 4.2).

Prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’ trombus matul I-emodijalisi

ld-doza rrakkomandata hija 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ enoxaparin sodium.

Ghal pazjenti b’riskju kbir ta’ emorragija, id-doza ghandha titnaqqas ghal 50 Ul/kg (0.5 mg/kg) ghal
access vaskulari doppju jew 75 Ul/Kg (0.75 mg/kg) ghal access vaskulari uniku.



Matul I-emodijalisi, enoxaparin sodium ghandu jigi introdott gol-pajp tal-arterja tar-rotta cirkulari fil-bidu
tas-sessjoni tad-dijalisi. L-effett ta’ din id-doza is-soltu jkun bizzejjed ghal sessjoni ta’ 4 sighat;
madankollu, jekk jinsabu ¢rieki ta’ fibrin, per ezempju wara sessjoni itwal minn dik normali, tista’
tinghata doza ohra ta’ 50 Ul sa 100 Ul/kg (0.5 sa 1 mg/kg).

Ma hija disponibbli I-ebda dejta f’pazjenti li jkunu ged juzaw enoxaparin sodium ghall-profilassi jew ghat-
trattament u wagt is-sessjonijiet tad-dijalisi.

Sindrom koronarju akut: trattament ta’ angina mhux stabbli u NSTEMI u trattament ta’ STEMI akut

e Ghat-trattament ta’ angina mhux stabbli u NSTEMI, id-doza rrakkomandata ta’ enoxaparin sodivmp
hija 100 Ul/kg (1 mg/kg) kull 12-il siegha permezz ta’ injezzjoni SC moghtija flimkien ma’ tere pira
kontra I-plejtlits. It-trattament ghandu jinzamm ghal minimu ta’ jumejn u jitkompla sakem#n iknn
hemm stabilizzazzjoni klinika. It-tul ta’ zmien tat-trattament is-soltu jkun minn jumejn €a &\ijiem.
Acetylsalicylic acid huwa rrakkomandat ghall-pazjenti kollha minghajr kontraindikaZzjenijiet b’doza
gholja fil-bidu ta’ 150-300 mg (f’pazjenti li qatt ma jkunu hadu acetylsalicylic acio)niiil-halq u doza
ta’ manteniment ta’ 75-325 mg/kuljum mill-halq ghal tul ta’ Zmien irrispettivamZet mill-istrategija ta’
trattament.

e Ghat-trattament ta’ STEMI akut, id-doza rrakkomandata ta’ enoxaparifizsdium hija doza wahda
f’daqgqa fil-vini (IV) ta’ 3,000 Ul (30 mg) flimkien ma’ doza ta’ 290\UI'Kg (1 mg/kg) SC segwita
minn 100 Ul/kg (1 mg/kg) moghtija taht il-gilda kull 12-il sieghé, (npassimu ta’ 10,000 Ul (100 mg)
ghal kull wahda mill-ewwel zewg dozi SC). Terapija xierga koriya |-plejtlits bhal acetylsalicylic acid
mill-halq (75 mg sa 325 mg darba kuljum) ghandha tingtiafa @-istess waqt hlief jekk tkun
kontraindikata. It-tul ta’ zmien irrakkomandat ta’ trattafnent'huwa 8 ijiem jew sakemm ikun hemm
licenzjar mill-isptar, skont liema minnhom issehh l;awwei.. Veta jinghata flimkien ma’ trombolitiku
(specifiku ghall-fibrin jew mhux specifiku ghall-fitginy, enoxaparin sodium ghandu jinghata bejn
15-il minuta gabel u 30 minuta wara I-bidu tat-terapija fibrinolitika.

o Ghad-dozagg f"pazjenti > 75 serna, ara l-paragrafu “Anzjani”.

o Ghall-pazjenti mmanigjati W RrCI, jekk 1-ahhar doza ta’ enoxaparin sodium SC kienet
inghatat inqas minn 8 sigliasqabel intefhet il-buzzieqa, ma huwa mehtieg I-ebda ghoti
addizzjonali ta’ dozi. J€isk“ahhar ghoti SC inghata aktar minn 8 sighat qabel intefhet il-
buzzieqa, ghandha tinghata doza f’daqqa IV ta’ 30 Ul/kg (0.3 mg/kg) enoxaparin sodium.

Popolazzjoni pedjatrika
Is-sigurta u l-effikacja ta’ efipxaparin sodium fil-popolazzjoni pedjatrika ma gewx determinati s’issa.

Anzjani

Ghall-indikazzjoi¥iiet Kollha hlief ghal STEMI, ma huwa mehtieg 1-ebda tnaqqis fid-doza ta’ pazjenti
anzjani, hlief iakiiil-runzjoni tal-kliewi tkun indebolita (ara taht “indeboliment tal-kliewi” u sezzjoni 4.4).
Ghat-trattaimeat fa’ STEMI akut f’pazjenti anzjani >75 sena, m’ghandhiex tintuza doza f’daqqa fil-bidu
IV. Ibda l-gh¢ti b’doza ta’ 75 Ul/kg (0.75 mg/kg) SC kull 12-il siegha (massimu ta’ 75 Ul (75 mg) ghal
kull wéhdg mill-ewwel zewg dozi SC biss, segwita minn ghoti ta’ doza ta’ 75 Ul/kg (0.75 mg/kg) SC
gha'l-itumplament ta-dozi). Ghall-ghoti tad-doza f’pazjenti anzjani b’indeboliment fil-funzjoni tal-kliewi,
and taht “indeboliment tal-kliewi” u sezzjoni 4.4.

Indeboliment tal-fwied
Hija disponibbli dejta limitata f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied (ara sezzjonijiet 5.1 u 5.2) u ghandha
tintuza l-kawtela f’dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 4.4).

Indeboliment tal-kliewi (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.2)
e Indeboliment sever tal-kliewi



Enoxaparin sodium mhuwiex rrakkomandat ghal pazjenti b’mard tal-kliewi fl-ahhar stadju (tehhija tal-
kreatinina <15 mL/min) minhabba nuqqas ta’ dejta f’din il-popolazzjoni apparti mill-prevenzjoni ta’
formazzjoni ta’ trombus fi¢-cirkulazzjoni barra 1-gisem wagqt 1-emodijalisi.

Tabella tad-dozi u 1-ghoti ghal pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi (tehhija tal-kreatinina
[15-30] mL/min):

Indikazzjoni Skeda tal-ghoti tad-doza
Profilassi ta’ mard tromboemboliku fil-vini 2,000 Ul (20 mg) SC darba kuljum

Trattament ta’ DVT u PE 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ piz tal-gisem SC darba
kuljum N 4

Trattament ta’ angina mhux stabbli u NSTEMI (100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ piz tal-gisem SC.daxba
kuljum %

Trattament ta” STEMI akut (pazjenti taht il- Doza 1 x 3,000 Ul (30 mg) f"daqqa¢iVi fiimkien

75 sena) ma’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ piz#aisgisem SC u

imbaghad 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’” piz tal-gisem SC
kull 24 siegha

Trattament ta’ STEMI akut (pazjenti li L-ebda doza moghijg i*daqqa IV fil-bidu,
ghandhom aktar minn 75 sena) 100 Ul/kg (1 mg/iy) w&’ piz tal-gisem SC u
imbaghad 1Q5/\/g (1 mg/kg) ta’ piz tal-gisem SC
kull 24 siegha

L-aggustamenti rrakkomandati fid-doza jew fl-ghoti masjapplikawx ghall-indikazzjoni tal-emodijalisi.

e Indeboliment moderat u hafif tal-kliewi

Ghalkemm ma huwa rrakkomandat I-ebda aggustamient fid-doza ta’ pazjenti b’indeboliment moderat
(tehhija tal-kreatinina 30-50 mL/min) u hafif(tehhija tal-kreatinina 50-80 mL/min) tal-kliewi, huwa
rrakomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni

Metodu ta’ kif ghandu jinghata
Thorinanem’ghandux jinghatantir«o.ta ta’ gol-muskolu.

Ghall-profilassi ta’ mard t{oraboemboliku fil-vini wara operazzjoni, trattament ta” DVT u PE, trattament

ta’ angina mhux stabbi.1 NSTEMI, enoxaparin sodium ghandu jinghata permezz ta’ injezzjoni SC.

e Ghal STEMI akuy,itrattament ghandu jinbeda b’injezzjoni wahda f’daqga IV segwita
immedjatmaeiit minn injezzjoni SC.

e  Ghall-prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’ trombus fi¢c-¢irkulazzjoni barra 1-gisem waqt 1-emodijalisi, huwa
jinghataasnn gol-pajp iriqiq tal-arterja ta’ rotta cirkulari tad-dijalisi.

Is-sirfnga rnimlija ghal-lest li tintrema wara li tintuza hija lesta biex tintuza immedjatament.

Huwa rrakkomandat li tintuza siringa tat-tuberkulin jew siringa ekwivalenti meta jintuzaw 1-ampulli jew
il-kunjetti b’hafna dozi biex jigi accertat li jsir il-gbid tal-volum li suppost tal-medicina.

e Teknika tal-injezzjoni SC:
L-injezzjoni ghandha 1-ahjar issir meta l-pazjenti ikun mimdud. Enoxaparin sodium jinghata permezz ta
injezzjoni SC fil-fond.

)

Tnehhix il-buzzieqa tal-arja mis-siringa gabel I-injezzjoni biex tevita li tnaggas mill-medic¢ina meta tuza
siringi mimlijin ghal-lest. Meta I-kwantita ta’ medicina li ghandha tigi injettata jkun jehtieg li tigi
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aggustata abbazi tal-piz tal-pazjent, uza s-siringa mimlija ghal-lest b’marki tal-kejl biex tikseb il-volum
mehtieg billi tarmi z-zejjed qabel l-injezzjoni. Jekk joghgbok kun af li f"xi kazijiet mhuwiex possibbli li
tikseb doza ezatta minhabba 1-marki tal-kejl tas-siringa, u f’kaz bhal dan ghandu jinghata 1-volum sal-
marka l-eqreb ta’ dik mehtiega.

L-ghoti ghandu jinbidel bejn il-parti tal-lemin u tax-xellug anterolaterali jew posterolaterali tal-addome.

It-tul shih tal-labra ghandu jiddahhal b’mod vertikali f’tinja fil-gilda mizmuma bejn is-saba’ 1-kbir u I-
werrej. It-tinja tal-gilda m’ghandhiex tintreha sakemm titlesta 1-injezzjoni. Toghrokx il-post tal-injezzjcii
wara |-ghoti tal-injezzjoni.

Nota ghas-siringi mimlijin ghal-lest li ghandhom sistema awtomatika ta’ sigurta: Is-sistema ¢a*slgu.ta
tiffunzjona fi tmiem l-injezzjoni (ara l-istruzzjonijiet f’sezzjoni 6.6).

F’kaz li I-pazjenti jaghti 1-injezzjoni lilu nnifsu, huwa/hija ghandhom jigu avzati biex dsegwu I-
istruzzjonijiet pprovduti fil-fuljett ta’ taghrif inkluz fil-pakkett ta’ din il-medic¢ina.

e Injezzjoni IV (f"daqqa) (ghall-indikazzjoni ta’ STEMI akut biss):

Ghal STEMI akut, it-trattament ghandu jinbeda b’injezzjoni wahda f’daqaa 1 v=segwita immedjatament
minn injezzjoni SC.

Ghall-injezzjoni IV, jistghu jintuzaw kemm il-kunjett b’hafna dozi kk ukoll is-siringa mimlija ghal-lest.
Enoxaparin sodium ghandu jinghata permezz ta’ pajp irqiq IV. Hitw/gum’ghandux jithallat jew jinghata
flimkien ma’ medicini ohra. Biex tigi evitata [-possibbilta ta™«hii¢ ta’ enoxaparin sodium ma’ medicini
ohra, l-ac¢ess IV maghzul ghandu jitlahlah b’ammont suffifjentirta’ soluzzjoni ta’ saline jew dextrose
gabel u wara I-ghoti f’daqga ta’ enoxaparin sodium IV hiex jitnaddaf il-post minn fejn tkun giet introdotta
I-medicina. Enoxaparin sodium jista’ jinghata minghaji\petiklu flimkien ma’ soluzzjoni ta’ normal saline
(0.9%) jew 5% dextrose fl-ilma.

o Injezzjoni tal-bidu ta’ 3,000 Ul (30'mg) f’daqqa
Ghad-doza tal-bidu ta’ 3,000 Ul (30 mg) (moglitija f"daqqa, bl-uzu ta’ siringa ta’ enoxaparin sodium
mimlija ghal-lest immarkata bil-kejl, n€rifui-volum zejjed biex izzomm biss 3,000 Ul (30 mg) fis-siringa.
Id-doza ta’ 3,000 Ul (30 mg) tista’ imtbaghad tigi injettata direttament fil-pajp irqgiq IV.

oDoza addizzjonali mggnitija f°”daqqga ghal PCI meta l-ahhar ghoti SC ikun inghata aktar minn
8 sighat gabel irteihet il-buzzieqa
Ghall-pazjenti li qed jigtmimianiggjati b’PCI, ghandha tinghata doza addizzjonali IV f"daqqa ta’ 30 Ul/kg
(0.3 mg/kg) jekk l-ahiiar'ghoti SC ikun inghata aktar minn 8 sighat gabel tintefah il-buzzieqa.

Sabiex tigi acéertata [-prec¢izjoni tal-volum zghir 1i ghandu jigi injettat, huwa rrakkomandat li I-medi¢ina
tigi ddilwita,ghal 300 Ul/mL (3 mg/mL).

Biex tiksea sciuzzjoni ta” 300 UI/mL (3 mg/mL), bl-uzu ta’ siringa mimlija ghal-lest ta” 6,000 Ul (60 mg)
enoxaparir’ sodium, huwa rrakkomandat li tintuza borza tal-infuzjoni ta’ 50 mL (i.e. tuza soluzzjoni ta’
rorma!,saline (0.9%) jew 5% dextrose fl-ilma) kif ge;j:

Ighed 30 mL mill-borza tal-infuzjoni b’siringa u armi 1-likwidu. Injetta I-kontenut kollu ta’ siringa mimlija
ghal-lest ta’ 6,000 Ul (60 mg) enoxaparin sodium fl-20 mL li jkun ghad fadal fil-borza. Hawwad il-
kontenut tal-borza bil-mod. Igbed il-volum mehtieg tas-soluzzjoni ddilwita b’siringa ghal ghoti gol-pajp
irgiq 1V.

Wara li titlesta d-dilwizzjoni, il-volum li ghandu jigi injettat jista’ jigi kkalkulat bl-uzu tal-formola li gejja
[Volum tas-soluzzjoni ddilwita (mL) = Piz tal-pazjent (kg) x 0.1] jew bl-uzu tat-tabella taht. Huwa
rrakkomandat li d-dilwizzjoni tigi ppreparata immedjatament gabel ma tintuza.



Il-volum li ghandu jigi injettat mill-pajp irqiq IV wara li titlesta d-dilwizzjoni b’kon¢entrazzjoni ta’
300 1U (3 mg) /mL.

Piz Doza mehtiega Volum li ghandu jigi
30 Ul/kg (0.3 mg/kg) injettat meta jkun
iddilwit ghal

konéentrazzjoni finali
ta’ 300 IU (3 mg) / mL

[Kd] Ul [mg] [mL]
45 1350 13.5 4.5
50 1500 15 5
55 1650 16.5 5.5
60 1800 18 6
65 1950 19.5 6.5
70 2100 21 X
75 2250 225 7.5
80 2400 24 8
85 2550 255 8.5
90 2700 27 9
95 2850 28.5 9.5

100 3000 30 10

105 3150 Q15 10.5

110 3300 Q3 11

115 3450 345 11.5

120 3600 36 12

125 3750 37.5 125

130 3900 39 13

135 4050 40.5 13.5

140 4200 42 14

145 4250 43.5 14.5

150 4500 45 15

e Injezzjoni filypajp irqiq tal-arterja:
Jinghata minn g3l-pejp iriqiq tal-arterja ta’ rotta cirkulari tad-dijalisi ghall-prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’
trombus fié-¢lrkulazzjoni barra I-gisem waqt 1-emodijalisi.

Bidla bejrierioxaparin sodium u antikoagulanti mill-halg

¢, bidla bejn enoxaparin sodium u antagonisti tal-vitamina K (VKA — vitamin K antagonists)
ri=rnonitoragg kliniku u t-testijiet tal-laboratorju [hin tal-protrombin espress bhala I-Proporzjon
Normalizzat Internazzjonali (INR - International Normalized Ratio)] ghandhom jigu intensifikati biex jigi
mmonitorjat I-effett ta’ VKA.
Minhabba li hemm intervall gabel mal-VKA jilhaq l-effett massimu tieghu, it-terpija b’enoxaparin sodium
ghandha titkompla b’doza kostanti ghat-tul ta’ zmien 1i jkun hemm bZonn biex I-INR jinzamm fil-firxa
terapewtika mixtieqa ghall-indikazzjoni f*Zewg testijiet successivi.
Ghall-pazjenti li fil-prezent jkunu ged jir¢ievu VKA, il-VKA ghandu jitwaqqaf u l-ewwel doza ta’
enoxaparin sodium ghandha tinghata meta 1-INR ikun nagas aktar mill-firxa terapewtika.




¢ Bidla bejn enoxaparin sodium u antikoagulanti mill-zalg Ii jahidmu b’mod dirett (DOAC - direct
oral anticoagulants)
Ghal pazjenti li fil-prezent jkunu ged jir¢ievu enoxaparin sodium, wagqaf enoxaparin sodium u ibda d-
DOAC minn 0 sa saghtejn qabel jasal il-hin tal-ghoti ta’ enoxaparin sodium li jkun imiss skont it-tikketta
ta’ DOAC.
Ghal pazjenti li fil-prezent jkunu ged jir¢ievu DOAC, l-ewwel doza ta’ enoxaparin sodium ghandha
tinghata fil-hin li kieku kienet tinghata d-doza ta” DOAC li jkun imiss.

L-ghoti waqt anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew it-tnehhija ta’ fluwidu mis-sit
lumbar
Jekk it-tabib jiddeciedi li jaghti 1-antikoagulazzjoni fil-kuntest ta’ anestesija/analgesja fl-ispazju ria lwar
id-dura jew fis-sinsla jew fit-tnehhija ta’ fluwidu mis-sit lumbar, huwa rrakkomandat li jsir moii oragg
newrologiku minhabba r-riskju ta’ ematomi newrassijali (ara sezzjoni 4.4).
- Bid-dozi uzati ghall-profilassi
Ghandu jinzamm intervall ta’ mill-angas 12-il siegha minghajr titqib bejn 1-akinar iijezzjoni ta’
enoxaparin sodium b’dozi profilattici u t-tqeghid tal-labra jew tal-kateter.
Ghal tekniki kontinwi, dewmien simili ta’ mill-angas 12-il siegha ghandu/jigi osservat qabel ma
jitnehha 1-kateter.
Ghal pazjenti bi tehhija tal-kreatinina ta’ [15-30] mL/min, ikkunsiGreitirdoppja I-hin tat-
titqib/tqeghid jew tnehhija tal-kateter ghal mill-ingas 24 siegha:
ll-bidu ta’ enoxaparin sodium 2,000 UI (20 mg) saghtejn galiel ivoperazzjoni mhuwiex
kumpatibbli ma’ anestesija newrassjali.
- Bid-dozi uzati ghat-trattament
Ghandu jinzamm intervall ta’ mill-angas 24 sieghaiminghajr titqib bejn 1-ahhar injezzjoni ta’
enoxaparin sodium bid-dozi ta’ kura u t-tqeghid.tal-i&ora jew tal-kateter (ara wkoll sezzjoni 4.3).
Ghal tekniki kontinwi, dewmien simili ta’ miii-angas 24 siegha ghandu jigi osservat qabel ma
jitnehha 1-kateter.
Ghal pazjenti bi tehhija tal-kreatinina ta™“{1$-30] mL/min, ikkunsidra li tirdoppja I-hin tat-
titqib/tqeghid jew tnehhija tal-kateter ghal mill-ingas 48 siegha.
ll-pazjenti li jir¢ievu dozi darbteji Jaljum (i.e. 75 Ul/kg (0.75 mg/kg) darbtejn kuljum jew
100 Ul/kg (1 mg/kg) darbtejn Kuliten) ghandhom jagbzu doza ta’ enoxaparin sodium biex jithalla
dewmien bizzejjed ghat-tgeghidjew it-tnehhija tal-kateter.
Livelli anti-Xa xorta jkunu jistghuiitliejlu f’dawn il-punti ta’ hin, u dan id-dewmien mhuwiex garanzija li
ematoma newrassjali se tigi efitata:
Bl-istess mod, ikkunsidra }i a=uzax enoxaparin sodium sa mill-angas 4 sighat wara titqib fis-sinsla/fl-
ispazju madwar id-duragew=wara li jkun tnehha 1-kateter. 1d-dewmien ghandu jkun ibbazat fuq stima ta’
beneficccju u riskju fiintitqies kemm ir-riskju ta’ trombozi u r-riskju ta’ hrug ta’ demm fil-kuntest tal-
procedura u tal;faturi ta’ riskju tal-pazjent.

4.3 Koritreincdikazzjonijiet

Enoxafarin sodium huwa kontraindikat f*pazjenti:

) “B’sensittivita ecCessiva ghal enoxaparin sodium, heparin jew id-derivati tieghu, inkluz heparins
b’piz molekulari baxx ohra (LMWH - low molecular weight heparins) jew ghal kwalunkwe wiched
mill-e¢¢ipjenti elenkati fis-sezzjoni 6.1,

¢ Bi storja ta’ trombocitopenija ikkagunata mill-heparin (HIT - heparin-induced thrombocytopenia) u
medjata b’mod immuni fil-100 jum precedenti jew fil-prezenza ta’ antikorpi li jic¢irkulaw (ara
wkoll sezzjoni 4.4);

o Bi fsada attiva sinifikanti b>’mod kliniku u kondizzjonijiet b’riskju kbir ghal emorragija, inkluz
puplesija emorragika ricenti, ul¢era gastrointestinali, prezenza ta’ neoplazmu malinn b’riskju kbir
ta’ hrug ta’ demm, operazzjonijiet ricenti fil-mohh, fis-sinsla jew fl-ghajnejn, vari¢i maghrufa jew



issuspettati fl-esofagu, formazzjonijiet arterjovenuzi hziena, anewrizmu vaskulari jew anormalitajiet
vaskulari magguri gewwa s-sinsla jew gewwa ¢-cerebrum;

¢ B’anestesija moghtija fis-sinsla jew fl-ispazju madwar id-dura jew anestesija lokalizzata ghar-
regjun li fih tinghata meta enoxaparin sodium jintuza ghat-trattament fl-24 siegha ta’ qabel (ara
sezzjoni 4.4).

4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

e Generali
Enoxaparin sodium ma jistax jinbidel (unita ghal kull unitad) ma’ LMWHs ohra. Dawn il-prodotti
medic¢inali jvarjaw fil-process tal-manifattura taghhom, fil-pizijiet molekulari, fl-attivitajiet specific, ariti-
Xa u anti-Ila taghhom, fl-unitajiet, fid-doza u fl-effikacja klinika u s-sigurta. Dan iwassal ghaldiffeienzi
fil-farmakokinetika u fl-attivitajiet bijologic¢i assocjati maghhom (ez. 1-attivita kontra t-trombiri,u'l-
interazzjonijiet mal-plejtlits). Ghalhekk huma mehtiega attenzjoni specjali u konformita rai-1struzzjonijiet
dwar l-uzu specifici ghal kull wiehed mill-prodotti medic¢inali tad-ditta.

e Storja ta’ HIT (>100 jum)
L-uzu ta’ enoxaparin sodium f’pazjenti bi storja ta’ HIT medjata mis-sistema imriuni fil-100 jum ta’ gabel
jew fil-prezenza ta’ antikorpi li jiccirkulaw huwa kontraindikat (ara sezzjeni +.3). Antikorpi li jiccirkulaw
jistghu jippersistu ghal hafna snin.
Enoxaparin sodium ghandu jintuza b’kawtela estrema f’pazjenti bi storjav(>100 jum) ta’ trombocitopenija
kkagunata mill-heparin minghajr antikorpi li jic¢irkulaw. 1d-dec¢izjensli f’kaz bhal dan jintuza enoxaparin
sodium ghandha ssir biss wara stima b’attenzjoni tal-benefi¢cja us-riskju u wara li jkunu tgiesu
trattamenti alternattivi li mhumiex heparin (ez. danapareid odium jew lepirudin).

o Monitoragg tal-ghadd tal-plejtlits
Ir-riskju ta” HIT medjata minn antikorpi tezisti swkolr b’LMWHs. Jekk issehh trombocitopenija, din is-
soltu tidher bejn il-5% u I-21 jum wara I-bidw ta’ thattament b’enoxaparin sodium.
Ir-riskju ta” HIT huwa oghla f’pazjenti warasoperazzjoni u l-aktar wara operazzjonijiet fil-qalb u f’pazjenti
bil-kancer.
Ghalhekk, huwa rrakkomandat lis [-<fhadd tal-plejtlits jitkejjel gabel il-bidu tat-terapija b’enoxaparin
sodium imbaghad wara dan b’modsregorari waqt it-trattament.
Jekk ikun hemm sintomi &liniéisli jissuggerixxu li hemm HIT (kwalunkwe episodju gdid ta’
tromboembolizmu fl-arterji (/jew fil-vini, kwalunkwe ferita bl-ugigh fil-gilda fil-post tal-injezzjoni,
kwalunkwe reazzjonijiet allergici jew anafilaktojd wagqt it-trattament), ghandu jitkejjel 1-ghadd tal-plejtlits.
Il-pazjenti ghandhom ikunu konxji li jistghu jsehhu dan is-sintomi u li jekk isehhu, li huma ghandhom
jinfurmaw lit-tabib taikura primarja tas-sahha taghhom.
Fil-prattika, jekk.jigi osservat tnaqqis sinifikanti ikkonfermat fl-ghadd tal-plejtlits (30 sa 50 % tal-valur
inizjali), trattermerieb’enoxaparin sodium ghandu jitwaqqaf immedjatament u 1-pazjent ghandu jinqaleb
fug trattamenveniikoagulanti alternattiv li mhuwiex heparin.

o \Enorragija

3h71 nia jigri b’antikoagulanti ohra, tista’ ssehh fsada fi kwalunkwe post. Jekk ikun hemm fsada, I-
or:gini tal-emorragija ghandha tigi investigata u ghadnu jinbeda trattament xieraq.
Enoxaparin sodium, bhal kull terapija antikoagulanti ohra, ghandu jintuza b’kawtela f’kundizzjonijiet
b’possibbilta akbar ta’ fsada, bhal:

- emostasi indebolita,

- storja ta’ ulcera fl-istonku,

- puplesija iskemika ri¢enti,

- pressjoni gholja severa fl-arterji,

- retinopatija tad-dijabete ricenti,

- operazzjoni newrologika jew oftalmologika,
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- l-uzu flimkien ta’ medicini li jaffettwaw 1-emostasi (ara sezzjoni 4.5).

e Testijiet tal-laboratorju
Bid-dozi uzati ghall-profilassi ta’ tromboembolizmu fil-vini, enoxaparin sodium ma jinfluwenzax il-hin
tal-fsada u t-testijiet globali ta’ koagulazzjoni tad-demm b’mod sinifikanti, u lanqas ma jaffettwa 1-
aggregazzjoni tal-plejtlits jew I-irbit tal-fibrinogen mal-plejtlits.
B’dozi oghla, jistghu jsehhu zidiet fil-hin parzjali ta’ tromboplastin attivat (aPTT - activated partial
thromboplastin time), u fil-hin ta’ taghqid tad-demm attivat (ACT - activated clotting time). Zidiet fl-
aPTT u fl-ACT mhumiex korrelatati b’mod lineari ma’ zieda fl-attivita antitrombotika ta’ enoxaparin
sodium u ghalhekk mhumiex addattati u mhumiex ta’ min joqghod fughom ghall-monitoragg tal-attitia
ta’ enoxaparin sodium.

o Anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew it-tnefihija ta’ fluwideaanis-sit lumbar
Anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew it-tnehhija ta’ fluwidu.znis-sit lumbar
m’ghandhomx isiru fi Zmien 24 siegha mill-ghoti ta’ enoxaparin sodium b’dozi ¢erapewtici (ara wkoll
sezzjoni 4.3).

Kienu rrappurtati kazijiet ta’ ematomi newrassjali bl-uzu fl-istess waqt ta’ enoxaparin sodium u proceduri
ta’ anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew tnehhija ta’fuwidu mis-sit lumbar li
wasslu ghal paralizi ghal tul ta’ Zmien jew permanenti. Dawn il-kazijiet.huma rari bi skedi ta’ ghoti ta’
enoxaparin sodium bid-dozi ta’ 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum jew afngas:“Ir-riskju ta’ dawn il-kazijiet
huwa akbar bl-uzu ta’ kateters li jithallew fl-ispazju madwar id-duiewwera operazzjoni, bl-uzu flimkien ta’
medicini addizzjonali li jaffettwaw 1-emostasi bhal Medi¢inigAsiiifammatorji Mhux Sterojdi (NSAIDs -
Non-Steroidal Anti-Inflammatory Drugs), b’titqib trawmatildsjew ripetut fis-sinsla jew fl-ispazju madwar
id-dura, jew f’pazjenti bi storja ta’ operazzjoni fis-sinsla jewndeformita fis-sinsla.

Biex jitnaggas ir-riskju possibbli ta’ fsada assocjat imal-uzu fl-istess hin ta’ enoxaparin sodium u
anestesija/analgesja fis-sinsla jew fl-ispazjus rmadwar id-dura jew titqib tas-sinsla, qis il-profil
farmakokinetiku ta’ enoxaparin sodium (arazsezzjoni 5.2). Huwa l-ahjar 1i t-tqeghid jew it-tnehhija ta’
kateter fl-ispazju madwar id-dura jewsit«nehhija ta’ fluwidu mis-sit lumbar isiru meta |-effett
antikoagulanti ta’ enoxaparin sodiym, (kun baxx; madankollu, il-hin ezatt biex jintlahaq effett
antikoagulanti baxx b’mod suffi¢jenti fkull pazjent mhuwiex maghruf. Ghall-pazjenti bi tehhija tal-
kreatinina [15-30 mL/minutaj, (huma mehtiega kunsiderazzjonijiet addizzjonali minhabba 1i 1I-
eliminazzjoni ta’ enoxaparin sediem tkun imdewma aktar (ara sezzjoni 4.2).

Jekk it-tabib jiddeciedi-li\dazhti antikoagulazzjoni fil-kuntest ta’ anestesija/analgesja fis-sinsla jew fl-
ispazju madwar id-dufasew tnehhija ta’ fluwidu mis-sit lumbar, ghandu jkun hemm monitoragg frekwenti
biex jigu nnutatiskwalenkwe sinjali u sintomi ta’ indeboliment newrologiku bhal ugigh f’linja vertikali
f’nofs id-dahar, detigjenzi marbuta mas-sensi jew mal-moviment (titrix jew dghufija fir-riglejn), funzjoni
hazina tal<imiaren u jew tal-buzzieqa tal-awrina. Informa lill-pazjenti biex jirrappurtaw immedjatament
jekk ikollory, kwalunkwe wiehed mis-sinjali u s-sintomi t’hawn fuq. Jekk ikunu suspettati sinjali jew
sintomi’ 13" ematoma fis-sinsla, ibda’ dijanjosi urgenti u trattament inkluz kunsiderazzjoni ta’
daiompressjoni tal-korda tas-sinsla tad-dahar anke jekk trattament bhal dan jista’ ma’ jevitax u ma
Jueggax lura konsegwenzi newrologici.

e Nekrozi fil-gilda/vaskulite kutanja
Nekrozi fil-gilda u vaskulite kutanja gew irrappurtati b’LMWHSs u ghandhom iwasslu ghal twaqqif mill-
ewwel tat-trattament.

e  Proceduri ta’ rivaskularizzazzjoni koronarja perkutanja
Biex jitnagqgas ir-riskju ta’ fsada wara l-istrumentazzjoni vaskulari waqt it-trattament ghal angina mhux
stabbli, NSTEMI u STEMI akut, zomm ezatt mal-intervalli rrakkomandati bejn I-injezzjoni tad-dozi ta’
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enoxaparin sodium. Huwa importanti li tikseb I-emostasi fis-sit tat-titqib wara PCI. F’kaz li jintuza apparat
biex jaghlaq, il-kisja protettiva tista’ titnehha immedjatament. Jekk jintuza metodu ta’ kompressjoni
manwali, il-kisja protettiva ghandha titnehha 6 sighat wara l-ahhar injezzjoni ta’ enoxaparin sodium
IV/SC. Jekk it-trattament b’enoxaparin sodium se jitkompla, id-doza skedata 1i jmiss m’ghandhiex
tinghata qabel 6 sa 8 sighat wara li titnehha 1-kisja protettiva. Is-sit tal-procedura ghandu jigi osservat ghal
sinjali ta’ fsada jew formazzjoni ta’ ematoma.

e Endokardite infettiva akuta
L-uzu tal-heparin is-soltu ma jkunx irrakkomandat f’pazjenti b’endokartite infettiva akuta minhabba r-
riskju ta’ emorragija ¢erebrali. Jekk uzu bhal dan ikun meqjus li huwa mehtieg assolutament, id-decizioni
ghandha ssir biss wara stima b’attenzjoni tal-benefic¢ju u r-riskju ghall-individwu.

o Valvi mekkanici prostetici tal-qalb
L-uzu ta’ enoxaparin sodium ma giex studjat b’mod adegwat ghal tromboprofilassi f'pazienii b’valvi
mekkani¢i prostetici tal-qalb. Kazijiet izolati ta” trombozi fil-valv prostetiku tal-galb Kieau rrappurtati
f’pazjenti b’valvi mekkanici prostetici tal-qalb li r¢ivew enoxaparin sodium ghal teatatboprofilassi. Fatturi
li jfixklu, inkluz mard li diga jkun hemm u dejta klinika mhux suffi¢jenti, jillim{tavl-evalwazzjoni ta’
dawn il-kazijiet. Xi whud minn dawn il-kazijiet kienu nisa tqal li fihom it-tr¢mbozi wasslet ghal mewt tal-
omm u tal-fetu.

e Nisa tqal b’valvi mekkanici prostetici tal-qalb
L-uzu ta’ enoxaparin sodium ghal tromboprofilassi f’nisa tqal.b2valv:'mekkanici prostetici tal-qalb ma
giex studjat b’mod adegwat. Fi studju kliniku ta’ nisa tqal b’valvi mekkanic¢i prostetic¢i tal-qalb moghtija
enoxaparin sodium (100 Ul/kg bid (1 mg/kg) darbtejn kaljém)hiex jitnaggas ir-riskju ta’
tromboembolizmu, 2 minn 8 nisa zviluppaw taghqid ta’demm-ii wassal ghal sadda tal-valv u mewt tal-
omm u tal-fetu. Wara t-tqeghid fis-suq kien hemm radperti izolati ta’ trombozi fil-valv f’nisa tqal b’valvi
mekkani¢i prostetici wagqt li kienu qed jir¢ievu engxaparin sodium ghal tromboprofilassi. Nisa tqal b’valvi
mekkanic¢i prostetici tal-qalb jistghu jkunu friskjiakbar ta’ tromboembolizmu.

e Anzjani
Ma kienet osservata I-ebda tendenza te” 1sada fl-anzjani fil-firxiet tad-dozi profilatti¢i. Pazjenti anzjani
(specjalment pazjenti li ghandhorii4menin sena u aktar) jistghu jkunu f’riskju akbar ta’ kumplikazzjonijiet
ta’ fsada bil-firxiet tad-dozi tesapewtici. Huwa rrakkomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni u jista’ jigi
kkunsidrat tnaqqis fid-doza f?bazienti li ghandhom aktar minn 75 sena ttrattati ghal STEMI (ara
sezzjonijiet 4.2 u 5.2).

e Indebolimental-xliewi
F’pazjenti b’indsbeliment tal-kliewi, jkun hemm zieda fl-esponiment ghal enoxaparin sodium li jzid ir-
riskju ta’ fsadd."% "dawn il-pazjenti, huwa rrakkomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni, u jista’ jitqies
monitorags atjelogiku permezz ta’ kejl tal-attivita anti-Xa (ara sezzjonijiet 4.2 u 5.2)
Enoxapariineodium mhuwiex irrakkomandat ghal pazjenti b’mard tal-kliewi fl-ahhar stadju (tehhija tal-
kreatimma/<15 mL/min) minhabba nuqqas ta’ dejta f’din il-popolazzjoni hlief biex tigi evitata I-
{orraazzjoni ta’ trombus fic-cirkulazzjoni barra 1-gisem matul 1-emodijalisi.
F pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi (tehhija tal-kreatinina 15-30 mL/min), minhabba i 1-
esponiment ghal enoxaparin sodium jizdied b’mod sinifikanti, huwa rrakkomandat aggustament fid-doza
ghall-firxiet ta’ dozi terapewtici u profilatti¢i (ara sezzjoni 4.2).
Ma huwa rrakkomandat I-ebda aggustament fid-doza ta’ pazjenti b’indeboliment moderat (tehhija tal-
kreatinina 30-50 mL/min) u hafif (tehhija tal-kreatinina 50-80 mL/min) tal-kliewi.

e |ndeboliment tal-fwied
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Enoxaparin sodium ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied minhabba z-zieda fil-
possibbilta ta’ fsada. Aggustment fid-doza abbazi ta’ monitoragg tal-livelli anti-Xa mhuwiex ta’ min
joqghod fuqu f’pazjenti b’¢irrozi fil-fwied u mhuwiex rrakkomandat (ara sezzjoni 5.2).

e Piz tal-Gisem Baxx
Zieda fl-esponiment ghal enoxaparin sodium b’dozi profilatti¢i (mhux aggustati ghall-piz) kienet osservata
f’nisa b’piz baxx (<45 kg) u irgiel b’piz baxx (<57 kg), li jista’ jwassal ghal riskju akbar ta’ fsada.
Ghaldagstant, huwa rrakkomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni f’dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 5.2).

e  Pazjenti b’hafna Piz Zejjed
Pazjenti b’hafna piz zejjed jkunu f’riskju akbar ta’ tromboembolizmu. Is-sigurta u l-effikacja ta’ dozi
profilatti¢i f’pazjenti b’hafna piz zejjed (BMI >30 kg/m2) ma gewx determinat b’mod shih u ma_ lie nm 1-
ebda gbil dwar aggustment fid-doza. Dawn il-pazjenti ghandhom jigu osservati b’attenzjoni gfal siajali u
sintomi ta’ tromboembolizmu.

e Iperkalimja
Il-heparins jistghu jissoppressaw is-sekrezzjoni ta’ aldosterone mill-glandoli adrerali,iijwassal ghal
iperkalimja (ara sezzjoni 4.8), b’mod partikolari f’pazjenti bhal dawk bid-dijabéte mellitus, insuffi¢jenza
kronika tal-kliewi, acidozi metabolika diga ezistenti, tehid ta’ prodotti mediginali maghrufa li jzidu 1-
potassium (ara sezzjoni 4.5). ll-potassium fil-plazma ghandu jigi mmoniterja; 6°mod regolari spe¢jalment
f’pazjenti li geghdin f’riskju.

o Traccabilita
LMWHs huma prodotti medic¢inali bijologic¢i. Sabiex titjieb it-iracéabilita tal-LMWH, huwa rrakkomandat
li I-professjonisti fil-gasam tal-kura tas-sahha jnizzlu 1-iegn{ taiorodott u n-numru tal-lott tal-prodott li
jinghata fil-fajl tal-pazjent.

Kontenut ta' sodium
Dan il-prodott medi¢inali fih anqas minn 1 mamol*a® sodium (23 mg) ghal kull doza, jigifieri hu
essenzjalment “hieles mis-sodium”.

4.5 Interazzjoni ma’ prodotti medicinaii ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

L-uzu taghhom flimkien mhuwiexurrakkomandat:
e Prodotti medicinali lijajfeitwaw [-emostasi (ara sezzjoni 4.4)
Huwa rrakkomandat li xi sasearizi li jaffettwaw |-emostasi jitwaqqfu qabel terapija b’enoxaparin sodium
hlief jekk ikunu indikati 02ti0d strett. Jekk il-kombinazzjoni tkun indikata, enoxaparin sodium ghandu
jintuza b’monitoragg*<litiku u tal-laboratorju b’attenzjoni meta jkun xieraq. Dawn is-sustanzi jinkludu
prodotti medicinai:, bhal:
- Sakcylates sistemiéi, acetylsalicylic acid bid-dozi antiinfjammatorji, u NSAIDs inkluz
katorolac,

=\ “Tromboliti¢i (ez. alteplase, reteplase, streptokinase, tenecteplase, urokinase) u antikoagulanti
ohra (ara sezzjoni 4.2).

L-uzu taghhom flimkien irid isir b’attenzjoni:
Il-prodotti medicinali li gejjin jistghu jinghataw b’kawtela flimkien ma’ enoxaparin sodium:
e Prodotti medicinali ohra li jaffettwaw l-emostasi bhal:
- Inibituri tal-aggregazzjoni tal-plejtlits inkluz acetylsalicylic acid uzat bid-doza ta’
antiaggregant (kardjoprotezzjoni), clopidogrel, ticlopidine, u antagonisti tal-glikoproteina
I1b/111a indikati fis-sindrom koronarju akut minhabba r-riskju ta’ fsada,
- Dextran 40,
- Glukokortikojdi sistemici.
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e Prodotti medicinali li jzidu [-livelli tal-potassium:
Prodotti medic¢inali li jzidu il-livelli tal-potassium fis-serum jistghu jinghataw flimkien ma’ enoxaparin
sodium b’monitoragg kliniku u tal-laboratorju b’attenzjoni (ara sezzjonijiet 4.4 u 4.8).

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Tqala
Fil-bnedmin, ma hemm l-ebda xhieda li enoxaparin jghaddi mill-placenta matul it-tieni u t-tielet trimesui)

tat-tgala. Ma hemm I-ebda informazzjoni disponibbli dwar I-ewwel trimestru.

Studji fl-annimali ma wrew |-ebda xhieda ta’ effett tossiku fuq il-fetu jew teratogenicita (ara sezzioni :3).
Dejta fl-annimali uriet li I-passagg ta’ enoxaparin mill-placenta huwa minimu.

Enoxaparin sodium ghandu jintuza matul it-tqala jekk it-tabib ikun stabilixxa bZzonn ¢ar biss

Nisa tgal li jkunu ged jir¢ievu enoxaparin sodium ghandhom jigu mmonitorjati b’attenzj@gni\giial xhieda
ta’ fsada jew antikoagulazzjoni ec¢essiva u ghandhom jigu mwissija dwar ir-riskju emusragiku.
Globalment, id-dejta tissuggerixxi li ma hemm I-ebda xhieda ta’ zieda fir-riskju ta’ ctasrragija,
trombocitopenija jew osteoporozi rigward ir-riskju osservat f’nisa mhux tqal, hlie"dax osservat f’nisa tqal
b’valvi postetici tal-galb (ara sezzjoni 4.4).

Jekk ikun ippjanat li tinghata anestesija fl-ispazju madwar id-dura, huwe, rrakkomandat li t-trattament bil-
heparin jitwaqqaf gabel (ara sezzjoni 4.4).

Treddigh
Mhux maghruf jekk enoxaparin mhux mibdul jigix eliminat"ggl*halib tas-sider tal-bniedem. Fil-firien li

ged ireddghu, il-passagg ta’ enoxaparin jew il-metaboliti tiegliu/gol-halib kien baxx hafna.
Mhuwiex probabbli li jkun hemm assorbiment ta’ engxaparin sodium mill-halg. Thorinanejista’ jintuza
wagqt it-treddigh.

Fertilita
Ma hemm |-ebda dejta klinika ghal enoxapasitrsodium fil-fertilita. Studji fl-annimali ma wrew I-ebda
effett fuq il-fertilita (ara sezzjoni 5.3),

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuy uithaddem magni

Enoxaparin sodium m’ghandii=Cbda effett jew ftit 1i xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni.

4.8 Effetti mhyx mixtiega

Sommarjustal-profil tas-sigurta

Enoxaparia sedium gie evalwat f*aktar minn 15,000 pazjent li réivew enoxaparin sodium fi provi klini¢i.
Dawn et jinkludu 1,776 ghall-profilassi ta’ trombozi fil-vini fil-fond wara operazzjonijiet ortopedici
jsmaddominali fpazjenti b’riskju ta’ kumplikazzjonijiet tromboemboli¢i, 1,169 ghall-profilassi ta’
woinbozi fil-vini fil-fond fpazjenti li jehtiegu kura medika morda b’mod akut u b’mobilita ristretta b’mod
sever, 559 ghat-trattaement ta’ DVT b’PE jew minghajru, 1,578 ghat-trattament ta’ angina mhux stabbli u
infart mijokardijaku minghajr mewg Q u 10,176 ghat-trattament ta’ STEMI akut.

L-iskeda ta’ enoxaparin sodium moghti waqt dawn il-provi klini¢i kienet tvarja skont 1-indikazzjonijiet.
ld-doza ta’ enoxaparin sodium kienet 4,000 Ul (40 mg) SC darba kuljum ghall-profilassi ta’ trombozi fil-
vini fil-fond wara operazzjoni jew f’pazjenti li jehtiegu kura medika morda b’mod akut u b’mobilita
ristretta b’mod sever. Fit-trattament ta” DVT b’PE jew minghajru, pazjenti li kienu ged jir¢ievu
enoxaparin sodium gew ittrattati b’doza ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull 12-il siegha jew doza ta’
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150 Ul/kg (1.5 mg/kg) SC darba kuljum. Fl-istudji klini¢i ghat-trattament ta’ angina mhux stabbli u infart
mijokardijaku minghajr mewg Q, id-dozi kienu 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull 12-il siegha, u fl-istudju
kliniku ghat-trattament ta’ STEMI akut 1-iskeda ta’ enoxaparin sodium kienet 3,000 Ul (30 mg) IV
f’daqqa segwita minn 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull 12-il siegha.

Fi studji klini¢i, emorragiji, trombocitopenija u trombocitozi kienu 1-aktar reazzjonijiet irrappurtati b>’mod
komuni (ara sezzjoni 4.4 u d-'Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula' taht).

Lista ta’ reazzjonijiet avversi migbura f’tabella

Reazzjonijiet avversi ohra osservati fi studji klini¢i u rrappurtati f’esperjenza wara t-tqeghid | fis-Suq
(*tindika reazzjonijiet minn esperjenza wara t-tqeghid fis-suq) huma deskritti fid-dettall tahts

II-frekwenzi huma ddefiniti kif gej: komuni hafna (> 1/10); komuni (> 1/100 sa < 1/10); mhux\komuni (>
1/1000 sa < 1/100); rari (> 1/10,000 sa <1/1,000); u rari hafna (< 1/10,000) jew mhux nfagharaf (ma tistax
tittiched stima mid-dejta disponibbli). F’kull klassi ta’ sistemi u ta’ organi, ir-reazzjOnifiet avversi huma
pprezentati skont is-serjeta taghhom b’dawk I-aktar serji mnizzla 1-ewwel.

Disturbi fid-demm u fis-sistema limfatika

e Komuni: Emorragija, anemija minn emorragija*, trombocitopenija, trom yecitozi

¢ Rari: Eosinofilja*

e Rari: Kazijiet ta’ trombocitopenija immunoallergika bi trombozi| f*3¢ kazijiet it-trombozi Kienet
ikkumplikata b’infart fl-organu jew iskemija fid-driegh jew fir-{izel (ara sezzjoni 4.4).

Disturbi fis-sistema immuni
e Komuni: Reazzjoni allergika
e Rari: Reazzjonijiet anafilatti¢i/anafilaktojd inklui xekk*

Disturbi fis-sistema nervuza
e Komuni: Ugigh ta’ ras*

Disturbi vaskulari
¢ Rari: Ematoma fis-sinsla* (jenseimatoma newrassjali). Dawn ir-reazzjonijiet wasslu ghal gradi

Disturbi fil-fwied u fil-mariara

e Komunni hafna: Zidiet f¢enzimi tal-fwied (I-aktar it-transaminases > 3 darbiet I-oghla limitu tan-
normal)

e  Mhux komunit Hsara fil-fwied u fi¢-celluli tal-fwied*,

e Rari: Hsara.kulesostatika fil-fwied*

Disturbifil-giida u fit-tessuti ta’ taht il-gilda

e Kaomuhi: Urtikarja, hakk, eritema

¢ IMiux komuni: Dermatite bulluza

o'(_Rari: Alope¢ja*
Rari: Vaskulite kutanja *, nekrozi fil-gilda* li s-soltu ssehh fil-post tal-injezzjoni (qabel jigru dawn il-
fenomeni s-soltu jkun hemm purpura jew plakek ertematuzi, infiltrati u bl-ugigh).
Ghogqiedi fil-post tal-injezzjoni* (ghoqiedi inffammatorji, li ma kinux enoxaparin maghluq f’cesti).
Huma jghaddu wara ftit jiem u m’ghandhomx jikkawzaw wagqfien tat-trattament.

Disturbi muskoluskeletrici, tat-tessuti konnettivi u tal-ghadam
o Rari: Osteoporozi* wara terapija fit-tul (aktar minn 3 xhur)
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Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata

e Komuni: Ematoma fil-post tal-injezzjoni, ugigh fil-post tal-injezzjoni, reazzjoni ohra fil-post tal-
injezzjoni (bhal edima, emorragija, sensittivita eccessiva, inffammazzjoni, massa, ugigh jew reazzjoni)

e Mhux komuni: Irritazzjoni lokali, nekrolizi tal-gilda fil-post tal-injezzjoni

Investigazzjonijiet
o Rari: Iperkalimja*(ara sezzjonijiet 4.4 u 4.5)

Deskrizzjoni ta’ ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Emorragiji

Dawn jinkludu emorragiji magguri, rrappurtati 1-aktar l-aktar 4.2 % tal-pazjenti (pazjenti }{ hamlu
operazzjoni). Xi whud minn dawn il-kazijiet kienu fatali. F’pazjenti 1i ghamlw operazzjoni,
kumplikazzjonijiet ta’ emorragijia kienu meqjusa bhala magguri: (1) jekk l-emorzigija” kkawzat
avveniment kliniku sinifikanti, jew (2) jekk kienet akkumpanjata minn tnaqqis ta’ > 2 g/dL\fr-emoglobina
jew trasfuzjoni ta’ 2 unitajiet ta’ prodotti tad-demm. Emorragiji wara l-peritonew (ungoi-kranju dejjem
kienu meqjusa bhala magguri.

Bhal ma jigri b’antikoagulanti ohra, tista’ ssehh emorragija fil-prezenza ta’ fattjirya” riskju assocjati bhal:
feriti organic¢i li jistghu jinfasdu, proceduri invazivi jew l-uzu flimkien ma’ ‘wiedic¢ini li jaffettwaw 1-

emostasi (ara sezzjonijiet 4.4 u 4.5).

Klassi Profilassi Profilassi Trattament Tiattament Trattament
tas- f’pazjenti li f’pazjenti li f’pazjenti nt'pazjenti f’pazjenti bi
Sistemi | ghamlu jehtiegu kura b’DVT b’{'% jew”| b’angina mhux | STEMI akut
u tal- operazzjoni medika minghajra stabbli u Ml
Organi minghajr mewg
Q
Komuni hafna: Komuni: Komwuni hafna: Komuni: Komuni:
Disturbi | Emorragija “ Emorragija ¢ Emorragija Emorragija * Emorragija *
fid-
demmu | Rari: Mhux komuni: Rari: Mhux komuni:
fis- Emorragija Emorragija Emorragija Emorragija
sistema | wara I- gol-kranju, wara l- gol-kranju,
limfatika | peritonew Emorragija peritonew Emorragija
wara |- wara |-
2 peritonew peritonew

“: bhal ematoma, ekkimoz¥ t;\,otl_]let ohra li mhumiex il-post tal-injezzjoni, ematoma fil-ferita, ematurja,
epistassi, u emorragija ghstiointestinali.

Trombocitoperiicny trombocitozi

Klassi _|'Profilassi Profilassi Trattament Trattament Trattament
tas- | P pazjenti li f’pazjenti li f’pazjenti f’pazjenti b’angina | f’pazjenti bi
Siserni | ghamlu jehtiegu kura b’DVT b’PE mhux stabbli u MI | STEMI akut
uval- operazzjoni medika jew minghajru minghajr mewg Q

Organi
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Disturbi | Komuni hafna: | Mhux komuni: Komuni hafna: Mhux komuni: Komuni:
fid- Tromboc¢itozi | Trombocitopen | Tromboéitozi’ | Trombocitopenija | Tromboécitozi®
demmu | P ija Trombocitopen
fis- ija
sistema Komuni: Rari hafna:
limfatik | Komuni: Trombog¢itopen Tromboc¢itopen
a Trombocitope ija ija

nija immunoallergi

ka

B Zieda >400 G/L fil-plejtlits

Popolazzjoni pedjatrika
Is-sigurta u l-effikacja ta” enoxaparin sodium fit-tfal ghadhom ma gewx determinati s’issa (gra
sezzjoni 4.2).

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medicinali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefi¢C) = r-riskju tal-prodott
medicinali. Il-professjonisti tal-kura tas-sahha huma mitluba jirrappustasy kiwalunkwe reazzjoni avversa
suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali elenkata £ Agner dici V.

4.9 Doza eééessiva

Sinjali u sintomi

Doza eccessiva accidentali b’enoxaparin sodium wara\ghoti IV, barra 1-gisem jew SC tista’ twassal ghal
kumplikazzjonijiet emorragici. Wara ghoti mill<halqanke ta’ dozi kbar, huwa improbabbli li enoxaparin
sodium jigi assorbit.

Immaniggjar
L-effetti antikoagulanti jistghu jigu nngwitializzati permezz ta’ injezzjoni bil-mod ta’ protamine I'V. Id-

doza ta’ protamine tiddependi fug,idsdoza ta’ enoxaparin sodium injettata; 1 mg protamine jinnewtralizza
I-effett antikoagulanti ta’ 100 UL (1. mig) ta’ enoxaparin sodium, jekk enoxaparin sodium ikun inghata fit-
8 sighat ta’ qabel. Infuzjoni ta”@ Sumg protamine ghal kull 100 IU (1 mg) ta’ enoxaparin sodium tista’
tinghata jekk enoxaparin sediusy’ikun inghata aktar minn 8 sighat qabel I-ghoti ta’ protamine, jew jekk
ikun gie determinat li hije i2elitiega t-tieni doza ta’ protamine. Wara 12-il siegha mill-injezzjoni ta’
enoxaparin sodium, l{glmti'ta’ protamine jista’ ma jkunx mehtieg. Madankollu, anke b’dozi gholjin ta’
protamine, l-attivita anti-Xa ta’ enoxaparin sodium qatt ma tigi newtralizzata kompletament (massimu
madwar 60%) (ara 1informazzjoni dwar kif protamine salts ghandhom jigu ordnati b’ricetta).

5.  PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
3% Proprjetajiet farmakodinamiéi

Kategorija farmakoterapewtika: Sustanzi antitrombotici, grupp ta' eparina. Kodi¢i ATC: BO1A B05

Thorinane huwa prodott medicinali bijologiku simili. Informazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab
fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini http://www.ema.europa.eu

16


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

Effetti farmakodinamici

Enoxaparin huwa LMWH b’medja tal-piz molekulari ta’ madwar 4,500 daltons, li fih l-attivitajiet
antitromboti¢i u antikoagulanti tal-heparin standard gew isseparati. Is-sustanza tal-medic¢ina hija s-sodium
salt.

Fis-sistema purifikata in vitro, enoxaparin sodium ghandu attivita anti-Xa gholja (madwar 100 Ul/mg) u
attivita anti-Ila jew attivita kontra t-trombin baxxa (madwar 28 Ul/mg), bi proporzjon ta’ 3.6. Dawn I-
attivitajiet antikoagulanti huma medjati permezz ta’ antitrombin III (ATIII) li jwassal ghal attivitajiet
antitrombotici fil-bnedmin.

Lil hinn mill-attivita anti-Xa/Ila tieghu, kienu identifikati aktar proprjetajiet antitromboti¢i u
antiinfjammatorji ta’ enoxaparin f’individwi f’sahhithom u f’pazjenti kif ukoll f"mudelli mhux“k iniCi.
Dawn jinkludu inibizzjoni dipendenti fuq ATIII ta’ fatturi ta’ koagulazzjoni ohra bhall-fattul Vg,
induzzjoni tar-rilaxx tal-Inibitur tas-Sensiela ta’ Reazzjonijiet tal-Fattur tat-Tessut (TEPI{ I'igsue Factor
Pathway Inhibitor) endogenu kif ukoll tnaqqis fir-rilaxx tal-fattur von Willebrand (v\AF, von Willebrand
factor) mill-endotelju vaskulari ghal go¢-cirkulazzjoni tad-demm. Dawn il-fatturi hutix maghrufa li
jikkontribwixxu ghall-effett antitrombotiku globali ta’ enoxaparin sodium.

Meta jintuza bhala trattament profilattiku, enoxaparin sodium ma jaffettwax b’mdd sinifikanti 1-hin ta’
aPTT. Meta jintuza bhala trattament biex jikkura, aPTT jista’ jitwal b’1.5:2.2 "arabi aktar mill-hin ta’
kontroll meta jkun hemm attivita massima.

Effikacja klinika u sigurta

Prevenzjoni ta’ mard tromboemboliku fil-vini assocjat ma’(operazzjonijiet

e Profilassi estiza ta’ VTE wara operazzjoni ortopedika

Fi studju, ta’ profilassi estiza ghall-pazjenti li jkunu gCd\iaghmlu operazzjoni ta’ bdil tal-ghadma tal-
genbejn, fejn la 1-investigaturi u langas l-individwi ma'kienu jafu liema sustanza ged tintuza, 179 pazjent
minghajr 1-ebda mard tromboemboliku fil-vini ttratwti inizjalment, waqt li kienu l-isptar, b’enoxaparin
sodium 4,000 Ul (40 mg) SC, intghazlu b’modarbitrarju wara li gew licenzjati ghal skeda ta’ ghoti ta’
dozi jew ta’ enoxaparin sodium 4,000 Ul {43 11g) (n=90) darba kuljum SC jew ghal placebo (n=89) ghal
3 gimghat. L-in¢idenza ta’ DVT matul(iivopeijodu ta’ profilassi estiza kien aktar baxx b’mod sinifikanti
ghal enoxaparin sodium meta mqahbel mal-placebo, ma kien irrappurtat 1-ebda PE. Ma sehhet 1-ebda
fsada magguri.

Id-dejta ta’ effikacja hija ppravaata fit-tabella taht.

Enoxaparin sodium
4,000 Ul (40 mg) Placebo
darba kuljum SC darba kuljum SC
n (%) n (%)
Il-Pazjenti Kollha Ttrattati bi 90 (100) 89 (100)
A woiiiassi Estiza

Total ta’ VTE 6 (6.6) 18 (20.2)
e Total ta’ DVT (%) 6 (6.6)* 18 (20.2)
e DVT Prossimali (%) 5 (5.6)" 7 (8.8)
*valur p versus placebo =0.008
#valur p versus placebo =0.537

Fit-tieni studju fejn la l-investigaturi u langas l-individwi ma kienu jafu liema sustanza qed tintuza,

262 pazjent minghajr mard ta” VTE u li jkunu qed jaghmlu operazzjoni ghall-bdil tal-ghadma tal-genbejn,
li kienu ttrattati inizjalment, wagqt li kienu l-isptar, b’enoxaparin sodium 4,000 Ul (40 mg) SC intghazlu
b’mod arbitrarju wara li gew licenzjati ghal skeda ta’ ghoti ta’ dozi jew ta’ enoxaparin sodium 4,000 Ul
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(40 mg) (n=131) darba kuljum SC jew ghal placebo (n=131) ghal 3 gimghat. Simili ghall-ewwel studju I-
in¢idenza ta’ VTE wagqt profilassi estiza kienet b’mod sinifikanti aktar baxxa ghal enoxaparin sodium
meta mgabbla mal-placebo kemm ghat-total ta’ VTE (enoxaparin sodium 21 [16%] versus placebo 45
[34.4%]; p=0.001) u DVT prossimali (enoxaparin sodium 8 [6.1%] versus placebo 28 [21.4%)];
p=<0.001). Ma nstabet |-ebda differenza fi fsada magguri bejn il-grupp ta’ enoxaparin sodium u I-grupp
ta’ placebo.

e Profilassi estiza ghal DVT wara operazzjoni ghall-kancer

Prova b’hafna ¢entri, fejn la I-investigaturi u langas I-individwi ma kienu jafu liema sustanza qed tintuze,
gabblet skeda ta’ ghoti ta’ profilassi ta’ erba’ gimghat u ta’ gimgha ta’ enoxaparin sodium f’dik li hiji
sigurta u effikacja fi 332 pazjent li jkunu ged jaghmlu operazzjoni elettiva ghall-kancer tal-addome iew
tal-pelvici. Il-pazjenti r¢ivew enoxaparin sodium (4,000 Ul (40 mg) SC) kuljum ghal bejn 6 4 20 ijicm u
gew assenjati b’mod arbitrarju biex jew jir¢ievu enoxaparin sodium jew placebo ghal 21 jurl ichor. Saret
venografija bilaterali bejn il-jiem 25 u 31, jew qabel jekk sehhew sintomi ta’ tromboembplizniu fil-vini. Il-
pazjenti gew segwiti ghal tliet xhur. Profilassi b’enoxaparin sodium ghal erba’ gimghat'wara operazzjoni
ghall-kancer tal-addome jew tal-pelvi¢i naqqset b’mod sinifikanti l-in¢idenza ta’ tronienzi murija b’mod
venografiku, meta tqabblet ma’ profilassi b’enoxaparin sodium ghal gimgha. Irta% ta’ tromboembolizmu
fil-vini fl-ahhar tal-fazi fejn la I-investigaturi u langas I-individwi ma kienu jafu Ii¢ma sustanza ged tintuza
kienu 12.0 % (n=20) fil-grupp tal-placebo u 4.8% (n=8) fil-grupp ta’ enoxap.rin sodium; p=0.02. Din id-
differenza ippersistiet sa tliet xhur [13.8% vs. 5.5% (n=23 vs 9), p=0:21], Ma kien hemm |-ebda differenzi
fir-rati ta’ fsada jew kumplikazzjonijiet ohra waqt il-perjodu fejn la Itinvestigaturi u langas I-individwi ma
kienu jafu liema sustanza qed tintuza jew il-perjodu ta’ segwitu.

Profilassi ta’ mard tromboemboliku fil-vini " pazjenti li jeh(iegukura medika b ’'mard akut li mistenni
Jikkaguna limitazzjoni fil-mobilita

Fi studju b hafna centri, bi grupp parallell, fejn la 1-investigaturi u langas I-individwi ma kienu jafu liema
sustanza ged tintuza, enoxaparin sodium 2,000 Ul (20" ng) jew 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum SC tgabbel
ma’ placebo fil-profilassi ta’ DVT f’pazjenti,li jeitiegu kura medika b’mobilita ristretta b>’mod sever waqt
mard akut (iddefinita bhala mixi distanza ta’<%0 metri ghal <3 ijiem). Dan l-istudju kien jinkludi pazjenti
b’insuffi¢jenza tal-galb (Klassi III jew V{123, NYHA); insuffi¢jenza respiratorja akuta jew insuffi¢jenza
respiratorja kronika kkumplikata, v infezzivni akuta jew rewmatika akuta; jekk kienu asso¢jati ma’ mill-
inqas fattur wiehed ta’ riskju ghaleM 1'% {eta >75 sena, kancer, VTE qabel, hafna piz Zejjed, vini varikuzi,
terapija bl-ormoni, u insuffi¢jenzakrenika tal-qalb jew insuffi¢jenza respiratorja).

Total ta’ 1,102 pazjenti gew ifregustrati fl-istudju, u gew ittrattati 1,073 pazjent. It-trattament kompla ghal
6 sa 14-il jum (tul ta’ zmieQi n€djan ta’ 7 ijem). Meta moghti bid-doza ta’ 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum
SC, enoxaparin sodium/ieqgas b’mod sinifikanti I-in¢idenza ta” VTE meta mgabbel mal-placebo. Id-dejta
ta’ effikacja hija ppreizduta fit-tabella taht.

\ Enoxaparin Enoxaparin sodium Plac¢ebo
sodium 4,000 Ul (40 mg)
2,000 Ul (20 mg) darba kuljum SC n (%)
darba kuljum SC n (%)
| n (%)

vI-Pazjenti Kollha li 287 (100) 291(100) 288 (100)

Kienu Jehtiegu Kura

Medika Ttrattati Waqt

Mard Akut

Total ta’ VTE (%) 43 (15.0) 16 (5.5)* 43 (14.9)

e Total ta’ DVT (%) 43 (15.0) 16 (5.5) 40 (13.9)
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e DVT Prossimali (%) 13 (4.5) 5(1.7) 14 (4.9)

VTE = Avvenimenti tromboemboli¢i fil-vini li kienu jinkludu DVT, PE, u mewt ta’ origini
tromboembolika
* valur p versus placebo =0.0002

Madwar 3 xhur minn meta gew irregistrat fl-istudju, l-in¢idenza ta’ VTE baqghet aktar baxxa b’mod
sinifikanti fil-grupp ta’ trattament b’enoxaparin sodium 4,000 Ul (40 mg) versus il-grupp ta’ trattament
bil-placebo.

L-okkorrenza ta’ fsada totali u magguri kienu rispettivament 8.6% u 1.1% fil-grupp tal-placebo, 11.726u
0.3% fil-grupp ta’ enoxaparin sodium 2,000 Ul (20 mg) u 12.6% u 1.7% fil-grupp ta’ enoxaparin sddituni
4,000 Ul (40 mg).

Trattament ta’ trombozi fil-vini fil-fond b’ embolizmu fil-pulmuni jew minghajru

Fi studju b’hafna ¢entri, bi grupp parallell, 900 pazjent b’DVT akuta f’rigel b’PE jew Wiinghajru ntaghzlu
b’mod arbitrarju ghal trattament bhala pazjenti rikoverati fi sptar jew ta’ (i) enoxapagitysédium 150 Ul/kg
(1.5 mg/kg) darba kuljum SC, (ii) enoxaparin sodium 100 Ul/kg (1 mg/kg) kull 12-isiegha SC, jew (i)
heparin (5,000 UI) f"daqqga IV segwit minn infuzjoni kontinwa (moghtija biex tiksev aPTT ta’ 55 sa

85 sekonda). Total ta’ 900 pazjent intaghzlu b’mod arbitrarju fl-istudju u l-ni zienti kollha gew ittrattati. -
pazjenti kollha r¢ivew ukoll warfarin sodium (doza aggustata skont il-hin wl-protrombin biex jinkiseb
INR ta’ 2.0 sa 3.0), li nbeda fi Zmien 72 siegha minn meta nbdew engasparin sodium jew terapija standard
bil-heparin, u tkompla ghal 90 jum. Enoxaparin sodium jew terapijasieridard bil-heparin inghataw ghal
minimu ta’ 5 ijiem u sakemm inkiseb |-INR ta’ warfarin sodiupatilznira. [2-zewg skedi ta” enoxaparin
sodium kienu ekwivalenti ghal terapija standard bil-heparin.fit-tnaqqis tar-riskju ta’ tromboembolizmu
rikurrenti fil-vini (DVT u/jew PE). Id-dejta ta’ effikacja hijanprovduta fit-tabella taht.

Enoxaparin sodium | Enoxaparin sodium | Terapija b’Heparin
150 Ul/kg l 100 Ul/kg IV aggustata ghall-
(1.5 mg/kg) darsa | (1 mg/kg) darbtejn aPTT
kuljum(SC kuljum SC n (%)
n<{Y6) n (%)
11-Pazjenti kollha 292 {100) 312 (100) 290 (100)
ttrattati ghal DVT
b’PE jew
minghajru !
Total ta’ VTE (%%) 13 (4.4)* 9 (2.9)* 12 (4.1)
e DVT Biss{%) 11 (3.7) 7(2.2) 8(2.8)
v ——
. (fg&)T Lssimali 9 (3.0) 6 (L9) 7(2.4)
. [ PE (%) 2(0.7) 2 (0.6) 4(1.4)
'V TE = avveniment tromboemboliku fil-vini (DVT u/jew PE)
| * L-intervalli ta’ kunfidenza ta’ 95% ghad-differenzi fit-trattament ghal VTE totali kienu:
- enoxaparin sodium darba kuljum versus heparin (-3.0 sa 3.5)
- enoxaparin sodium kull 12-il siegha versus heparin (-4.2 sa 1.7).

Fsada magguri kienet rispettivament 1.7% fil-grupp ta’ enoxaparin sodium 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) darba
kuljum, 1.3% fil-grupp ta’ enoxaparin sodium 100 Ul/kg (1mg/kg) darbtejn kuljum u 2.1% fil-grupp ta’
heparin.
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Trattament ta’ angina mhux stabbli u infart mijokardijaku minghajr elevazzjoni f’ST

Fi studju kbir b hafna ¢entri, 3,171 pazjent irregistrati fil-fazi akuta ta’ angina mhux stabbli jew infart
mijokardijaku minghajr mewg Q intaghzlu b’mod arbitrarju biex flimkien ma’ acetylsalicylic acid (100 sa
325 mg darba kuljum), jew jir¢ievu SC enoxaparin sodium 100 Ul/kg (1 mg/kg) kull 12-il siegha jew
inkella heparin IV mhux frazzjonat aggustat abbazi tal-aPTT. ll-pazjenti kellhom jigu ttrattati l-isptar ghal
minimu ta’ jumejn u massimu ta’ 8 ijiem, sakemm kien hemm stabilizzazzjoni klinika, proceduri ta’
vaskularizzazzjoni mill-gdid jew licenzjar mill-isptar. ll-pazjenti kellhom jigu segwiti ghal 30 jum. Meta
mqgabbel mal-heparin, enoxaparin sodium naqqas b’mod sinifikanti l-in¢idenza kkombinata ta’ angina
pectoris, infart mijokardijaku u mewt, bi tnaqqis ta’ 19.8 ghal 16.6% (tnaqqis relattiv fir-riskju ta” 16/2%6)
fil-jum 14. Dan it-tnaqqis fl-incidenza kkombinata inzamm wara 30 jum (minn 23.3 ghal 19.8%: h.qqis
relattiv fir-riskju ta’ 15%).

Ma kien hemm I-ebda differenzi sinifikanti fl-emorragiji magguri, ghalkemm emorragija fil{oost ‘@l-
injezzjoni SC kienet aktar frekwenti.

Trattament ta’ infart mijokardijaku akut b’elevazzjoni fis-segment ST
Fi studju kbir b’hatna ¢entri, 20,479 pazjent bi STEMI eligibbli biex jir¢ievu terapiia fibrinolitika ntaghzlu
b’mod arbitrarju biex jew jir¢ievu enoxaparin sodium b’doza f’daqqa ta’ 3,000 U430 mg) 1V flimkien
ma’ doza ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC segwita minn injezzjoni SC ta’ 100,Ui/rg (1 mg/kg) kull
12-il siegha jew heparin IV mhux frazzjonat aggustat abbazi tal-aPTT\ghal 48 siegha. I1-pazjenti kollha
gew ittrattati wkoll b’acetylsalicylic acid ghal minimu ta’ 30 jum. L-{strategija tal-ghoti tad-dozi ta’
enoxaparin sodium kienet aggustata ghall-pazjenti b’indeboliment yehali sever u ghall-anzjanti ta’ mill-
ingas 75 sena. L-injezzjonijiet SC ta’ enoxaparin sodium ingiictaw, Sakemm kien hemm licenzjar mill-
isptar jew ghal massimu ta’ tmint ijiem (skont liema minnhOnygiet I-ewwel).
4,716 il-pazjent ghamlu intervent koronarju perkutanju svaqtiirCivew sostenn antitrombotiku minghajr ma
kienu jafu liema Kienet il-medi¢ina tal-istudju. Ghalh£€kl; ghall-pazjenti fug enoxaparin sodium, il-PCl
kellu jsir fug enoxaparin sodium (l-ebda bidla) bizuzu wal-iskeda tal-ghoti stabbilita fl-istudji ta’ qabel i.e.
I-ebda ghoti ta’ dozi addizzjonali, jekk I-ahhar ghatdSC inghata inqas minn 8 sighat gabel intefhet il-
buzzieqa, 30 Ul/ kg (0.3 mg/kg) enoxaparimsodium IV f’daqqa, jekk 1-ahhar ghoti SC inghata aktar minn
8 sighat gabel intefhet il-buzzieqa.
Enoxaparin sodium meta mgabbel ma hepatin mhux frazzjonat naqqas b’mod sinifikanti I-in¢idenza tal-
iskop finali prmarju, kompost ta’ epewt minn kull kawza jew infart mijokardijaku mill-gdid fl-ewwel
30 jum wara I-ghazla b’mod arbitrarirn [9.9 fil-mija fil-grupp ta’ enoxaparin sodium, meta mgabbel ma’
12.0 fil-mija fil-grupp ta’ hepdriy, thhux frazzjonat] bi 17 fil-mija ta’ tnaqqis fil-percentwal tar-riskju
relattiv (p<0.001).
Il-beneficcji tat-trattametis ta™ enoxaparin sodium, evidenti ghal numru ta’ rizultat ta’ effikacja, feggew fit-
48 siegha, fejn f"dan ¢!-hin kien hemm tnaqqis ta’ 35 fil-mija fir-riskju relattiv ta’ infart mijokardijaku
mill-gdid, meta,ni&abbel ma’ trattament b’heparin mhux frazzjonat (p<0.001).
L-effett vantaggiuzta’ enoxaparin sodium fuq I-iskop finali primarju kien konsistenti fis-sottogruppi
importanti kluz 1-eta, is-sess tal-persuna, il-post tal-infart, I-istorja ta’ dijabete, 1-istorja ta’ infart
mijokardijaku precedenti, it-tip ta’ fibrinolitiku moghti, u 1-hin ghat-trattament bil-medicina tal-istudju.
Kien hemrh beneficcju sinifikanti ta’ trattament ta’ enoxaparin sodium, meta mqabbel ma’ heparin mhux
flazzjonat, f'pazjenti li ghamlu intervent koronarju perkutanju fi zmien 30 jum mill-ghazla arbitrarja
(waqqis ta’ 23 fil-mija fir-riskju relattiv) jew li kienu ttrattati b’mod mediku (tnaqqis fir-riskju relattiv ta’
15 til-mija, p=0.27 ghal interazzjoni).
Ir-rata fit-30 jum tal-iskop finali kompost ta’ mewt, infart mijokardijaku mill-gdid jew emorragija gol-
kranju (kejl tal-beneficcju nett klinku) kienet b’mod sinifikanti aktar baxxa (p<0.0001) fil-grupp ta’
enoxaparin sodium (10.1%) meta mgabbla mal-grupp ta’ heparin (12.2%), li tirraprezenta tnaqqis ta’ 17%
fir-riskju relattiv favur it-trattament b’enoxaparin sodium.
L-inc¢idenza ta’ hrug ta’ demm magguri mat-30 jum kienet oghla b’mod sinigfikanti (p<0.0001) fil-grupp
ta’ enoxaparin sodium (2.1%) versus il-grupp ta’ heparin (1.4%). Kien hemm in¢idenza akbar ta’ hrug ta’
demm gastrointestinali fil-grupp ta’ enoxaparin sodium (0.5%) versus il-grupp ta’ heparin (0.1%), filwaqt
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li l-incidenza ta’ emorragija gol-kranju kienet tixxiebah fiz-zewg gruppi (0.8% b’enoxaparin sodium
versus 0.7% bil-heparin).

L-effett vantaggjuz ta’ enoxaparin sodium fuq I-iskop finali primarju osservat matul I-ewwel 30 jum
inzamm fuq perjodu ta’ segwitu ta’ 12-il xahar.

Indeboliment tal-fwied

Abbazi ta’ dejta minn publikazzjonijiet [-uzu ta’ enoxaparin sodium 4,000 IU (40 mg) f’pazjenti ¢irrotici
(Child-Pugh klassi B-C) jidher li huwa sigur u effettiv biex jevita trombozi fil-vina portali. Ghandu jigi
nnutat i I-istudji ppublikati jista’ jkollhom limitazzjonijiet. Ghandha tintuza 1-kawtela f’pazjenti
b’indeboliment tal-fwied minhabba li dawn il-pazjenti ghandhom aktar possibbilta ta’ fsada (ara

sezzjoni 4.4) u ma saru l-ebda studji formali biex tinstab doza f’pazjeneti ¢irroti¢i (Child Pugh klassi AT B
u langas C).

5.2  Taghrif farmakokinetiku

Karatteristic¢i generali

Il-parametri farmakokineti¢i ta’ enoxaparin sodium gew studjati 1-aktar ftermini ¥at-tal ta’ hin tal-attivita
anti-Xa fil-plazma u wkoll permezz tal-attivita anti-1la, fil-firxiet tad-dozi rrakkosandati wara ghoti darba
u ghoti ripetut SC u wara ghoti darba IV. Id-deteminazzjoni kwantitattiva,tai attivitajiet farmakokinetici
anti-Xa u anti-Ila saret b’metodi amidoliti¢i validati.

Assorbiment
II-bijodisponibbilta assoluta ta’ enoxaparin sodium wara injeXdjont 5C, ibbazata fuq l-attivita anti-Xa, hija
grib il-100%.

Jistghu jintuzaw dozi u formulazzjonijiet u skedi ta’ giiati ta’ dozi differenti.

II-medja tal-livell tal-attivita massima anti-Xa fit-plaziva jigi osseervat minn 3 sa 5 sighat wara injezzjoni
SC u jikseb madwar 0.2, 0.4, 1.0 u 1.3 anti-Xa UL wara ghoti SC ta’ darba ta’ dozi ta’ 2,000 Ul,
4,000 UI, 100 Ul/kg u 150 Ul/kg (20 mg, 4@.ng, 1 mg/kg u 1.5 mg/kg), rispettivament.

Injezzjoni ta’ 3,000 Ul (30 mg) fdaqaa TV segwita immedjatament minn 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull
12-il siegha pprovdiet livell inizjalifa’ attivita massima anti-Xa ta’ 1.16 Ul/mL (n=16) u esponiment
medju li jagbel ma’ 88% tal-livelli,fl-stat fiss. L-istat fiss jinkiseb fit-tieni jum tat-trattament.

Wara skedi ta’ ghoti ripetu¢3C+a’ 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum u 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) darba kuljum
f’voluntiera f’sahhithongy-istat fiss jintlahaq biss f’jum 2 bi proporzjon ta’ esponiment medju ta’ madwar
15% aktar milli waralosa wahda. Wara ghoti ripetut SC tal-iskeda ta’ ghoti ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg)
darbtejn kuljum, Sdstat Tiss jintlahaq mill-jum 3 sal jum 4 b’esponiment medju madwar 65% aktar milli
wara doza wahdaw b’ medja tal-oghla u l-inqas livelli ta’ attivita anti-Xa ta’ madwar 1.2 u 0.52 Ul/mL,
rispettivanian:

II-voluin tel-injezzjoni u I-kon¢entrazzjoni tad-doza fuq il-firxa ta” 100-200 mg/mL ma taffettwax il-
parymetr: farmakokinetici f’voluntiera f’sahhithom.

Indarmakokinetika ta’ enoxaparin sodium tidher li hija lineari fuq il-firxa tad-dozi u ghoti rrakkomandati.
Il-varjazzjoni fil-pazjent innifsu u bejn il-pazjenti hija baxxa. Wara ghoti ripetut SC ma ssehh 1-ebda
akkumulazzjoni.

L-attivita anti-lla fil-plazma wara ghoti SC huwa madwar ghaxar darbiet inqas mill-attivita anti-Xa. Il-
medja tal-livell tal-attivita massima anti-IIa jigi osservat madwar 3 sa 4 sight wara injezzjoni SC u jilhaq
0.13 Ul/mL u 0.19 UI/mL wara ghoti ripetut ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) darbtejn kuljum u 150 Ul/kg

(1.5 mg/kg) darba kuljum, rispettivament.
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Distribuzzjoni
Il-volum ta’ distribuzzjoni tal-attivita anti-Xa ta’ enoxaparin sodium hija madwar 4.3 litri u hija grib il-

volum tad-demm.

Bijotransformazzjoni
Enoxaparin sodium huwa mmetabolizzat primarjament fil-fwied permezz ta’ desulfazzjoni u/jew
depolimerizzazzjoni ghal specijiet b’piz molekulari aktar baxx b’qawwa bijologika mnaqqsa hafna.

Eliminazzjoni

Enoxaparin sodium huwa medic¢ina bi tnehhija baxxa bi tnehhija medja ta’ anti-Xa mill-plazma ta’

0.74 L/siegha wara infuzjoni IV ta’ 6 sighat ta’ 150 Ul /kg (1.5 mg/kg).

L-eliminazzjoni tidher li ssir f’fazi wahda b’half-life ta’ madwar 5 sighat wara doza wahda SC#e¢ madwar
7 sighat wara ghoti ta’ dozi ripetuti.

Tnehhija mill-kliewi ta’ partijiet attivi tirraprezenta madwar 10% tad-doza moghtija u,t-thetthija totali
mill-kliewi ta’ partijiet attivi u mhux attivi tirraprezenta 40% tad-doza.

Popolazzjonijiet specjali

Anzjani

Abbazi ta’ rizultati ta’ analizi farmakokinetika ta’ popolazzjoni, il-profil kinciiicu ta’ enoxaparin sodium
mhuwiex differenti f’pazjenti anzjani meta mqabbel ma’ indivdiwi izghar nieta 1-funzjoni tal-kliewi tkun
normali. Madankollu, minhabba 1i 1-funzjoni tal-kliewi hija maghrufl 1i ponqos ma’ avvanz fl-eta, pazjenti
anzjani jista’ jkollhom eliminazzjoni ta’ enoxaparin sodium mnacoseyara sezzjonijiet 4.2 u 4.4).

Indeboliment tal-fwied

Fi studju li sar f’pazjenti b’¢irrozi avvanzata li kienu ttrattati o’ <noxaparin sodium 4,000 Ul (40 mg) darba
kuljum, tnaqqis fl-attivita massima ta’ anti-Xa kien agSe¢jat ma’ zieda fis-severita ta’ indeboliment tal-
fwied (stmat bil-kategoriji ta’ Child-Pugh). Dan ft-tnaggis kien attribwit I-aktar ghal tnaqqis fil-livell ta’
ATIII minhabba tnaqqis fis-sintesi ta’ ATIIL{ paxicati b’indeboliment tal-fwied.

Ineboliment tal-kliewi

Kienet osservata relazzjoni lineari hejutheriija ta’ anti-Xa mill-plazma u tehhija tal-kreatinina fl-istat
fiss, li turi tnaqgis fit-tnehhija ta’ eroxaparin sodium f’pazjenti b’ funzjoni tal-kliewi mnaqqsa. L-
esponiment ghal anti-Xa rraprezenéat/permezz tal-AUC, fl-istat fiss, jizdied bi ftit f’indeboliment hafif
(tehhija tal-kreatinina 50-80 riL/min) u moderat (tehhija tal-kreatinina 30-50 mL/min) tal-kliewi wara
dozi SC ta’ 4,000 Ul (40 nigy aarba kuljum. F’pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi (tehhija tal-
kreatinina <30 mL/min}%-~AJC fl-istat fiss tizdied b’mod sinifikanti b’madwar 65% wara dozi ripetuti SC
ta’ 4,000 Ul (40 mg)«Jaria kuljum (ara sezzjonijiet 4.2 u 4.4).

Emodijalisi

ll-farmakopinetilia ta’ enoxaparin sodium dehret tixbah lill-popolazzjoni ta’ kontroll wara doza wahda ta’
25 UI, 50 Wl Jew 100 Ul/kg (0.25, 0.50 jew 1.0 mg/kg) IV madankollu, I-AUC kienet darbtejn aktar mill-
kontral!,

Fiz

Wara ghoti ripetut ta’ 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) SC darba kuljum, il-medja tal-AUC tal-attivita anti-Xa hija
ftit oghla fl-istat fiss f*voluntiera f’sahhihom b’hafna piz zejjed (BMI 30-48 kg/m?) meta mqabbla ma’
individwi bhala kontroll 1i ma kellhomx piz zejjed, filwaqt li 1-livell tal-attivita massima anti-Xa fil-
plazma ma jizdiedx. Hemm tnehhija aggustata ghall-piz li hija inqas f’individwi b’hafna piz Zejjed b’ghoti
ta’ dozi SC.
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Meta nghataw dozi li ma kinux aggustati ghall-piz, instab li wara doza wahda ta’ 4,000 Ul (40 mg) SC, I-
esponiment anti-Xa jkun 52% oghla f’nisa b’piz baxx (<45 kg) u 27% oghla f’irgiel b’piz baxx (<57 kg)
meta mqabbla ma’ individwi bhala kontroll li kellhom piz normali (ara sezzjoni 4.4).

Interazzjonijiet farmakokinetici
Ma kienu osservati I-ebda interazzjonijiet farmakokinetic¢i bejn enoxaparin sodium u tromboliti¢i meta
dawn inghataw flimkien.

5.3 Taghrif ta’ qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta

Apparti |-effetti antikoagulanti ta” enoxaparin sodium, ma kien hemm |-ebda evidenza ta’ effetti avversi
b’ 15-il mg/kg/jum fl-istudji ta’ 13-il gimgha dwar 1-effett tossiku SC kemm fil-firien kif uke!l fil-klieb u
b’10 mg/kg/jum fl-istudji ta’ 26 gimgha dwar l-effetti tossici SC u IV kemm fil-firien, kif ukonfix-xadini.
Enoxaparin ma wera l-ebda attivita mutagenika abbazi ta’ testijiet in vitro, inkluz it-teseAwies, test tal-
mutazzjoni 'il quddiem tac-cellula tal-limfoma tal-gurdien, u 1-ebda attivita klastoge.iita abbazi tat-test
tal-aberrazzjoni tal-kromosomi tal-limfocita tal-bniedem in vitro, u t-test tal-abe{Tazzjoni tal-kromosomi
tal-mudullun tal-ghadam tal-far in vivo.

Studji 1i saru f*firien u fniek tqal b’dozi ta' enoxaparin sodium SC sa 20vngkg/jum ma wrew |-ebda
evidenza ta’ effetti teratogenici jew effett tossiku fuq il-fetu. Enoxapfrithsodium nstab li m’ghandu 1-ebda
effett fuq il-fertilita jew il-kapacita riproduttiva ta’ firien irgiel u 1iigab’dozi SC sa 20 mg/kg/jum.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ e¢¢ipjenti

IIma ghall-injezzjonijiet

6.2 Inkompatibbiltajiet

Injezzjoni minn taht il-gilda
Thorinane m'ghandux jithallat-ma'anjezzjonijiet jew infuzjonijiet ohrajn.

Injezzjoni minn gol-vina (6his) ghall-indikazzjoni ta' STEMI akuta biss
Dan il-prodott medi¢iriali ta’ghandux jithallat ma’ prodotti medicinali ohrajn hlief dawk imsemmija
f’sezzjoni 6.6.

6.3 Zmien/&kémin idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Siringagirtndija ghal-lest
Sente(n

Pradott medicinali dilwit b' sodium chloride 9 mg/ml (0.9%) soluzzjoni ghall-injezzjoni jew 5% glucose
8 sighat

6.4 Prekawzjonijiet spe¢jali ghall-hazna
Ahzen taht 25 °C. Tiffrizax.
6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih
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0.2 mL ta' soluzzjoni f'bettija tas-siringa ta' hgieg newtrali ¢ar, minghajr kulur tat-tip I b'labra mwahhla u
ghatu tal-labra maghluq b'tapp tal-gomma tal-chlorobutyl u virga tal-planger ta' polypropylene blu.

Pakketti ta' 2 jew 10 siringi mimlija ghal-lest.

Jista’ jkun 1i mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sug.

6.6 Prekawzjonijiet spec¢jali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor
ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU: SIRINGA MIMLIJA GHAL-LEST

Kif ghandek taghti injezzjoni ta' Thorinane lilek innifsek

Jekk inti kapaci taghti din il-medi¢ina lilek innifsek, it-tabib jew l-infermier tieghek ser juruls wifighandek

taghmel dan. Tippruvax tinjetta lilek innifsek jekk ma gejtx imharreg/imharrga kif taghmeixdan. Jekk
mintix ¢ert dwar x'ghandek taghmel, kellem lit-tabib jew lill-infermier tieghek minnut#.

Qabel tinjetta lilek innifsek b'Thorinane

- Iccekkja d-data ta' skadenza fuq il-medi¢ina. Tuzax jekk id-data tkun ghaddizt.

- Iccekkja li s-siringa mhijiex bil-hsara u li I-medicina go fiha hija soluzzioni ¢ara. Jekk le, uza
siringa ohra.

- Tuzax din il-medi¢ina jekk tinnota xi bidla fid-dehra tal-prodof.

- Kun ¢ert li taf dwar kemm ghandek tinjetta.

- I¢cekkja 1-addome tieghek sabiex tara jekk l-ahhar injezzion{ kkawzatx xi hmura, bidla fil-kulur tal-
gilda, nefha, tnixxija jew ghadhiex tikkawza ugigh, jekk'iva'tkellem mat-tabib jew mal-infermier
tieghek.

- Iddeciedi fejn ser tinjetta 1-medicina. Biddel il-p@st fejretinjetta kull darba mil-lemin ghax-xellug
tal-istonku tieghek. Din il-medi¢ina ghandha tiZi mjettata kemm kemm taht il-gilda fuq I-istonku
tieghek, imma mhux wisq lejn iz-zokra jewskwalunkwe tessut ta¢-cikatrici (mill-angas 5 cm ‘il
boghod minn dawn).

- Is-siringa mimlija ghal-lest hija intiza‘ghall-uzu wiehed biss.

Struzzjonijiet dwar kif ghandek tinjet a iilek innifsek b'Thorinane
1)  Ahsel idejk u 1-post fejn sei tinjetia lilek innifsek bis-sapun u I-ilma. Nixxifhom.

2)  Poggi jew imtedd f'poz{zzjoni komda sabiex tkun rilassat/a. Aghmel cert 1i tista' tara 1-post fejn
ghandek tinjetta. Sig{gzt atiklinat, pultruna, jew sodda bl-imhaded biex jerfghuk huma ideali.

3)  Aghzel post fuy, irivnaha leminija jew xellugija tal-istonku tieghek. Dan ghandu jkun mill-angas
5 em 'il boghod miz-zokra tieghek u 'l barra lejn genbejk.

Ftakar: Tinicettax lilek innifsek sa angas minn 5 cm taz-zokra tieghek jew madwar ¢ikatrici jew tbengil
ezistenti, 2idael il-post fejn tinjetta lilek innifsek bejn in-naha xellugija u leminija tal-istonku tieghek,
skontif-past fejn kont injettat I-ahhar.

a4y Igbed it-tapp tal-labra b'kawtela mis-siringa. Armi t-tapp. Is-siringa hija mimlija ghal-lest u lesta
ghall-uzu.
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Taghfasx il-planger qabel tinjetta lilek innifsek sabiex tehles mill-bziezaq tal-arja. Dan jista' jwassal ghal
telf tal-medicina. Ladarba nehhejt it-tapp, thalli 1-labra tmiss ma' mkien. Dan sabiex tizgura li 1-labra tibga'
nadifa (sterili).

5)  Zomm is-siringa fl-id li tikteb biha (bhal lapes) u bl-id |-ohra, oqros il-post imnaddaf tal-addome
bil-mod bejn is-saba’ I-werrej u s-saba’ I-kbir sabiex taghmel tinja fil-gilda

Kun c¢ert li Zzzomm it-tinja tal-gilda matul 1-injezzjoni.

6)  Zomm is-siringa sabiex il-labra qed tipponta 'l isfel (vertikalment f'angolu ta' 90°). Dahhal it-tui
kollu tal-labra fit-tinja tal-gilda

7)  Aghfas il-planger b'subghajk. Dan ser jibghat il-medicina fit=tcssut xahmi tal-istonku. Kun cert li
zzomm it-tinja tal-gilda matul I-injezzjoni

8)  Nehhi I-labra billi tigbidha dritt 'il barra.

Sabiex tevita t-tbengil, toghrekx is-sit tal-injezzjoni wara li tkun injettajt lilek innifsek.

9)  Armi s-siringaJizata bl-ghant protettiv taghha fil-kontenitur tal-oggetti jaqtghu pprovdut. Aghlaq I-
ghatu tal-keatentitur sew u poggi 1-kontenitur fejn ma jintlahagx mit-tfal.

Meta I-kontenitur ikun mimli, aghtih lit-tabib jew lill-infermier tal-kura fid-dar ghar-rimi. Tpoggix
fl-iskart tad-dar.

Kuzlltdaiial-prodott medi¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandu
yintrema Kif jitolbu I-ligijiet lokali.

7. DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Techdow Pharma Netherlands B.V.
Strawinskylaan 1143, Toren C-11
1077XX Amsterdam

Olanda
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8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

EU/1/16/1131/001
EU/1/16/1131/002

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 15/09/2016
10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medi¢inali tinsab fuq is-sit elettroniku tal+4genzija Ewropea
ghall-Medicini http://www.ema.europa.eu.

26


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

vDan il-prodott medi¢inali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Il-professjonisti tal-kura tas-sahha
huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni avversa suspettata. Ara sezzjoni 4.8 dwar kif ghandhom
jigu rappurtati reazzjonijiet avversi.

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Thorinane 4,000 TU (40 mg) £°0.4 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni f'siringa mimlija ghal-lest

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

10,000 UI/mL (100 mg/mL) soluzzjoni ghall-injezzjoni

Kull siringa mimlija ghal-lest fiha enoxaparin sodium 4,000 Ul ta’ attivita anti-Xa (¢Cierivalenti ghal
40 mg) £°0.4 mL ilma ghall-injezzjonijiet.

Ghal-lista shiha ta’ ec¢¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

Enoxaparin sodium huwa sustanza bijologika miksuba permezz ta’ @lkaline depolymerization ta’ heparin
benzyl ester derivat mill-mukuza tal-musrana tal-hniezer.

3. GHAMLAFARMACEWTIKA

Soluzzjoni ghall-injezzjoni f'siringa mimlija ghal-lest:
Soluzzjoni ¢ara, minghajr kulur sa isfar ¢ar.

4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtiti

Thorinanehuwa indikat fl-adu'ti shal:

e Profilassi ta’ mard troizodemboliku fil-vini f’pazjenti li se jaghmlu operazzjoni u li ghandhom riskju
moderat jew gholizh’tsod partikolari dawk li jkunu ged jaghmlu operazzjonijiet ortopedici jew
generali inklnz operazzjonjiet ghall-kancer.

e Profilassi ta’miard tromboemboliku fil-vini f’pazjenti li jehtiegu kura medika 1i ghandhom mard akut
(bhal insvttigjenza akuta tal-qalb, insufficjenza respiratorja, infezzjonijiet severi jew mard rewmatiku)
u mohiite “mnaqgqsa li geghdin f’riskju akbar ta’ tromboembolizmu fil-vini.

o Treitanient ta’ trombozi fil-vini fil-fond (DVT - deep vein thrombosis) u embolizmu fil-vini (PE -
pulingnary embolism) hlief PE li x’aktarx tkun tehtieg terapija trombolitika jew operazzjoni.

2,/ Prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’ trombus fi¢-¢irkulazzjoni barra mill-gisem waqt 1-emodijalisi.

e Sindrom koronarju akut:

- Trattament ta’ angina mhux stabbli u infart mijokardijaku minghajr elevazzjoni tas-segment ST
(NSTEMI - Non ST-segment elevation myocardial infarction), flimkien ma’ acetylsalicylic acid
mill-halgq.

- Trattament ta’ infart mijokardijaku akut b’elevazzjoni tas-segment ST (STEMI - acute ST-
segment elevation myocardial infarction) inkluz pazjenti li se jigu mmaniggjati b’mod mediku
jew b’intervent koronarju perkutanju sussegwenti (PCI - percutaneous coronary intervention).
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- ll-prevenzjoni ta' capep tad-demm fi¢-¢irkolazzjoni ekstrakorporali waqt I-emodijalisi.
4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata
Pozologija

Profilassi ta’ mard tromboemboliku fil-vini f’pazjenti li se jaghmlu operazzjoni u li ghandhom

riskju moderat jew ghioli

Ir-riskju tromboemboliku individwali ghall-pazjenti jista’ jigi stmat bl-uzu ta’ mudell validat ta’

stratifikazzjoni tar-riskju.

e F’pazjenti b’riskju moderat ta’ tromboembolizmu, id-doza rrakkomandata ta’ enoxaparin sodiiin iwja
2,000 Ul (20 mg) darba kuljum permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda (SC - subcutaneous)..ll-5/du'a’
enoxaparin sodium 2,000 Ul (20 mg) gabel operazzjoni (saghtejn qabel 1-operazzjoni) gie poruvat li
huwa effettiv u sikur f’operazzjoni b’riskju moderat.

F’pazjenti b’riskju moderat, it-trattament b’enoxaparin sodium ghandu jinzamm giial p<rjodu minimu
ta’ 7-10 ijiem irrispettivament mill-istat ta’ rkupru (ez. mobilita). ll-profilassi ghdiidha titkompla sakemm
il-pazjent ma jkunx ghad ghandu mobilita mnaqgsa b’mod sinifikanti.

e F’pazjenti b’riskju gholi ta’ tromboembolizmu, id-doza rrakkomandata ta’ eriexaparin sodium hija
4,000 Ul (40 mg) darba kuljum moghtija permezz ta’ injezzjoni SC li s faribbilment tinbeda
12-il siegha qabel 1-operazzjoni. Jekk ikun hemm il-htiega li enoxapariia sodium jinbeda b’mod
profilattiku aktar minn 12-il siegha qabel 1-operazzjoni (ez. pazjdnt i 'riskju gholi li ged jistenna ghal
operazzjoni ortopedika distinta), l-ahhar injezzjoni ghandha tinghata mhux aktar tard minn
12-il siegha qabel 1-operazzjoni u titkompla 12-il siegha %ara,1*dperazzjoni.

o Ghal pazjenti li jsirulhom operazzjonijiet sortopedici magguri hija rrakkomandata
tromboprofilassi estiza sa 5 gimghat.

o Ghal pazjenti b’riskju kbir ta’ teamboembolizmu fil-vini (VTE - venous
thromboembolism) li ssirilhom eperazzjoni fl-addome jew fil-pelvici ghall-kancer
hija rrakkomandata tromboprofilassi estiza sa 4 gimghat.

Profilassi ta’ tromboembolizmu fil-vini f pagiéati li jehitiegu kura medika

Id-doza rrakkomandata ta’ enoxaparin gediuin hija 4,000 UI (40 mg) darba kuljum permezz ta’ injezzjoni
SC.

Trattament b’enoxaparin sodium j\&i prdnat b’ricetta ghal mill-angas 6 ijiem sa 14-il jum irrispettivament
mill-istat ta’ rkupru (ez. mobilisa)s\Mhuwiex stabbilit il-benefi¢¢ju ghal trattament itwal minn 14-il jum.

Trattament ta’ DVT u PE.

Enoxaparin sodium jista?, jinghata SC jew bhala injezzjoni darba kuljum ta’ 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) jew
inkella bhala injegzjonijiet darbtejn kuljum ta” 100 Ul/kg (1 mg/Kkg).

L-iskeda tal-ghoui, girandha tinghazel mit-tabib abbazi ta’ stima individwali inkluz valutazzjoni tar-riskju
tromboemixol kuu r-riskju ta’ fsada. L-iskeda ta’ doza ta’ 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) moghtija darba kuljum
ghandha tintuza f*pazjenti mhux ikkumplikati b’riskju baxx ta’ rikorrenza ta’ VTE. L-iskeda ta’ doza ta’
100 Ulkgy(L mg/kg) moghtija darbtejn kuljum ghandha tintuza fil-pazjenti |-ohra kollha bhal dawk
b’iaiaa piz zejjed, b’PE bis-sintomi, bil-kancer, b’VTE rikorrenti jew bi trombozi prossimali (vena iliaca).

Traitament b’enoxaparin sodium jigi ordnat b’ricetta ghal perjodu medju ta’ 10 ijiem. Terapija
antikoagulanti mill-halq ghandha tinbeda fejn ikun xieraq (ara “Bidla bejn enoxaparin sodium u
antikoagulanti mill-halq” fi tmiem is-sezzjoni 4.2).

Prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’ trombus matul I-emodijalisi

Id-doza rrakkomandata hija 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ enoxaparin sodium.

Ghal pazjenti b’riskju kbir ta’ emorragija, id-doza ghandha titnaqqas ghal 50 Ul/kg (0.5 mg/kg) ghal
access vaskulari doppju jew 75 Ul/Kg (0.75 mg/kg) ghal access vaskulari uniku.
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Matul I-emodijalisi, enoxaparin sodium ghandu jigi introdott gol-pajp tal-arterja tar-rotta ¢irkulari fil-bidu
tas-sessjoni tad-dijalisi. L-effett ta’ din id-doza is-soltu jkun bizzejjed ghal sessjoni ta’ 4 sighat;
madankollu, jekk jinsabu ¢rieki ta’ fibrin, per ezempju wara sessjoni itwal minn dik normali, tista’
tinghata doza ohra ta’ 50 Ul sa 100 Ul/kg (0.5 sa 1 mg/kg).

Ma hija disponibbli I-ebda dejta f’pazjenti li jkunu ged juzaw enoxaparin sodium ghall-profilassi jew ghat-
trattament u waqt is-sessjonijiet tad-dijalisi.

Sindrom koronarju akut: trattament ta’ angina mhux stabbli u NSTEMI u trattament ta’ STEMI akut

e  Ghat-trattament ta’ angina mhux stabbli u NSTEMI, id-doza rrakkomandata ta’ enoxaparin sed uri
hija 100 Ul/kg (1 mg/kg) kull 12-il siegha permezz ta’ injezzjoni SC moghtija flimkien ma” ‘erapija
kontra I-plejtlits. It-trattament ghandu jinzamm ghal minimu ta’ jumejn u jitkompla sakémin ‘tkun
hemm stabilizzazzjoni klinika. It-tul ta” zmien tat-trattament is-soltu jkun minn jumein $a'8 ijiem.
Acetylsalicylic acid huwa rrakkomandat ghall-pazjenti kollha minghajr kontraindikazzjonijiet b’doza
gholja fil-bidu ta’ 150-300 mg (f’pazjenti li qatt ma jkunu hadu acetylsalicylic atic’) mill-halq u doza
ta’ manteniment ta’ 75-325 mg/kuljum mill-halq ghal tul ta’ Zmien irrispettivament mill-istrategija ta’
trattament.

e Ghat-trattament ta’ STEMI akut, id-doza rrakkomandata ta’ enoxXaoeririrsodium hija doza wahda
f’daqqa fil-vini (IV) ta’ 3,000 Ul (30 mg) flimkien ma’ doza ta’ { 0G)JI/kg (1 mg/kg) SC segwita
minn 100 Ul/kg (1 mg/kg) moghtija taht il-gilda kull 12-il sieghamassimu ta’ 10,000 Ul (100 mg)
ghal kull wahda mill-ewwel zewg dozi SC). Terapija Xieiaa Raritra |-plejtlits bhal acetylsalicylic acid
mill-halq (75 mg sa 325 mg darba kuljum) ghandha tinghata*fl-istess waqt hlief jekk tkun
kontraindikata. It-tul ta’ zmien irrakkomandat ta’ trattanient huwa 8 ijiem jew sakemm ikun hemm
licenzjar mill-isptar, skont liema minnhom issehl 1"awwel. Meta jinghata flimkien ma’ trombolitiku
(specifiku ghall-fibrin jew mhux specifiku ghall-fiierin), enoxaparin sodium ghandu jinghata bejn
15-il minuta gabel u 30 minuta wara I-bidu tat-terapija fibrinolitika.

o Ghad-dozagg f"pazjenti > 7§ $ana, ara l-paragrafu “Anzjani”.

o Ghall-pazjenti mmanigjasi 22 PCI, jekk 1-ahhar doza ta’ enoxaparin sodium SC kienet
inghatat inqas minn 8 gighat qabel intefhet il-buzzieqa, ma huwa mehtieg 1-ebda ghoti
addizzjonali ta’ dozinJokk 1-ahhar ghoti SC inghata aktar minn 8 sighat qabel intefhet il-
buzzieqa, ghandhy tifighata doza f’daqqa IV ta’ 30 Ul/kg (0.3 mg/kg) enoxaparin sodium.

Popolazzjoni pedjatrika
Is-sigurta u l-effikacja tah¢agxaparin sodium fil-popolazzjoni pedjatrika ma gewx determinati s’issa.

Anzjani

Ghall-indikazzioniiict kollha hlief ghal STEMI, ma huwa mehtieg 1-ebda tnaqqis fid-doza ta’ pazjenti
anzjani, hlief ek’ il-funzjoni tal-kliewi tkun indebolita (ara taht “indeboliment tal-kliewi” u sezzjoni 4.4).
Ghat-trattement ta’ STEMI akut f’pazjenti anzjani >75 sena, m’ghandhiex tintuza doza f’daqqa fil-bidu
IV. 1bda I-xhoti b’doza ta’ 75 Ul/kg (0.75 mg/kg) SC kull 12-il siegha (massimu ta’ 75 Ul (75 mg) ghal
karhwahda mill-ewwel zewg dozi SC biss, segwita minn ghoti ta’ doza ta’ 75 Ul/kg (0.75 mg/kg) SC
giall-kumplament ta-dozi). Ghall-ghoti tad-doza f’pazjenti anzjani b’indeboliment fil-funzjoni tal-kliewi,
ara taht “indeboliment tal-kliewi” u sezzjoni 4.4.

Indeboliment tal-fwied
Hija disponibbli dejta limitata f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied (ara sezzjonijiet 5.1 u 5.2) u ghandha
tintuza l-kawtela f"dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 4.4).

Indeboliment tal-kliewi (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.2)
e Indeboliment sever tal-kliewi
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Enoxaparin sodium mhuwiex rrakkomandat ghal pazjenti b’mard tal-kliewi fl-ahhar stadju (tehhija tal-
kreatinina <15 mL/min) minhabba nuqqas ta’ dejta f’din il-popolazzjoni apparti mill-prevenzjoni ta’
formazzjoni ta’ trombus fi¢c-¢irkulazzjoni barra 1-gisem waqt 1-emodijalisi.

Tabella tad-dozi u 1-ghoti ghal pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi (tehhija tal-kreatinina
[15-30] mL/min):

Indikazzjoni Skeda tal-ghoti tad-doza
Profilassi ta’ mard tromboemboliku fil-vini 2,000 Ul (20 mg) SC darba kuljum

Trattament ta” DVT u PE 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ piz tal-gisem SC darba
kuljum N 4

Trattament ta’ angina mhux stabbli u NSTEMI (100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ piz tal-gisem SC.daxba
kuljum %

Trattament ta” STEMI akut (pazjenti taht il- Doza 1 x 3,000 Ul (30 mg) f"daqqa¢iVi fiimkien

75 sena) ma’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ piz#aisgisem SC u

imbaghad 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’” piz tal-gisem SC
kull 24 siegha

Trattament ta’ STEMI akut (pazjenti li L-ebda doza moghijg i*daqqa IV fil-bidu,
ghandhom aktar minn 75 sena) 100 Ul/kg (1 mg/iy) w&’ piz tal-gisem SC u
imbaghad 1Q5/\/g (1 mg/kg) ta’ piz tal-gisem SC
kull 24 siegha

L-aggustamenti rrakkomandati fid-doza jew fl-ghoti masjapplikawx ghall-indikazzjoni tal-emodijalisi.

e Indeboliment moderat u hafif tal-kliewi

Ghalkemm ma huwa rrakkomandat I-ebda aggustamient fid-doza ta’ pazjenti b’indeboliment moderat
(tehhija tal-kreatinina 30-50 mL/min) u hafif(tehhija tal-kreatinina 50-80 mL/min) tal-kliewi, huwa
rrakomandat monitoragg kliniku b’attenzjomni

Metodu ta’ kif ghandu jinghata
Thorinanem’ghandux jinghatantir«o.ta ta’ gol-muskolu.

Ghall-profilassi ta’ mard t{oraboemboliku fil-vini wara operazzjoni, trattament ta” DVT u PE, trattament

ta’ angina mhux stabbi.1 NSTEMI, enoxaparin sodium ghandu jinghata permezz ta’ injezzjoni SC.

e Ghal STEMI akuy,itsrattament ghandu jinbeda b’injezzjoni wahda f’daqqa IV segwita
immedjatmaeiit minn injezzjoni SC.

e  Ghall-prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’ trombus fi¢c-¢irkulazzjoni barra 1-gisem waqt 1-emodijalisi, huwa
jinghataasna gol-pajp iriqiq tal-arterja ta’ rotta cirkulari tad-dijalisi.

Is-sirfnga rnimlija ghal-lest li tintrema wara li tintuza hija lesta biex tintuza immedjatament.

Huwa rrakkomandat li tintuza siringa tat-tuberkulin jew siringa ekwivalenti meta jintuzaw 1-ampulli jew
il-kunjetti b’hafna dozi biex jigi accertat li jsir il-gbid tal-volum li suppost tal-medicina.

e Teknika tal-injezzjoni SC:
L-injezzjoni ghandha 1-ahjar issir meta l-pazjenti ikun mimdud. Enoxaparin sodium jinghata permezz ta
injezzjoni SC fil-fond.

b

Tnehhix il-buzzieqa tal-arja mis-siringa gabel I-injezzjoni biex tevita li tnaggas mill-medicina meta tuza
siringi mimlijin ghal-lest. Meta I-kwantita ta’ medicina li ghandha tigi injettata jkun jehtieg li tigi
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aggustata abbazi tal-piz tal-pazjent, uza s-siringa mimlija ghal-lest b’marki tal-kejl biex tikseb il-volum
mehtieg billi tarmi z-zejjed qabel l-injezzjoni. Jekk joghgbok kun af li f"xi kazijiet mhuwiex possibbli li
tikseb doza ezatta minhabba 1-marki tal-kejl tas-siringa, u f’kaz bhal dan ghandu jinghata 1-volum sal-
marka l-eqreb ta’ dik mehtiega.

L-ghoti ghandu jinbidel bejn il-parti tal-lemin u tax-xellug anterolaterali jew posterolaterali tal-addome.

It-tul shih tal-labra ghandu jiddahhal b’mod vertikali f’tinja fil-gilda mizmuma bejn is-saba’ 1-kbir u I-
werrej. It-tinja tal-gilda m’ghandhiex tintreha sakemm titlesta 1-injezzjoni. Toghrokx il-post tal-injezzjcii
wara |-ghoti tal-injezzjoni.

Nota ghas-siringi mimlijin ghal-lest li ghandhom sistema awtomatika ta’ sigurta: Is-sistema ¢a*slguita
tiffunzjona fi tmiem l-injezzjoni (ara l-istruzzjonijiet f’sezzjoni 6.6).

F’kaz li I-pazjenti jaghti 1-injezzjoni lilu nnifsu, huwa/hija ghandhom jigu avzati biex isagwu 1-
istruzzjonijiet pprovduti fil-fuljett ta’ taghrif inkluz fil-pakkett ta’ din il-medic¢ina.

e Injezzjoni IV (f"daqqa) (ghall-indikazzjoni ta’ STEMI akut biss):

Ghal STEMI akut, it-trattament ghandu jinbeda b’injezzjoni wahda f’daqqaiv=segwita immedjatament
minn injezzjoni SC.

Ghall-injezzjoni IV, jistghu jintuzaw kemm il-kunjett b’hafna dozi kk ukoll is-siringa mimlija ghal-lest.
Enoxaparin sodium ghandu jinghata permezz ta’ pajp irqiq IV. Howaum’ghandux jithallat jew jinghata
flimkien ma’ medicini ohra. Biex tigi evitata l-possibbilta ta™«hiit ta’ enoxaparin sodium ma’ medicini
ohra, l-a¢¢ess IV maghzul ghandu jitlahlah b’ammont suffifjentrta’ soluzzjoni ta’ saline jew dextrose
gabel u wara I-ghoti f’daqga ta’ enoxaparin sodium IV hiex jitnaddaf il-post minn fejn tkun giet introdotta
I-medicina. Enoxaparin sodium jista’ jinghata minghajiietiklu flimkien ma’ soluzzjoni ta” normal saline
(0.9%) jew 5% dextrose fl-ilma.

o Injezzjoni tal-bidu ta’ 3,000 Ul (30'mg) f’daqqa
Ghad-doza tal-bidu ta’ 3,000 Ul (30 mg) (noglitija ’daqqa, bl-uzu ta’ siringa ta’ enoxaparin sodium
mimlija ghal-lest immarkata bil-kejl, n€rifui-volum zejjed biex izzomm biss 3,000 Ul (30 mg) fis-siringa.
Id-doza ta’ 3,000 Ul (30 mg) tista’ imtbaghad tigi injettata direttament fil-pajp irqgiq IV.

oDoza addizzjonali mggnitija f’”daqqga ghal PCI meta l-ahhar ghoti SC ikun inghata aktar minn
8 sighat gabel irteihet il-buzzieqa
Ghall-pazjenti li qed jigtmimianiggjati b’PCI, ghandha tinghata doza addizzjonali IV f°daqqa ta’ 30 Ul/kg
(0.3 mg/kg) jekk l-ahiiar'ghoti SC ikun inghata aktar minn 8 sighat gabel tintefah il-buzzieqa.

Sabiex tigi acéertata I-precizjoni tal-volum zghir li ghandu jigi injettat, huwa rrakkomandat li I-medi¢ina
tigi ddilwita,ghal 300 Ul/mL (3 mg/mL).

Biex tiksea sciuzzjoni ta” 300 UI/mL (3 mg/mL), bl-uzu ta’ siringa mimlija ghal-lest ta” 6,000 Ul (60 mg)
enoxaparir’ sodium, huwa rrakkomandat li tintuza borza tal-infuzjoni ta’ 50 mL (i.e. tuza soluzzjoni ta’
rorma!,saline (0.9%) jew 5% dextrose fl-ilma) kif ge;j:

Ighed 30 mL mill-borza tal-infuzjoni b’siringa u armi 1-likwidu. Injetta I-kontenut kollu ta’ siringa mimlija
ghal-lest ta’ 6,000 Ul (60 mg) enoxaparin sodium fl-20 mL li jkun ghad fadal fil-borza. Hawwad il-
kontenut tal-borza bil-mod. Igbed il-volum mehtieg tas-soluzzjoni ddilwita b’siringa ghal ghoti gol-pajp
irgiq 1V.

Wara li titlesta d-dilwizzjoni, il-volum li ghandu jigi injettat jista’ jigi kkalkulat bl-uzu tal-formola li gejja
[Volum tas-soluzzjoni ddilwita (mL) = Piz tal-pazjent (kg) x 0.1] jew bl-uzu tat-tabella taht. Huwa

rrakkomandat li d-dilwizzjoni tigi ppreparata immedjatament gqabel ma tintuza.
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Il-volum 1i ghandu jigi injettat mill-pajp irqiq IV wara li titlesta d-dilwizzjoni b’konc¢entrazzjoni ta’
300 1U (3 mg) /mL.

Piz Doza mehtiega Volum li ghandu jigi
30 Ul/kg (0.3 mg/kg) injettat meta jkun
iddilwit ghal

kon¢entrazzjoni finali
ta’ 300 IU (3 mg) / mL

[Kd] Ul [mg] [mL]
45 1350 13.5 4.5
50 1500 15 5
55 1650 16.5 5.5
60 1800 18 6
65 1950 19.5 6.5
70 2100 21 X
75 2250 225 7.5
80 2400 24 8
85 2550 255 8.5
90 2700 27 9
95 2850 28.5 9.5

100 3000 30 10

105 3150 Q15 10.5

110 3300 Q3 11

115 3450 345 11.5

120 3600 36 12

125 3750 37.5 125

130 3900 39 13

135 4050 40.5 13.5

140 4200 42 14

145 4250 43.5 14.5

150 4500 45 15

e Injezzjoni filypajp irqiq tal-arterja:
Jinghata minn g3l-pejp iriqiq tal-arterja ta’ rotta cirkulari tad-dijalisi ghall-prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’
trombus fié-¢lrkulazzjoni barra I-gisem waqt 1-emodijalisi.

Bidla bejrierioxaparin sodium u antikoagulanti mill-halg

¢, bidla bejn enoxaparin sodium u antagonisti tal-vitamina K (VKA — vitamin K antagonists)
ri=rnonitoragg kliniku u t-testijiet tal-laboratorju [hin tal-protrombin espress bhala I-Proporzjon
Normalizzat Internazzjonali (INR - International Normalized Ratio)] ghandhom jigu intensifikati biex jigi
mmonitorjat I-effett ta’ VKA.
Minhabba li hemm intervall gabel mal-VKA jilhaq l-effett massimu tieghu, it-terpija b’enoxaparin sodium
ghandha titkompla b’doza kostanti ghat-tul ta’ zmien 1i jkun hemm bZonn biex I-INR jinzamm fil-firxa
terapewtika mixtieqa ghall-indikazzjoni f’zewg testijiet successivi.
Ghall-pazjenti li fil-prezent jkunu ged jir¢ievu VKA, il-VKA ghandu jitwaqqaf u l-ewwel doza ta’
enoxaparin sodium ghandha tinghata meta 1-INR ikun nagas aktar mill-firxa terapewtika.
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¢ Bidla bejn enoxaparin sodium u antikoagulanti mill-zalg li jahidmu b’'mod dirett (DOAC - direct
oral anticoagulants)
Ghal pazjenti li fil-prezent jkunu ged jir¢ievu enoxaparin sodium, wagqaf enoxaparin sodium u ibda d-
DOAC minn 0 sa saghtejn qabel jasal il-hin tal-ghoti ta’ enoxaparin sodium li jkun imiss skont it-tikketta
ta’ DOAC.
Ghal pazjenti li fil-prezent jkunu ged jir¢ievu DOAC, l-ewwel doza ta’ enoxaparin sodium ghandha
tinghata fil-hin li kieku kienet tinghata d-doza ta” DOAC li jkun imiss.

L-ghoti waqt anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew it-tnehhija ta’ fluwidu mis-sit
lumbar
Jekk it-tabib jiddeciedi li jaghti 1-antikoagulazzjoni fil-kuntest ta’ anestesija/analgesja fl-ispazju ria lwar
id-dura jew fis-sinsla jew fit-tnehhija ta’ fluwidu mis-sit lumbar, huwa rrakkomandat li jsir moii oragg
newrologiku minhabba r-riskju ta’ ematomi newrassijali (ara sezzjoni 4.4).
- Bid-dozi uzati ghall-profilassi
Ghandu jinzamm intervall ta’ mill-angas 12-il siegha minghajr titqib bejn l-akinar iiijezzjoni ta’
enoxaparin sodium b’dozi profilattic¢i u t-tqeghid tal-labra jew tal-kateter.
Ghal tekniki kontinwi, dewmien simili ta’ mill-angas 12-il siegha ghandu/jigi osservat qabel ma
jitnehha 1-kateter.
Ghal pazjenti bi tehhija tal-kreatinina ta’ [15-30] mL/min, ikkunsiGreitirdoppja I-hin tat-
titqib/tqeghid jew tnehhija tal-kateter ghal mill-ingas 24 siegha:
Il-bidu ta’ enoxaparin sodium 2,000 UI (20 mg) saghtejn galiel ivoperazzjoni mhuwiex
kumpatibbli ma’ anestesija newrassjali.
- Bid-dozi uzati ghat-trattament
Ghandu jinzamm intervall ta’ mill-angas 24 siegha/minghajr titqib bejn l-ahhar injezzjoni ta’
enoxaparin sodium bid-dozi ta’ kura u t-tqeghid.tal-i&ora jew tal-kateter (ara wkoll sezzjoni 4.3).
Ghal tekniki kontinwi, dewmien simili ta’ miii-angas 24 siegha ghandu jigi osservat qabel ma
jitnehha 1-kateter.
Ghal pazjenti bi tehhija tal-kreatinina ta™“{1$-30] mL/min, ikkunsidra li tirdoppja I-hin tat-
titqib/tqeghid jew tnehhija tal-kateter ghal mill-ingas 48 siegha.
ll-pazjenti li jir¢ievu dozi darbtejii Jaljum (i.e. 75 Ul/Kkg (0.75 mg/kg) darbtejn kuljum jew
100 Ul/kg (1 mg/kg) darbtejn Kuliten) ghandhom jagbzu doza ta’ enoxaparin sodium biex jithalla
dewmien bizzejjed ghat-tgegiidjew it-tnehhija tal-kateter.
Livelli anti-Xa xorta jkunu jistghuiitllejlu f’dawn il-punti ta’ hin, u dan id-dewmien mhuwiex garanzija li
ematoma newrassjali se tigi efitata:
Bl-istess mod, ikkunsidra }i a=uzax enoxaparin sodium sa mill-angas 4 sighat wara titqib fis-sinsla/fl-
ispazju madwar id-duragew=wara li jkun tnehha 1-kateter. 1d-dewmien ghandu jkun ibbazat fuq stima ta’
beneficccju u riskju fiintitqgies kemm ir-riskju ta’ trombozi u r-riskju ta’ hrug ta’ demm fil-kuntest tal-
procedura u tal;faturi ta’ riskju tal-pazjent.

4.3 Koritreincdikazzjonijiet

Enoxajlarih sodium huwa kontraindikat f’pazjenti:

B’sensittivita eccessiva ghal enoxaparin sodium, heparin jew id-derivati tieghu, inkluz heparins
b’piz molekulari baxx ohra (LMWH - low molecular weight heparins) jew ghal kwalunkwe wiched
mill-e¢¢ipjenti elenkati fis-sezzjoni 6.1,

o Bi storja ta’ trombocitopenija ikkagunata mill-heparin (HIT - heparin-induced thrombocytopenia) u
medjata b’mod immuni fil-100 jum precedenti jew fil-prezenza ta’ antikorpi li jic¢irkulaw (ara
wkoll sezzjoni 4.4);

e Bi fsada attiva sinifikanti b>’mod kliniku u kondizzjonijiet b’riskju kbir ghal emorragija, inkluz
puplesija emorragika ricenti, ul¢era gastrointestinali, prezenza ta’ neoplazmu malinn b’riskju kbir
ta’ hrug ta’ demm, operazzjonijiet ricenti fil-mohh, fis-sinsla jew fl-ghajnejn, vari¢i maghrufa jew
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issuspettati fl-esofagu, formazzjonijiet arterjovenuzi hziena, anewrizmu vaskulari jew anormalitajiet
vaskulari magguri gewwa s-sinsla jew gewwa ¢-cerebrum;

¢ B’anestesija moghtija fis-sinsla jew fl-ispazju madwar id-dura jew anestesija lokalizzata ghar-
regjun li fih tinghata meta enoxaparin sodium jintuza ghat-trattament fl-24 siegha ta’ qabel (ara
sezzjoni 4.4).

4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

e Generali
Enoxaparin sodium ma jistax jinbidel (unita ghal kull unita) ma’ LMWHs ohra. Dawn il-prodotti
medicinali jvarjaw fil-process tal-manifattura taghhom, fil-pizijiet molekulari, fl-attivitajiet specific: ariti-
Xa u anti-Ila taghhom, fl-unitajiet, fid-doza u fl-effikacja klinika u s-sigurta. Dan iwassal ghaldiffeienzi
fil-farmakokinetika u fl-attivitajiet bijologic¢i assocjati maghhom (ez. l-attivita kontra t-trombiri,u'l-
interazzjonijiet mal-plejtlits). Ghalhekk huma mehtiega attenzjoni specjali u konformita rai-1struzzjonijiet
dwar l-uzu specifici ghal kull wiehed mill-prodotti medic¢inali tad-ditta.

e Storja ta’ HIT (>100 jum)
L-uzu ta’ enoxaparin sodium f’pazjenti bi storja ta’ HIT medjata mis-sistema imriuni fil-100 jum ta’ gabel
jew fil-prezenza ta’ antikorpi li jiccirkulaw huwa kontraindikat (ara sezzjeni +.3). Antikorpi li jiccirkulaw
jistghu jippersistu ghal hafna snin.
Enoxaparin sodium ghandu jintuza b’kawtela estrema f’pazjenti bi storjav(>100 jum) ta’ trombocitopenija
kkagunata mill-heparin minghajr antikorpi li jic¢irkulaw. 1d-dec¢izjensli f’kaz bhal dan jintuza enoxaparin
sodium ghandha ssir biss wara stima b’attenzjoni tal-beneficcjh us-riskju u wara li jkunu tqiesu
trattamenti alternattivi li mhumiex heparin (ez. danapareid odium jew lepirudin).

o Monitoragg tal-ghadd tal-plejtlits
Ir-riskju ta” HIT medjata minn antikorpi tezisti svkolr b’LMWHSs. Jekk issehh trombocitopenija, din is-
soltu tidher bejn il-5% u I-21 jum wara I-bidw ta’ thattament b’enoxaparin sodium.
Ir-riskju ta” HIT huwa oghla f’pazjenti warasoperazzjoni u l-aktar wara operazzjonijiet fil-qalb u f’pazjenti
bil-kancer.
Ghalhekk, huwa rrakkomandat lis |<fhada tal-plejtlits jitkejjel gabel il-bidu tat-terapija b’enoxaparin
sodium imbaghad wara dan b’modsregorari waqt it-trattament.
Jekk ikun hemm sintomi liniéisli jissuggerixxu li hemm HIT (kwalunkwe episodju gdid ta’
tromboembolizmu fl-arterji (/jew fil-vini, kwalunkwe ferita bl-ugigh fil-gilda fil-post tal-injezzjoni,
kwalunkwe reazzjonijiet allergici jew anafilaktojd wagqt it-trattament), ghandu jitkejjel 1-ghadd tal-plejtlits.
Il-pazjenti ghandhom ikunu konxji li jistghu jsehhu dan is-sintomi u li jekk isehhu, li huma ghandhom
jinfurmaw lit-tabib taikura primarja tas-sahha taghhom.
Fil-prattika, jekk.jigi osservat tnaqqis sinifikanti ikkonfermat fl-ghadd tal-plejtlits (30 sa 50 % tal-valur
inizjali), tratterienitb’enoxaparin sodium ghandu jitwaqgaf immedjatament u I-pazjent ghandu jinqaleb
fug trattamenveniikoagulanti alternattiv li mhuwiex heparin.

o \Enorragija

3h71 nia jigri b’antikoagulanti ohra, tista’ ssehh fsada fi kwalunkwe post. Jekk ikun hemm fsada, I-
orgini tal-emorragija ghandha tigi investigata u ghadnu jinbeda trattament xieraq.
Enoxaparin sodium, bhal kull terapija antikoagulanti ohra, ghandu jintuza b’kawtela f’kundizzjonijiet
b’possibbilta akbar ta’ fsada, bhal:

- emostasi indebolita,

- storja ta’ ulcera fl-istonku,

- puplesija iskemika ricenti,

- pressjoni gholja severa fl-arterji,

- retinopatija tad-dijabete ricenti,

- operazzjoni newrologika jew oftalmologika,
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- l-uzu flimkien ta’ medicini li jaffettwaw 1-emostasi (ara sezzjoni 4.5).

e Testijiet tal-laboratorju
Bid-dozi uzati ghall-profilassi ta’ tromboembolizmu fil-vini, enoxaparin sodium ma jinfluwenzax il-hin
tal-fsada u t-testijiet globali ta’ koagulazzjoni tad-demm b’mod sinifikanti, u lanqas ma jaffettwa 1-
aggregazzjoni tal-plejtlits jew I-irbit tal-fibrinogen mal-plejtlits.
B’dozi oghla, jistghu jsehhu zidiet fil-hin parzjali ta’ tromboplastin attivat (aPTT - activated partial
thromboplastin time), u fil-hin ta’ taghqid tad-demm attivat (ACT - activated clotting time). Zidiet fl-
aPTT u fl-ACT mhumiex korrelatati b’mod lineari ma’ zieda fl-attivita antitrombotika ta’ enoxaparin
sodium u ghalhekk mhumiex addattati u mhumiex ta’ min joqghod fughom ghall-monitoragg tal-attitia
ta’ enoxaparin sodium.

o Anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew it-tnefihija ta’ fluwideaanis-sit lumbar
Anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew it-tnehhija ta’ fluwidu.znis-sit lumbar
m’ghandhomx isiru fi Zmien 24 siegha mill-ghoti ta’ enoxaparin sodium b’dozi ¢erapewtici (ara wkoll
sezzjoni 4.3).

Kienu rrappurtati kazijiet ta’ ematomi newrassjali bl-uzu fl-istess waqt ta’ enoxaparin sodium u proceduri
ta’ anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew tnehhija ta’fuwidu mis-sit lumbar li
wasslu ghal paralizi ghal tul ta’ zmien jew permanenti. Dawn il-kazijiet,huma rari bi skedi ta’ ghoti ta’
enoxaparin sodium bid-dozi ta’ 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum jew afngas:“Ir-riskju ta’ dawn il-kazijiet
huwa akbar bl-uzu ta’ kateters li jithallew fl-ispazju madwar id-duiewwera operazzjoni, bl-uzu flimkien ta’
medicini addizzjonali li jaffettwaw I-emostasi bhal Medic¢iniséavilfiammatorji Mhux Sterojdi (NSAIDs -
Non-Steroidal Anti-Inflammatory Drugs), b’titqib trawmatildsjew ripetut fis-sinsla jew fl-ispazju madwar
id-dura, jew f’pazjenti bi storja ta’ operazzjoni fis-sinsla jew.deformita fis-sinsla.

Biex jitnaggas ir-riskju possibbli ta’ fsada assocjat imal-uzu fl-istess hin ta’ enoxaparin sodium u
anestesija/analgesja fis-sinsla jew fl-ispazjus rmadwar id-dura jew titqib tas-sinsla, qis il-profil
farmakokinetiku ta’ enoxaparin sodium (arassezzjoni 5.2). Huwa l-ahjar 1i t-tqeghid jew it-tnehhija ta’
kateter fl-ispazju madwar id-dura jewsit«nehhija ta’ fluwidu mis-sit lumbar isiru meta |-effett
antikoagulanti ta’ enoxaparin sodiwm, (kun baxx; madankollu, il-hin ezatt biex jintlahaq effett
antikoagulanti baxx b’mod suffi¢jenti fkull pazjent mhuwiex maghruf. Ghall-pazjenti bi tehhija tal-
kreatinina [15-30 mL/minutaj, (huma mehtiega kunsiderazzjonijiet addizzjonali minhabba 1i 1I-
eliminazzjoni ta’ enoxaparin godism tkun imdewma aktar (ara sezzjoni 4.2).

Jekk it-tabib jiddeciedi-li\dazghti antikoagulazzjoni fil-kuntest ta’ anestesija/analgesja fis-sinsla jew fl-
ispazju madwar id-dufasew tnehhija ta’ fluwidu mis-sit lumbar, ghandu jkun hemm monitoragg frekwenti
biex jigu nnutatiskwalenkwe sinjali u sintomi ta’ indeboliment newrologiku bhal ugigh f’linja vertikali
f’nofs id-dahar, detigjenzi marbuta mas-sensi jew mal-moviment (titrix jew dghufija fir-riglejn), funzjoni
hazina tal<imisaren u jew tal-buzzieqa tal-awrina. Informa lill-pazjenti biex jirrappurtaw immedjatament
jekk ikolltory, kwalunkwe wiehed mis-sinjali u s-sintomi t’hawn fuq. Jekk ikunu suspettati sinjali jew
sintomi’ 13" ematoma fis-sinsla, ibda’ dijanjosi urgenti u trattament inkluz kunsiderazzjoni ta’
daisompressjoni tal-korda tas-sinsla tad-dahar anke jekk trattament bhal dan jista’ ma’ jevitax u ma
Jueggax lura konsegwenzi newrologici.

e Nekrozi fil-gilda/vaskulite kutanja
Nekrozi fil-gilda u vaskulite kutanja gew irrappurtati b’LMWHSs u ghandhom iwasslu ghal twaqqif mill-
ewwel tat-trattament.

e  Proceduri ta’ rivaskularizzazzjoni koronarja perkutanja
Biex jitnagqgas ir-riskju ta’ fsada wara l-istrumentazzjoni vaskulari waqt it-trattament ghal angina mhux
stabbli, NSTEMI u STEMI akut, zomm ezatt mal-intervalli rrakkomandati bejn l-injezzjoni tad-dozi ta’
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enoxaparin sodium. Huwa importanti li tikseb I-emostasi fis-sit tat-titqib wara PCI. F’kaz li jintuza apparat
biex jaghlaq, il-kisja protettiva tista’ titnehha immedjatament. Jekk jintuza metodu ta’ kompressjoni
manwali, il-kisja protettiva ghandha titnehha 6 sighat wara l-ahhar injezzjoni ta’ enoxaparin sodium
IV/SC. Jekk it-trattament b’enoxaparin sodium se jitkompla, id-doza skedata 1i jmiss m’ghandhiex
tinghata qabel 6 sa 8 sighat wara li titnehha 1-kisja protettiva. Is-sit tal-procedura ghandu jigi osservat ghal
sinjali ta’ fsada jew formazzjoni ta’ ematoma.

e Endokardite infettiva akuta
L-uzu tal-heparin is-soltu ma jkunx irrakkomandat f’pazjenti b’endokartite infettiva akuta minhabba r-
riskju ta’ emorragija ¢erebrali. Jekk uzu bhal dan ikun meqjus li huwa mehtieg assolutament, id-decizioni
ghandha ssir biss wara stima b’attenzjoni tal-benefic¢ju u r-riskju ghall-individwu.

o Valvi mekkanici prostetici tal-qalb
L-uzu ta’ enoxaparin sodium ma giex studjat b’mod adegwat ghal tromboprofilassi f’pazienii b’valvi
mekkani¢i prostetici tal-qalb. Kazijiet izolati ta” trombozi fil-valv prostetiku tal-galb Kieau rrappurtati
f’pazjenti b’valvi mekkani¢i prostetici tal-qalb li r¢ivew enoxaparin sodium ghal tratntoprofilassi. Fatturi
li jfixklu, inkluz mard li diga jkun hemm u dejta klinika mhux suffi¢jenti, jillim‘tavsl-evalwazzjoni ta’
dawn il-kazijiet. Xi whud minn dawn il-kazijiet kienu nisa tqal li fihom it-tr¢mbozi wasslet ghal mewt tal-
omm u tal-fetu.

® Nisa tqgal b’valvi mekkanici prostetici tal-qalb
L-uzu ta’ enoxaparin sodium ghal tromboprofilassi f’nisa tqal.b2valv:'mekkanici prostetici tal-qalb ma
giex studjat b’mod adegwat. Fi studju kliniku ta’ nisa tqal b’valvi mekkanic¢i prostetic¢i tal-qalb moghtija
enoxaparin sodium (100 Ul/kg bid (1 mg/kg) darbtejn kaljém)hiex jitnaggas ir-riskju ta’
tromboembolizmu, 2 minn 8 nisa zviluppaw taghqid ta’demm-ii wassal ghal sadda tal-valv u mewt tal-
omm u tal-fetu. Wara t-tqeghid fis-suq kien hemm radpurti izolati ta’ trombozi fil-valv f’nisa tqal b’valvi
mekkani¢i prostetici wagqt li kienu qed jir¢ievu engxaparin sodium ghal tromboprofilassi. Nisa tqal b’valvi
mekkanic¢i prostetici tal-qalb jistghu jkunu friskjiakbar ta’ tromboembolizmu.

e Anzjani
Ma kienet osservata I-ebda tendenza te” 1sada fl-anzjani fil-firxiet tad-dozi profilatti¢i. Pazjenti anzjani
(specjalment pazjenti li ghandhorii4menin sena u aktar) jistghu jkunu f’riskju akbar ta’ kumplikazzjonijiet
ta’ fsada bil-firxiet tad-dozi tesapewtici. Huwa rrakkomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni u jista’ jigi
kkunsidrat tnaqqis fid-doza f?bazienti li ghandhom aktar minn 75 sena ttrattati ghal STEMI (ara
sezzjonijiet 4.2 u 5.2).

e Indebolimental-xliewi
F’pazjenti b’indsbeliment tal-kliewi, jkun hemm zieda fl-esponiment ghal enoxaparin sodium li jzid ir-
riskju ta’ fsadd."% "dawn il-pazjenti, huwa rrakkomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni, u jista’ jitqies
monitorags atjelogiku permezz ta’ kejl tal-attivita anti-Xa (ara sezzjonijiet 4.2 u 5.2)
Enoxapariineodium mhuwiex irrakkomandat ghal pazjenti b’mard tal-kliewi fl-ahhar stadju (tehhija tal-
kreatimma/<15 mL/min) minhabba nuqqas ta’ dejta f’din il-popolazzjoni hlief biex tigi evitata I-
{orraazzjoni ta’ trombus fic-cirkulazzjoni barra 1-gisem matul 1-emodijalisi.
F pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi (tehhija tal-kreatinina 15-30 mL/min), minhabba li I-
esponiment ghal enoxaparin sodium jizdied b’mod sinifikanti, huwa rrakkomandat aggustament fid-doza
ghall-firxiet ta’ dozi terapewtici u profilatti¢i (ara sezzjoni 4.2).
Ma huwa rrakkomandat I-ebda aggustament fid-doza ta’ pazjenti b’indeboliment moderat (tehhija tal-
kreatinina 30-50 mL/min) u hafif (tehhija tal-kreatinina 50-80 mL/min) tal-kliewi.

e |ndeboliment tal-fwied
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Enoxaparin sodium ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied minhabba z-zieda fil-
possibbilta ta’ fsada. Aggustment fid-doza abbazi ta’ monitoragg tal-livelli anti-Xa mhuwiex ta’ min
joqghod fuqu f’pazjenti b’¢irrozi fil-fwied u mhuwiex rrakkomandat (ara sezzjoni 5.2).

e Piz tal-Gisem Baxx
Zieda fl-esponiment ghal enoxaparin sodium b’dozi profilatti¢i (mhux aggustati ghall-piz) kienet osservata
f’nisa b’piz baxx (<45 kg) u irgiel b’piz baxx (<57 kg), li jista’ jwassal ghal riskju akbar ta’ fsada.
Ghaldagstant, huwa rrakkomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni f’dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 5.2).

e  Pazjenti b’hafna Piz Zejjed
Pazjenti b’hafna piz zejjed jkunu f’riskju akbar ta’ tromboembolizmu. Is-sigurta u l-effikacja ta’ dozi
profilatti¢i f’pazjenti b’hafna piz zejjed (BMI >30 kg/m2) ma gewx determinat b’mod shih u ma.lie nm 1-
ebda gbil dwar aggustment fid-doza. Dawn il-pazjenti ghandhom jigu osservati b’attenzjoni gfal siajali u
sintomi ta’ tromboembolizmu.

e Iperkalimja
Il-heparins jistghu jissoppressaw is-sekrezzjoni ta’ aldosterone mill-glandoli adrerali,iijwassal ghal
iperkalimja (ara sezzjoni 4.8), b’mod partikolari f’pazjenti bhal dawk bid-dijabete mellitus, insuffi¢jenza
kronika tal-kliewi, acidozi metabolika diga ezistenti, tehid ta’ prodotti mediginali maghrufa li jzidu 1-
potassium (ara sezzjoni 4.5). ll-potassium fil-plazma ghandu jigi mmoniterja; 6°mod regolari spe¢jalment
f’pazjenti li geghdin f’riskju.

o Traccabilita
LMWHs huma prodotti medic¢inali bijologic¢i. Sabiex titjieb it-iracéabilita tal-LMWH, huwa rrakkomandat
li I-professjonisti fil-gasam tal-kura tas-sahha jnizzlu 1-ieen{ taiorodott u n-numru tal-lott tal-prodott li
jinghata fil-fajl tal-pazjent.

Kontenut ta' sodium
Dan il-prodott medi¢inali fih anqas minn 1 mamol*a® sodium (23 mg) ghal kull doza, jigifieri hu
essenzjalment “hieles mis-sodium”.

4.5 Interazzjoni ma’ prodotti medicinaii ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

L-uzu taghhom flimkien mhuwiexurrakkomandat:
e Prodotti medicinali lijajfeitwaw [-emostasi (ara sezzjoni 4.4)
Huwa rrakkomandat li xi sasearizi li jaffettwaw I-emostasi jitwaqqfu gabel terapija b’enoxaparin sodium
hlief jekk ikunu indikati 02ti0d strett. Jekk il-kombinazzjoni tkun indikata, enoxaparin sodium ghandu
jintuza b’monitoragg <litiku u tal-laboratorju b’attenzjoni meta jkun xieraq. Dawn is-sustanzi jinkludu
prodotti medic¢inai:, bhal:
- Sakcylates sistemiéi, acetylsalicylic acid bid-dozi antiinfjammatorji, u NSAIDs inkluz
katorolac,

=\ “Tromboliti¢i (ez. alteplase, reteplase, streptokinase, tenecteplase, urokinase) u antikoagulanti
ohra (ara sezzjoni 4.2).

L-uzu taghhom flimkien irid isir b’attenzjoni:
Il-prodotti medicinali li gejjin jistghu jinghataw b’kawtela flimkien ma’ enoxaparin sodium:
e Prodotti medicinali ohra li jaffettwaw l-emostasi bhal:
- Inibituri tal-aggregazzjoni tal-plejtlits inkluz acetylsalicylic acid uzat bid-doza ta’
antiaggregant (kardjoprotezzjoni), clopidogrel, ticlopidine, u antagonisti tal-glikoproteina
I1b/111a indikati fis-sindrom koronarju akut minhabba r-riskju ta’ fsada,
- Dextran 40,
- Glukokortikojdi sistemici.
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e Prodotti medicinali li jzidu [-livelli tal-potassium:
Prodotti medic¢inali li jzidu il-livelli tal-potassium fis-serum jistghu jinghataw flimkien ma’ enoxaparin
sodium b’monitoragg kliniku u tal-laboratorju b’attenzjoni (ara sezzjonijiet 4.4 u 4.8).

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Tqala
Fil-bnedmin, ma hemm l-ebda xhieda li enoxaparin jghaddi mill-placenta matul it-tieni u t-tielet trimesui)

tat-tgala. Ma hemm I-ebda informazzjoni disponibbli dwar I-ewwel trimestru.

Studji fl-annimali ma wrew |-ebda xhieda ta’ effett tossiku fuq il-fetu jew teratogenicita (ara sezzioni 5:3).
Dejta fl-annimali uriet li I-passagg ta’ enoxaparin mill-placenta huwa minimu.

Enoxaparin sodium ghandu jintuza matul it-tqala jekk it-tabib ikun stabilixxa bZzonn ¢ar biss

Nisa tqal i jkunu ged jir¢ievu enoxaparin sodium ghandhom jigu mmonitorjati b’attenzjgni\ziial xhieda
ta’ fsada jew antikoagulazzjoni ec¢essiva u ghandhom jigu mwissija dwar ir-riskju emusragiku.
Globalment, id-dejta tissuggerixxi li ma hemm I-ebda xhieda ta’ zieda fir-riskju ta’ ctasrragija,
trombocitopenija jew osteoporozi rigward ir-riskju osservat f’nisa mhux tqal, hlie*dax osservat f’nisa tqal
b’valvi postetici tal-galb (ara sezzjoni 4.4).

Jekk ikun ippjanat li tinghata anestesija fl-ispazju madwar id-dura, huwe, rrakkomandat li t-trattament bil-
heparin jitwagqaf gabel (ara sezzjoni 4.4).

Treddigh
Mhux maghruf jekk enoxaparin mhux mibdul jigix eliminat"ggl*halib tas-sider tal-bniedem. Fil-firien li

ged ireddghu, il-passagg ta’ enoxaparin jew il-metaboliti tiegliu/gol-halib kien baxx hafna.
Mhuwiex probabbli 1i jkun hemm assorbiment ta’ engxaparin sodium mill-halg. Thorinanejista’ jintuza
wagqt it-treddigh.

Fertilita
Ma hemm |-ebda dejta klinika ghal enoxapasitrsodium fil-fertilita. Studji fl-annimali ma wrew I-ebda
effett fuq il-fertilita (ara sezzjoni 5.3),

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuy u'thaddem magni

Enoxaparin sodium m’ghandii=Cbda effett jew ftit 1i xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni.

4.8 Effetti mhyx mixtiega

Sommarjustal-profil tas-sigurta

Enoxaparia sedium gie evalwat f*aktar minn 15,000 pazjent li ré¢ivew enoxaparin sodium fi provi kliniéi.
Dawn et jinkludu 1,776 ghall-profilassi ta’ trombozi fil-vini fil-fond wara operazzjonijiet ortopedici
jsmaddominali fpazjenti b’riskju ta’ kumplikazzjonijiet tromboemboli¢i, 1,169 ghall-profilassi ta’
woinbozi fil-vini fil-fond fpazjenti li jehtiegu kura medika morda b’mod akut u b’mobilita ristretta b’mod
sever, 559 ghat-trattaement ta’ DVT b’PE jew minghajru, 1,578 ghat-trattament ta’ angina mhux stabbli u
infart mijokardijaku minghajr mewg Q u 10,176 ghat-trattament ta’ STEMI akut.

L-iskeda ta’ enoxaparin sodium moghti waqt dawn il-provi klini¢i kienet tvarja skont 1-indikazzjonijiet.
ld-doza ta’ enoxaparin sodium kienet 4,000 Ul (40 mg) SC darba kuljum ghall-profilassi ta’ trombozi fil-
vini fil-fond wara operazzjoni jew f’pazjenti li jehtiegu kura medika morda b’mod akut u b’mobilita
ristretta b’mod sever. Fit-trattament ta” DVT b’PE jew minghajru, pazjenti li kienu ged jir¢ievu
enoxaparin sodium gew ittrattati b’doza ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull 12-il siegha jew doza ta’
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150 Ul/kg (1.5 mg/kg) SC darba kuljum. Fl-istudji klini¢i ghat-trattament ta’ angina mhux stabbli u infart
mijokardijaku minghajr mewg Q, id-dozi kienu 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull 12-il siegha, u fl-istudju
kliniku ghat-trattament ta’ STEMI akut 1-iskeda ta’ enoxaparin sodium kienet 3,000 Ul (30 mg) IV
f’daqqa segwita minn 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull 12-il siegha.

Fi studji klini¢i, emorragiji, trombocitopenija u trombocitozi kienu l-aktar reazzjonijiet irrappurtati b>’mod
komuni (ara sezzjoni 4.4 u d-'Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula' taht).

Lista ta’ reazzjonijiet avversi migbura f’tabella

Reazzjonijiet avversi ohra osservati fi studji klini¢i u rrappurtati f’esperjenza wara t-tqeghid | fis-Suq
(*tindika reazzjonijiet minn esperjenza wara t-tqeghid fis-suq) huma deskritti fid-dettall tahts

II-frekwenzi huma ddefiniti kif gej: komuni hafna (> 1/10); komuni (> 1/100 sa < 1/10); mhux\komuni (>
1/1000 sa < 1/100); rari (= 1/10,000 sa <1/1,000); u rari hafna (< 1/10,000) jew mhux nfaghraf (ma tistax
tittiched stima mid-dejta disponibbli). F’kull klassi ta’ sistemi u ta’ organi, ir-reazzjonijiet avversi huma
pprezentati skont is-serjeta taghhom b’dawk I-aktar serji mnizzla 1-ewwel.

Disturbi fid-demm u fis-sistema limfatika

e Komuni: Emorragija, anemija minn emorragija*, trombocitopenija, trom yecitozi

¢ Rari: Eosinofilja*

e Rari: Kazijiet ta’ trombocitopenija immunoallergika bi trombozi| f*34 kazijiet it-trombozi kienet
ikkumplikata b’infart fl-organu jew iskemija fid-driegh jew fir-{izel (ara sezzjoni 4.4).

Disturbi fis-sistema immuni
e Komuni: Reazzjoni allergika
e Rari: Reazzjonijiet anafilatti¢i/anafilaktojd inklui xekk*

Disturbi fis-sistema nervuza
e Komuni: Ugigh ta’ ras*

Disturbi vaskulari
¢ Rari: Ematoma fis-sinsla* (jenseimatoma newrassjali). Dawn ir-reazzjonijiet wasslu ghal gradi

Disturbi fil-fwied u fil-mariara

e Komunni hafna: Zidiet f*enzimi tal-fwied (I-aktar it-transaminases > 3 darbiet I-oghla limitu tan-
normal)

e  Mhux komunit Hsara fil-fwied u fi¢-celluli tal-fwied*,

e Rari: Hsara.kulesostatika fil-fwied*

Disturbifil-giida u fit-tessuti ta’ taht il-gilda

e Kaomuhi: Urtikarja, hakk, eritema

«" Jvihux komuni: Dermatite bulluza

o'(_Rari: Alope¢ja*
Rari: Vaskulite kutanja *, nekrozi fil-gilda* li s-soltu ssehh fil-post tal-injezzjoni (qabel jigru dawn il-
fenomeni s-soltu jkun hemm purpura jew plakek ertematuzi, infiltrati u bl-ugigh).
Ghogqiedi fil-post tal-injezzjoni* (ghoqiedi inffammatorji, li ma kinux enoxaparin maghluq f’cesti).
Huma jghaddu wara ftit jiem u m’ghandhomx jikkawzaw wagqfien tat-trattament.

Disturbi muskoluskeletrici, tat-tessuti konnettivi u tal-ghadam
o Rari: Osteoporozi* wara terapija fit-tul (aktar minn 3 xhur)
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Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata

e Komuni: Ematoma fil-post tal-injezzjoni, ugigh fil-post tal-injezzjoni, reazzjoni ohra fil-post tal-
injezzjoni (bhal edima, emorragija, sensittivita eccessiva, inflammazzjoni, massa, ugigh jew reazzjoni)

e Mhux komuni: Irritazzjoni lokali, nekrolizi tal-gilda fil-post tal-injezzjoni

Investigazzjonijiet
o Rari: Iperkalimja*(ara sezzjonijiet 4.4 u 4.5)

Deskrizzjoni ta’ ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Emorragiji

Dawn jinkludu emorragiji magguri, rrappurtati 1-aktar l-aktar °4.2 % tal-pazjenti (pazjenti I’ yhamlu
operazzjoni). Xi whud minn dawn il-kazijiet kienu fatali. F’pazjenti 1i ghamlw operazzjoni,
kumplikazzjonijiet ta’ emorragijia kienu meqjusa bhala magguri: (1) jekk l-emorrigija” kkawzat
avveniment kliniku sinifikanti, jew (2) jekk kienet akkumpanjata minn tnaqqis ta’ > 2 g/dL\fr-emoglobina
jew trasfuzjoni ta’ 2 unitajiet ta’ prodotti tad-demm. Emorragiji wara l-peritonew (ungoi-kranju dejjem
kienu meqjusa bhala magguri.

Bhal ma jigri b’antikoagulanti ohra, tista’ ssehh emorragija fil-prezenza ta’ fattjirya” riskju assocjati bhal:
feriti organic¢i li jistghu jinfasdu, proceduri invazivi jew l-uzu flimkien ma’ ‘wiedic¢ini li jaffettwaw 1-

emostasi (ara sezzjonijiet 4.4 u 4.5).

Klassi Profilassi Profilassi Trattament Tiattament Trattament
tas- f’pazjenti li f’pazjenti li f’pazjenti nt'pazjenti f*pazjenti bi
Sistemi | ghamlu jehtiegu kura b’DVT b’{'% jew”| b’angina mhux | STEMI akut
u tal- operazzjoni medika minghajra stabbli u Ml
Organi minghajr mewg
Q
Komuni hafna: Komuni: Komwuni hafna: Komuni: Komuni:
Disturbi | Emorragija “ Emorragija ¢ Emorragija Emorragija * Emorragija *
fid-
demmu | Rari: Mhux komuni: Rari: Mhux komuni:
fis- Emorragija Emorragija Emorragija Emorragija
sistema | wara I- gol-kranju, wara l- gol-kranju,
limfatika | peritonew Emorragija peritonew Emorragija
wara |- wara |-
2 peritonew peritonew

“: bhal ematoma, ekkimoz¥ t;\,otl_]let ohra li mhumiex il-post tal-injezzjoni, ematoma fil-ferita, ematurija,
epistassi, U emorragija gastiointestinali.

Trombocitoperiicny trombocitozi

Klassi _|'Profilassi Profilassi Trattament Trattament Trattament
tas- | P pazjenti li f’pazjenti li f’pazjenti f’pazjenti b’angina | f’pazjenti bi
Siserni | ghamlu jehtiegu kura b’DVT b’PE mhux stabbli u MI | STEMI akut
uval- operazzjoni medika jew minghajru minghajr mewg Q

Organi
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Disturbi | Komuni hafna: | Mhux komuni: Komuni hafna: Mhux komuni: Komuni:
fid- Tromboc¢itozi | Trombocitopen | Tromboéitozi’ | Trombocitopenija | Tromboécitozi®
demmu | P ija Trombocitopen
fis- ija
sistema Komuni: Rari hafna:
limfatik | Komuni: Tromboc¢itopen Tromboc¢itopen
a Trombocitope ija ija

nija immunoallergi

ka

B Zieda >400 G/L fil-plejtlits

Popolazzjoni pedjatrika
Is-sigurta u l-effikacja ta’ enoxaparin sodium fit-tfal ghadhom ma gewx determinati s}issa (ara
sezzjoni 4.2).

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medicinali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefi¢¢) = r-riskju tal-prodott
medicinali. Il-professjonisti tal-kura tas-sahha huma mitluba jirrappustasy kiwalunkwe reazzjoni avversa
suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali elenkata £ Agner dici V.

4.9 Doza eééessiva

Sinjali u sintomi

Doza eccessiva accidentali b’enoxaparin sodium wara\ghoti IV, barra 1-gisem jew SC tista’ twassal ghal
kumplikazzjonijiet emorragi¢i. Wara ghoti mill<halqanke ta’ dozi kbar, huwa improbabbli 1i enoxaparin
sodium jigi assorbit.

Immaniggjar
L-effetti antikoagulanti jistghu jigu nngwitializzati permezz ta’ injezzjoni bil-mod ta’ protamine I'V. Id-

doza ta’ protamine tiddependi fug,id*doza ta’ enoxaparin sodium injettata; 1 mg protamine jinnewtralizza
I-effett antikoagulanti ta’ 100 UL (1. mig) ta’ enoxaparin sodium, jekk enoxaparin sodium ikun inghata fit-
8 sighat ta’ qabel. Infuzjoni ta”&,5umg protamine ghal kull 100 IU (1 mg) ta’ enoxaparin sodium tista’
tinghata jekk enoxaparin sediusy’ikun inghata aktar minn 8 sighat qabel I-ghoti ta’ protamine, jew jekk
ikun gie determinat li hije i2elitiega t-tieni doza ta’ protamine. Wara 12-il siegha mill-injezzjoni ta’
enoxaparin sodium, ldclmti'ta’ protamine jista’ ma jkunx mehtieg. Madankollu, anke b’dozi gholjin ta’
protamine, l-attivita anti-Xa ta’ enoxaparin sodium qatt ma tigi newtralizzata kompletament (massimu
madwar 60%) (ara 1informazzjoni dwar kif protamine salts ghandhom jigu ordnati b’ricetta).

5.  PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
3% Proprjetajiet farmakodinamiéi

Kategorija farmakoterapewtika: Sustanzi antitrombotici, grupp ta' eparina. Kodi¢i ATC: BO1A B05

Thorinane huwa prodott medicinali bijologiku simili. Informazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab
fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini http://www.ema.europa.eu
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Effetti farmakodinamici

Enoxaparin huwa LMWH b’medja tal-piz molekulari ta’ madwar 4,500 daltons, li fih |-attivitajiet
antitromboti¢i u antikoagulanti tal-heparin standard gew isseparati. Is-sustanza tal-medic¢ina hija s-sodium
salt.

Fis-sistema purifikata in vitro, enoxaparin sodium ghandu attivita anti-Xa gholja (madwar 100 Ul/mg) u
attivita anti-Ila jew attivita kontra t-trombin baxxa (madwar 28 Ul/mg), bi proporzjon ta’ 3.6. Dawn I-
attivitajiet antikoagulanti huma medjati permezz ta’ antitrombin III (ATIII) li jwassal ghal attivitajiet
antitrombotici fil-bnedmin.

Lil hinn mill-attivita anti-Xa/Ila tieghu, kienu identifikati aktar proprjetajiet antitromboti¢i u
antiinfjammatorji ta’ enoxaparin f’individwi f’sahhithom u f’pazjenti kif ukoll f"mudelli mhux“k iniCi.
Dawn jinkludu inibizzjoni dipendenti fuq ATIII ta’ fatturi ta’ koagulazzjoni ohra bhall-fattuf Vilg,
induzzjoni tar-rilaxx tal-Inibitur tas-Sensiela ta’ Reazzjonijiet tal-Fattur tat-Tessut (TEPI{ I'igsue Factor
Pathway Inhibitor) endogenu kif ukoll tnaqqis fir-rilaxx tal-fattur von Willebrand (v\AF, von Willebrand
factor) mill-endotelju vaskulari ghal go¢-cirkulazzjoni tad-demm. Dawn il-fatturi hutiw maghrufa li
jikkontribwixxu ghall-effett antitrombotiku globali ta’ enoxaparin sodium.

Meta jintuza bhala trattament profilattiku, enoxaparin sodium ma jaffettwax b’mad sinifikanti 1-hin ta’
aPTT. Meta jintuza bhala trattament biex jikkura, aPTT jista’ jitwal b’1.5:2.2 "arabi aktar mill-hin ta’
kontroll meta jkun hemm attivita massima.

Effikacja klinika u sigurta

Prevenzjoni ta’ mard tromboemboliku fil-vini assocjat ma’(operazzjonijiet

e Profilassi estiza ta’ VTE wara operazzjoni ortopedika

Fi studju, ta’ profilassi estiza ghall-pazjenti li jkunu gCd\iaghmlu operazzjoni ta’ bdil tal-ghadma tal-
genbejn, fejn la 1-investigaturi u langas l-individwi ma'kienu jafu liema sustanza ged tintuza, 179 pazjent
minghajr 1-ebda mard tromboemboliku fil-vini ttratwti inizjalment, waqt li kienu l-isptar, b’enoxaparin
sodium 4,000 Ul (40 mg) SC, intghazlu b’modarbitrarju wara li gew licenzjati ghal skeda ta’ ghoti ta’
dozi jew ta’ enoxaparin sodium 4,000 Ul {43,11g) (n=90) darba kuljum SC jew ghal placebo (n=89) ghal
3 gimghat. L-in¢idenza ta’ DVT matul(iivopeijodu ta’ profilassi estiza kien aktar baxx b’mod sinifikanti
ghal enoxaparin sodium meta mqahbel mal-placebo, ma kien irrappurtat 1-ebda PE. Ma sehhet 1-ebda
fsada magguri.

Id-dejta ta’ effikacja hija ppravaata fit-tabella taht.

Enoxaparin sodium
4,000 Ul (40 mg) Placebo
darba kuljum SC darba kuljum SC
n (%) n (%)
Il-Pazjenti Kollha Ttrattati bi 90 (100) 89 (100)
A woiiiassi Estiza

Total ta’ VTE 6 (6.6) 18 (20.2)
e Total ta’ DVT (%) 6 (6.6)* 18 (20.2)
e DVT Prossimali (%) 5 (5.6)" 7 (8.8)
*valur p versus placebo =0.008
#valur p versus placebo =0.537

Fit-tieni studju fejn la l-investigaturi u langas l-individwi ma kienu jafu liema sustanza qed tintuza,

262 pazjent minghajr mard ta” VTE u li jkunu qed jaghmlu operazzjoni ghall-bdil tal-ghadma tal-genbejn,
li kienu ttrattati inizjalment, waqt li kienu l-isptar, b’enoxaparin sodium 4,000 Ul (40 mg) SC intghazlu
b’mod arbitrarju wara li gew licenzjati ghal skeda ta’ ghoti ta’ dozi jew ta’ enoxaparin sodium 4,000 Ul
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(40 mg) (n=131) darba kuljum SC jew ghal placebo (n=131) ghal 3 gimghat. Simili ghall-ewwel studju I-
in¢idenza ta’ VTE wagqt profilassi estiza kienet b’mod sinifikanti aktar baxxa ghal enoxaparin sodium
meta mgabbla mal-placebo kemm ghat-total ta’ VTE (enoxaparin sodium 21 [16%] versus placebo 45
[34.4%]; p=0.001) u DVT prossimali (enoxaparin sodium 8 [6.1%] versus placebo 28 [21.4%)];
p=<0.001). Ma nstabet |-ebda differenza fi fsada magguri bejn il-grupp ta’ enoxaparin sodium u I-grupp
ta’ placebo.

e Profilassi estiza ghal DVT wara operazzjoni ghall-kancer

Prova b’hafna ¢entri, fejn la l-investigaturi u langas I-individwi ma kienu jafu liema sustanza qed tintuze,
qabblet skeda ta’ ghoti ta’ profilassi ta’ erba’ gimghat u ta’ gimgha ta’ enoxaparin sodium f’dik li hijt
sigurta u effikacja fi 332 pazjent li jkunu ged jaghmlu operazzjoni elettiva ghall-kancer tal-addome liew
tal-pelvici. Il-pazjenti r¢ivew enoxaparin sodium (4,000 Ul (40 mg) SC) kuljum ghal bejn 6 4 20 ijicm u
gew assenjati b’mod arbitrarju biex jew jir¢ievu enoxaparin sodium jew placebo ghal 21 jurl ichor. Saret
venografija bilaterali bejn il-jiem 25 u 31, jew qabel jekk sehhew sintomi ta’ tromboembplizniu fil-vini. Il-
pazjenti gew segwiti ghal tliet xhur. Profilassi b’enoxaparin sodium ghal erba’ gimghat'wara operazzjoni
ghall-kancer tal-addome jew tal-pelvi¢i naqqset b’mod sinifikanti l-in¢idenza ta’ tronienzi murija b’mod
venografiku, meta tqabblet ma’ profilassi b’enoxaparin sodium ghal gimgha. Ir-fa% ta’ tromboembolizmu
fil-vini fl-ahhar tal-fazi fejn la I-investigaturi u langas I-individwi ma kienu jafu Ii¢ma sustanza ged tintuza
kienu 12.0 % (n=20) fil-grupp tal-placebo u 4.8% (n=8) fil-grupp ta’ enoxap.rin sodium; p=0.02. Din id-
differenza ippersistiet sa tliet xhur [13.8% vs. 5.5% (n=23 vs 9), p=0:21], Ma kien hemm |-ebda differenzi
fir-rati ta’ fsada jew kumplikazzjonijiet ohra waqt il-perjodu fejn la Itinvestigaturi u langas I-individwi ma
kienu jafu liema sustanza qed tintuza jew il-perjodu ta’ segwitu.

Profilassi ta’ mard tromboemboliku fil-vini f’pazjenti li jehfiegsukura medika b’'mard akut li mistenni
Jikkaguna limitazzjoni fil-mobilita

Fi studju b hafna centri, bi grupp parallell, fejn la 1-investigaturi u langas I-individwi ma kienu jafu liema
sustanza ged tintuza, enoxaparin sodium 2,000 Ul (20" ng) jew 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum SC tgabbel
ma’ placebo fil-profilassi ta’ DVT f’pazjenti,li jeitiegu kura medika b’mobilita ristretta b’mod sever waqt
mard akut (iddefinita bhala mixi distanza ta’<%0 metri ghal <3 ijiem). Dan l-istudju kien jinkludi pazjenti
b’insuffi¢jenza tal-qalb (Klassi III jew IV(t23 NYHA); insuffi¢jenza respiratorja akuta jew insuffi¢jenza
respiratorja kronika kkumplikata, v infezzivni akuta jew rewmatika akuta; jekk kienu asso¢jati ma’ mill-
inqas fattur wiehed ta’ riskju ghaleM 15 {eta >75 sena, kancer, VTE qabel, hafna piz zejjed, vini varikuzi,
terapija bl-ormoni, u insuffi¢jenzakrenika tal-qalb jew insuffi¢jenza respiratorja).

Total ta’ 1,102 pazjenti gew ifregustrati fl-istudju, u gew ittrattati 1,073 pazjent. It-trattament kompla ghal
6 sa 14-il jum (tul ta’ zmieQi *ncdjan ta’ 7 ijem). Meta moghti bid-doza ta’ 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum
SC, enoxaparin sodium/ieqgas b’mod sinifikanti I-in¢idenza ta” VTE meta mgabbel mal-placebo. Id-dejta
ta’ effikacja hija ppreizduta fit-tabella taht.

\ Enoxaparin Enoxaparin sodium Plac¢ebo
sodium 4,000 Ul (40 mg)
2,000 Ul (20 mg) darba kuljum SC n (%)
darba kuljum SC n (%)
| n (%)

vI-Pazjenti Kollha li 287 (100) 291(100) 288 (100)

Kienu Jehtiegu Kura

Medika Ttrattati Waqt

Mard Akut

Total ta’ VTE (%) 43 (15.0) 16 (5.5)* 43 (14.9)

e Total ta’ DVT (%) 43 (15.0) 16 (5.5) 40 (13.9)
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e DVT Prossimali (%)

13 (4.5) 5(1.7) 14 (4.9)

VTE = Avvenimenti tromboemboli¢i fil-vini li kienu jinkludu DVT, PE, u mewt ta’ origini
tromboembolika
* valur p versus placebo =0.0002

Madwar 3 xhur minn meta gew irregistrat fl-istudju, l-in¢idenza ta’ VTE baqghet aktar baxxa b’mod
sinifikanti fil-grupp ta’ trattament b’enoxaparin sodium 4,000 Ul (40 mg) versus il-grupp ta’ trattament
bil-placebo.

L-okkorrenza ta’ fsada totali u magguri kienu rispettivament 8.6% u 1.1% fil-grupp tal-placebo, 11.72Gu
0.3% fil-grupp ta’ enoxaparin sodium 2,000 Ul (20 mg) u 12.6% u 1.7% fil-grupp ta’ enoxaparin sddituni
4,000 Ul (40 mg).

Trattament ta’ trombozi fil-vini fil-fond b’ embolizmu fil-pulmuni jew minghajru

Fi studju b hafna centri, bi grupp parallell, 900 pazjent b’DVT akuta f’rigel b’PE jew hiingbajru ntaghzlu
b’mod arbitrarju ghal trattament bhala pazjenti rikoverati fi sptar jew ta’ (i) enoxapagitysédium 150 Ul/kg
(1.5 mg/kg) darba kuljum SC, (ii) enoxaparin sodium 100 Ul/kg (1 mg/kg) kull 12-isiegha SC, jew (iii)
heparin (5,000 UI) f"daqqga IV segwit minn infuzjoni kontinwa (moghtija biex tiksev aPTT ta’ 55 sa

85 sekonda). Total ta’ 900 pazjent intaghzlu b’mod arbitrarju fl-istudju u l-ni zienti kollha gew ittrattati. Il-
pazjenti kollha r¢ivew ukoll warfarin sodium (doza aggustata skont il-hin wl-protrombin biex jinkiseb
INR ta’ 2.0 sa 3.0), li nbeda fi Zmien 72 siegha minn meta nbdew engasparin sodium jew terapija standard
bil-heparin, u tkompla ghal 90 jum. Enoxaparin sodium jew terapijasieridard bil-heparin inghataw ghal
minimu ta’ 5 ijiem u sakemm inkiseb |-INR ta’ warfarin sodiupatilznira. [2-zewg skedi ta” enoxaparin
sodium kienu ekwivalenti ghal terapija standard bil-heparin fit-thaqgis tar-riskju ta’ tromboembolizmu
rikurrenti fil-vini (DVT u/jew PE). Id-dejta ta’ effikacja hijanprovduta fit-tabella taht.

Enoxaparin sodium | Enoxaparin sodium | Terapija b’Heparin
150 Ul/kg l 100 Ul/kg IV aggustata ghall-
(1.5 mg/kg) darsa | (1 mg/kg) darbtejn aPTT
kuljum(SC kuljum SC n (%)
n<{Y6) n (%)
I1-Pazjenti kollha 292 {100) 312 (100) 290 (100)
ttrattati ghal DVT
b’PE jew
minghajru !
Total ta’ VTE (%%) 13 (4.4)* 9 (2.9)* 12 (4.1)
e DVT Biss{%) 11 (3.7) 7(2.2) 8(2.8)
v ——
. (fg&)T Lssimali 9 (3.0) 6 (L9) 7(2.4)
. [ PE (%) 2(0.7) 2 (0.6) 4(1.4)
'V TE = avveniment tromboemboliku fil-vini (DVT u/jew PE)
| * L-intervalli ta’ kunfidenza ta’ 95% ghad-differenzi fit-trattament ghal VTE totali kienu:
- enoxaparin sodium darba kuljum versus heparin (-3.0 sa 3.5)
- enoxaparin sodium kull 12-il siegha versus heparin (-4.2 sa 1.7).

Fsada magguri kienet rispettivament 1.7% fil-grupp ta’ enoxaparin sodium 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) darba
kuljum, 1.3% fil-grupp ta’ enoxaparin sodium 100 Ul/kg (1mg/kg) darbtejn kuljum u 2.1% fil-grupp ta’
heparin.
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Trattament ta’ angina mhux stabbli u infart mijokardijaku minghajr elevazzjoni f’ST

Fi studju kbir b hafna ¢entri, 3,171 pazjent irregistrati fil-fazi akuta ta’ angina mhux stabbli jew infart
mijokardijaku minghajr mewg Q intaghzlu b’mod arbitrarju biex flimkien ma’ acetylsalicylic acid (100 sa
325 mg darba kuljum), jew jir¢ievu SC enoxaparin sodium 100 Ul/kg (1 mg/kg) kull 12-il siegha jew
inkella heparin IV mhux frazzjonat aggustat abbazi tal-aPTT. ll-pazjenti kellhom jigu ttrattati l-isptar ghal
minimu ta’ jumejn u massimu ta’ 8 ijiem, sakemm kien hemm stabilizzazzjoni klinika, proceduri ta’
vaskularizzazzjoni mill-gdid jew licenzjar mill-isptar. Il-pazjenti kellhom jigu segwiti ghal 30 jum. Meta
mqgabbel mal-heparin, enoxaparin sodium naqqas b’mod sinifikanti l-in¢idenza kkombinata ta’ angina
pectoris, infart mijokardijaku u mewt, bi tnaqqis ta’ 19.8 ghal 16.6% (tnaqqis relattiv fir-riskju ta” 16(274)
fil-jum 14. Dan it-tnaqqis fl-incidenza kkombinata inzamm wara 30 jum (minn 23.3 ghal 19.8%: h.qqis
relattiv fir-riskju ta’ 15%).

Ma kien hemm I-ebda differenzi sinifikanti fl-emorragiji magguri, ghalkemm emorragija fil{oost ‘@l-
injezzjoni SC kienet aktar frekwenti.

Trattament ta’ infart mijokardijaku akut b’elevazzjoni fis-segment ST
Fi studju kbir b’hatna ¢entri, 20,479 pazjent bi STEMI eligibbli biex jir¢ievu terapiia fibrinolitika ntaghzlu
b’mod arbitrarju biex jew jir¢ievu enoxaparin sodium b’doza f’daqqa ta’ 3,000 U430 mg) 1V flimkien
ma’ doza ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC segwita minn injezzjoni SC ta’ 100,Ui/rg (1 mg/kg) kull
12-il siegha jew heparin IV mhux frazzjonat aggustat abbazi tal-aPTT\ghal 48 siegha. I1-pazjenti kollha
gew ittrattati wkoll b’acetylsalicylic acid ghal minimu ta’ 30 jum. L-{strategija tal-ghoti tad-dozi ta’
enoxaparin sodium kienet aggustata ghall-pazjenti b’indeboliment yehali sever u ghall-anzjanti ta’ mill-
ingas 75 sena. L-injezzjonijiet SC ta’ enoxaparin sodium ingiictaw, Sakemm kien hemm li¢enzjar mill-
isptar jew ghal massimu ta’ tmint ijiem (skont liema minnhOnygiet I-ewwel).
4,716 il-pazjent ghamlu intervent koronarju perkutanju svaqtiirCivew sostenn antitrombotiku minghajr ma
kienu jafu liema kienet il-medi¢ina tal-istudju. Ghalh£€kl; ghall-pazjenti fug enoxaparin sodium, il-PCl
kellu jsir fug enoxaparin sodium (l-ebda bidla) bizuzu wal-iskeda tal-ghoti stabbilita fl-istudji ta’ qabel i.e.
I-ebda ghoti ta’ dozi addizzjonali, jekk I-ahhar ghatdSC inghata inqas minn 8 Sighat gabel intefhet il-
buzzieqa, 30 Ul/ kg (0.3 mg/kg) enoxaparimsodium IV f’daqqa, jekk 1-ahhar ghoti SC inghata aktar minn
8 sighat gabel intefhet il-buzzieqa.
Enoxaparin sodium meta mgabbel maheparin mhux frazzjonat naqgas b’mod sinifikanti I-in¢idenza tal-
iskop finali prmarju, kompost ta’ epewt minn kull kawza jew infart mijokardijaku mill-gdid fl-ewwel
30 jum wara I-ghazla b’mod arbitrarirn [9.9 fil-mija fil-grupp ta’ enoxaparin sodium, meta mgabbel ma’
12.0 fil-mija fil-grupp ta’ hepdriy, tahux frazzjonat] bi 17 fil-mija ta’ tnaqqis fil-percentwal tar-riskju
relattiv (p<0.001).
Il-beneficcji tat-trattametis, ta™ enoxaparin sodium, evidenti ghal numru ta’ rizultat ta’ effikacja, feggew fit-
48 siegha, fejn f"dan ¢!-hin kien hemm tnaqqis ta’ 35 fil-mija fir-riskju relattiv ta’ infart mijokardijaku
mill-gdid, meta,ni&abbel ma’ trattament b’heparin mhux frazzjonat (p<0.001).
L-effett vantaggiuzta’ enoxaparin sodium fuq I-iskop finali primarju kien konsistenti fis-sottogruppi
importanti inkluz I-eta, is-sess tal-persuna, il-post tal-infart, I-istorja ta’ dijabete, I-istorja ta’ infart
mijokardijaku precedenti, it-tip ta’ fibrinolitiku moghti, u 1-hin ghat-trattament bil-medicina tal-istudju.
Kien hemrh beneficcju sinifikanti ta’ trattament ta’ enoxaparin sodium, meta mqabbel ma’ heparin mhux
flazzjonat, f'pazjenti li ghamlu intervent koronarju perkutanju fi zmien 30 jum mill-ghazla arbitrarja
(waqqis ta’ 23 fil-mija fir-riskju relattiv) jew li kienu ttrattati b’mod mediku (tnaqqis fir-riskju relattiv ta’
15 til-mija, p=0.27 ghal interazzjoni).
Ir-rata fit-30 jum tal-iskop finali kompost ta’ mewt, infart mijokardijaku mill-gdid jew emorragija gol-
kranju (kejl tal-beneficcju nett klinku) kienet b’mod sinifikanti aktar baxxa (p<0.0001) fil-grupp ta’
enoxaparin sodium (10.1%) meta mgabbla mal-grupp ta’ heparin (12.2%), li tirraprezenta tnaqqis ta’ 17%
fir-riskju relattiv favur it-trattament b’enoxaparin sodium.
L-in¢idenza ta’ hrug ta’ demm magguri mat-30 jum kienet oghla b’mod sinigfikanti (p<0.0001) fil-grupp
ta’ enoxaparin sodium (2.1%) versus il-grupp ta’ heparin (1.4%). Kien hemm in¢idenza akbar ta’ hrug ta’
demm gastrointestinali fil-grupp ta’ enoxaparin sodium (0.5%) versus il-grupp ta’ heparin (0.1%), filwaqt
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li l-incidenza ta’ emorragija gol-kranju kienet tixxiebah fiz-zewg gruppi (0.8% b’enoxaparin sodium
versus 0.7% bil-heparin).

L-effett vantaggjuz ta’ enoxaparin sodium fuq I-iskop finali primarju osservat matul I-ewwel 30 jum
inzamm fuq perjodu ta’ segwitu ta’ 12-il xahar.

Indeboliment tal-fwied

Abbazi ta’ dejta minn publikazzjonijiet I-uzu ta’ enoxaparin sodium 4,000 U (40 mg) f’pazjenti ¢irrotici
(Child-Pugh klassi B-C) jidher li huwa sigur u effettiv biex jevita trombozi fil-vina portali. Ghandu jigi
nnutat i I-istudji ppublikati jista’ jkollhom limitazzjonijiet. Ghandha tintuza 1-kawtela f’pazjenti
b’indeboliment tal-fwied minhabba li dawn il-pazjenti ghandhom aktar possibbilta ta’ fsada (ara

sezzjoni 4.4) u ma saru l-ebda studji formali biex tinstab doza f’pazjeneti ¢irrotici (Child Pugh klassi A7 B
u langas C).

5.2  Taghrif farmakokinetiku

Karatteristi¢i generali

Il-parametri farmakokineti¢i ta’ enoxaparin sodium gew studjati 1-aktar f’termini tat'te,ta’ hin tal-attivita
anti-Xa fil-plazma u wkoll permezz tal-attivita anti-1la, fil-firxiet tad-dozi rrakkgtnandati wara ghoti darba
u ghoti ripetut SC u wara ghoti darba IV. Id-deteminazzjoni kwantitattiva tal-atti‘stajiet farmakokinetici
anti-Xa u anti-Ila saret b’metodi amidolitici validati.

Assorbiment
ll-bijodisponibbilta assoluta ta’ enoxaparin sodium wara injezzjo1ii,/5<, ibbazata fuq l-attivita anti-Xa, hija
grib il-100%.

Jistghu jintuzaw dozi u formulazzjonijiet u skedi ta’ gheti ta*{¢zi differenti.

II-medja tal-livell tal-attivita massima anti-Xa fil-plaziiia jigi osseervat minn 3 sa 5 sighat wara injezzjoni
SC u jikseb madwar 0.2, 0.4, 1.0 u 1.3 anti-Xa Ul/mL"ara ghoti SC ta’ darba ta’ dozi ta’ 2,000 Ul,
4,000 UI, 100 Ul/kg u 150 Ul/kg (20 mg, 40, mgx1ng/kg u 1.5 mg/kg), rispettivament.

Injezzjoni ta’ 3,000 Ul (30 mg) f"daqqa I}V Begwita immedjatament minn 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull
12-il siegha pprovdiet livell inizjali ta’/awivita massima anti-Xa ta’ 1.16 Ul/mL (n=16) u esponiment
medju li jagbel ma’ 88% tal-livelli fixiswat fiss. L-istat fiss jinkiseb fit-tieni jum tat-trattament.

Wara skedi ta’ ghoti ripetut S v 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum u 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) darba kuljum
f’voluntiera f’sahhithom, lgistaeiss jintlahaq biss f’jum 2 bi proporzjon ta’ esponiment medju ta’ madwar
15% aktar milli wara dgZe, wahda. Wara ghoti ripetut SC tal-iskeda ta’ ghoti ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg)
darbtejn kuljum, l-istet tiss jintlahaq mill-jum 3 sal jum 4 b’esponiment medju madwar 65% aktar milli
wara doza wahda» b’medja tal-oghla u l-inqas livelli ta’ attivita anti-Xa ta” madwar 1.2 u 0.52 Ul/mL,
rispettivament

II-volum tal-1iyjezzjoni u I-konc¢entrazzjoni tad-doza fuq il-firxa ta” 100-200 mg/mL ma taffettwax il-
paramctri farmakokineti¢i f’voluntiera f*sahhithom.

lietarinakokinetika ta’ enoxaparin sodium tidher li hija lineari fuq il-firxa tad-dozi u ghoti rrakkomandati.
Ingvarjazzjoni fil-pazjent innifsu u bejn il-pazjenti hija baxxa. Wara ghoti ripetut SC ma ssehh 1-ebda
akkumulazzjoni.

L-attivita anti-lla fil-plazma wara ghoti SC huwa madwar ghaxar darbiet inqas mill-attivita anti-Xa. 1l-
medja tal-livell tal-attivita massima anti-IIa jigi osservat madwar 3 sa 4 sight wara injezzjoni SC u jilhaq
0.13 UI/mL u 0.19 UI/mL wara ghoti ripetut ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) darbtejn kuljum u 150 Ul/kg

(1.5 mg/kg) darba kuljum, rispettivament.

Distribuzzjoni
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ll-volum ta’ distribuzzjoni tal-attivita anti-Xa ta’ enoxaparin sodium hija madwar 4.3 litri u hija grib il-
volum tad-demm.

Bijotransformazzjoni
Enoxaparin sodium huwa mmetabolizzat primarjament fil-fwied permezz ta’ desulfazzjoni u/jew
depolimerizzazzjoni ghal specijiet b’piz molekulari aktar baxx b’qawwa bijologika mnaqqsa hafna.

Eliminazzjoni

Enoxaparin sodium huwa medic¢ina bi tnehhija baxxa bi tnehhija medja ta’ anti-Xa mill-plazma ta’

0.74 L/siegha wara infuzjoni IV ta’ 6 sighat ta’ 150 Ul /kg (1.5 mg/kg).

L-eliminazzjoni tidher li ssir f’fazi wahda b’half-life ta’ madwar 5 sighat wara doza wahda SC sadnadwar
7 sighat wara ghoti ta’ dozi ripetuti.

Tnehhija mill-kliewi ta’ partijiet attivi tirraprezenta madwar 10% tad-doza moghtija u t-tneknije, wotali
mill-kliewi ta’ partijiet attivi u mhux attivi tirraprezenta 40% tad-doza.

Popolazzjonijiet specjali

Anzjani

Abbazi ta’ rizultati ta’ analizi farmakokinetika ta’ popolazzjoni, il-profil kinetiku*a’ enoxaparin sodium
mhuwiex differenti f’pazjenti anzjani meta mqgabbel ma’ indivdiwi izghar,irik tal-funzjoni tal-kliewi tkun
normali. Madankollu, minhabba 1i 1-funzjoni tal-kliewi hija maghrufali®tonijos ma’ avvanz fl-eta, pazjenti
anzjani jista’ jkollhom eliminazzjoni ta’ enoxaparin sodium mnaqqgsé, (aia sezzjonijiet 4.2 u 4.4).

Indeboliment tal-fwied

Fi studju li sar f’pazjenti b’¢irrozi avvanzata li kienu ttrattafi t2enoxaparin sodium 4,000 Ul (40 mg) darba
kuljum, tnaqqis fl-attivita massima ta’ anti-Xa kien asse4jat 1iia/ zieda fis-severita ta’ indeboliment tal-
fwied (stmat bil-kategoriji ta’ Child-Pugh). Dan it-tnaqguais ien attribwit I-aktar ghal tnaqqis fil-livell ta’
ATIII minhabba tnaqqis fis-sintesi ta’ ATIII {’ pdzienti*y’indeboliment tal-fwied.

Ineboliment tal-kliewi

Kienet osservata relazzjoni lineari bejn tnChiija ta’ anti-Xa mill-plazma u tehhija tal-kreatinina fl-istat
fiss, li turi tnaqgis fit-tnehhija ta’ enox@patin sodium f’pazjenti b’ funzjoni tal-kliewi mnaqgqsa. L-
esponiment ghal anti-Xa rraprezesitatyheormezz tal-AUC, fl-istat fiss, jizdied bi ftit f’indeboliment hafif
(tehhija tal-kreatinina 50-80 mL/n#n) u moderat (tehhija tal-kreatinina 30-50 mL/min) tal-kliewi wara
dozi SC ta’ 4,000 Ul (40 mg)@axba kuljum. F’pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi (tehhija tal-
kreatinina <30 mL/min), [ /AUCfl-istat fiss tizdied b’mod sinifikanti b’madwar 65% wara dozi ripetuti SC
ta’ 4,000 Ul (40 mg) dafisa waljum (ara sezzjonijiet 4.2 u 4.4).

Emodijalisi

ll-farmakokinetika.ta’ enoxaparin sodium dehret tixbah lill-popolazzjoni ta’ kontroll wara doza wahda ta’
25 UI, 50 U jaw 100 Ul/kg (0.25, 0.50 jew 1.0 mg/kg) IV madankollu, I-AUC kienet darbtejn aktar mill-
kontroll,

Pz

Wara ghoti ripetut ta’ 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) SC darba kuljum, il-medja tal-AUC tal-attivita anti-Xa hija
ftit oghla fl-istat fiss f*voluntiera f’sahhihom b’hafna piz zejjed (BMI 30-48 kg/m?) meta mqabbla ma’
individwi bhala kontroll 1i ma kellhomx piz zejjed, filwaqt li 1-livell tal-attivita massima anti-Xa fil-
plazma ma jizdiedx. Hemm tnehhija aggustata ghall-piz li hija inqas f’individwi b’hafna piz zejjed b’ghoti
ta’ dozi SC.

Meta nghataw dozi li ma kinux aggustati ghall-piz, instab li wara doza wahda ta’ 4,000 Ul (40 mg) SC, I-
esponiment anti-Xa jkun 52% oghla f’nisa b’piz baxx (<45 kg) u 27% oghla f’irgiel b’piz baxx (<57 kg)
meta mgabbla ma’ individwi bhala kontroll li kellhom piz normali (ara sezzjoni 4.4).
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Interazzjonijiet farmakokinetici
Ma kienu osservati I-ebda interazzjonijiet farmakokineti¢i bejn enoxaparin sodium u tromboliti¢i meta
dawn inghataw flimkien.

5.3  Taghrif ta’ qabel l-uzu kliniku dwar is-sigurta

Apparti l-effetti antikoagulanti ta” enoxaparin sodium, ma kien hemm |-ebda evidenza ta’ effetti avversi
b’ 15-il mg/kg/jum fl-istudji ta’ 13-il gimgha dwar I-effett tossiku SC kemm fil-firien kif ukoll fil-klieb
b’10 mg/kg/jum fl-istudji ta’ 26 gimgha dwar l-effetti tossi¢i SC u IV kemm fil-firien, kif ukoll fix-xadi.

Enoxaparin ma wera l-ebda attivita mutagenika abbazi ta’ testijiet in vitro, inkluz it-test Ames e st 1al-
mutazzjoni 'il quddiem tac¢-cellula tal-limfoma tal-gurdien, u I-ebda attivita klastogenika ab¥azi tit-test

tal-aberrazzjoni tal-kromosomi tal-limfocita tal-bniedem in vitro, u t-test tal-aberrazzjoniftai-kromosomi
tal-mudullun tal-ghadam tal-far in vivo.

Studji li saru f*firien u fniek tqal b’dozi ta' enoxaparin sodium SC sa 30 mg/kg/jdis, ma wrew I-ebda
evidenza ta’ effetti teratogenici jew effett tossiku fuq il-fetu. Enoxaparin sodium‘aétab li m’ghandu 1-ebda

aVal

effett fuq il-fertilita jew il-kapacita riproduttiva ta’ firien irgiel u nisa b’deZi*3€ sa 20 mg/kg/jum.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU
6.1 Lista ta’ e¢¢ipjenti

Ilma ghall-injezzjonijiet

6.2 Inkompatibbiltajiet

Injezzjoni minn taht il-gilda
Thorinane m'ghandux jithallat ma' injezzichijiet jew infuzjonijiet ohrajn.

Injezzjoni minn gol-vina (bolus) ghal!-indikazzjoni ta' STEMI akuta biss
Dan il-prodott medi¢inali m’gianduX jithallat ma’ prodotti medicinali ohrajn hlief dawk imsemmija
f’sezzjoni 6.6.

6.3 Zmien kemm iganitajjeb il-prodott medic¢inali

Siringa mimlijdyzhal-lest
Sentejn

Prodottansdicinali dilwit b' sodium chloride 9 mg/ml (0.9%) soluzzjoni ghall-injezzjoni jew 5% glucose
8 sighiav

6.4, Prekawzjonijiet spec¢jali ghall-hazna
Ahzen taht 25 °C. Tiffrizax.
6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih

0.4 mL ta' soluzzjoni f'bettija tas-siringa ta' hgieg newtrali ¢ar, minghajr kulur tat-tip I b'labra mwahhla u
ghatu tal-labra maghluq b'tapp tal-gomma tal-chlorobutyl u virga tal-planger ta' polypropylene isfar.
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Pakketti ta' 2 jew 10 siringi mimlija ghal-lest.

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sug.

6.6 Prekawzjonijiet spec¢jali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor
ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU: SIRINGA MIMLIJA GHAL-LEST

Kif ghandek taghti injezzjoni ta' Thorinane lilek innifsek

Jekk inti kapaci taghti din il-medi¢ina lilek innifsek, it-tabib jew l-infermier tieghek ser juruk kif ghazicek

taghmel dan. Tippruvax tinjetta lilek innifsek jekk ma gejtx imharreg/imharrga kif taghmel dan. Jeikk
mintix ¢ert dwar x'ghandek taghmel, kellem lit-tabib jew lill-infermier tieghek minnufih.

Qabel tinjetta lilek innifsek b'Thorinane

- Iccekkja d-data ta' skadenza fuq il-medi¢ina. Tuzax jekk id-data tkun ghaddiet.

- Iecekkja li s-siringa mhijiex bil-hsara u li I-medic¢ina go fiha hija soluzzjoni ¢qray Jekk le, uza
siringa ohra.

- Tuzax din il-medic¢ina jekk tinnota xi bidla fid-dehra tal-prodott.

- Kun ¢ert li taf dwar kemm ghandek tinjetta.

- I¢cekkja 1-addome tieghek sabiex tara jekk l1-ahhar injezzjoni kkawzaty xi hmura, bidla fil-kulur tal-
gilda, nefha, tnixxija jew ghadhiex tikkawza ugigh, jekk iva tkeiletn“mat-tabib jew mal-infermier
tieghek.

- Iddeciedi fejn ser tinjetta 1-medicina. Biddel il-post fejn-tiajetta kull darba mil-lemin ghax-xellug
tal-istonku tieghek. Din il-medi¢ina ghandha tigi injettata kemm kemm taht il-gilda fuq 1-istonku
tieghek, imma mhux wisq lejn iz-zokra jew kwalunk've tessut tac-cikatrici (mill-angas 5 cm ‘il
boghod minn dawn).

- Is-siringa mimlija ghal-lest hija intiza ghall-uza wiehed biss.

Struzzjonijiet dwar kif ghandek tinjetta lilei: innissek b'Thorinane
1)  Ahsel idejk u 1-post fejn ser tinjetta lirek¥innifsek bis-sapun u I-ilma. Nixxifhom.

2)  Poggi jew imtedd fpozizzjoni kbnida sabiex tkun rilassat/a. Aghmel cert 1i tista' tara 1-post fejn
ghandek tinjetta. Siggu inkiimatypultruna, jew sodda bl-imhaded biex jerfghuk huma ideali.

3)  Aghzel post fuq in-nahf lominija jew xellugija tal-istonku tieghek. Dan ghandu jkun mill-angas
5 cm 'il boghod mizfzokra tieghek u 'l barra lejn genbejk.

Ftakar: Tinjettax lilex iwnifsek sa angas minn 5 cm taz-zokra tieghek jew madwar ¢ikatrici jew tbengil
ezistenti. Biddel ntpost fejn tinjetta lilek innifsek bejn in-naha xellugija u leminija tal-istonku tieghek,
skont il-post fein‘i<arit injettat I-ahhar.

4)  Igbed 1vtapp tal-labra b'kawtela mis-siringa. Armi t-tapp. Is-siringa hija mimlija ghal-lest u lesta
¢hail-uzu.

N

Taghfasx il-planger qabel tinjetta lilek innifsek sabiex tehles mill-bziezaq tal-arja. Dan jista' jwassal ghal
telf tal-medicina. Ladarba nehhejt it-tapp, thalli 1-labra tmiss ma' mkien. Dan sabiex tizgura li 1-labra tibga'
nadifa (sterili).
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5)  Zomm is-siringa fl-id li tikteb biha (bhal lapes) u bl-id I-ohra, oqros il-post imnaddaf tal-addome
bil-mod bejn is-saba’ I-werrej u s-saba’ I-kbir sabiex taghmel tinja fil-gilda

Kun c¢ert li Zzzomm it-tinja tal-gilda matul 1-injezzjoni.

6)  Zomm is-siringa sabiex il-labra qed tipponta 'l isfel (vertikalment f'angolu ta' 90°). Dahhal it-tul
kollu tal-labra fit-tinja tal-gilda

7)  Aghfas il-planger b'subghajk. Dan ser jibghat il-medicina fit-tessut xahmi tal-istonku. Kun cert li
zzomm it-tinja tal-gilda matul I-injezzjoni

8)  Nehhi I-labra billi tigbidha dritt 'il barra.

Sabiex tevita t-tbengil, toghrokx is*sintal-injezzjoni wara li tkun injettajt lilek innifsek.

9)  Armi s-siringa uzata blsgnant protettiv taghha fil-kontenitur tal-oggetti jaqtghu pprovdut. Aghlaq I-
ghatu tal-kontentitupspw=u poggi 1-kontenitur fejn ma jintlahagx mit-tfal.

Meta I-kontenitur ikurnmimli, aghtih lit-tabib jew lill-infermier tal-kura fid-dar ghar-rimi. Tpoggix
fl-iskart tad-dar}

Kull fdal tel-frrodott medi¢inali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara l-uzu tal-prodott ghandu
jintrema KT Jitolbu I-ligijiet lokali.

X DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Techdow Pharma Netherlands B.V.
Strawinskylaan 1143, Toren C-11
1077XX Amsterdam

Olanda

8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
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EU/1/16/1131/003
EU/1/16/1131/004

9. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 15/09/2016

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medic¢inali tinsab fuq is-Sit elettroniku tal-Agenziia Ewropea
ghall-Medicini http://www.ema.europa.eu.
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vDan il-prodott medi¢inali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Il-professjonisti tal-kura tas-sahha
huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni avversa suspettata. Ara sezzjoni 4.8 dwar kif ghandhom
jigu rappurtati reazzjonijiet avversi.

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Thorinane 6,000 1U (60 mg) 0.6 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni f'siringa mimlija ghal-lest

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

10,000 UI/mL (100 mg/mL) soluzzjoni ghall-injezzjoni

Kull siringa mimlija ghal-lest fiha enoxaparin sodium 6,000 Ul ta’ attivita anti-Xa (¢Cierivalenti ghal
60 mg) £°0.6 mL ilma ghall-injezzjonijiet.

Ghal-lista shiha ta’ ec¢¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

Enoxaparin sodium huwa sustanza bijologika miksuba permezz ta’ @lkaline depolymerization ta’ heparin
benzyl ester derivat mill-mukuza tal-musrana tal-hniezer.

3. GHAMLAFARMACEWTIKA

Soluzzjoni ghall-injezzjoni f'siringa mimlija ghal-lest:
Soluzzjoni ¢ara, minghajr kulur sa isfar ¢ar.

4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtiti

Thorinanehuwa indikat fl-adu'ti shal:

e Profilassi ta” mard troipbdemboliku fil-vini f’pazjenti li se jaghmlu operazzjoni u li ghandhom riskju
moderat jew gholizh’tsod partikolari dawk li jkunu ged jaghmlu operazzjonijiet ortopedici jew
generali inklnz operazzjonjiet ghall-kancer.

e Profilassi ta’miard tromboemboliku fil-vini f’pazjenti li jehtiegu kura medika 1i ghandhom mard akut
(bhal insvttigjenza akuta tal-qalb, insufficjenza respiratorja, infezzjonijiet severi jew mard rewmatiku)
u mohiite “mnaqgqsa li geghdin f’riskju akbar ta’ tromboembolizmu fil-vini.

o Treitanient ta’ trombozi fil-vini fil-fond (DVT - deep vein thrombosis) u embolizmu fil-vini (PE -
pllingnary embolism) hlief PE li x’aktarx tkun tehtieg terapija trombolitika jew operazzjoni.

),/ Prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’ trombus fic-¢irkulazzjoni barra mill-gisem waqt 1-emodijalisi.

e Sindrom koronarju akut:

- Trattament ta’ angina mhux stabbli u infart mijokardijaku minghajr elevazzjoni tas-segment ST
(NSTEMI - Non ST-segment elevation myocardial infarction), flimkien ma’ acetylsalicylic acid
mill-halgq.

- Trattament ta’ infart mijokardijaku akut b’elevazzjoni tas-segment ST (STEMI - acute ST-
segment elevation myocardial infarction) inkluz pazjenti li se jigu mmaniggjati b’mod mediku
jew b’intervent koronarju perkutanju sussegwenti (PCI - percutaneous coronary intervention).
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- ll-prevenzjoni ta' capep tad-demm fi¢-¢irkolazzjoni ekstrakorporali wagt I-emodijalisi.
4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata
Pozologija

Profilassi ta’ mard tromboemboliku fil-vini f’pazjenti li se jaghmlu operazzjoni u li ghandhom

riskju moderat jew ghioli

Ir-riskju tromboemboliku individwali ghall-pazjenti jista’ jigi stmat bl-uzu ta’ mudell validat ta’

stratifikazzjoni tar-riskju.

e F’pazjenti b’riskju moderat ta’ tromboembolizmu, id-doza rrakkomandata ta’ enoxaparin sodiiin iwja
2,000 Ul (20 mg) darba kuljum permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda (SC - subcutaneous)..ll-5/du'a’
enoxaparin sodium 2,000 Ul (20 mg) gabel operazzjoni (saghtejn qabel 1-operazzjoni) gie poruvat li
huwa effettiv u sikur f’operazzjoni b’riskju moderat.

F’pazjenti b’riskju moderat, it-trattament b’enoxaparin sodium ghandu jinzamm giwal perjodu minimu
ta’ 7-10 ijiem irrispettivament mill-istat ta’ rkupru (ez. mobilita). ll-profilassi ghdiidha titkompla sakemm
il-pazjent ma jkunx ghad ghandu mobilita mnaqgsa b’mod sinifikanti.

e F’pazjenti b’riskju gholi ta’ tromboembolizmu, id-doza rrakkomandata ta’ eriexaparin sodium hija
4,000 Ul (40 mg) darba kuljum moghtija permezz ta’ injezzjoni SC li s faribbilment tinbeda
12-il siegha qabel 1-operazzjoni. Jekk ikun hemm il-htiega li enoxapariia sodium jinbeda b’mod
profilattiku aktar minn 12-il siegha qabel l-operazzjoni (ez. pazjdnt i 'riskju gholi li ged jistenna ghal
operazzjoni ortopedika distinta), l-ahhar injezzjoni ghandha tinghata mhux aktar tard minn
12-il siegha qgabel 1-operazzjoni u titkompla 12-il siegha %ara,1*dperazzjoni.

o Ghal pazjenti li jsirulhom operazzjonijiet fortopedi¢i magguri hija rrakkomandata
tromboprofilassi estiza sa 5 gimghat.

o Ghal pazjenti b’riskju kbir ta’ teamboembolizmu fil-vini (VTE - venous
thromboembolism) li ssirilhom eperazzjoni fl-addome jew fil-pelvici ghall-kancer
hija rrakkomandata tromboprofiiassi estiza sa 4 gimghat.

Profilassi ta’ tromboembolizmu fil-vini f pagiéati li jehitiegu kura medika

Id-doza rrakkomandata ta’ enoxaparin gediuin hija 4,000 UI (40 mg) darba kuljum permezz ta’ injezzjoni
SC.

Trattament b’enoxaparin sodium j &i prdnat b’ricetta ghal mill-angas 6 ijiem sa 14-il jum irrispettivament
mill-istat ta’ rkupru (ez. mobilisa)s\Mhuwiex stabbilit il-benefi¢¢ju ghal trattament itwal minn 14-il jum.

Trattament ta’ DVT u PE.

Enoxaparin sodium jista? jinghata SC jew bhala injezzjoni darba kuljum ta’ 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) jew
inkella bhala injegzjonijiet darbtejn kuljum ta” 100 Ul/kg (1 mg/Kkg).

L-iskeda tal-ghoui, girandha tinghazel mit-tabib abbazi ta’ stima individwali inkluz valutazzjoni tar-riskju
tromboemixol kuu r-riskju ta’ fsada. L-iskeda ta’ doza ta’ 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) moghtija darba kuljum
ghandha tintuza f*pazjenti mhux ikkumplikati b’riskju baxx ta’ rikorrenza ta’ VTE. L-iskeda ta’ doza ta’
100 Ulkgy(L mg/kg) moghtija darbtejn kuljum ghandha tintuza fil-pazjenti |-ohra kollha bhal dawk
b’iaiaa piz zejjed, b’PE bis-sintomi, bil-kancer, b’VTE rikorrenti jew bi trombozi prossimali (vena iliaca).

Traitament b’enoxaparin sodium jigi ordnat b’ricetta ghal perjodu medju ta’ 10 ijiem. Terapija
antikoagulanti mill-halq ghandha tinbeda fejn ikun xieraq (ara “Bidla bejn enoxaparin sodium u
antikoagulanti mill-halq” fi tmiem is-sezzjoni 4.2).

Prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’ trombus matul I-emodijalisi

Id-doza rrakkomandata hija 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ enoxaparin sodium.

Ghal pazjenti b’riskju kbir ta’ emorragija, id-doza ghandha titnaqqas ghal 50 Ul/kg (0.5 mg/kg) ghal
access vaskulari doppju jew 75 Ul/Kg (0.75 mg/kg) ghal access vaskulari uniku.
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Matul I-emodijalisi, enoxaparin sodium ghandu jigi introdott gol-pajp tal-arterja tar-rotta ¢irkulari fil-bidu
tas-sessjoni tad-dijalisi. L-effett ta’ din id-doza is-soltu jkun bizzejjed ghal sessjoni ta’ 4 sighat;
madankollu, jekk jinsabu ¢rieki ta’ fibrin, per ezempju wara sessjoni itwal minn dik normali, tista’
tinghata doza ohra ta’ 50 Ul sa 100 Ul/kg (0.5 sa 1 mg/kg).

Ma hija disponibbli I-ebda dejta f’pazjenti li jkunu ged juzaw enoxaparin sodium ghall-profilassi jew ghat-
trattament u waqt is-sessjonijiet tad-dijalisi.

Sindrom koronarju akut: trattament ta’ angina mhux stabbli u NSTEMI u trattament ta’ STEMI akut

e  Ghat-trattament ta’ angina mhux stabbli u NSTEMI, id-doza rrakkomandata ta’ enoxaparin sed uri
hija 100 Ul/kg (1 mg/kg) kull 12-il siegha permezz ta’ injezzjoni SC moghtija flimkien ma” ‘erapija
kontra I-plejtlits. It-trattament ghandu jinzamm ghal minimu ta’ jumejn u jitkompla sakémin ‘tkun
hemm stabilizzazzjoni klinika. It-tul ta” zmien tat-trattament is-soltu jkun minn jumein $a'8 ijiem.
Acetylsalicylic acid huwa rrakkomandat ghall-pazjenti kollha minghajr kontraindikazzjonijiet b’doza
gholja fil-bidu ta’ 150-300 mg (f’pazjenti li qatt ma jkunu hadu acetylsalicylic atic’) mill-halq u doza
ta’ manteniment ta’ 75-325 mg/kuljum mill-halq ghal tul ta’ Zmien irrispettivament mill-istrategija ta’
trattament.

e Ghat-trattament ta’ STEMI akut, id-doza rrakkomandata ta’ enoxXeoeririrsodium hija doza wahda
f’daqqa fil-vini (IV) ta’ 3,000 Ul (30 mg) flimkien ma’ doza ta’ { 0G)JI/kg (1 mg/kg) SC segwita
minn 100 Ul/kg (1 mg/kg) moghtija taht il-gilda kull 12-il siegha{massimu ta’ 10,000 Ul (100 mg)
ghal kull wahda mill-ewwel zewg dozi SC). Terapija Xieiaa Raritra |-plejtlits bhal acetylsalicylic acid
mill-halq (75 mg sa 325 mg darba kuljum) ghandha tinghata*fl-istess waqt hlief jekk tkun
kontraindikata. It-tul ta’ zmien irrakkomandat ta’ trattani€nt huwa 8 ijiem jew sakemm ikun hemm
licenzjar mill-isptar, skont liema minnhom issehl 1"awwel. Meta jinghata flimkien ma’ trombolitiku
(specifiku ghall-fibrin jew mhux specifiku ghall-fiierin), enoxaparin sodium ghandu jinghata bejn
15-il minuta gabel u 30 minuta wara I-bidu tat-terapija fibrinolitika.

o Ghad-dozagg f"pazjenti > 7§ $ana, ara l-paragrafu “Anzjani”.

o Ghall-pazjenti mmanigjasi 22 PCI, jekk 1-ahhar doza ta’ enoxaparin sodium SC kienet
inghatat inqas minn 8 gighat qabel intefhet il-buzzieqa, ma huwa mehtieg 1-ebda ghoti
addizzjonali ta’ dozinJokk 1-ahhar ghoti SC inghata aktar minn 8 sighat qabel intefhet il-
buzzieqa, ghandhy tifighata doza f’daqqa IV ta’ 30 Ul/kg (0.3 mg/kg) enoxaparin sodium.

Popolazzjoni pedjatrika
Is-sigurta u l-effikac¢ja tahenexaparin sodium fil-popolazzjoni pedjatrika ma gewx determinati s’issa.

Anzjani

Ghall-indikazzioniiict kollha hlief ghal STEMI, ma huwa mehtieg 1-ebda tnaqqis fid-doza ta’ pazjenti
anzjani, hlief ek’ il-funzjoni tal-kliewi tkun indebolita (ara taht “indeboliment tal-kliewi” u sezzjoni 4.4).
Ghat-trattement ta’ STEMI akut f’pazjenti anzjani >75 sena, m’ghandhiex tintuza doza f’daqqa fil-bidu
IV. 1bda I-xhoti b’doza ta’ 75 Ul/kg (0.75 mg/kg) SC kull 12-il siegha (massimu ta’ 75 Ul (75 mg) ghal
karhwahda mill-ewwel zewg dozi SC biss, segwita minn ghoti ta’ doza ta’ 75 Ul/kg (0.75 mg/kg) SC
giall-kumplament ta-dozi). Ghall-ghoti tad-doza f’pazjenti anzjani b’indeboliment fil-funzjoni tal-kliewi,
ara taht “indeboliment tal-kliewi” u sezzjoni 4.4.

Indeboliment tal-fwied
Hija disponibbli dejta limitata f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied (ara sezzjonijiet 5.1 u 5.2) u ghandha
tintuza l-kawtela f”dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 4.4).

Indeboliment tal-kliewi (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.2)
e Indeboliment sever tal-kliewi
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Enoxaparin sodium mhuwiex rrakkomandat ghal pazjenti b’mard tal-kliewi fl-ahhar stadju (tehhija tal-
kreatinina <15 mL/min) minhabba nuqqas ta’ dejta f’din il-popolazzjoni apparti mill-prevenzjoni ta’
formazzjoni ta’ trombus fic-cirkulazzjoni barra I-gisem wagqt 1-emodijalisi.

Tabella tad-dozi u 1-ghoti ghal pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi (tehhija tal-kreatinina
[15-30] mL/min):

Indikazzjoni Skeda tal-ghoti tad-doza
Profilassi ta’ mard tromboemboliku fil-vini 2,000 Ul (20 mg) SC darba kuljum

Trattament ta” DVT u PE 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ piz tal-gisem SC darba
kuljum N 4

Trattament ta’ angina mhux stabbli u NSTEMI (100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ piz tal-gisem SC.daxba
kuljum %

Trattament ta” STEMI akut (pazjenti taht il- Doza 1 x 3,000 Ul (30 mg) f"daqqa¢iVi fiimkien

75 sena) ma’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ piz#aisgisem SC u

imbaghad 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’” piz tal-gisem SC
kull 24 siegha

Trattament ta” STEMI akut (pazjenti li L-ebda doza moghijgi*daqqa IV fil-bidu,
ghandhom aktar minn 75 sena) 100 Ul/kg (1 mg/iy) w&’ piz tal-gisem SC u
imbaghad 1Q5/\/g (1 mg/kg) ta’ piz tal-gisem SC
kull 24 siegha

L-aggustamenti rrakkomandati fid-doza jew fl-ghoti masjapplikawx ghall-indikazzjoni tal-emodijalisi.

e Indeboliment moderat u hafif tal-kliewi

Ghalkemm ma huwa rrakkomandat I-ebda aggustamient fid-doza ta’ pazjenti b’indeboliment moderat
(tehhija tal-kreatinina 30-50 mL/min) u hafif(tehhija tal-kreatinina 50-80 mL/min) tal-kliewi, huwa
rrakomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni

Metodu ta’ kif ghandu jinghata
Thorinanem’ghandux jinghatantir«o.ta ta’ gol-muskolu.

Ghall-profilassi ta’ mard t{oraboemboliku fil-vini wara operazzjoni, trattament ta” DVT u PE, trattament

ta’ angina mhux stabbi.1 NSTEMI, enoxaparin sodium ghandu jinghata permezz ta’ injezzjoni SC.

e Ghal STEMI akuy,it*rattament ghandu jinbeda b’injezzjoni wahda f’daqqa IV segwita
immedjatmaeiit minn injezzjoni SC.

e Ghall-prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’ trombus fi¢c-¢irkulazzjoni barra 1-gisem waqt 1-emodijalisi, huwa
jinghataasnn gol-pajp iriqiq tal-arterja ta’ rotta cirkulari tad-dijalisi.

Is-sirfnga rnimlija ghal-lest li tintrema wara li tintuza hija lesta biex tintuza immedjatament.

Huwa rrakkomandat li tintuza siringa tat-tuberkulin jew siringa ekwivalenti meta jintuzaw 1-ampulli jew
il-kunjetti b’hafna dozi biex jigi accertat li jsir il-gbid tal-volum li suppost tal-medicina.

e Teknika tal-injezzjoni SC:
L-injezzjoni ghandha 1-ahjar issir meta l-pazjenti ikun mimdud. Enoxaparin sodium jinghata permezz ta
injezzjoni SC fil-fond.

)

Tnehhix il-buzzieqa tal-arja mis-siringa gabel I-injezzjoni biex tevita li tnaggas mill-medi¢ina meta tuza
siringi mimlijin ghal-lest. Meta I-kwantita ta’ medicina li ghandha tigi injettata jkun jehtieg li tigi
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aggustata abbazi tal-piz tal-pazjent, uza s-siringa mimlija ghal-lest b’marki tal-kejl biex tikseb il-volum
mehtieg billi tarmi z-zejjed qabel l-injezzjoni. Jekk joghgbok kun af li f"xi kazijiet mhuwiex possibbli li
tikseb doza ezatta minhabba 1-marki tal-kejl tas-siringa, u f’kaz bhal dan ghandu jinghata 1-volum sal-
marka l-eqreb ta’ dik mehtiega.

L-ghoti ghandu jinbidel bejn il-parti tal-lemin u tax-xellug anterolaterali jew posterolaterali tal-addome.

It-tul shih tal-labra ghandu jiddahhal b’mod vertikali f’tinja fil-gilda mizmuma bejn is-saba’ 1-kbir u I-
werrej. It-tinja tal-gilda m’ghandhiex tintreha sakemm titlesta 1-injezzjoni. Toghrokx il-post tal-injezzjcii
wara |-ghoti tal-injezzjoni.

Nota ghas-siringi mimlijin ghal-lest li ghandhom sistema awtomatika ta’ sigurta: Is-sistema ¢a*slguita
tiffunzjona fi tmiem l-injezzjoni (ara l-istruzzjonijiet f’sezzjoni 6.6).

F’kaz li I-pazjenti jaghti 1-injezzjoni lilu nnifsu, huwa/hija ghandhom jigu avzati biex isagwu 1-
istruzzjonijiet pprovduti fil-fuljett ta’ taghrif inkluz fil-pakkett ta’ din il-medic¢ina.

e Injezzjoni IV (f"daqqa) (ghall-indikazzjoni ta’ STEMI akut biss):

Ghal STEMI akut, it-trattament ghandu jinbeda b’injezzjoni wahda f’daqqaiv=segwita immedjatament
minn injezzjoni SC.

Ghall-injezzjoni IV, jistghu jintuzaw kemm il-kunjett b’hafna dozi kk ukoll is-siringa mimlija ghal-lest.
Enoxaparin sodium ghandu jinghata permezz ta’ pajp irqiq IV. Howaum’ghandux jithallat jew jinghata
flimkien ma’ medicini ohra. Biex tigi evitata [-possibbilta ta™«hii¢ ta’ enoxaparin sodium ma’ medicini
ohra, l-a¢¢ess IV maghzul ghandu jitlahlah b’ammont suffi¢jentrta’ soluzzjoni ta’ saline jew dextrose
gabel u wara I-ghoti f’daqga ta’ enoxaparin sodium IV hiex jitnaddaf il-post minn fejn tkun giet introdotta
I-medicina. Enoxaparin sodium jista’ jinghata minghajiipetiklu flimkien ma’ soluzzjoni ta’ normal saline
(0.9%) jew 5% dextrose fl-ilma.

o Injezzjoni tal-bidu ta’ 3,000 Ul (30'mg) f’daqqa
Ghad-doza tal-bidu ta’ 3,000 Ul (30 mg) (moglitija f"daqqa, bl-uzu ta’ siringa ta’ enoxaparin sodium
mimlija ghal-lest immarkata bil-kejl, n€rifui-volum zejjed biex izzomm biss 3,000 Ul (30 mg) fis-siringa.
Id-doza ta’ 3,000 Ul (30 mg) tista’ imtbaghad tigi injettata direttament fil-pajp irqgiq IV.

oDoza addizzjonali mggnitija f°”daqqga ghal PCI meta l-ahhar ghoti SC ikun inghata aktar minn
8 sighat gabel irteihet il-buzzieqa
Ghall-pazjenti li qed jigtmimianiggjati b’PCI, ghandha tinghata doza addizzjonali IV f°daqqa ta’ 30 Ul/kg
(0.3 mg/kg) jekk l-ahiiar'ghoti SC ikun inghata aktar minn 8 sighat gabel tintefah il-buzzieqa.

Sabiex tigi acéertata I-precizjoni tal-volum zghir li ghandu jigi injettat, huwa rrakkomandat li I-medi¢ina
tigi ddilwita,ghal 300 Ul/mL (3 mg/mL).

Biex tiksea sciuzzjoni ta” 300 UI/mL (3 mg/mL), bl-uzu ta’ siringa mimlija ghal-lest ta” 6,000 Ul (60 mg)
enoxaparir’ sodium, huwa rrakkomandat li tintuza borza tal-infuzjoni ta’ 50 mL (i.e. tuza soluzzjoni ta’
rorma!,saline (0.9%) jew 5% dextrose fl-ilma) kif ge;j:

Ighed 30 mL mill-borza tal-infuzjoni b’siringa u armi 1-likwidu. Injetta I-kontenut kollu ta’ siringa mimlija
ghal-lest ta’ 6,000 Ul (60 mg) enoxaparin sodium fl-20 mL li jkun ghad fadal fil-borza. Hawwad il-
kontenut tal-borza bil-mod. Igbed il-volum mehtieg tas-soluzzjoni ddilwita b’siringa ghal ghoti gol-pajp
irgiq 1V.

Wara li titlesta d-dilwizzjoni, il-volum li ghandu jigi injettat jista’ jigi kkalkulat bl-uzu tal-formola li gejja
[Volum tas-soluzzjoni ddilwita (mL) = Piz tal-pazjent (kg) x 0.1] jew bl-uzu tat-tabella taht. Huwa
rrakkomandat li d-dilwizzjoni tigi ppreparata immedjatament gabel ma tintuza.
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Il-volum 1i ghandu jigi injettat mill-pajp irqiq IV wara li titlesta d-dilwizzjoni b’konc¢entrazzjoni ta’
300 1U (3 mg) /mL.

Piz Doza mehtiega Volum li ghandu jigi
30 Ul/kg (0.3 mg/kg) injettat meta jkun
iddilwit ghal

konéentrazzjoni finali
ta’ 300 IU (3 mg) / mL

[Kd] Ul [mg] [mL]
45 1350 13.5 4.5
50 1500 15 5
55 1650 16.5 5.5
60 1800 18 6
65 1950 19.5 6.5
70 2100 21 X
75 2250 225 7.5
80 2400 24 8
85 2550 255 8.5
90 2700 27 9
95 2850 28.5 9.5

100 3000 30 10

105 3150 Q15 10.5

110 3300 Q3 11

115 3450 345 11.5

120 3600 36 12

125 3750 37.5 125

130 3900 39 13

135 4050 40.5 13.5

140 4200 42 14

145 4250 43.5 14.5

150 4500 45 15

e Injezzjoni filypajp irqiq tal-arterja:
Jinghata minn g3l-pejp iriqiq tal-arterja ta’ rotta cirkulari tad-dijalisi ghall-prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’
trombus fié-¢lrkulazzjoni barra I-gisem waqt 1-emodijalisi.

Bidla bejrierioxaparin sodium u antikoagulanti mill-halg

¢, bidla bejn enoxaparin sodium u antagonisti tal-vitamina K (VKA — vitamin K antagonists)
ri=rnonitoragg kliniku u t-testijiet tal-laboratorju [hin tal-protrombin espress bhala I-Proporzjon
Normalizzat Internazzjonali (INR - International Normalized Ratio)] ghandhom jigu intensifikati biex jigi
mmonitorjat I-effett ta’ VKA.
Minhabba li hemm intervall gabel mal-VKA jilhaq l-effett massimu tieghu, it-terpija b’enoxaparin sodium
ghandha titkompla b’doza kostanti ghat-tul ta’ zmien 1i jkun hemm bZonn biex I-INR jinzamm fil-firxa
terapewtika mixtieqa ghall-indikazzjoni f*Zewg testijiet successivi.
Ghall-pazjenti li fil-prezent jkunu ged jir¢ievu VKA, il-VKA ghandu jitwaqqaf u l-ewwel doza ta’
enoxaparin sodium ghandha tinghata meta 1-INR ikun nagas aktar mill-firxa terapewtika.
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¢ Bidla bejn enoxaparin sodium u antikoagulanti mill-zalg Ii jahidmu b’mod dirett (DOAC - direct
oral anticoagulants)
Ghal pazjenti li fil-prezent jkunu ged jir¢ievu enoxaparin sodium, wagqaf enoxaparin sodium u ibda d-
DOAC minn 0 sa saghtejn qabel jasal il-hin tal-ghoti ta’ enoxaparin sodium li jkun imiss skont it-tikketta
ta’ DOAC.
Ghal pazjenti li fil-prezent jkunu ged jir¢ievu DOAC, l-ewwel doza ta’ enoxaparin sodium ghandha
tinghata fil-hin li kieku kienet tinghata d-doza ta” DOAC li jkun imiss.

L-ghoti waqt anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew it-tnehhija ta’ fluwidu mis-sit
lumbar
Jekk it-tabib jiddeciedi li jaghti 1-antikoagulazzjoni fil-kuntest ta’ anestesija/analgesja fl-ispazju ria lwar
id-dura jew fis-sinsla jew fit-tnehhija ta’ fluwidu mis-sit lumbar, huwa rrakkomandat li jsir moii oragg
newrologiku minhabba r-riskju ta’ ematomi newrassijali (ara sezzjoni 4.4).
- Bid-dozi uzati ghall-profilassi
Ghandu jinzamm intervall ta’ mill-angas 12-il siegha minghajr titqib bejn 1-akinar iijezzjoni ta’
enoxaparin sodium b’dozi profilattici u t-tqeghid tal-labra jew tal-kateter.
Ghal tekniki kontinwi, dewmien simili ta’ mill-angas 12-il siegha ghandu/jigi osservat qabel ma
jitnehha 1-kateter.
Ghal pazjenti bi tehhija tal-kreatinina ta’ [15-30] mL/min, ikkunsiGreitirdoppja I-hin tat-
titqib/tqeghid jew tnehhija tal-kateter ghal mill-ingas 24 siegha:
ll-bidu ta’ enoxaparin sodium 2,000 UI (20 mg) saghtejn galiel ivoperazzjoni mhuwiex
kumpatibbli ma’ anestesija newrassjali.
- Bid-dozi uzati ghat-trattament
Ghandu jinzamm intervall ta’ mill-angas 24 sieghaiminghajr titqib bejn 1-ahhar injezzjoni ta’
enoxaparin sodium bid-dozi ta’ kura u t-tqeghid.tal-i&ora jew tal-kateter (ara wkoll sezzjoni 4.3).
Ghal tekniki kontinwi, dewmien simili ta’ miii-angas 24 siegha ghandu jigi osservat qabel ma
jitnehha 1-kateter.
Ghal pazjenti bi tehhija tal-kreatinina ta™“{1$-30] mL/min, ikkunsidra li tirdoppja I-hin tat-
titqib/tqeghid jew tnehhija tal-kateter ghal mill-ingas 48 siegha.
ll-pazjenti li jir¢ievu dozi darbteji Jaljum (i.e. 75 Ul/kg (0.75 mg/kg) darbtejn kuljum jew
100 Ul/kg (1 mg/kg) darbtejn Kuliten) ghandhom jagbzu doza ta’ enoxaparin sodium biex jithalla
dewmien bizzejjed ghat-tgeghidjew it-tnehhija tal-kateter.
Livelli anti-Xa xorta jkunu jistghuiitliejlu f’dawn il-punti ta’ hin, u dan id-dewmien mhuwiex garanzija li
ematoma newrassjali se tigi efitata:
Bl-istess mod, ikkunsidra }i a=uzax enoxaparin sodium sa mill-angas 4 sighat wara titqib fis-sinsla/fl-
ispazju madwar id-duragew=wara li jkun tnehha 1-kateter. 1d-dewmien ghandu jkun ibbazat fuq stima ta’
beneficccju u riskju fiintitqies kemm ir-riskju ta’ trombozi u r-riskju ta’ hrug ta’ demm fil-kuntest tal-
procedura u tal;faturi ta’ riskju tal-pazjent.

4.3 Koritreincdikazzjonijiet

Enoxafarin sodium huwa kontraindikat f*pazjenti:

) “B’sensittivita ecCessiva ghal enoxaparin sodium, heparin jew id-derivati tieghu, inkluz heparins
b’piz molekulari baxx ohra (LMWH - low molecular weight heparins) jew ghal kwalunkwe wiched
mill-e¢¢ipjenti elenkati fis-sezzjoni 6.1,

¢ Bi storja ta’ trombocitopenija ikkagunata mill-heparin (HIT - heparin-induced thrombocytopenia) u
medjata b’mod immuni fil-100 jum precedenti jew fil-prezenza ta’ antikorpi li jic¢irkulaw (ara
wkoll sezzjoni 4.4);

o Bi fsada attiva sinifikanti b>’mod kliniku u kondizzjonijiet b’riskju kbir ghal emorragija, inkluz
puplesija emorragika ricenti, ul¢era gastrointestinali, prezenza ta’ neoplazmu malinn b’riskju kbir
ta’ hrug ta’ demm, operazzjonijiet ricenti fil-mohh, fis-sinsla jew fl-ghajnejn, vari¢i maghrufa jew
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issuspettati fl-esofagu, formazzjonijiet arterjovenuzi hziena, anewrizmu vaskulari jew anormalitajiet
vaskulari magguri gewwa s-sinsla jew gewwa ¢-cerebrum;

¢ B’anestesija moghtija fis-sinsla jew fl-ispazju madwar id-dura jew anestesija lokalizzata ghar-
regjun li fih tinghata meta enoxaparin sodium jintuza ghat-trattament fl-24 siegha ta’ qabel (ara
sezzjoni 4.4).

4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

e Generali
Enoxaparin sodium ma jistax jinbidel (unita ghal kull unitad) ma’ LMWHs ohra. Dawn il-prodotti
medic¢inali jvarjaw fil-process tal-manifattura taghhom, fil-pizijiet molekulari, fl-attivitajiet specific, ariti-
Xa u anti-Ila taghhom, fl-unitajiet, fid-doza u fl-effikacja klinika u s-sigurta. Dan iwassal ghaldiffeienzi
fil-farmakokinetika u fl-attivitajiet bijologic¢i assocjati maghhom (ez. 1-attivita kontra t-trombiri,u'l-
interazzjonijiet mal-plejtlits). Ghalhekk huma mehtiega attenzjoni specjali u konformita rai-1struzzjonijiet
dwar l-uzu specifici ghal kull wiehed mill-prodotti medic¢inali tad-ditta.

e Storja ta’ HIT (>100 jum)
L-uzu ta’ enoxaparin sodium f’pazjenti bi storja ta’ HIT medjata mis-sistema imriuni fil-100 jum ta’ gabel
jew fil-prezenza ta’ antikorpi li jiccirkulaw huwa kontraindikat (ara sezzjeni +.3). Antikorpi li jiccirkulaw
jistghu jippersistu ghal hafna snin.
Enoxaparin sodium ghandu jintuza b’kawtela estrema f’pazjenti bi storjav(>100 jum) ta’ trombocitopenija
kkagunata mill-heparin minghajr antikorpi li jic¢irkulaw. 1d-dec¢izjensli f’kaz bhal dan jintuza enoxaparin
sodium ghandha ssir biss wara stima b’attenzjoni tal-benefi¢cja us-riskju u wara li jkunu tgiesu
trattamenti alternattivi li mhumiex heparin (ez. danapareid odium jew lepirudin).

o Monitoragg tal-ghadd tal-plejtlits
Ir-riskju ta” HIT medjata minn antikorpi tezisti swkolr b’LMWHs. Jekk issehh trombocitopenija, din is-
soltu tidher bejn il-5% u I-21 jum wara I-bidw ta’ thattament b’enoxaparin sodium.
Ir-riskju ta” HIT huwa oghla f’pazjenti warasoperazzjoni u l-aktar wara operazzjonijiet fil-qalb u f’pazjenti
bil-kancer.
Ghalhekk, huwa rrakkomandat lis [-<fhadd tal-plejtlits jitkejjel gabel il-bidu tat-terapija b’enoxaparin
sodium imbaghad wara dan b’modsregorari waqt it-trattament.
Jekk ikun hemm sintomi &liniéisli jissuggerixxu li hemm HIT (kwalunkwe episodju gdid ta’
tromboembolizmu fl-arterji (/jew fil-vini, kwalunkwe ferita bl-ugigh fil-gilda fil-post tal-injezzjoni,
kwalunkwe reazzjonijiet allergici jew anafilaktojd wagqt it-trattament), ghandu jitkejjel 1-ghadd tal-plejtlits.
Il-pazjenti ghandhom ikunu konxji li jistghu jsehhu dan is-sintomi u li jekk isehhu, li huma ghandhom
jinfurmaw lit-tabib taikura primarja tas-sahha taghhom.
Fil-prattika, jekk.jigi osservat tnaqqis sinifikanti ikkonfermat fl-ghadd tal-plejtlits (30 sa 50 % tal-valur
inizjali), trattermerieb’enoxaparin sodium ghandu jitwaqqaf immedjatament u 1-pazjent ghandu jinqaleb
fug trattamenveniikoagulanti alternattiv li mhuwiex heparin.

o \Enorragija

3h71 nia jigri b’antikoagulanti ohra, tista’ ssehh fsada fi kwalunkwe post. Jekk ikun hemm fsada, I-
or:gini tal-emorragija ghandha tigi investigata u ghadnu jinbeda trattament xieraq.
Enoxaparin sodium, bhal kull terapija antikoagulanti ohra, ghandu jintuza b’kawtela f’kundizzjonijiet
b’possibbilta akbar ta’ fsada, bhal:

- emostasi indebolita,

- storja ta’ ulcera fl-istonku,

- puplesija iskemika ri¢enti,

- pressjoni gholja severa fl-arterji,

- retinopatija tad-dijabete ricenti,

- operazzjoni newrologika jew oftalmologika,
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- l-uzu flimkien ta’ medicini li jaffettwaw 1-emostasi (ara sezzjoni 4.5).

e Testijiet tal-laboratorju
Bid-dozi uzati ghall-profilassi ta’ tromboembolizmu fil-vini, enoxaparin sodium ma jinfluwenzax il-hin
tal-fsada u t-testijiet globali ta’ koagulazzjoni tad-demm b’mod sinifikanti, u lanqas ma jaffettwa 1-
aggregazzjoni tal-plejtlits jew I-irbit tal-fibrinogen mal-plejtlits.
B’dozi oghla, jistghu jsehhu zidiet fil-hin parzjali ta’ tromboplastin attivat (aPTT - activated partial
thromboplastin time), u fil-hin ta’ taghqid tad-demm attivat (ACT - activated clotting time). Zidiet fl-
aPTT u fl-ACT mhumiex korrelatati b’mod lineari ma’ zieda fl-attivita antitrombotika ta’ enoxaparin
sodium u ghalhekk mhumiex addattati u mhumiex ta’ min joqghod fughom ghall-monitoragg tal-attitia
ta’ enoxaparin sodium.

o Anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew it-tnefihija ta’ fluwideaanis-sit lumbar
Anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew it-tnehhija ta’ fluwidu.znis-sit lumbar
m’ghandhomx isiru fi Zmien 24 siegha mill-ghoti ta’ enoxaparin sodium b’dozi ¢erapewtici (ara wkoll
sezzjoni 4.3).

Kienu rrappurtati kazijiet ta’ ematomi newrassjali bl-uzu fl-istess waqt ta’ enoxaparin sodium u proceduri
ta’ anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew tnehhija ta’fuwidu mis-sit lumbar li
wasslu ghal paralizi ghal tul ta’ Zmien jew permanenti. Dawn il-kazijiet.huma rari bi skedi ta’ ghoti ta’
enoxaparin sodium bid-dozi ta’ 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum jew afngas:“Ir-riskju ta’ dawn il-kazijiet
huwa akbar bl-uzu ta’ kateters li jithallew fl-ispazju madwar id-duiewwera operazzjoni, bl-uzu flimkien ta’
medicini addizzjonali li jaffettwaw 1-emostasi bhal Medi¢inigAsiiifammatorji Mhux Sterojdi (NSAIDs -
Non-Steroidal Anti-Inflammatory Drugs), b’titqib trawmatildsjew ripetut fis-sinsla jew fl-ispazju madwar
id-dura, jew f’pazjenti bi storja ta’ operazzjoni fis-sinsla jewndeformita fis-sinsla.

Biex jitnaggas ir-riskju possibbli ta’ fsada assocjat imal-uzu fl-istess hin ta’ enoxaparin sodium u
anestesija/analgesja fis-sinsla jew fl-ispazjus rmadwar id-dura jew titqib tas-sinsla, qis il-profil
farmakokinetiku ta’ enoxaparin sodium (arazsezzjoni 5.2). Huwa l-ahjar 1i t-tqeghid jew it-tnehhija ta’
kateter fl-ispazju madwar id-dura jewsit«nehhija ta’ fluwidu mis-sit lumbar isiru meta |-effett
antikoagulanti ta’ enoxaparin sodiym, (kun baxx; madankollu, il-hin ezatt biex jintlahaq effett
antikoagulanti baxx b’mod suffi¢jenti fkull pazjent mhuwiex maghruf. Ghall-pazjenti bi tehhija tal-
kreatinina [15-30 mL/minutaj, (huma mehtiega kunsiderazzjonijiet addizzjonali minhabba 1i 1I-
eliminazzjoni ta’ enoxaparin sediem tkun imdewma aktar (ara sezzjoni 4.2).

Jekk it-tabib jiddeciedi-li\dazhti antikoagulazzjoni fil-kuntest ta’ anestesija/analgesja fis-sinsla jew fl-
ispazju madwar id-dufasew tnehhija ta’ fluwidu mis-sit lumbar, ghandu jkun hemm monitoragg frekwenti
biex jigu nnutatiskwalenkwe sinjali u sintomi ta’ indeboliment newrologiku bhal ugigh f’linja vertikali
f’nofs id-dahar, detigjenzi marbuta mas-sensi jew mal-moviment (titrix jew dghufija fir-riglejn), funzjoni
hazina tal<imiaren u jew tal-buzzieqa tal-awrina. Informa lill-pazjenti biex jirrappurtaw immedjatament
jekk ikollory, kwalunkwe wiehed mis-sinjali u s-sintomi t’hawn fuq. Jekk ikunu suspettati sinjali jew
sintomi’ 13" ematoma fis-sinsla, ibda’ dijanjosi urgenti u trattament inkluz kunsiderazzjoni ta’
daiompressjoni tal-korda tas-sinsla tad-dahar anke jekk trattament bhal dan jista’ ma’ jevitax u ma
Jueggax lura konsegwenzi newrologici.

e Nekrozi fil-gilda/vaskulite kutanja
Nekrozi fil-gilda u vaskulite kutanja gew irrappurtati b’LMWHSs u ghandhom iwasslu ghal twaqqif mill-
ewwel tat-trattament.

e  Proceduri ta’ rivaskularizzazzjoni koronarja perkutanja
Biex jitnagqgas ir-riskju ta’ fsada wara l-istrumentazzjoni vaskulari waqt it-trattament ghal angina mhux
stabbli, NSTEMI u STEMI akut, zomm ezatt mal-intervalli rrakkomandati bejn I-injezzjoni tad-dozi ta’
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enoxaparin sodium. Huwa importanti li tikseb I-emostasi fis-sit tat-titqib wara PCI. F’kaz li jintuza apparat
biex jaghlaq, il-kisja protettiva tista’ titnehha immedjatament. Jekk jintuza metodu ta’ kompressjoni
manwali, il-kisja protettiva ghandha titnehha 6 sighat wara l-ahhar injezzjoni ta’ enoxaparin sodium
IV/SC. Jekk it-trattament b’enoxaparin sodium se jitkompla, id-doza skedata 1i jmiss m’ghandhiex
tinghata qabel 6 sa 8 sighat wara li titnehha 1-kisja protettiva. Is-sit tal-procedura ghandu jigi osservat ghal
sinjali ta’ fsada jew formazzjoni ta’ ematoma.

e Endokardite infettiva akuta
L-uzu tal-heparin is-soltu ma jkunx irrakkomandat f’pazjenti b’endokartite infettiva akuta minhabba r-
riskju ta’ emorragija ¢erebrali. Jekk uzu bhal dan ikun meqjus li huwa mehtieg assolutament, id-decizioni
ghandha ssir biss wara stima b’attenzjoni tal-benefic¢ju u r-riskju ghall-individwu.

o Valvi mekkanici prostetici tal-qalb
L-uzu ta’ enoxaparin sodium ma giex studjat b’mod adegwat ghal tromboprofilassi f'pazienii b’valvi
mekkani¢i prostetici tal-qalb. Kazijiet izolati ta” trombozi fil-valv prostetiku tal-galb Kieau rrappurtati
f’pazjenti b’valvi mekkanici prostetici tal-qalb li r¢ivew enoxaparin sodium ghal teatatboprofilassi. Fatturi
li jfixklu, inkluz mard li diga jkun hemm u dejta klinika mhux suffi¢jenti, jillim{tavl-evalwazzjoni ta’
dawn il-kazijiet. Xi whud minn dawn il-kazijiet kienu nisa tqal li fihom it-tr¢mbozi wasslet ghal mewt tal-
omm u tal-fetu.

e Nisa tqal b’valvi mekkanici prostetici tal-qalb
L-uzu ta’ enoxaparin sodium ghal tromboprofilassi f’nisa tqal.b2valv:'mekkanici prostetici tal-qalb ma
giex studjat b’mod adegwat. Fi studju kliniku ta’ nisa tqal b’valvi mekkanic¢i prostetic¢i tal-qalb moghtija
enoxaparin sodium (100 Ul/kg bid (1 mg/kg) darbtejn kaljém)hiex jitnaggas ir-riskju ta’
tromboembolizmu, 2 minn 8 nisa zviluppaw taghqid ta’demm-ii wassal ghal sadda tal-valv u mewt tal-
omm u tal-fetu. Wara t-tqeghid fis-suq kien hemm radperti izolati ta’ trombozi fil-valv f’nisa tqal b’valvi
mekkani¢i prostetici wagqt li kienu qed jir¢ievu engxaparin sodium ghal tromboprofilassi. Nisa tqal b’valvi
mekkanic¢i prostetici tal-qalb jistghu jkunu friskjiakbar ta’ tromboembolizmu.

e Anzjani
Ma kienet osservata I-ebda tendenza te” 1sada fl-anzjani fil-firxiet tad-dozi profilatti¢i. Pazjenti anzjani
(specjalment pazjenti li ghandhorii4menin sena u aktar) jistghu jkunu f’riskju akbar ta’ kumplikazzjonijiet
ta’ fsada bil-firxiet tad-dozi tesapewtici. Huwa rrakkomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni u jista’ jigi
kkunsidrat tnaqqis fid-doza f?bazienti li ghandhom aktar minn 75 sena ttrattati ghal STEMI (ara
sezzjonijiet 4.2 u 5.2).

e Indebolimental-xliewi
F’pazjenti b’indsbeliment tal-kliewi, jkun hemm zieda fl-esponiment ghal enoxaparin sodium li jzid ir-
riskju ta’ fsadd."% "dawn il-pazjenti, huwa rrakkomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni, u jista’ jitqies
monitorags atjelogiku permezz ta’ kejl tal-attivita anti-Xa (ara sezzjonijiet 4.2 u 5.2)
Enoxapariineodium mhuwiex irrakkomandat ghal pazjenti b’mard tal-kliewi fl-ahhar stadju (tehhija tal-
kreatimma/<15 mL/min) minhabba nuqqas ta’ dejta f’din il-popolazzjoni hlief biex tigi evitata I-
{orraazzjoni ta’ trombus fic-cirkulazzjoni barra 1-gisem matul 1-emodijalisi.
F pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi (tehhija tal-kreatinina 15-30 mL/min), minhabba i 1-
esponiment ghal enoxaparin sodium jizdied b’mod sinifikanti, huwa rrakkomandat aggustament fid-doza
ghall-firxiet ta’ dozi terapewtici u profilatti¢i (ara sezzjoni 4.2).
Ma huwa rrakkomandat I-ebda aggustament fid-doza ta’ pazjenti b’indeboliment moderat (tehhija tal-
kreatinina 30-50 mL/min) u hafif (tehhija tal-kreatinina 50-80 mL/min) tal-kliewi.

e |ndeboliment tal-fwied
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Enoxaparin sodium ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied minhabba z-zieda fil-
possibbilta ta’ fsada. Aggustment fid-doza abbazi ta’ monitoragg tal-livelli anti-Xa mhuwiex ta’ min
joqghod fuqu f’pazjenti b’¢irrozi fil-fwied u mhuwiex rrakkomandat (ara sezzjoni 5.2).

e Piz tal-Gisem Baxx
Zieda fl-esponiment ghal enoxaparin sodium b’dozi profilatti¢i (mhux aggustati ghall-piz) kienet osservata
f’nisa b’piz baxx (<45 kg) u irgiel b’piz baxx (<57 kg), li jista’ jwassal ghal riskju akbar ta’ fsada.
Ghaldagstant, huwa rrakkomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni f’dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 5.2).

e  Pazjenti b’hafna Piz Zejjed
Pazjenti b’hafna piz zejjed jkunu f’riskju akbar ta’ tromboembolizmu. Is-sigurta u l-effikacja ta’ dozi
profilatti¢i f’pazjenti b’hafna piz zejjed (BMI >30 kg/m2) ma gewx determinat b’mod shih u ma_ lie nm 1-
ebda gbil dwar aggustment fid-doza. Dawn il-pazjenti ghandhom jigu osservati b’attenzjoni gfal siajali u
sintomi ta’ tromboembolizmu.

e Iperkalimja
Il-heparins jistghu jissoppressaw is-sekrezzjoni ta’ aldosterone mill-glandoli adrerali,iijwassal ghal
iperkalimja (ara sezzjoni 4.8), b’mod partikolari f’pazjenti bhal dawk bid-dijabéte mellitus, insuffi¢jenza
kronika tal-kliewi, acidozi metabolika diga ezistenti, tehid ta’ prodotti mediginali maghrufa li jzidu 1-
potassium (ara sezzjoni 4.5). ll-potassium fil-plazma ghandu jigi mmoniterja; 6°mod regolari spe¢jalment
f’pazjenti li geghdin f’riskju.

o Traccabilita
LMWHs huma prodotti medic¢inali bijologic¢i. Sabiex titjieb it-iracéabilita tal-LMWH, huwa rrakkomandat
li I-professjonisti fil-gasam tal-kura tas-sahha jnizzlu 1-iegn{ taiorodott u n-numru tal-lott tal-prodott li
jinghata fil-fajl tal-pazjent.

Kontenut ta' sodium
Dan il-prodott medi¢inali fih anqas minn 1 mamol*a® sodium (23 mg) ghal kull doza, jigifieri hu
essenzjalment “hieles mis-sodium”.

4.5 Interazzjoni ma’ prodotti medicinaii ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

L-uzu taghhom flimkien mhuwiexurrakkomandat:
e Prodotti medicinali lijajfeitwaw [-emostasi (ara sezzjoni 4.4)
Huwa rrakkomandat li xi sasearizi li jaffettwaw |-emostasi jitwaqqfu qabel terapija b’enoxaparin sodium
hlief jekk ikunu indikati 02ti0d strett. Jekk il-kombinazzjoni tkun indikata, enoxaparin sodium ghandu
jintuza b’monitoragg*<litiku u tal-laboratorju b’attenzjoni meta jkun xieraq. Dawn is-sustanzi jinkludu
prodotti medicinai:, bhal:
- Sakcylates sistemiéi, acetylsalicylic acid bid-dozi antiinfjammatorji, u NSAIDs inkluz
katorolac,

=\ “Tromboliti¢i (ez. alteplase, reteplase, streptokinase, tenecteplase, urokinase) u antikoagulanti
ohra (ara sezzjoni 4.2).

L-uzu taghhom flimkien irid isir b’attenzjoni:
Il-prodotti medicinali li gejjin jistghu jinghataw b’kawtela flimkien ma’ enoxaparin sodium:
e Prodotti medicinali ohra li jaffettwaw l-emostasi bhal:
- Inibituri tal-aggregazzjoni tal-plejtlits inkluz acetylsalicylic acid uzat bid-doza ta’
antiaggregant (kardjoprotezzjoni), clopidogrel, ticlopidine, u antagonisti tal-glikoproteina
I1b/111a indikati fis-sindrom koronarju akut minhabba r-riskju ta’ fsada,
- Dextran 40,
- Glukokortikojdi sistemici.
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e Prodotti medicinali li jzidu [-livelli tal-potassium:
Prodotti medic¢inali li jzidu il-livelli tal-potassium fis-serum jistghu jinghataw flimkien ma’ enoxaparin
sodium b’monitoragg kliniku u tal-laboratorju b’attenzjoni (ara sezzjonijiet 4.4 u 4.8).

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Tqala
Fil-bnedmin, ma hemm l-ebda xhieda li enoxaparin jghaddi mill-placenta matul it-tieni u t-tielet trimesui)

tat-tgala. Ma hemm I-ebda informazzjoni disponibbli dwar I-ewwel trimestru.

Studji fl-annimali ma wrew |-ebda xhieda ta’ effett tossiku fuq il-fetu jew teratogenicita (ara sezzioni :3).
Dejta fl-annimali uriet li I-passagg ta’ enoxaparin mill-placenta huwa minimu.

Enoxaparin sodium ghandu jintuza matul it-tqala jekk it-tabib ikun stabilixxa bZzonn ¢ar biss

Nisa tgal li jkunu ged jir¢ievu enoxaparin sodium ghandhom jigu mmonitorjati b’attenzj@gni\giial xhieda
ta’ fsada jew antikoagulazzjoni ec¢essiva u ghandhom jigu mwissija dwar ir-riskju emusragiku.
Globalment, id-dejta tissuggerixxi li ma hemm I-ebda xhieda ta’ zieda fir-riskju ta’ ctasrragija,
trombocitopenija jew osteoporozi rigward ir-riskju osservat f’nisa mhux tqal, hlie"dax osservat f’nisa tqal
b’valvi postetici tal-galb (ara sezzjoni 4.4).

Jekk ikun ippjanat li tinghata anestesija fl-ispazju madwar id-dura, huwe, rrakkomandat li t-trattament bil-
heparin jitwaqqaf gabel (ara sezzjoni 4.4).

Treddigh
Mhux maghruf jekk enoxaparin mhux mibdul jigix eliminat"ggl*halib tas-sider tal-bniedem. Fil-firien li

ged ireddghu, il-passagg ta’ enoxaparin jew il-metaboliti tiegliu/gol-halib kien baxx hafna.
Mhuwiex probabbli li jkun hemm assorbiment ta’ engxaparin sodium mill-halg. Thorinanejista’ jintuza
wagqt it-treddigh.

Fertilita
Ma hemm |-ebda dejta klinika ghal enoxapasitrsodium fil-fertilita. Studji fl-annimali ma wrew I-ebda
effett fuq il-fertilita (ara sezzjoni 5.3),

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuy uithaddem magni

Enoxaparin sodium m’ghandii=Cbda effett jew ftit 1i xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni.

4.8 Effetti mhyx mixtiega

Sommarjustal-profil tas-sigurta

Enoxaparia sedium gie evalwat f*aktar minn 15,000 pazjent li réivew enoxaparin sodium fi provi klini¢i.
Dawn et jinkludu 1,776 ghall-profilassi ta’ trombozi fil-vini fil-fond wara operazzjonijiet ortopedici
jsmaddominali fpazjenti b’riskju ta’ kumplikazzjonijiet tromboemboli¢i, 1,169 ghall-profilassi ta’
woinbozi fil-vini fil-fond fpazjenti li jehtiegu kura medika morda b’mod akut u b’mobilita ristretta b’mod
sever, 559 ghat-trattaement ta’ DVT b’PE jew minghajru, 1,578 ghat-trattament ta’ angina mhux stabbli u
infart mijokardijaku minghajr mewg Q u 10,176 ghat-trattament ta’ STEMI akut.

L-iskeda ta’ enoxaparin sodium moghti waqt dawn il-provi klini¢i kienet tvarja skont 1-indikazzjonijiet.
ld-doza ta’ enoxaparin sodium kienet 4,000 Ul (40 mg) SC darba kuljum ghall-profilassi ta’ trombozi fil-
vini fil-fond wara operazzjoni jew f’pazjenti li jehtiegu kura medika morda b’mod akut u b’mobilita
ristretta b’mod sever. Fit-trattament ta” DVT b’PE jew minghajru, pazjenti li kienu ged jir¢ievu
enoxaparin sodium gew ittrattati b’doza ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull 12-il siegha jew doza ta’
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150 Ul/kg (1.5 mg/kg) SC darba kuljum. Fl-istudji klini¢i ghat-trattament ta’ angina mhux stabbli u infart
mijokardijaku minghajr mewg Q, id-dozi kienu 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull 12-il siegha, u fl-istudju
kliniku ghat-trattament ta’ STEMI akut 1-iskeda ta’ enoxaparin sodium kienet 3,000 Ul (30 mg) IV
f’daqqa segwita minn 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull 12-il siegha.

Fi studji klini¢i, emorragiji, trombocitopenija u trombocitozi kienu 1-aktar reazzjonijiet irrappurtati b>’mod
komuni (ara sezzjoni 4.4 u d-'Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula' taht).

Lista ta’ reazzjonijiet avversi migbura f’tabella

Reazzjonijiet avversi ohra osservati fi studji klini¢i u rrappurtati f’esperjenza wara t-tqeghid | fis-Suq
(*tindika reazzjonijiet minn esperjenza wara t-tqeghid fis-suq) huma deskritti fid-dettall tahts

II-frekwenzi huma ddefiniti kif gej: komuni hafna (> 1/10); komuni (> 1/100 sa < 1/10); mhux\komuni (>
1/1000 sa < 1/100); rari (> 1/10,000 sa <1/1,000); u rari hafna (< 1/10,000) jew mhux nfagharaf (ma tistax
tittiched stima mid-dejta disponibbli). F’kull klassi ta’ sistemi u ta’ organi, ir-reazzjOnifiet avversi huma
pprezentati skont is-serjeta taghhom b’dawk I-aktar serji mnizzla 1-ewwel.

Disturbi fid-demm u fis-sistema limfatika

e Komuni: Emorragija, anemija minn emorragija*, trombocitopenija, trom yecitozi

¢ Rari: Eosinofilja*

e Rari: Kazijiet ta’ trombocitopenija immunoallergika bi trombozi| f*3¢ kazijiet it-trombozi Kienet
ikkumplikata b’infart fl-organu jew iskemija fid-driegh jew fir-{izel (ara sezzjoni 4.4).

Disturbi fis-sistema immuni
e Komuni: Reazzjoni allergika
e Rari: Reazzjonijiet anafilatti¢i/anafilaktojd inklui xekk*

Disturbi fis-sistema nervuza
e Komuni: Ugigh ta’ ras*

Disturbi vaskulari
¢ Rari: Ematoma fis-sinsla* (jenseimatoma newrassjali). Dawn ir-reazzjonijiet wasslu ghal gradi

Disturbi fil-fwied u fil-mariara

e Komunni hafna: Zidiet f¢enzimi tal-fwied (I-aktar it-transaminases > 3 darbiet I-oghla limitu tan-
normal)

e  Mhux komunit Hsara fil-fwied u fi¢-celluli tal-fwied*,

e Rari: Hsara.kulesostatika fil-fwied*

Disturbifil-giida u fit-tessuti ta’ taht il-gilda

e Kaomuhi: Urtikarja, hakk, eritema

¢ IMiux komuni: Dermatite bulluza

o'(_Rari: Alope¢ja*
Rari: Vaskulite kutanja *, nekrozi fil-gilda* li s-soltu ssehh fil-post tal-injezzjoni (qabel jigru dawn il-
fenomeni s-soltu jkun hemm purpura jew plakek ertematuzi, infiltrati u bl-ugigh).
Ghogqiedi fil-post tal-injezzjoni* (ghoqiedi inffammatorji, li ma kinux enoxaparin maghluq f’cesti).
Huma jghaddu wara ftit jiem u m’ghandhomx jikkawzaw wagqfien tat-trattament.

Disturbi muskoluskeletrici, tat-tessuti konnettivi u tal-ghadam
o Rari: Osteoporozi* wara terapija fit-tul (aktar minn 3 xhur)
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Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata

e Komuni: Ematoma fil-post tal-injezzjoni, ugigh fil-post tal-injezzjoni, reazzjoni ohra fil-post tal-
injezzjoni (bhal edima, emorragija, sensittivita eccessiva, inffammazzjoni, massa, ugigh jew reazzjoni)

e Mhux komuni: Irritazzjoni lokali, nekrolizi tal-gilda fil-post tal-injezzjoni

Investigazzjonijiet
o Rari: Iperkalimja*(ara sezzjonijiet 4.4 u 4.5)

Deskrizzjoni ta’ ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Emorragiji

Dawn jinkludu emorragiji magguri, rrappurtati 1-aktar l-aktar 4.2 % tal-pazjenti (pazjenti }{ hamlu
operazzjoni). Xi whud minn dawn il-kazijiet kienu fatali. F’pazjenti 1i ghamlw operazzjoni,
kumplikazzjonijiet ta’ emorragijia kienu meqjusa bhala magguri: (1) jekk l-emorzigija” kkawzat
avveniment kliniku sinifikanti, jew (2) jekk kienet akkumpanjata minn tnaqqis ta’ > 2 g/dL\fr-emoglobina
jew trasfuzjoni ta’ 2 unitajiet ta’ prodotti tad-demm. Emorragiji wara l-peritonew (ungoi-kranju dejjem
kienu meqjusa bhala magguri.

Bhal ma jigri b’antikoagulanti ohra, tista’ ssehh emorragija fil-prezenza ta’ fattjirya” riskju assocjati bhal:
feriti organic¢i li jistghu jinfasdu, proceduri invazivi jew l-uzu flimkien ma’ ‘wiedic¢ini li jaffettwaw 1-

emostasi (ara sezzjonijiet 4.4 u 4.5).

Klassi Profilassi Profilassi Trattament Tiattament Trattament
tas- f’pazjenti li f’pazjenti li f’pazjenti nt'pazjenti f’pazjenti bi
Sistemi | ghamlu jehtiegu kura b’DVT b’{'% jew”| b’angina mhux | STEMI akut
u tal- operazzjoni medika minghajra stabbli u Ml
Organi minghajr mewg
Q
Komuni hafna: Komuni: Komwuni hafna: Komuni: Komuni:
Disturbi | Emorragija “ Emorragija ¢ Emorragija Emorragija * Emorragija *
fid-
demmu | Rari: Mhux komuni: Rari: Mhux komuni:
fis- Emorragija Emorragija Emorragija Emorragija
sistema | wara I- gol-kranju, wara l- gol-kranju,
limfatika | peritonew Emorragija peritonew Emorragija
wara |- wara |-
2 peritonew peritonew

“: bhal ematoma, ekkimoz¥ t;\,otl_]let ohra li mhumiex il-post tal-injezzjoni, ematoma fil-ferita, ematurja,
epistassi, u emorragija ghstiointestinali.

Trombocitoperiicny trombocitozi

Klassi _|'Profilassi Profilassi Trattament Trattament Trattament
tas- | P pazjenti li f’pazjenti li f’pazjenti f’pazjenti b’angina | f’pazjenti bi
Siserni | ghamlu jehtiegu kura b’DVT b’PE mhux stabbli u MI | STEMI akut
uval- operazzjoni medika jew minghajru minghajr mewg Q

Organi
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Disturbi | Komuni hafna: | Mhux komuni: Komuni hafna: Mhux komuni: Komuni:
fid- Tromboc¢itozi | Trombocitopen | Tromboéitozi’ | Trombocitopenija | Tromboécitozi®
demmu | P ija Trombocitopen
fis- ija
sistema Komuni: Rari hafna:
limfatik | Komuni: Trombog¢itopen Tromboc¢itopen
a Trombocitope ija ija

nija immunoallergi

ka

B Zieda >400 G/L fil-plejtlits

Popolazzjoni pedjatrika
Is-sigurta u l-effikacja ta” enoxaparin sodium fit-tfal ghadhom ma gewx determinati s’issa (gra
sezzjoni 4.2).

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medicinali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefi¢C) = r-riskju tal-prodott
medicinali. Il-professjonisti tal-kura tas-sahha huma mitluba jirrappustasy kiwalunkwe reazzjoni avversa
suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali elenkata £ Agne1 dici V

4.9 Doza eééessiva

Sinjali u sintomi

Doza eccessiva accidentali b’enoxaparin sodium wara\ghoti IV, barra 1-gisem jew SC tista’ twassal ghal
kumplikazzjonijiet emorragici. Wara ghoti mill<halq anke ta’ dozi kbar, huwa improbabbli li enoxaparin
sodium jigi assorbit.

Immaniggjar
L-effetti antikoagulanti jistghu jigu nngwitializzati permezz ta’ injezzjoni bil-mod ta’ protamine I'V. Id-

doza ta’ protamine tiddependi fuo,idsdoza ta’ enoxaparin sodium injettata; 1 mg protamine jinnewtralizza
I-effett antikoagulanti ta’ 100 UL (1. mig) ta’ enoxaparin sodium, jekk enoxaparin sodium ikun inghata fit-
8 sighat ta’ qabel. Infuzjoni ta”@ Sumg protamine ghal kull 100 IU (1 mg) ta’ enoxaparin sodium tista’
tinghata jekk enoxaparin sediusy’ikun inghata aktar minn 8 sighat qabel I-ghoti ta’ protamine, jew jekk
ikun gie determinat li hije i2elitiega t-tieni doza ta’ protamine. Wara 12-il siegha mill-injezzjoni ta’
enoxaparin sodium, l{clmti'ta’ protamine jista’ ma jkunx mehtieg. Madankollu, anke b’dozi gholjin ta’
protamine, l-attivita anti-Xa ta’ enoxaparin sodium qatt ma tigi newtralizzata kompletament (massimu
madwar 60%) (ara 1informazzjoni dwar kif protamine salts ghandhom jigu ordnati b’ricetta).

5.  PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
3% Proprjetajiet farmakodinamiéi

Kategorija farmakoterapewtika: Sustanzi antitrombotici, grupp ta' eparina. Kodi¢i ATC: BO1A B05

Thorinane huwa prodott medicinali bijologiku simili. Informazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab
fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini http://www.ema.europa.eu
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Effetti farmakodinamici

Enoxaparin huwa LMWH b’medja tal-piz molekulari ta’ madwar 4,500 daltons, li fih |-attivitajiet
antitromboti¢i u antikoagulanti tal-heparin standard gew isseparati. Is-sustanza tal-medic¢ina hija s-sodium
salt.

Fis-sistema purifikata in vitro, enoxaparin sodium ghandu attivita anti-Xa gholja (madwar 100 Ul/mg) u
attivita anti-Ila jew attivita kontra t-trombin baxxa (madwar 28 Ul/mg), bi proporzjon ta’ 3.6. Dawn I-
attivitajiet antikoagulanti huma medjati permezz ta’ antitrombin III (ATIII) li jwassal ghal attivitajiet
antitrombotici fil-bnedmin.

Lil hinn mill-attivita anti-Xa/Ila tieghu, kienu identifikati aktar proprjetajiet antitromboti¢i u
antiinfjammatorji ta’ enoxaparin f’individwi f’sahhithom u f’pazjenti kif ukoll f"mudelli mhux“k iniCi.
Dawn jinkludu inibizzjoni dipendenti fuq ATIII ta’ fatturi ta’ koagulazzjoni ohra bhall-fattul Vilg,
induzzjoni tar-rilaxx tal-Inibitur tas-Sensiela ta’ Reazzjonijiet tal-Fattur tat-Tessut (TEPI{ I'igsue Factor
Pathway Inhibitor) endogenu kif ukoll tnaqqis fir-rilaxx tal-fattur von Willebrand (v\AF, von Willebrand
factor) mill-endotelju vaskulari ghal go¢-cirkulazzjoni tad-demm. Dawn il-fatturi hutiw maghrufa li
jikkontribwixxu ghall-effett antitrombotiku globali ta’ enoxaparin sodium.

Meta jintuza bhala trattament profilattiku, enoxaparin sodium ma jaffettwax b’mdd sinifikanti 1-hin ta’
aPTT. Meta jintuza bhala trattament biex jikkura, aPTT jista’ jitwal b’1.5:2.2 "arabi aktar mill-hin ta’
kontroll meta jkun hemm attivita massima.

Effikacja klinika u sigurta

Prevenzjoni ta’ mard tromboemboliku fil-vini assocjat ma’(operazzjonijiet

e Profilassi estiza ta’ VTE wara operazzjoni ortopedika

Fi studju, ta’ profilassi estiza ghall-pazjenti li jkunu gCd\iaghmlu operazzjoni ta’ bdil tal-ghadma tal-
genbejn, fejn la 1-investigaturi u langas l-individwi ma'kienu jafu liema sustanza ged tintuza, 179 pazjent
minghajr 1-ebda mard tromboemboliku fil-vini ttratwti inizjalment, waqt li kienu l-isptar, b’enoxaparin
sodium 4,000 Ul (40 mg) SC, intghazlu b’modarbitrarju wara li gew licenzjati ghal skeda ta’ ghoti ta’
dozi jew ta’ enoxaparin sodium 4,000 Ul {43 11g) (n=90) darba kuljum SC jew ghal placebo (n=89) ghal
3 gimghat. L-in¢idenza ta’ DVT matul(iivopeijodu ta’ profilassi estiza kien aktar baxx b’mod sinifikanti
ghal enoxaparin sodium meta mqahbel mal-placebo, ma kien irrappurtat 1-ebda PE. Ma sehhet 1-ebda
fsada magguri.

Id-dejta ta’ effikacja hija ppravaata fit-tabella taht.

Enoxaparin sodium
4,000 Ul (40 mg) Placebo
darba kuljum SC darba kuljum SC
n (%) n (%)
Il-Pazjenti Kollha Ttrattati bi 90 (100) 89 (100)
A woiiiassi Estiza

Total ta’ VTE 6 (6.6) 18 (20.2)
e Total ta’ DVT (%) 6 (6.6)* 18 (20.2)
e DVT Prossimali (%) 5 (5.6)" 7 (8.8)
*valur p versus placebo =0.008
#valur p versus placebo =0.537

Fit-tieni studju fejn la l-investigaturi u langas l-individwi ma kienu jafu liema sustanza qed tintuza,

262 pazjent minghajr mard ta” VTE u li jkunu qed jaghmlu operazzjoni ghall-bdil tal-ghadma tal-genbejn,
li kienu ttrattati inizjalment, wagqt li kienu l-isptar, b’enoxaparin sodium 4,000 Ul (40 mg) SC intghazlu
b’mod arbitrarju wara li gew licenzjati ghal skeda ta’ ghoti ta’ dozi jew ta’ enoxaparin sodium 4,000 Ul
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(40 mg) (n=131) darba kuljum SC jew ghal placebo (n=131) ghal 3 gimghat. Simili ghall-ewwel studju I-
in¢idenza ta’ VTE wagqt profilassi estiza kienet b’mod sinifikanti aktar baxxa ghal enoxaparin sodium
meta mgabbla mal-placebo kemm ghat-total ta’ VTE (enoxaparin sodium 21 [16%] versus placebo 45
[34.4%]; p=0.001) u DVT prossimali (enoxaparin sodium 8 [6.1%] versus placebo 28 [21.4%)];
p=<0.001). Ma nstabet |-ebda differenza fi fsada magguri bejn il-grupp ta’ enoxaparin sodium u I-grupp
ta’ placebo.

e Profilassi estiza ghal DVT wara operazzjoni ghall-kancer

Prova b’hafna ¢entri, fejn la I-investigaturi u langas I-individwi ma kienu jafu liema sustanza qed tintuze,
gabblet skeda ta’ ghoti ta’ profilassi ta’ erba’ gimghat u ta’ gimgha ta’ enoxaparin sodium f’dik li hiji
sigurta u effikacja fi 332 pazjent li jkunu ged jaghmlu operazzjoni elettiva ghall-kancer tal-addome liew
tal-pelvici. Il-pazjenti r¢ivew enoxaparin sodium (4,000 Ul (40 mg) SC) kuljum ghal bejn 6 4 20 ijicm u
gew assenjati b’mod arbitrarju biex jew jir¢ievu enoxaparin sodium jew placebo ghal 21 juri ichor. Saret
venografija bilaterali bejn il-jiem 25 u 31, jew qabel jekk sehhew sintomi ta’ tromboembplizniu fil-vini. Il-
pazjenti gew segwiti ghal tliet xhur. Profilassi b’enoxaparin sodium ghal erba’ gimghat'wara operazzjoni
ghall-kancer tal-addome jew tal-pelvi¢i naqqset b’mod sinifikanti l-in¢idenza ta’ tronienzi murija b’mod
venografiku, meta tqabblet ma’ profilassi b’enoxaparin sodium ghal gimgha. Irta% ta’ tromboembolizmu
fil-vini fl-ahhar tal-fazi fejn la I-investigaturi u langas I-individwi ma kienu jafu Ii¢ma sustanza ged tintuza
kienu 12.0 % (n=20) fil-grupp tal-placebo u 4.8% (n=8) fil-grupp ta’ enoxap.rin sodium; p=0.02. Din id-
differenza ippersistiet sa tliet xhur [13.8% vs. 5.5% (n=23 vs 9), p=0:21], Ma kien hemm |-ebda differenzi
fir-rati ta’ fsada jew kumplikazzjonijiet ohra waqt il-perjodu fejn la Itinvestigaturi u langas I-individwi ma
kienu jafu liema sustanza qed tintuza jew il-perjodu ta’ segwitu.

Profilassi ta’ mard tromboemboliku fil-vini " pazjenti li jeh(iegukura medika b’'mard akut li mistenni
Jikkaguna limitazzjoni fil-mobilita

Fi studju b hafna ¢entri, bi grupp parallell, fejn la 1-investigaturi u langas I-individwi ma kienu jafu liema
sustanza ged tintuza, enoxaparin sodium 2,000 Ul (20" ng) jew 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum SC tgabbel
ma’ placebo fil-profilassi ta’ DVT f’pazjenti,li jeitiegu kura medika b’mobilita ristretta b>’mod sever waqt
mard akut (iddefinita bhala mixi distanza ta’<%0 metri ghal <3 ijiem). Dan l-istudju kien jinkludi pazjenti
b’insuffi¢jenza tal-galb (Klassi III jew V{123, NYHA); insuffi¢jenza respiratorja akuta jew insuffi¢jenza
respiratorja kronika kkumplikata, v infezzivni akuta jew rewmatika akuta; jekk kienu asso¢jati ma’ mill-
inqas fattur wiehed ta’ riskju ghaleM 1'% {eta >75 sena, kancer, VTE qabel, hafna piz Zejjed, vini varikuzi,
terapija bl-ormoni, u insuffi¢jenzakrenika tal-qalb jew insuffi¢jenza respiratorja).

Total ta’ 1,102 pazjenti gew ifregustrati fl-istudju, u gew ittrattati 1,073 pazjent. It-trattament kompla ghal
6 sa 14-il jum (tul ta’ zmieQi n€djan ta’ 7 ijem). Meta moghti bid-doza ta’ 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum
SC, enoxaparin sodium/ieqgas b’mod sinifikanti I-in¢idenza ta” VTE meta mgabbel mal-placebo. Id-dejta
ta’ effikacja hija ppreizduta fit-tabella taht.

\ Enoxaparin Enoxaparin sodium Plac¢ebo
sodium 4,000 Ul (40 mg)
2,000 Ul (20 mg) darba kuljum SC n (%)
darba kuljum SC n (%)
| n (%)

vI-Pazjenti Kollha li 287 (100) 291(100) 288 (100)

Kienu Jehtiegu Kura

Medika Ttrattati Waqt

Mard Akut

Total ta’ VTE (%) 43 (15.0) 16 (5.5)* 43 (14.9)

e Total ta’ DVT (%) 43 (15.0) 16 (5.5) 40 (13.9)

68



e DVT Prossimali (%) 13 (4.5) 5(1.7) 14 (4.9)

VTE = Avvenimenti tromboemboli¢i fil-vini li kienu jinkludu DVT, PE, u mewt ta’ origini
tromboembolika
* valur p versus placebo =0.0002

Madwar 3 xhur minn meta gew irregistrat fl-istudju, l-in¢idenza ta’ VTE baqghet aktar baxxa b’mod
sinifikanti fil-grupp ta’ trattament b’enoxaparin sodium 4,000 Ul (40 mg) versus il-grupp ta’ trattament
bil-placebo.

L-okkorrenza ta’ fsada totali u magguri kienu rispettivament 8.6% u 1.1% fil-grupp tal-placebo, 11.72Gu
0.3% fil-grupp ta’ enoxaparin sodium 2,000 Ul (20 mg) u 12.6% u 1.7% fil-grupp ta’ enoxaparin sddituni
4,000 Ul (40 mg).

Trattament ta’ trombozi fil-vini fil-fond b’ embolizmu fil-pulmuni jew minghajru

Fi studju b’hafna ¢entri, bi grupp parallell, 900 pazjent b>’DVT akuta f’rigel b’PE jew Wiinghajru ntaghzlu
b’mod arbitrarju ghal trattament bhala pazjenti rikoverati fi sptar jew ta’ (i) enoxapagitysédium 150 Ul/kg
(1.5 mg/kg) darba kuljum SC, (ii) enoxaparin sodium 100 Ul/kg (1 mg/kg) kull 12-isiegha SC, jew (i)
heparin (5,000 UI) f"daqqga IV segwit minn infuzjoni kontinwa (moghtija biex tiksev aPTT ta’ 55 sa

85 sekonda). Total ta” 900 pazjent intaghzlu b’mod arbitrarju fl-istudju u l-ni zienti kollha gew ittrattati. 1l-
pazjenti kollha r¢ivew ukoll warfarin sodium (doza aggustata skont il-hin wl-protrombin biex jinkiseb
INR ta’ 2.0 sa 3.0), li nbeda fi Zmien 72 siegha minn meta nbdew engasparin sodium jew terapija standard
bil-heparin, u tkompla ghal 90 jum. Enoxaparin sodium jew terapijasieridard bil-heparin inghataw ghal
minimu ta’ 5 ijiem u sakemm inkiseb |-INR ta’ warfarin sodiupatilznira. [2-zewg skedi ta” enoxaparin
sodium kienu ekwivalenti ghal terapija standard bil-heparin.fit-tnaqqis tar-riskju ta’ tromboembolizmu
rikurrenti fil-vini (DVT u/jew PE). Id-dejta ta’ effikacja hijanprovduta fit-tabella taht.

Enoxaparin sodium | Enoxaparin sodium | Terapija b’Heparin
150 Ul/kg l 100 Ul/kg IV aggustata ghall-
(1.5 mg/kg) darsa | (1 mg/kg) darbtejn aPTT
kuljum(SC kuljum SC n (%)
n<{Y6) n (%)
11-Pazjenti kollha 292 {100) 312 (100) 290 (100)
ttrattati ghal DVT
b’PE jew
minghajru !
Total ta’ VTE (%%) 13 (4.4)* 9 (2.9)* 12 (4.1)
e DVT Biss{%) 11 (3.7) 7(2.2) 8(2.8)
v ——
. (fg&)T Lssimali 9 (3.0) 6 (L9) 7(2.4)
. [ PE (%) 2(0.7) 2 (0.6) 4(1.4)
'V TE = avveniment tromboemboliku fil-vini (DVT u/jew PE)
| * L-intervalli ta’ kunfidenza ta’ 95% ghad-differenzi fit-trattament ghal VTE totali kienu:
- enoxaparin sodium darba kuljum versus heparin (-3.0 sa 3.5)
- enoxaparin sodium kull 12-il siegha versus heparin (-4.2 sa 1.7).

Fsada magguri kienet rispettivament 1.7% fil-grupp ta’ enoxaparin sodium 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) darba
kuljum, 1.3% fil-grupp ta’ enoxaparin sodium 100 Ul/kg (1mg/kg) darbtejn kuljum u 2.1% fil-grupp ta’
heparin.
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Trattament ta’ angina mhux stabbli u infart mijokardijaku minghajr elevazzjoni f’ST

Fi studju kbir b hafna ¢entri, 3,171 pazjent irregistrati fil-fazi akuta ta’ angina mhux stabbli jew infart
mijokardijaku minghajr mewg Q intaghzlu b’mod arbitrarju biex flimkien ma’ acetylsalicylic acid (100 sa
325 mg darba kuljum), jew jir¢ievu SC enoxaparin sodium 100 Ul/kg (1 mg/kg) kull 12-il siegha jew
inkella heparin IV mhux frazzjonat aggustat abbazi tal-aPTT. ll-pazjenti kellhom jigu ttrattati l-isptar ghal
minimu ta’ jumejn u massimu ta’ 8 ijiem, sakemm kien hemm stabilizzazzjoni klinika, proceduri ta’
vaskularizzazzjoni mill-gdid jew licenzjar mill-isptar. ll-pazjenti kellhom jigu segwiti ghal 30 jum. Meta
mqgabbel mal-heparin, enoxaparin sodium naqqas b’mod sinifikanti l-in¢idenza kkombinata ta’ angina
pectoris, infart mijokardijaku u mewt, bi tnaqqis ta’ 19.8 ghal 16.6% (tnaqqis relattiv fir-riskju ta” 16/2%6)
fil-jum 14. Dan it-tnaqqis fl-incidenza kkombinata inzamm wara 30 jum (minn 23.3 ghal 19.8%: h.qqis
relattiv fir-riskju ta’ 15%).

Ma kien hemm I-ebda differenzi sinifikanti fl-emorragiji magguri, ghalkemm emorragija fil{oost ‘@l-
injezzjoni SC kienet aktar frekwenti.

Trattament ta’ infart mijokardijaku akut b’elevazzjoni fis-segment ST
Fi studju kbir b’hatna ¢entri, 20,479 pazjent bi STEMI eligibbli biex jir¢ievu terapiia fibrinolitika ntaghzlu
b’mod arbitrarju biex jew jir¢ievu enoxaparin sodium b’doza f’daqqa ta’ 3,000 U430 mg) 1V flimkien
ma’ doza ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC segwita minn injezzjoni SC ta’ 100,Ui/rg (1 mg/kg) kull
12-il siegha jew heparin IV mhux frazzjonat aggustat abbazi tal-aPTT\gihal 48 siegha. I1-pazjenti kollha
gew ittrattati wkoll b’acetylsalicylic acid ghal minimu ta’ 30 jum. L-{strategija tal-ghoti tad-dozi ta’
enoxaparin sodium kienet aggustata ghall-pazjenti b’indeboliment yehali sever u ghall-anzjanti ta’ mill-
ingas 75 sena. L-injezzjonijiet SC ta’ enoxaparin sodium ingiictaw, Sakemm kien hemm licenzjar mill-
isptar jew ghal massimu ta’ tmint ijiem (skont liema minnhOnygiet I-ewwel).
4,716 il-pazjent ghamlu intervent koronarju perkutanju svaqtiirCivew sostenn antitrombotiku minghajr ma
kienu jafu liema Kkienet il-medi¢ina tal-istudju. Ghalh£kl; ghall-pazjenti fug enoxaparin sodium, il-PCl
kellu jsir fug enoxaparin sodium (l-ebda bidla) bizuzu wal-iskeda tal-ghoti stabbilita fl-istudji ta’ qabel i.e.
I-ebda ghoti ta’ dozi addizzjonali, jekk I-ahhar ghatdSC inghata inqas minn 8 sighat gabel intefhet il-
buzzieqa, 30 Ul/ kg (0.3 mg/kg) enoxaparimsodium IV f’daqqa, jekk 1-ahhar ghoti SC inghata aktar minn
8 sighat gabel intefhet il-buzzieqa.
Enoxaparin sodium meta mgabbel ma hepatin mhux frazzjonat nagqas b’mod sinifikanti l-in¢idenza tal-
iskop finali prmarju, kompost ta’ epewt minn kull kawza jew infart mijokardijaku mill-gdid fl-ewwel
30 jum wara I-ghazla b’mod arbitrarirn [9.9 fil-mija fil-grupp ta’ enoxaparin sodium, meta mgabbel ma’
12.0 fil-mija fil-grupp ta’ hepdriy, thhux frazzjonat] bi 17 fil-mija ta’ tnaqqis fil-percentwal tar-riskju
relattiv (p<0.001).
Il-beneficcji tat-trattametis ta™ enoxaparin sodium, evidenti ghal numru ta’ rizultat ta’ effikacja, feggew fit-
48 siegha, fejn f"dan ¢!-hin kien hemm tnaqqis ta’ 35 fil-mija fir-riskju relattiv ta’ infart mijokardijaku
mill-gdid, meta,ni&abbel ma’ trattament b’heparin mhux frazzjonat (p<0.001).
L-effett vantaggiuzta’ enoxaparin sodium fuq I-iskop finali primarju kien konsistenti fis-sottogruppi
importanti akluz 1-eta, is-sess tal-persuna, il-post tal-infart, I-istorja ta’ dijabete, 1-istorja ta’ infart
mijokardijaku precedenti, it-tip ta’ fibrinolitiku moghti, u 1-hin ghat-trattament bil-medicina tal-istudju.
Kien hemrh beneficcju sinifikanti ta’ trattament ta’ enoxaparin sodium, meta mqabbel ma’ heparin mhux
flazzjonat, f'pazjenti li ghamlu intervent koronarju perkutanju fi zmien 30 jum mill-ghazla arbitrarja
(waqqis ta’ 23 fil-mija fir-riskju relattiv) jew li kienu ttrattati b’mod mediku (tnaqqis fir-riskju relattiv ta’
15 til-mija, p=0.27 ghal interazzjoni).
Ir-rata fit-30 jum tal-iskop finali kompost ta’ mewt, infart mijokardijaku mill-gdid jew emorragija gol-
kranju (kejl tal-beneficcju nett klinku) kienet b’mod sinifikanti aktar baxxa (p<0.0001) fil-grupp ta’
enoxaparin sodium (10.1%) meta mgabbla mal-grupp ta’ heparin (12.2%), li tirraprezenta tnaqqis ta’ 17%
fir-riskju relattiv favur it-trattament b’enoxaparin sodium.
L-inc¢idenza ta’ hrug ta’ demm magguri mat-30 jum kienet oghla b’mod sinigfikanti (p<0.0001) fil-grupp
ta’ enoxaparin sodium (2.1%) versus il-grupp ta’ heparin (1.4%). Kien hemm in¢idenza akbar ta’ hrug ta’
demm gastrointestinali fil-grupp ta’ enoxaparin sodium (0.5%) versus il-grupp ta’ heparin (0.1%), filwaqt
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li l-incidenza ta’ emorragija gol-kranju kienet tixxiebah fiz-zewg gruppi (0.8% b’enoxaparin sodium
versus 0.7% bil-heparin).

L-effett vantaggjuz ta’ enoxaparin sodium fuq I-iskop finali primarju osservat matul I-ewwel 30 jum
inzamm fuq perjodu ta’ segwitu ta’ 12-il xahar.

Indeboliment tal-fwied

Abbazi ta’ dejta minn publikazzjonijiet [-uzu ta’ enoxaparin sodium 4,000 IU (40 mg) f’pazjenti ¢irrotici
(Child-Pugh klassi B-C) jidher li huwa sigur u effettiv biex jevita trombozi fil-vina portali. Ghandu jigi
nnutat i I-istudji ppublikati jista’ jkollhom limitazzjonijiet. Ghandha tintuza 1-kawtela f’pazjenti
b’indeboliment tal-fwied minhabba li dawn il-pazjenti ghandhom aktar possibbilta ta’ fsada (ara

sezzjoni 4.4) u ma saru l-ebda studji formali biex tinstab doza f’pazjeneti ¢irroti¢i (Child Pugh klassi AT B
u langas C).

5.2  Taghrif farmakokinetiku

Karatteristic¢i generali

Il-parametri farmakokineti¢i ta’ enoxaparin sodium gew studjati 1-aktar ftermini ¥at-tal ta’ hin tal-attivita
anti-Xa fil-plazma u wkoll permezz tal-attivita anti-1la, fil-firxiet tad-dozi rrakkosandati wara ghoti darba
u ghoti ripetut SC u wara ghoti darba IV. Id-deteminazzjoni kwantitattiva,tai attivitajiet farmakokinetici
anti-Xa u anti-Ila saret b’metodi amidoliti¢i validati.

Assorbiment
II-bijodisponibbilta assoluta ta’ enoxaparin sodium wara injeXdjont 5C, ibbazata fuq l-attivita anti-Xa, hija
grib il-100%.

Jistghu jintuzaw dozi u formulazzjonijiet u skedi ta’ giiati ta’ dozi differenti.

II-medja tal-livell tal-attivita massima anti-Xa fit-plaziva jigi osseervat minn 3 sa 5 sighat wara injezzjoni
SC u jikseb madwar 0.2, 0.4, 1.0 u 1.3 anti-Xa UL wara ghoti SC ta’ darba ta’ dozi ta’ 2,000 Ul,
4,000 UI, 100 Ul/kg u 150 Ul/kg (20 mg, 4@.ng, 1 mg/kg u 1.5 mg/kg), rispettivament.

Injezzjoni ta’ 3,000 Ul (30 mg) f"daqaaTVisegwita immedjatament minn 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull
12-il siegha pprovdiet livell inizjalifa’ attivita massima anti-Xa ta’ 1.16 Ul/mL (n=16) u esponiment
medju li jagbel ma’ 88% tal-livelli,fl-stat fiss. L-istat fiss jinkiseb fit-tieni jum tat-trattament.

Wara skedi ta’ ghoti ripetu¢3C+a’ 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum u 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) darba kuljum
f’voluntiera f’sahhithongy-istat fiss jintlahaq biss f’jum 2 bi proporzjon ta’ esponiment medju ta’ madwar
15% aktar milli waralosa wahda. Wara ghoti ripetut SC tal-iskeda ta’ ghoti ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg)
darbtejn kuljum, Sdstat Tiss jintlahaq mill-jum 3 sal jum 4 b’esponiment medju madwar 65% aktar milli
wara doza wahdaw b’ medja tal-oghla u l-inqas livelli ta’ attivita anti-Xa ta’ madwar 1.2 u 0.52 Ul/mL,
rispettivanian:

II-voluin tel-injezzjoni u I-kon¢entrazzjoni tad-doza fuq il-firxa ta” 100-200 mg/mL ma taffettwax il-
parynietrt farmakokineti¢i f”voluntiera f*sahhithom.

Indarmakokinetika ta’ enoxaparin sodium tidher li hija lineari fuq il-firxa tad-dozi u ghoti rrakkomandati.
Il-varjazzjoni fil-pazjent innifsu u bejn il-pazjenti hija baxxa. Wara ghoti ripetut SC ma ssehh 1-ebda
akkumulazzjoni.

L-attivita anti-lla fil-plazma wara ghoti SC huwa madwar ghaxar darbiet inqas mill-attivita anti-Xa. Il-
medja tal-livell tal-attivita massima anti-IIa jigi osservat madwar 3 sa 4 sight wara injezzjoni SC u jilhaq
0.13 Ul/mL u 0.19 UI/mL wara ghoti ripetut ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) darbtejn kuljum u 150 Ul/kg

(1.5 mg/kg) darba kuljum, rispettivament.
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Distribuzzjoni
Il-volum ta’ distribuzzjoni tal-attivita anti-Xa ta’ enoxaparin sodium hija madwar 4.3 litri u hija grib il-

volum tad-demm.

Bijotransformazzjoni
Enoxaparin sodium huwa mmetabolizzat primarjament fil-fwied permezz ta’ desulfazzjoni u/jew
depolimerizzazzjoni ghal specijiet b’piz molekulari aktar baxx b’qawwa bijologika mnaqqsa hafna.

Eliminazzjoni

Enoxaparin sodium huwa medic¢ina bi tnehhija baxxa bi tnehhija medja ta’ anti-Xa mill-plazma ta’

0.74 L/siegha wara infuzjoni IV ta’ 6 sighat ta’ 150 Ul /kg (1.5 mg/kg).

L-eliminazzjoni tidher li ssir f’fazi wahda b’half-life ta’ madwar 5 sighat wara doza wahda SC#e¢ madwar
7 sighat wara ghoti ta’ dozi ripetuti.

Tnehhija mill-kliewi ta’ partijiet attivi tirraprezenta madwar 10% tad-doza moghtija u,t-thetthija totali
mill-kliewi ta’ partijiet attivi u mhux attivi tirraprezenta 40% tad-doza.

Popolazzjonijiet specjali

Anzjani

Abbazi ta’ rizultati ta’ analizi farmakokinetika ta’ popolazzjoni, il-profil kinciiicu ta’ enoxaparin sodium
mhuwiex differenti f’pazjenti anzjani meta mqabbel ma’ indivdiwi izghar nieta 1-funzjoni tal-kliewi tkun
normali. Madankollu, minhabba 1i 1-funzjoni tal-kliewi hija maghrufl 1i ponqos ma’ avvanz fl-eta, pazjenti
anzjani jista’ jkollhom eliminazzjoni ta’ enoxaparin sodium mnacosegyara sezzjonijiet 4.2 u 4.4).

Indeboliment tal-fwied

Fi studju li sar f’pazjenti b’¢irrozi avvanzata li kienu ttrattati s’ <noxaparin sodium 4,000 Ul (40 mg) darba
kuljum, tnaqqis fl-attivita massima ta’ anti-Xa kien agSe¢jat ma’ zieda fis-severita ta’ indeboliment tal-
fwied (stmat bil-kategoriji ta’ Child-Pugh). Dan ft-tnaggis kien attribwit I-aktar ghal tnaqqis fil-livell ta’
ATIII minhabba tnaqqis fis-sintesi ta’ ATIIL{ paxicati b’indeboliment tal-fwied.

Ineboliment tal-kliewi

Kienet osservata relazzjoni lineari hejutheriiija ta’” anti-Xa mill-plazma u tehhija tal-kreatinina fl-istat
fiss, li turi tnaqgis fit-tnehhija ta’ eroxaparin sodium f’pazjenti b’ funzjoni tal-kliewi mnaqqsa. L-
esponiment ghal anti-Xa rraprezenéat/permezz tal-AUC, fl-istat fiss, jizdied bi ftit f’indeboliment hafif
(tehhija tal-kreatinina 50-80 riL/min) u moderat (tehhija tal-kreatinina 30-50 mL/min) tal-kliewi wara
dozi SC ta’ 4,000 Ul (40 nigy aarba kuljum. F’pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi (tehhija tal-
kreatinina <30 mL/min}%-~AJC fl-istat fiss tizdied b’mod sinifikanti b’madwar 65% wara dozi ripetuti SC
ta’ 4,000 Ul (40 mg)«Jaria kuljum (ara sezzjonijiet 4.2 u 4.4).

Emodijalisi

ll-farmakopinetilia ta’ enoxaparin sodium dehret tixbah lill-popolazzjoni ta’ kontroll wara doza wahda ta’
25 UI, 50 W1 Jew 100 Ul/kg (0.25, 0.50 jew 1.0 mg/kg) IV madankollu, I-AUC kienet darbtejn aktar mill-
kontral!,

Fiz

Wara ghoti ripetut ta’ 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) SC darba kuljum, il-medja tal-AUC tal-attivita anti-Xa hija
ftit oghla fl-istat fiss f*voluntiera f’sahhihom b’hafna piz zejjed (BMI 30-48 kg/m?) meta mqabbla ma’
individwi bhala kontroll 1i ma kellhomx piz zejjed, filwaqt li 1-livell tal-attivita massima anti-Xa fil-
plazma ma jizdiedx. Hemm tnehhija aggustata ghall-piz li hija inqas f’individwi b’hafna piz Zejjed b’ghoti
ta’ dozi SC.
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Meta nghataw dozi li ma kinux aggustati ghall-piz, instab li wara doza wahda ta’ 4,000 Ul (40 mg) SC, I-
esponiment anti-Xa jkun 52% oghla f’nisa b’piz baxx (<45 kg) u 27% oghla f’irgiel b’piz baxx (<57 kg)
meta mqabbla ma’ individwi bhala kontroll li kellhom piz normali (ara sezzjoni 4.4).

Interazzjonijiet farmakokinetici
Ma kienu osservati I-ebda interazzjonijiet farmakokinetic¢i bejn enoxaparin sodium u tromboliti¢i meta
dawn inghataw flimkien.

5.3 Taghrif ta’ qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta

Apparti |-effetti antikoagulanti ta” enoxaparin sodium, ma kien hemm |-ebda evidenza ta’ effetti avversi
b’ 15-il mg/kg/jum fl-istudji ta’ 13-il gimgha dwar 1-effett tossiku SC kemm fil-firien kif uke!l fil-klieb u
b’10 mg/kg/jum fl-istudji ta’ 26 gimgha dwar l-effetti tossici SC u IV kemm fil-firien, kif ukonfix-xadini.
Enoxaparin ma wera l-ebda attivita mutagenika abbazi ta’ testijiet in vitro, inkluz it-teseAwies, test tal-
mutazzjoni 'il quddiem tac-cellula tal-limfoma tal-gurdien, u 1-ebda attivita klastoge.iita abbazi tat-test
tal-aberrazzjoni tal-kromosomi tal-limfocita tal-bniedem in vitro, u t-test tal-abe{Tazzjoni tal-kromosomi
tal-mudullun tal-ghadam tal-far in vivo.

Studji 1i saru f*firien u fniek tqal b’dozi ta' enoxaparin sodium SC sa 20vngkg/jum ma wrew |-ebda
evidenza ta’ effetti teratogenici jew effett tossiku fuq il-fetu. Enoxapfrithsodium nstab li m’ghandu 1-ebda
effett fuq il-fertilita jew il-kapacita riproduttiva ta’ firien irgiel u 1iigab’dozi SC sa 20 mg/kg/jum.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ e¢¢ipjenti

IIma ghall-injezzjonijiet

6.2 Inkompatibbiltajiet

Injezzjoni minn taht il-gilda
Thorinane m'ghandux jithallat-ma'anjezzjonijiet jew infuzjonijiet ohrajn.

Injezzjoni minn gol-vina (6his) ghall-indikazzjoni ta' STEMI akuta biss
Dan il-prodott medi¢iriali ta’ghandux jithallat ma’ prodotti medicinali ohrajn hlief dawk imsemmija
f’sezzjoni 6.6.

6.3 Zmien/kémin idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Siringagirtndija ghal-lest
Sentei(n

Pradott medicinali dilwit b' sodium chloride 9 mg/ml (0.9%) soluzzjoni ghall-injezzjoni jew 5% glucose
8 sighat

6.4 Prekawzjonijiet spe¢jali ghall-hazna
Ahzen taht 25 °C. Tiffrizax.
6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih
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0.6 mL ta' soluzzjoni f'bettija tas-siringa ggradata ta' hgieg newtrali ¢ar, minghajr kulur tat-tip | b'labra
mwahhla u ghatu tal-labra maghluq b'tapp tal-gomma tal-chlorobutyl u virga tal-planger ta' polypropylene
orangjo.

Pakketti ta' 2 jew 10 siringi mimlija ghal-lest.

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sug.

6.6 Prekawzjonijiet spec¢jali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor

ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU: SIRINGA MIMLIJA GHAL-LEST

Kif ghandek taghti injezzjoni ta' Thorinane lilek innifsek

Jekk inti kapaci taghti din il-medi¢ina lilek innifsek, it-tabib jew l-infermier tieghek ser jurekikif ghandek
taghmel dan. Tippruvax tinjetta lilek innifsek jekk ma gejtx imharreg/imharrga kif tagiémel.<an. Jekk
mintix ¢ert dwar x'ghandek taghmel, kellem lit-tabib jew lill-infermier tieghek minngatih.

Qabel tinjetta lilek innifsek b'Thorinane

- Iccekkja d-data ta' skadenza fuq il-medi¢ina. Tuzax jekk id-data tkun.shaddiet.

- Iecekkja li s-siringa mhijiex bil-hsara u li I-medic¢ina go fiha hija soizzjoni ¢ara. Jekk le, uza
siringa ohra.

- Tuzax din il-medi¢ina jekk tinnota xi bidla fid-dehra tal-prozatt

- Kun ¢ert li taf dwar kemm ghandek tinjetta.

- I¢cekkja 1-addome tieghek sabiex tara jekk l1-ahhar iniezasioni kkawzatx xi hmura, bidla fil-kulur tal-
gilda, nefha, tnixxija jew ghadhiex tikkawza ugighi, jekkiva tkellem mat-tabib jew mal-infermier
tieghek.

- Iddeciedi fejn ser tinjetta 1-medicina. Biddel il¥nost fejn tinjetta kull darba mil-lemin ghax-xellug
tal-istonku tieghek. Din il-medi¢ina ghandha tigl injettata kemm kemm taht il-gilda fuq 1-istonku
tieghek, imma mhux wisq lejn iz-zokra jew"kwalunkwe tessut ta¢-cikatri¢i (mill-angas 5 cm ‘il
boghod minn dawn).

- Is-siringa mimlija ghal-lest hija int{z4 jshall-uzu wiehed biss.

Struzzjonijiet dwar kif ghandek tir5eialilek innifsek b'Thorinane
1)  Ahsel idejk u 1-post fejn,sartinsetta lilek innifsek bis-sapun u I-ilma. Nixxifhom.

2)  Poggi jew imtedd fpoizzjoni komda sabiex tkun rilassat/a. Aghmel cert 1i tista' tara 1-post fejn
ghandek tinjetta. Siggd inklinat, pultruna, jew sodda bl-imhaded biex jerfghuk huma ideali.

3)  Aghzel pogifuq in-naha leminija jew xellugija tal-istonku tieghek. Dan ghandu jkun mill-angas
5 cm 'il hoghod miz-zokra tieghek u 'l barra lejn genbejk.

Ftakar: Tinjettax lilek innifsek sa angas minn 5 cm taz-zokra tieghek jew madwar ¢ikatrici jew tbengil
ezisten'i. biddel il-post fejn tinjetta lilek innifsek bejn in-naha xellugija u leminija tal-istonku tieghek,
siOpuil-post fejn kont injettat I-ahhar.

4) ©  Igbed it-tapp tal-labra b'kawtela mis-siringa. Armi t-tapp. Is-siringa hija mimlija ghal-lest u lesta
ghall-uzu.
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Taghfasx il-planger qabel tinjetta lilek innifsek sabiex tehles mill-bziezaq tal-arja. Dan jista' jwassal ghal
telf tal-medic¢ina. Ladarba nehhejt it-tapp, thalli 1-labra tmiss ma' mkien. Dan sabiex tizgura li 1-labra titaa'
nadifa (sterili).

5)  Zomm is-siringa fl-id li tikteb biha (bhal lapes) u bl-id l-ohra, oqros il-post imnaddaf tal-aidcine
bil-mod bejn is-saba’ I-werrej u s-saba’ I-kbir sabiex taghmel tinja fil-gilda

Kun ¢ert li Zzzomm it-tinja tal-gilda matul 1-injezzjoni.

6)  Zomm is-siringa sabiex il-labra qed tipponta 'l isfel (vertikalment fangoly ' $9°). Dahhal it-tul
kollu tal-labra fit-tinja tal-gilda

7)  Aghfas il-planger b'subghajk. Dan ser*jibghut il-medic¢ina fit-tessut xahmi tal-istonku. Kun ¢ert li
zzomm it-tinja tal-gilda matul I-injezzjon

Nehhi I-labra billi tigbidha drittlil barra.

Sabiex tevita t-tbengil, toghrokx is-sit tal-injezzjoni wara li tkun injettajt lilek innifsek.

Y  Armi s-siringa uzata bl-ghant protettiv taghha fil-kontenitur tal-oggetti jaqtghu pprovdut. Aghlaq I-
ghatu tal-kontentitur sew u poggi l-kontenitur fejn ma jintlahagx mit-tfal.

Meta I-kontenitur ikun mimli, aghtih lit-tabib jew lill-infermier tal-kura fid-dar ghar-rimi. Tpoggix
fl-iskart tad-dar.

Kull fdal tal-prodott medicinali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa” wara 1-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali.
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7. DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Techdow Pharma Netherlands B.V.

Strawinskylaan 1143, Toren C-11

1077XX Amsterdam

Olanda

8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
EU/1/16/1131/005

EU/1/16/1131/006

Q. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 15/09/2016

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medicinali tinsakh iuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea
ghall-Medicini http://www.ema.europa.eu.
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vDan il-prodott medi¢inali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Il-professjonisti tal-kura tas-sahha
huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni avversa suspettata. Ara sezzjoni 4.8 dwar kif ghandhom
jigu rappurtati reazzjonijiet avversi.

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Thorinane 8,000 TU (80 mg) 0.8 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni f'siringa mimlija ghal-lest

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

10,000 UI/mL (100 mg/mL) soluzzjoni ghall-injezzjoni

Kull siringa mimlija ghal-lest fiha enoxaparin sodium 8,000 Ul ta’ attivita anti-Xa (¢ierivalenti ghal
80 mg) £°0.8 mL ilma ghall-injezzjonijiet.

Ghal-lista shiha ta’ ec¢¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

Enoxaparin sodium huwa sustanza bijologika miksuba permezz ta’ @lkaline depolymerization ta’ heparin
benzyl ester derivat mill-mukuza tal-musrana tal-hniezer.

3. GHAMLAFARMACEWTIKA

Soluzzjoni ghall-injezzjoni f'siringa mimlija ghal-lest:
Soluzzjoni ¢ara, minghajr kulur sa isfar car.

4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtiti

Thorinanehuwa indikat fl-adu'ti shal:

e Profilassi ta” mard troizdbdemboliku fil-vini f’pazjenti li se jaghmlu operazzjoni u li ghandhom riskju
moderat jew gholizh’tsod partikolari dawk li jkunu ged jaghmlu operazzjonijiet ortopedici jew
generali inklnz operazzjonjiet ghall-kancer.

e Profilassi ta’miard tromboemboliku fil-vini f’pazjenti li jehtiegu kura medika li ghandhom mard akut
(bhal insvttigjenza akuta tal-qalb, insufficjenza respiratorja, infezzjonijiet severi jew mard rewmatiku)
u mohiite “mnaqgqsa li geghdin f’riskju akbar ta’ tromboembolizmu fil-vini.

o  Treitanient ta’ trombozi fil-vini fil-fond (DVT - deep vein thrombosis) u embolizmu fil-vini (PE -
pulingnary embolism) hlief PE li x’aktarx tkun tehtieg terapija trombolitika jew operazzjoni.

2,/ Prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’ trombus fi¢-¢irkulazzjoni barra mill-gisem waqt 1-emodijalisi.

¢ “Sindrom koronarju akut:

- Trattament ta’ angina mhux stabbli u infart mijokardijaku minghajr elevazzjoni tas-segment ST
(NSTEMI - Non ST-segment elevation myocardial infarction), flimkien ma’ acetylsalicylic acid
mill-halgq.

- Trattament ta’ infart mijokardijaku akut b’elevazzjoni tas-segment ST (STEMI - acute ST-
segment elevation myocardial infarction) inkluz pazjenti li se jigu mmaniggjati b’mod mediku
jew b’intervent koronarju perkutanju sussegwenti (PCI - percutaneous coronary intervention).
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- ll-prevenzjoni ta' capep tad-demm fi¢-¢irkolazzjoni ekstrakorporali waqt I-emodijalisi.
4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata
Pozologija

Profilassi ta’ mard tromboemboliku fil-vini f’pazjenti li se jaghmlu operazzjoni u li ghandhom

riskju moderat jew ghioli

Ir-riskju tromboemboliku individwali ghall-pazjenti jista’ jigi stmat bl-uzu ta’ mudell validat ta’

stratifikazzjoni tar-riskju.

e F’pazjenti b’riskju moderat ta’ tromboembolizmu, id-doza rrakkomandata ta’ enoxaparin sodiiin iwja
2,000 Ul (20 mg) darba kuljum permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda (SC - subcutaneous)..ll-5/du'a’
enoxaparin sodium 2,000 Ul (20 mg) gabel operazzjoni (saghtejn qabel 1-operazzjoni) gie poruvat li
huwa effettiv u sikur f’operazzjoni b’riskju moderat.

F’pazjenti b’riskju moderat, it-trattament b’enoxaparin sodium ghandu jinzamm gial p<rjodu minimu
ta’ 7-10 ijiem irrispettivament mill-istat ta’ rkupru (ez. mobilita). ll-profilassi ghdtidha titkompla sakemm
il-pazjent ma jkunx ghad ghandu mobilita mnaqgsa b’mod sinifikanti.

e F’pazjenti b’riskju gholi ta’ tromboembolizmu, id-doza rrakkomandata ta’ eriexaparin sodium hija
4,000 Ul (40 mg) darba kuljum moghtija permezz ta’ injezzjoni SC li s faribbilment tinbeda
12-il siegha qabel 1-operazzjoni. Jekk ikun hemm il-htiega li enoxaparii sodium jinbeda b’mod
profilattiku aktar minn 12-il siegha qabel 1-operazzjoni (ez. pazjdnt i 'riskju gholi li ged jistenna ghal
operazzjoni ortopedika distinta), l-ahhar injezzjoni ghandha tinghata mhux aktar tard minn
12-il siegha qgabel 1-operazzjoni u titkompla 12-il siegha &ara,|*dperazzjoni.

o Ghal pazjenti li jsirulhom operazzjonijiet ortopedici magguri hija rrakkomandata
tromboprofilassi estiza sa 5 gimghat.

o Ghal pazjenti b’riskju kbir ta’ teamboembolizmu fil-vini (VTE - venous
thromboembolism) li ssirilhom eperazzjoni fl-addome jew fil-pelvici ghall-kancer
hija rrakkomandata tromboprofilassi estiza sa 4 gimghat.

Profilassi ta’ tromboembolizmu fil-vini f pagiéati li jehitiegu kura medika

Id-doza rrakkomandata ta’ enoxaparin sediun hija 4,000 UI (40 mg) darba kuljum permezz ta’ injezzjoni
SC.

Trattament b’enoxaparin sodium j\&i prdnat b’ricetta ghal mill-angas 6 ijiem sa 14-il jum irrispettivament
mill-istat ta’ rkupru (ez. mobilisa)s\Mhuwiex stabbilit il-benefi¢¢ju ghal trattament itwal minn 14-il jum.

Trattament ta’ DVT u PE

Enoxaparin sodium jita? jinghata SC jew bhala injezzjoni darba kuljum ta’ 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) jew
inkella bhala injegzjonijiet darbtejn kuljum ta” 100 Ul/kg (1 mg/Kkg).

L-iskeda tal-ghoui, girandha tinghazel mit-tabib abbazi ta’ stima individwali inkluz valutazzjoni tar-riskju
tromboemixol kuu r-riskju ta’ fsada. L-iskeda ta’ doza ta’ 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) moghtija darba kuljum
ghandha tintuza f*pazjenti mhux ikkumplikati b’riskju baxx ta’ rikorrenza ta’ VTE. L-iskeda ta’ doza ta’
100 Ul{kgy(L mg/kg) moghtija darbtejn kuljum ghandha tintuza fil-pazjenti I-ohra kollha bhal dawk
b’iaiaa piz zejjed, b’PE bis-sintomi, bil-kancer, b’VTE rikorrenti jew bi trombozi prossimali (vena iliaca).

Traitament b’enoxaparin sodium jigi ordnat b’ricetta ghal perjodu medju ta’ 10 ijiem. Terapija
antikoagulanti mill-halq ghandha tinbeda fejn ikun xieraq (ara “Bidla bejn enoxaparin sodium u
antikoagulanti mill-halq” fi tmiem is-sezzjoni 4.2).

Prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’ trombus matul I-emodijalisi

Id-doza rrakkomandata hija 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ enoxaparin sodium.

Ghal pazjenti b’riskju kbir ta’ emorragija, id-doza ghandha titnaqqas ghal 50 Ul/kg (0.5 mg/kg) ghal
access vaskulari doppju jew 75 Ul/Kg (0.75 mg/kg) ghal access vaskulari uniku.
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Matul I-emodijalisi, enoxaparin sodium ghandu jigi introdott gol-pajp tal-arterja tar-rotta ¢irkulari fil-bidu
tas-sessjoni tad-dijalisi. L-effett ta’ din id-doza is-soltu jkun bizzejjed ghal sessjoni ta’ 4 sighat;
madankollu, jekk jinsabu ¢rieki ta’ fibrin, per ezempju wara sessjoni itwal minn dik normali, tista’
tinghata doza ohra ta’ 50 Ul sa 100 Ul/kg (0.5 sa 1 mg/kg).

Ma hija disponibbli I-ebda dejta f’pazjenti li jkunu ged juzaw enoxaparin sodium ghall-profilassi jew ghat-
trattament u waqt is-sessjonijiet tad-dijalisi.

Sindrom koronarju akut: trattament ta’ angina mhux stabbli u NSTEMI u trattament ta’ STEMI akut

e  Ghat-trattament ta’ angina mhux stabbli u NSTEMI, id-doza rrakkomandata ta’ enoxaparin sed uri
hija 100 Ul/kg (1 mg/kg) kull 12-il siegha permezz ta’ injezzjoni SC moghtija flimkien ma” ‘erapija
kontra I-plejtlits. It-trattament ghandu jinzamm ghal minimu ta’ jumejn u jitkompla sakémin ‘tkun
hemm stabilizzazzjoni klinika. It-tul ta” zmien tat-trattament is-soltu jkun minn jumein $a'8 ijiem.
Acetylsalicylic acid huwa rrakkomandat ghall-pazjenti kollha minghajr kontraindikazzjonijiet b’doza
gholja fil-bidu ta’ 150-300 mg (f’pazjenti li qatt ma jkunu hadu acetylsalicylic atic’) mill-halq u doza
ta’ manteniment ta’ 75-325 mg/kuljum mill-halq ghal tul ta’ Zmien irrispettivament mill-istrategija ta’
trattament.

e Ghat-trattament ta’ STEMI akut, id-doza rrakkomandata ta’ enoxXaoeririrsodium hija doza wahda
f’daqqa fil-vini (IV) ta’ 3,000 Ul (30 mg) flimkien ma’ doza ta’ { 0G)JI/kg (1 mg/kg) SC segwita
minn 100 Ul/kg (1 mg/kg) moghtija taht il-gilda kull 12-il sieghamassimu ta’ 10,000 Ul (100 mg)
ghal kull wahda mill-ewwel zewg dozi SC). Terapija Xieiaa Raritra |-plejtlits bhal acetylsalicylic acid
mill-halq (75 mg sa 325 mg darba kuljum) ghandha tinghata*fl-istess waqt hlief jekk tkun
kontraindikata. It-tul ta’ zmien irrakkomandat ta’ trattanient huwa 8 ijiem jew sakemm ikun hemm
licenzjar mill-isptar, skont liema minnhom issehl 1"awwel. Meta jinghata flimkien ma’ trombolitiku
(specifiku ghall-fibrin jew mhux specifiku ghall-fiierin), enoxaparin sodium ghandu jinghata bejn
15-il minuta gabel u 30 minuta wara I-bidu tat-terapija fibrinolitika.

o Ghad-dozagg f"pazjenti > 7§ $ana, ara l-paragrafu “Anzjani”.

o Ghall-pazjenti mmanigjasi 22 PCI, jekk 1-ahhar doza ta’ enoxaparin sodium SC kienet
inghatat inqas minn 8 sighat qabel intethet il-buzzieqa, ma huwa mehtieg 1-ebda ghoti
addizzjonali ta’ dozinJokk 1-ahhar ghoti SC inghata aktar minn 8 sighat qabel intefhet il-
buzzieqa, ghandhy tifighata doza f’daqqa IV ta’ 30 Ul/kg (0.3 mg/kg) enoxaparin sodium.

Popolazzjoni pedjatrika
Is-sigurta u l-effikacja tah¢agxaparin sodium fil-popolazzjoni pedjatrika ma gewx determinati s’issa.

Anzjani

Ghall-indikazzioniiict kollha hlief ghal STEMI, ma huwa mehtieg 1-ebda tnaqqis fid-doza ta’ pazjenti
anzjani, hligf jekX il-funzjoni tal-kliewi tkun indebolita (ara taht “indeboliment tal-kliewi” u sezzjoni 4.4).
Ghat-trattement ta’ STEMI akut f’pazjenti anzjani >75 sena, m’ghandhiex tintuza doza f’daqqa fil-bidu
IV. 1bda I-xhoti b’doza ta’ 75 Ul/kg (0.75 mg/kg) SC kull 12-il siegha (massimu ta’ 75 Ul (75 mg) ghal
karhwahda mill-ewwel zewg dozi SC biss, segwita minn ghoti ta’ doza ta’ 75 Ul/kg (0.75 mg/kg) SC
giall-kumplament ta-dozi). Ghall-ghoti tad-doza f’pazjenti anzjani b’indeboliment fil-funzjoni tal-kliewi,
ara taht “indeboliment tal-kliewi” u sezzjoni 4.4.

Indeboliment tal-fwied
Hija disponibbli dejta limitata f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied (ara sezzjonijiet 5.1 u 5.2) u ghandha
tintuza l-kawtela f"dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 4.4).

Indeboliment tal-kliewi (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.2)
e Indeboliment sever tal-kliewi
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Enoxaparin sodium mhuwiex rrakkomandat ghal pazjenti b’mard tal-kliewi fl-ahhar stadju (tehhija tal-
kreatinina <15 mL/min) minhabba nuqqas ta’ dejta f’din il-popolazzjoni apparti mill-prevenzjoni ta’
formazzjoni ta’ trombus fi¢-cirkulazzjoni barra 1-gisem wagqt 1-emodijalisi.

Tabella tad-dozi u 1-ghoti ghal pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi (tehhija tal-kreatinina
[15-30] mL/min):

Indikazzjoni Skeda tal-ghoti tad-doza
Profilassi ta” mard tromboemboliku fil-vini 2,000 Ul (20 mg) SC darba kuljum

Trattament ta” DVT u PE 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ piz tal-gisem SC darba
kuljum N Vd

Trattament ta’ angina mhux stabbli u NSTEMI (100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ piz tal-gisem SC.daxba
kuljum %

Trattament ta” STEMI akut (pazjenti taht il- Doza 1 x 3,000 Ul (30 mg) f"daqqa¢iVi fiimkien

75 sena) ma’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ piz#aisgisem SC u

imbaghad 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’” piz tal-gisem SC
kull 24 siegha

Trattament ta’ STEMI akut (pazjenti li L-ebda doza moghijg i*daqqa IV fil-bidu,
ghandhom aktar minn 75 sena) 100 Ul/kg (1 mg/iy) w&’ piz tal-gisem SC u
imbaghad 1Q5/\/g (1 mg/kg) ta’ piz tal-gisem SC
kull 24 siegha

L-aggustamenti rrakkomandati fid-doza jew fl-ghoti masjapplikawx ghall-indikazzjoni tal-emodijalisi.

e Indeboliment moderat u hafif tal-kliewi

Ghalkemm ma huwa rrakkomandat I-ebda aggustamient fid-doza ta’ pazjenti b’indeboliment moderat
(tehhija tal-kreatinina 30-50 mL/min) u hafif(tehhija tal-kreatinina 50-80 mL/min) tal-kliewi, huwa
rrakomandat monitoragg kliniku b’attenzjozii

Metodu ta’ kif ghandu jinghata
Thorinanem’ghandux jinghatantir«o.ta ta’ gol-muskolu.

Ghall-profilassi ta’ mard t{oraboemboliku fil-vini wara operazzjoni, trattament ta” DVT u PE, trattament

ta’ angina mhux stabbi.1 NSTEMI, enoxaparin sodium ghandu jinghata permezz ta’ injezzjoni SC.

e Ghal STEMI akuy,it*rattament ghandu jinbeda b’injezzjoni wahda f’daqqa IV segwita
immedjatmaeiit minn injezzjoni SC.

e  Ghall-prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’ trombus fi¢c-¢irkulazzjoni barra 1-gisem waqt I-emodijalisi, huwa
jinghatansnn gol-pajp iriqiq tal-arterja ta’ rotta cirkulari tad-dijalisi.

Is-sirfnga rnimlija ghal-lest li tintrema wara li tintuza hija lesta biex tintuza immedjatament.

Huwa rrakkomandat li tintuza siringa tat-tuberkulin jew siringa ekwivalenti meta jintuzaw 1-ampulli jew
il-kunjetti b’hafna dozi biex jigi accertat li jsir il-gbid tal-volum li suppost tal-medicina.

e Teknika tal-injezzjoni SC:
L-injezzjoni ghandha l-ahjar issir meta 1-pazjenti ikun mimdud. Enoxaparin sodium jinghata permezz ta
injezzjoni SC fil-fond.

b

Tnehhix il-buzzieqa tal-arja mis-siringa gabel I-injezzjoni biex tevita li tnaggas mill-medi¢ina meta tuza
siringi mimlijin ghal-lest. Meta I-kwantita ta’ medicina li ghandha tigi injettata jkun jehtieg li tigi
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aggustata abbazi tal-piz tal-pazjent, uza s-siringa mimlija ghal-lest b’marki tal-kejl biex tikseb il-volum
mehtieg billi tarmi z-zejjed qabel l-injezzjoni. Jekk joghgbok kun af li f"xi kazijiet mhuwiex possibbli li
tikseb doza ezatta minhabba 1-marki tal-kejl tas-siringa, u f’kaz bhal dan ghandu jinghata 1-volum sal-
marka l-eqreb ta’ dik mehtiega.

L-ghoti ghandu jinbidel bejn il-parti tal-lemin u tax-xellug anterolaterali jew posterolaterali tal-addome.

It-tul shih tal-labra ghandu jiddahhal b’mod vertikali f’tinja fil-gilda mizmuma bejn is-saba’ 1-kbir u I-
werrej. It-tinja tal-gilda m’ghandhiex tintreha sakemm titlesta 1-injezzjoni. Toghrokx il-post tal-injezzjcii
wara |-ghoti tal-injezzjoni.

Nota ghas-siringi mimlijin ghal-lest li ghandhom sistema awtomatika ta’ sigurta: Is-sistema ¢a*slguita
tiffunzjona fi tmiem l-injezzjoni (ara l-istruzzjonijiet f’sezzjoni 6.6).

F’kaz li I-pazjenti jaghti 1-injezzjoni lilu nnifsu, huwa/hija ghandhom jigu avzati biex isagwu 1-
istruzzjonijiet pprovduti fil-fuljett ta’ taghrif inkluz fil-pakkett ta’ din il-medic¢ina.

e Injezzjoni IV (f"daqqa) (ghall-indikazzjoni ta’ STEMI akut biss):

Ghal STEMI akut, it-trattament ghandu jinbeda b’injezzjoni wahda f’daqqaiv=segwita immedjatament
minn injezzjoni SC.

Ghall-injezzjoni 1V, jistghu jintuzaw kemm il-kunjett b’hafna dozi kk ukoll is-siringa mimlija ghal-lest.
Enoxaparin sodium ghandu jinghata permezz ta’ pajp irqiq IV. Howaum’ghandux jithallat jew jinghata
flimkien ma’ medicini ohra. Biex tigi evitata l-possibbilta ta™«hiit ta’ enoxaparin sodium ma’ medicini
ohra, l-a¢¢ess IV maghzul ghandu jitlahlah b’ammont suffifjentrta’ soluzzjoni ta’ saline jew dextrose
gabel u wara I-ghoti f’daqga ta’ enoxaparin sodium IV hiex jitnaddaf il-post minn fejn tkun giet introdotta
I-medicina. Enoxaparin sodium jista’ jinghata minghaji\petiklu flimkien ma’ soluzzjoni ta’ normal saline
(0.9%) jew 5% dextrose fl-ilma.

o Injezzjoni tal-bidu ta’ 3,000 Ul (30'mg) f’daqqa
Ghad-doza tal-bidu ta’ 3,000 Ul (30 mg) (moglitija f"daqqa, bl-uzu ta’ siringa ta’ enoxaparin sodium
mimlija ghal-lest immarkata bil-kejl, n€rifui-volum zejjed biex izzomm biss 3,000 Ul (30 mg) fis-siringa.
Id-doza ta’ 3,000 Ul (30 mg) tista’ imtbaghad tigi injettata direttament fil-pajp irqgiq IV.

oDoza addizzjonali mggnitija f’daqqa ghal PCI meta l-ahhar ghoti SC ikun inghata aktar minn
8 sighat gabel irteihet il-buzzieqa
Ghall-pazjenti li qed jigtmimianiggjati b’PCI, ghandha tinghata doza addizzjonali IV f°daqqa ta’ 30 Ul/kg
(0.3 mg/kg) jekk l-ahiiar'ghoti SC ikun inghata aktar minn 8 sighat gabel tintefah il-buzzieqa.

Sabiex tigi acéertata I-precizjoni tal-volum zghir li ghandu jigi injettat, huwa rrakkomandat li I-medi¢ina
tigi ddilwita,ghal 300 Ul/mL (3 mg/mL).

Biex tiksea sciuzzjoni ta” 300 UI/mL (3 mg/mL), bl-uzu ta’ siringa mimlija ghal-lest ta” 6,000 Ul (60 mg)
enoxaparir’ sodium, huwa rrakkomandat li tintuza borza tal-infuzjoni ta’ 50 mL (i.e. tuza soluzzjoni ta’
rorma!,saline (0.9%) jew 5% dextrose fl-ilma) kif ge;j:

Ighed 30 mL mill-borza tal-infuzjoni b’siringa u armi 1-likwidu. Injetta I-kontenut kollu ta’ siringa mimlija
ghal-lest ta’ 6,000 Ul (60 mg) enoxaparin sodium fl-20 mL li jkun ghad fadal fil-borza. Hawwad il-
kontenut tal-borza bil-mod. Igbed il-volum mehtieg tas-soluzzjoni ddilwita b’siringa ghal ghoti gol-pajp
irgiq 1V.

Wara li titlesta d-dilwizzjoni, il-volum li ghandu jigi injettat jista’ jigi kkalkulat bl-uzu tal-formola li gejja
[Volum tas-soluzzjoni ddilwita (mL) = Piz tal-pazjent (kg) x 0.1] jew bl-uzu tat-tabella taht. Huwa
rrakkomandat li d-dilwizzjoni tigi ppreparata immedjatament qabel ma tintuza.
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Il-volum 1i ghandu jigi injettat mill-pajp irqiq IV wara li titlesta d-dilwizzjoni b’konc¢entrazzjoni ta’
300 1U (3 mg) /mL.

Piz Doza mehtiega Volum li ghandu jigi
30 Ul/kg (0.3 mg/kg) injettat meta jkun
iddilwit ghal

konéentrazzjoni finali
ta’ 300 IU (3 mg) / mL

[Kd] Ul [mg] [mL]
45 1350 13.5 4.5
50 1500 15 5
55 1650 16.5 5.5
60 1800 18 6
65 1950 19.5 6.5
70 2100 21 X
75 2250 225 7.5
80 2400 24 8
85 2550 255 8.5
90 2700 27 9
95 2850 28.5 9.5

100 3000 30 10

105 3150 Q15 10.5

110 3300 Q3 11

115 3450 345 11.5

120 3600 36 12

125 3750 37.5 125

130 3900 39 13

135 4050 40.5 13.5

140 4200 42 14

145 4250 43.5 14.5

150 4500 45 15

e Injezzjoni filypajp irqiq tal-arterja:
Jinghata minn g3l-pejp iriqiq tal-arterja ta’ rotta cirkulari tad-dijalisi ghall-prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’
trombus fié-¢lrkulazzjoni barra I-gisem waqt 1-emodijalisi.

Bidla bejrierioxaparin sodium u antikoagulanti mill-halg

¢, bidla bejn enoxaparin sodium u antagonisti tal-vitamina K (VKA — vitamin K antagonists)
ri=rnonitoragg kliniku u t-testijiet tal-laboratorju [hin tal-protrombin espress bhala I-Proporzjon
Normalizzat Internazzjonali (INR - International Normalized Ratio)] ghandhom jigu intensifikati biex jigi
mmonitorjat I-effett ta’ VKA.
Minhabba li hemm intervall gabel mal-VKA jilhaq l-effett massimu tieghu, it-terpija b’enoxaparin sodium
ghandha titkompla b’doza kostanti ghat-tul ta’ zmien 1i jkun hemm bZonn biex I-INR jinzamm fil-firxa
terapewtika mixtieqa ghall-indikazzjoni f’zewg testijiet successivi.
Ghall-pazjenti li fil-prezent jkunu ged jir¢ievu VKA, il-VKA ghandu jitwaqqaf u l-ewwel doza ta’
enoxaparin sodium ghandha tinghata meta 1-INR ikun nagas aktar mill-firxa terapewtika.

82



¢ Bidla bejn enoxaparin sodium u antikoagulanti mill-zalg li jahidmu b’mod dirett (DOAC - direct
oral anticoagulants)
Ghal pazjenti li fil-prezent jkunu ged jir¢ievu enoxaparin sodium, wagqaf enoxaparin sodium u ibda d-
DOAC minn 0 sa saghtejn qabel jasal il-hin tal-ghoti ta’ enoxaparin sodium li jkun imiss skont it-tikketta
ta’ DOAC.
Ghal pazjenti li fil-prezent jkunu ged jir¢ievu DOAC, l-ewwel doza ta’ enoxaparin sodium ghandha
tinghata fil-hin li kieku kienet tinghata d-doza ta” DOAC li jkun imiss.

L-ghoti waqt anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew it-tnehhija ta’ fluwidu mis-sit
lumbar
Jekk it-tabib jiddeciedi li jaghti 1-antikoagulazzjoni fil-kuntest ta’ anestesija/analgesja fl-ispazju ria lwar
id-dura jew fis-sinsla jew fit-tnehhija ta’ fluwidu mis-sit lumbar, huwa rrakkomandat li jsir moi oragg
newrologiku minhabba r-riskju ta’ ematomi newrassijali (ara sezzjoni 4.4).
- Bid-dozi uzati ghall-profilassi
Ghandu jinzamm intervall ta’ mill-angas 12-il siegha minghajr titqib bejn l-akinar iiijezzjoni ta’
enoxaparin sodium b’dozi profilattici u t-tqeghid tal-labra jew tal-kateter.
Ghal tekniki kontinwi, dewmien simili ta’ mill-angas 12-il siegha ghandu/jigi osservat qabel ma
jitnehha 1-kateter.
Ghal pazjenti bi tehhija tal-kreatinina ta’ [15-30] mL/min, ikkunsiGrei tirdoppja I-hin tat-
titqib/tqeghid jew tnehhija tal-kateter ghal mill-ingas 24 siegha:
Il-bidu ta’ enoxaparin sodium 2,000 UI (20 mg) saghtejn galiel ivoperazzjoni mhuwiex
kumpatibbli ma’ anestesija newrassjali.
- Bid-dozi uzati ghat-trattament
Ghandu jinzamm intervall ta’ mill-angas 24 sieghagminghajr titqib bejn 1-ahhar injezzjoni ta’
enoxaparin sodium bid-dozi ta’ kura u t-tqeghid.tal-i&ora jew tal-kateter (ara wkoll sezzjoni 4.3).
Ghal tekniki kontinwi, dewmien simili ta’ miii-angas 24 siegha ghandu jigi osservat gabel ma
jitnehha 1-kateter.
Ghal pazjenti bi tehhija tal-kreatinina ta™“{1$-30] mL/min, ikkunsidra li tirdoppja I-hin tat-
titqib/tqeghid jew tnehhija tal-kateter ghal mill-ingas 48 siegha.
ll-pazjenti li jir¢ievu dozi darbteji Jaljum (i.e. 75 UI/Kkg (0.75 mg/kg) darbtejn kuljum jew
100 Ul/kg (1 mg/kg) darbtejn Kuliten) ghandhom jagbzu doza ta’ enoxaparin sodium biex jithalla
dewmien bizzejjed ghat-tgegiidjew it-tnehhija tal-kateter.
Livelli anti-Xa xorta jkunu jistghuiitliejlu f’dawn il-punti ta’ hin, u dan id-dewmien mhuwiex garanzija li
ematoma newrassjali se tigi efitata:
Bl-istess mod, ikkunsidra }i a=uzax enoxaparin sodium sa mill-angas 4 sighat wara titqib fis-sinsla/fl-
ispazju madwar id-duragew=wara li jkun tnehha 1-kateter. 1d-dewmien ghandu jkun ibbazat fuq stima ta’
beneficccju u riskju fiintitqies kemm ir-riskju ta’ trombozi u r-riskju ta’ hrug ta’ demm fil-kuntest tal-
procedura u tal;faturi ta’ riskju tal-pazjent.

4.3 Koritreincdikazzjonijiet

Enoxafarin sodium huwa kontraindikat f’pazjenti:

) “B’sensittivita ecCessiva ghal enoxaparin sodium, heparin jew id-derivati tieghu, inkluz heparins
b’piz molekulari baxx ohra (LMWH - low molecular weight heparins) jew ghal kwalunkwe wiched
mill-e¢¢ipjenti elenkati fis-sezzjoni 6.1,

o Bi storja ta’ trombocitopenija ikkagunata mill-heparin (HIT - heparin-induced thrombocytopenia) u
medjata b’mod immuni fil-100 jum precedenti jew fil-prezenza ta’ antikorpi li jic¢irkulaw (ara
wkoll sezzjoni 4.4);

» Bi fsada attiva sinifikanti b>’mod kliniku u kondizzjonijiet b’riskju kbir ghal emorragija, inkluz
puplesija emorragika ricenti, ul¢era gastrointestinali, prezenza ta’ neoplazmu malinn b’riskju kbir
ta’ hrug ta’ demm, operazzjonijiet ricenti fil-mohh, fis-sinsla jew fl-ghajnejn, vari¢i maghrufa jew
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issuspettati fl-esofagu, formazzjonijiet arterjovenuzi hziena, anewrizmu vaskulari jew anormalitajiet
vaskulari magguri gewwa s-sinsla jew gewwa ¢-cerebrum;

¢ B’anestesija moghtija fis-sinsla jew fl-ispazju madwar id-dura jew anestesija lokalizzata ghar-
regjun li fih tinghata meta enoxaparin sodium jintuza ghat-trattament fl-24 siegha ta’ qabel (ara
sezzjoni 4.4).

4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

e Generali
Enoxaparin sodium ma jistax jinbidel (unita ghal kull unita) ma’ LMWHs ohra. Dawn il-prodotti
medicinali jvarjaw fil-process tal-manifattura taghhom, fil-pizijiet molekulari, fl-attivitajiet specific: aiti-
Xa u anti-Ila taghhom, fl-unitajiet, fid-doza u fl-effikacja klinika u s-sigurta. Dan iwassal ghaldiffeienzi
fil-farmakokinetika u fl-attivitajiet bijologi¢i assocjati maghhom (ez. 1-attivita kontra t-trombiri,u'l-
interazzjonijiet mal-plejtlits). Ghalhekk huma mehtiega attenzjoni specjali u konformita rai-1struzzjonijiet
dwar l-uzu specifici ghal kull wiehed mill-prodotti medic¢inali tad-ditta.

e Storja ta’ HIT (>100 jum)
L-uzu ta’ enoxaparin sodium f’pazjenti bi storja ta’ HIT medjata mis-sistema imriuni fil-100 jum ta’ gabel
jew fil-prezenza ta’ antikorpi li jiccirkulaw huwa kontraindikat (ara sezzjeni +.3). Antikorpi li jiccirkulaw
jistghu jippersistu ghal hafna snin.
Enoxaparin sodium ghandu jintuza b’kawtela estrema f’pazjenti bi storjav(>100 jum) ta’ trombocitopenija
kkagunata mill-heparin minghajr antikorpi li jic¢irkulaw. 1d-dec¢izjensli f’kaz bhal dan jintuza enoxaparin
sodium ghandha ssir biss wara stima b’attenzjoni tal-beneficcjh us-riskju u wara li jkunu tqiesu
trattamenti alternattivi li mhumiex heparin (ez. danapareid odium jew lepirudin).

o Monitoragg tal-ghadd tal-plejtlits
Ir-riskju ta” HIT medjata minn antikorpi tezisti svkolr b’LMWHSs. Jekk issehh trombocitopenija, din is-
soltu tidher bejn il-5% u I-21 jum wara I-bidw ta’ thattament b’enoxaparin sodium.
Ir-riskju ta” HIT huwa oghla f’pazjenti warasoperazzjoni u l-aktar wara operazzjonijiet fil-qalb u f’pazjenti
bil-kancer.
Ghalhekk, huwa rrakkomandat lis |-<fhada tal-plejtlits jitkejjel gabel il-bidu tat-terapija b’enoxaparin
sodium imbaghad wara dan b’modsregorari waqt it-trattament.
Jekk ikun hemm sintomi liniéisli jissuggerixxu li hemm HIT (kwalunkwe episodju gdid ta’
tromboembolizmu fl-arterji (/jew fil-vini, kwalunkwe ferita bl-ugigh fil-gilda fil-post tal-injezzjoni,
kwalunkwe reazzjonijiet allergici jew anafilaktojd wagqt it-trattament), ghandu jitkejjel 1-ghadd tal-plejtlits.
Il-pazjenti ghandhom ikunu konxji li jistghu jsehhu dan is-sintomi u li jekk isehhu, li huma ghandhom
jinfurmaw lit-tabib taikura primarja tas-sahha taghhom.
Fil-prattika, jekk.jigi osservat tnaqqis sinifikanti ikkonfermat fl-ghadd tal-plejtlits (30 sa 50 % tal-valur
inizjali), tratterweri#b’enoxaparin sodium ghandu jitwaqqaf immedjatament u 1-pazjent ghandu jinqaleb
fug trattamenveniikoagulanti alternattiv li mhuwiex heparin.

o \Enorragija

3h71 nia jigri b’antikoagulanti ohra, tista’ ssehh fsada fi kwalunkwe post. Jekk ikun hemm fsada, I-
orygini tal-emorragija ghandha tigi investigata u ghadnu jinbeda trattament xieraq.
Enoxaparin sodium, bhal kull terapija antikoagulanti ohra, ghandu jintuza b’kawtela f’kundizzjonijiet
b’possibbilta akbar ta’ fsada, bhal:

- emostasi indebolita,

- storja ta’ ulcera fl-istonku,

- puplesija iskemika ri¢enti,

- pressjoni gholja severa fl-arterji,

- retinopatija tad-dijabete ricenti,

- operazzjoni newrologika jew oftalmologika,
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- l-uzu flimkien ta’ medicini li jaffettwaw 1-emostasi (ara sezzjoni 4.5).

e Testijiet tal-laboratorju
Bid-dozi uzati ghall-profilassi ta’ tromboembolizmu fil-vini, enoxaparin sodium ma jinfluwenzax il-hin
tal-fsada u t-testijiet globali ta’ koagulazzjoni tad-demm b’mod sinifikanti, u lanqas ma jaffettwa 1-
aggregazzjoni tal-plejtlits jew I-irbit tal-fibrinogen mal-plejtlits.
B’dozi oghla, jistghu jsehhu zidiet fil-hin parzjali ta’ tromboplastin attivat (aPTT - activated partial
thromboplastin time), u fil-hin ta’ taghqid tad-demm attivat (ACT - activated clotting time). Zidiet fl-
aPTT u fl-ACT mhumiex korrelatati b’mod lineari ma’ zieda fl-attivita antitrombotika ta’ enoxaparin
sodium u ghalhekk mhumiex addattati u mhumiex ta’ min joqghod fughom ghall-monitoragg tal-attitia
ta’ enoxaparin sodium.

o Anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew it-tnefihija ta’ fluwideaanis-sit lumbar
Anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew it-tnehhija ta’ fluwidu.znis-sit lumbar
m’ghandhomx isiru fi Zmien 24 siegha mill-ghoti ta’ enoxaparin sodium b’dozi ¢erapewtici (ara wkoll
sezzjoni 4.3).

Kienu rrappurtati kazijiet ta’ ematomi newrassjali bl-uzu fl-istess waqt ta’ enoxaparin sodium u proc¢eduri
ta’ anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew tnehhija ta’fuwidu mis-sit lumbar li
wasslu ghal paralizi ghal tul ta’ Zmien jew permanenti. Dawn il-kazijiet,huma rari bi skedi ta’ ghoti ta’
enoxaparin sodium bid-dozi ta’ 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum jew afngas:“Ir-riskju ta’ dawn il-kazijiet
huwa akbar bl-uzu ta’ kateters li jithallew fl-ispazju madwar id-duiewwera operazzjoni, bl-uzu flimkien ta’
medicini addizzjonali li jaffettwaw 1-emostasi bhal Medi¢inigAsiiifammatorji Mhux Sterojdi (NSAIDs -
Non-Steroidal Anti-Inflammatory Drugs), b’titqib trawmatildsjew ripetut fis-sinsla jew fl-ispazju madwar
id-dura, jew f’pazjenti bi storja ta’ operazzjoni fis-sinsla jewndeformita fis-sinsla.

Biex jitnaggas ir-riskju possibbli ta’ fsada assocjat imal-uzu fl-istess hin ta’ enoxaparin sodium u
anestesija/analgesja fis-sinsla jew fl-ispazjus rmadwar id-dura jew titqib tas-sinsla, qis il-profil
farmakokinetiku ta’ enoxaparin sodium (arazsezzjoni 5.2). Huwa l-ahjar 1i t-tqeghid jew it-tnehhija ta’
kateter fl-ispazju madwar id-dura jewsit«nehhija ta’ fluwidu mis-sit lumbar isiru meta |-effett
antikoagulanti ta’ enoxaparin sodium, (tkun baxx; madankollu, il-hin ezatt biex jintlahaq -effett
antikoagulanti baxx b’mod suffi¢jenti, f'kull pazjent mhuwiex maghruf. Ghall-pazjenti bi tehhija tal-
kreatinina [15-30 mL/minutaj, (huma mehtiega kunsiderazzjonijiet addizzjonali minhabba 1i 1I-
eliminazzjoni ta’ enoxaparin godivm tkun imdewma aktar (ara sezzjoni 4.2).

Jekk it-tabib jiddeciedi-li\dazghti antikoagulazzjoni fil-kuntest ta’ anestesija/analgesja fis-sinsla jew fl-
ispazju madwar id-dufasew tnehhija ta’ fluwidu mis-sit lumbar, ghandu jkun hemm monitoragg frekwenti
biex jigu nnutatiskwalenkwe sinjali u sintomi ta’ indeboliment newrologiku bhal ugigh f’linja vertikali
f’nofs id-dahar, detigjenzi marbuta mas-sensi jew mal-moviment (titrix jew dghufija fir-riglejn), funzjoni
hazina tal<imisaren u jew tal-buzzieqa tal-awrina. Informa lill-pazjenti biex jirrappurtaw immedjatament
jekk ikolltory, kwalunkwe wiehed mis-sinjali u s-sintomi t’hawn fuq. Jekk ikunu suspettati sinjali jew
sintomi’ 13" ematoma fis-sinsla, ibda’ dijanjosi urgenti u trattament inkluz kunsiderazzjoni ta’
daisompressjoni tal-korda tas-sinsla tad-dahar anke jekk trattament bhal dan jista’ ma’ jevitax u ma
Jueggax lura konsegwenzi newrologici.

e Nekrozi fil-gilda/vaskulite kutanja
Nekrozi fil-gilda u vaskulite kutanja gew irrappurtati b’LMWHSs u ghandhom iwasslu ghal twaqqif mill-
ewwel tat-trattament.

e Proceduri ta’ rivaskularizzazzjoni koronarja perkutanja
Biex jitnagqgas ir-riskju ta’ fsada wara l-istrumentazzjoni vaskulari waqt it-trattament ghal angina mhux
stabbli, NSTEMI u STEMI akut, zomm ezatt mal-intervalli rrakkomandati bejn l-injezzjoni tad-dozi ta’
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enoxaparin sodium. Huwa importanti li tikseb I-emostasi fis-sit tat-titqib wara PCI. F’kaz li jintuza apparat
biex jaghlaq, il-kisja protettiva tista’ titnehha immedjatament. Jekk jintuza metodu ta’ kompressjoni
manwali, il-kisja protettiva ghandha titnehha 6 sighat wara l-ahhar injezzjoni ta’ enoxaparin sodium
IV/SC. Jekk it-trattament b’enoxaparin sodium se jitkompla, id-doza skedata 1i jmiss m’ghandhiex
tinghata qabel 6 sa 8 sighat wara li titnehha 1-Kisja protettiva. Is-sit tal-procedura ghandu jigi osservat ghal
sinjali ta’ fsada jew formazzjoni ta’ ematoma.

e Endokardite infettiva akuta
L-uzu tal-heparin is-soltu ma jkunx irrakkomandat f’pazjenti b’endokartite infettiva akuta minhabba r-
riskju ta’ emorragija ¢erebrali. Jekk uzu bhal dan ikun meqjus li huwa mehtieg assolutament, id-decizioni
ghandha ssir biss wara stima b’attenzjoni tal-benefic¢ju u r-riskju ghall-individwu.

o Valvi mekkanici prostetici tal-qalb
L-uzu ta’ enoxaparin sodium ma giex studjat b’mod adegwat ghal tromboprofilassi f'paz enii b’valvi
mekkani¢i prostetici tal-qalb. Kazijiet izolati ta” trombozi fil-valv prostetiku tal-galb Kieau rrappurtati
f’pazjenti b’valvi mekkani¢i prostetici tal-qalb li r¢ivew enoxaparin sodium ghal tratntoprofilassi. Fatturi
li jfixklu, inkluz mard li diga jkun hemm u dejta klinika mhux suffi¢jenti, jillim{tzvj1-evalwazzjoni ta’
dawn il-kazijiet. Xi whud minn dawn il-kazijiet kienu nisa tqal li fihom it-tr¢mbozi wasslet ghal mewt tal-
omm u tal-fetu.

® Nisa tqal b’valvi mekkanici prostetici tal-qalb
L-uzu ta’ enoxaparin sodium ghal tromboprofilassi f’nisa tqal.b2valv:'mekkanici prostetici tal-qalb ma
giex studjat b’mod adegwat. Fi studju kliniku ta’ nisa tqal b’valvi mekkanic¢i prostetic¢i tal-qalb moghtija
enoxaparin sodium (100 Ul/kg bid (1 mg/kg) darbtejn kaljém)hiex jitnaggas ir-riskju ta’
tromboembolizmu, 2 minn 8 nisa zviluppaw taghqid ta’demm-ii wassal ghal sadda tal-valv u mewt tal-
omm u tal-fetu. Wara t-tqeghid fis-suq kien hemm radperti izolati ta’ trombozi fil-valv f’nisa tqal b’valvi
mekkani¢i prostetici wagqt li kienu qed jir¢ievu engxaparin sodium ghal tromboprofilassi. Nisa tqal b’valvi
mekkanic¢i prostetici tal-qalb jistghu jkunu friskjiakbar ta’ tromboembolizmu.

e Anzjani
Ma kienet osservata I-ebda tendenza te” 1sada fl-anzjani fil-firxiet tad-dozi profilatti¢i. Pazjenti anzjani
(specjalment pazjenti li ghandhorii4menin sena u aktar) jistghu jkunu f’riskju akbar ta’ kumplikazzjonijiet
ta’ fsada bil-firxiet tad-dozi tesapewtici. Huwa rrakkomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni u jista’ jigi
kkunsidrat tnaqqis fid-doza f?bazienti li ghandhom aktar minn 75 sena ttrattati ghal STEMI (ara
sezzjonijiet 4.2 u 5.2).

e Indebolimental-xliewi
F’pazjenti b’indsbeliment tal-kliewi, jkun hemm zieda fl-esponiment ghal enoxaparin sodium li jzid ir-
riskju ta’ fsadd.% "dawn il-pazjenti, huwa rrakkomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni, u jista’ jitqies
monitorags atjelogiku permezz ta’ kejl tal-attivita anti-Xa (ara sezzjonijiet 4.2 u 5.2)
Enoxapariineodium mhuwiex irrakkomandat ghal pazjenti b’mard tal-kliewi fl-ahhar stadju (tehhija tal-
kreatimma/<15 mL/min) minhabba nuqqas ta’ dejta f’din il-popolazzjoni hlief biex tigi evitata I-
{orraazzjoni ta’ trombus fic-cirkulazzjoni barra 1-gisem matul 1-emodijalisi.
F pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi (tehhija tal-kreatinina 15-30 mL/min), minhabba i I-
esponiment ghal enoxaparin sodium jizdied b’mod sinifikanti, huwa rrakkomandat aggustament fid-doza
ghall-firxiet ta’ dozi terapewtici u profilatti¢i (ara sezzjoni 4.2).
Ma huwa rrakkomandat I-ebda aggustament fid-doza ta’ pazjenti b’indeboliment moderat (tehhija tal-
kreatinina 30-50 mL/min) u hafif (tehhija tal-kreatinina 50-80 mL/min) tal-kliewi.

e |ndeboliment tal-fwied
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Enoxaparin sodium ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied minhabba z-zieda fil-
possibbilta ta’ fsada. Aggustment fid-doza abbazi ta’ monitoragg tal-livelli anti-Xa mhuwiex ta’ min
joqghod fuqu f’pazjenti b’¢irrozi fil-fwied u mhuwiex rrakkomandat (ara sezzjoni 5.2).

e Piz tal-Gisem Baxx
Zieda fl-esponiment ghal enoxaparin sodium b’dozi profilatti¢i (mhux aggustati ghall-piz) kienet osservata
f’nisa b’piz baxx (<45 kg) u irgiel b’piz baxx (<57 kg), li jista’ jwassal ghal riskju akbar ta’ fsada.
Ghaldagstant, huwa rrakkomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni f’dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 5.2).

e  Pazjenti b’hafna Piz Zejjed
Pazjenti b’hafna piz zejjed jkunu f’riskju akbar ta’ tromboembolizmu. Is-sigurta u l-effikacja ta’ dozi
profilatti¢i f’pazjenti b’hafna piz zejjed (BMI >30 kg/m2) ma gewx determinat b’mod shih u ma_ lie nm 1-
ebda gbil dwar aggustment fid-doza. Dawn il-pazjenti ghandhom jigu osservati b’attenzjoni ghial sinjali u
sintomi ta’ tromboembolizmu.

e Iperkalimja
Il-heparins jistghu jissoppressaw is-sekrezzjoni ta’ aldosterone mill-glandoli adrerali,iijwassal ghal
iperkalimja (ara sezzjoni 4.8), b’mod partikolari f’pazjenti bhal dawk bid-dijabéte mellitus, insuffi¢jenza
kronika tal-kliewi, acidozi metabolika diga ezistenti, tehid ta’ prodotti mediginali maghrufa li jzidu 1-
potassium (ara sezzjoni 4.5). ll-potassium fil-plazma ghandu jigi mmoniterja; 6°mod regolari spe¢jalment
f’pazjenti li geghdin f’riskju.

o Traccabilita
LMWHs huma prodotti medic¢inali bijologic¢i. Sabiex titjieb it-iracéabilita tal-LMWH, huwa rrakkomandat
li I-professjonisti fil-gasam tal-kura tas-sahha jnizzlu 1-ieen{ taiorodott u n-numru tal-lott tal-prodott li
jinghata fil-fajl tal-pazjent.

Kontenut ta' sodium
Dan il-prodott medi¢inali fih anqas minn 1 mamol*a® sodium (23 mg) ghal kull doza, jigifieri hu
essenzjalment “hieles mis-sodium”.

45 Interazzjoni ma’ prodotti medicinaii ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

L-uzu taghhom flimkien mhuwiexurrakkomandat:
e Prodotti medicinali lijajfeitwaw [-emostasi (ara sezzjoni 4.4)
Huwa rrakkomandat li xi sasearizi li jaffettwaw |-emostasi jitwaqqfu gabel terapija b’enoxaparin sodium
hlief jekk ikunu indikati 2ti0d strett. Jekk il-kombinazzjoni tkun indikata, enoxaparin sodium ghandu
jintuza b’monitoragg <litiku u tal-laboratorju b’attenzjoni meta jkun xieraq. Dawn is-sustanzi jinkludu
prodotti medicinai:, bhal:
- Salicydates sistemici, acetylsalicylic acid bid-dozi antiinfjammatorji, u NSAIDs inkluz
katorolac,

=\ “Tromboliti¢i (ez. alteplase, reteplase, streptokinase, tenecteplase, urokinase) u antikoagulanti
ohra (ara sezzjoni 4.2).

L-wzu taghhom flimkien irid isir b’attenzjoni:
Il-prodotti medicinali li gejjin jistghu jinghataw b’kawtela flimkien ma’ enoxaparin sodium:
e Prodotti medicinali ohra li jaffettwaw l-emostasi bhal:
- Inibituri tal-aggregazzjoni tal-plejtlits inkluz acetylsalicylic acid uzat bid-doza ta’
antiaggregant (kardjoprotezzjoni), clopidogrel, ticlopidine, u antagonisti tal-glikoproteina
I1b/111a indikati fis-sindrom koronarju akut minhabba r-riskju ta’ fsada,
- Dextran 40,
- Glukokortikojdi sistemici.
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e Prodotti medicinali li jzidu [-livelli tal-potassium:
Prodotti medicinali li jzidu il-livelli tal-potassium fis-serum jistghu jinghataw flimkien ma’ enoxaparin
sodium b’monitoragg kliniku u tal-laboratorju b’attenzjoni (ara sezzjonijiet 4.4 u 4.8).

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Tqala
Fil-bnedmin, ma hemm l-ebda xhieda li enoxaparin jghaddi mill-placenta matul it-tieni u t-tielet trimesui

tat-tgala. Ma hemm I-ebda informazzjoni disponibbli dwar I-ewwel trimestru.

Studji fl-annimali ma wrew |-ebda xhieda ta’ effett tossiku fuq il-fetu jew teratogenicita (ara sezzioni 5:3).
Dejta fl-annimali uriet li I-passagg ta’ enoxaparin mill-placenta huwa minimu.

Enoxaparin sodium ghandu jintuza matul it-tqala jekk it-tabib ikun stabilixxa bzonn ¢ar biss

Nisa tqal i jkunu ged jir¢ievu enoxaparin sodium ghandhom jigu mmonitorjati b’attenzjgni\ziial xhieda
ta’ fsada jew antikoagulazzjoni ec¢essiva u ghandhom jigu mwissija dwar ir-riskju emusragiku.
Globalment, id-dejta tissuggerixxi li ma hemm I-ebda xhieda ta’ zieda fir-riskju ta’ ctasrragija,
trombocitopenija jew osteoporozi rigward ir-riskju osservat f’nisa mhux tqal, hlic"dax osservat f’nisa tqal
b’valvi postetici tal-galb (ara sezzjoni 4.4).

Jekk ikun ippjanat li tinghata anestesija fl-ispazju madwar id-dura, huwe, rrakkomandat li t-trattament bil-
heparin jitwaqqaf gabel (ara sezzjoni 4.4).

Treddigh
Mhux maghruf jekk enoxaparin mhux mibdul jigix eliminat"ggl*halib tas-sider tal-bniedem. Fil-firien li

ged ireddghu, il-passagg ta’ enoxaparin jew il-metaboliti tiegliu/gol-halib kien baxx hafna.
Mhuwiex probabbli li jkun hemm assorbiment ta’ engaaparin sodium mill-halg. Thorinanejista’ jintuza
wagqt it-treddigh.

Fertilita
Ma hemm |-ebda dejta klinika ghal enoxapasitrsodium fil-fertilita. Studji fl-annimali ma wrew I-ebda
effett fuq il-fertilita (ara sezzjoni 5.3),

4.7  Effetti fuq il-hila biex issuy uithaddem magni

Enoxaparin sodium m’ghandii=Cbda effett jew ftit 1i xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni.

4.8 Effetti mhyx mixtiega

Sommarjustal-profil tas-sigurta

Enoxaparia sedium gie evalwat f*aktar minn 15,000 pazjent li r¢ivew enoxaparin sodium fi provi klini¢i.
Dawn et jinkludu 1,776 ghall-profilassi ta’ trombozi fil-vini fil-fond wara operazzjonijiet ortopedici
jewaddominali fpazjenti b’riskju ta’ kumplikazzjonijiet tromboemboli¢i, 1,169 ghall-profilassi ta’
woinbozi fil-vini fil-fond fpazjenti li jehtiegu kura medika morda b’mod akut u b’mobilita ristretta b’mod
sever, 559 ghat-trattaement ta’ DVT b’PE jew minghajru, 1,578 ghat-trattament ta’ angina mhux stabbli u
infart mijokardijaku minghajr mewg Q u 10,176 ghat-trattament ta’ STEMI akut.

L-iskeda ta’ enoxaparin sodium moghti waqt dawn il-provi klini¢i kienet tvarja skont 1-indikazzjonijiet.
ld-doza ta’ enoxaparin sodium kienet 4,000 Ul (40 mg) SC darba kuljum ghall-profilassi ta’ trombozi fil-
vini fil-fond wara operazzjoni jew f’pazjenti li jehtiegu kura medika morda b’mod akut u b’mobilita
ristretta b’mod sever. Fit-trattament ta” DVT b’PE jew minghajru, pazjenti li kienu ged jir¢ievu
enoxaparin sodium gew ittrattati b’doza ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull 12-il siegha jew doza ta’
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150 Ul/kg (1.5 mg/kg) SC darba kuljum. Fl-istudji klini¢i ghat-trattament ta’ angina mhux stabbli u infart
mijokardijaku minghajr mewg Q, id-dozi kienu 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull 12-il siegha, u fl-istudju
kliniku ghat-trattament ta’ STEMI akut 1-iskeda ta’ enoxaparin sodium kienet 3,000 Ul (30 mg) IV
f’daqqa segwita minn 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull 12-il siegha.

Fi studji klini¢i, emorragiji, trombocitopenija u trombocitozi kienu I-aktar reazzjonijiet irrappurtati b’mod
komuni (ara sezzjoni 4.4 u d-'Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula' taht).

Lista ta’ reazzjonijiet avversi migbura f’tabella

Reazzjonijiet avversi ohra osservati fi studji klini¢i u rrappurtati f’esperjenza wara t-tqeghid | fis-Suq
(*tindika reazzjonijiet minn esperjenza wara t-tqeghid fis-suq) huma deskritti fid-dettall tahts

II-frekwenzi huma ddefiniti kif gej: komuni hafna (> 1/10); komuni (> 1/100 sa < 1/10); mhux\komuni (>
1/1000 sa < 1/100); rari (= 1/10,000 sa <1/1,000); u rari hafna (< 1/10,000) jew mhux nfaghtuf (ma tistax
tittiched stima mid-dejta disponibbli). F’kull klassi ta’ sistemi u ta’ organi, ir-reazzjonijiet avversi huma
pprezentati skont is-serjeta taghhom b’dawk I-aktar serji mnizzla 1-ewwel.

Disturbi fid-demm u fis-sistema limfatika

e Komuni: Emorragija, anemija minn emorragija*, trombocitopenija, trom yecitozi

¢ Rari: Eosinofilja*

e Rari: Kazijiet ta’ trombocitopenija immunoallergika bi trombozi| f*34 kazijiet it-trombozi kienet
ikkumplikata b’infart fl-organu jew iskemija fid-driegh jew fir-{izel (ara sezzjoni 4.4).

Disturbi fis-sistema immuni
e Komuni: Reazzjoni allergika
e Rari: Reazzjonijiet anafilatti¢i/anafilaktojd inklui xekk*

Disturbi fis-sistema nervuza
e Komuni: Ugigh ta’ ras*

Disturbi vaskulari
¢ Rari: Ematoma fis-sinsla* (jenseimatoma newrassjali). Dawn ir-reazzjonijiet wasslu ghal gradi

Disturbi fil-fwied u fil-mariara

e Komunni hafna: Zidiet f¢enzimi tal-fwied (I-aktar it-transaminases > 3 darbiet I-oghla limitu tan-
normal)

e  Mhux komunit Hsara fil-fwied u fi¢-celluli tal-fwied*,

e Rari: Hsara.kulesostatika fil-fwied*

Disturbifil-giida u fit-tessuti ta’ taht il-gilda

e Kaomuhi: Urtikarja, hakk, eritema

« Jvihux komuni: Dermatite bulluza

o'(_Rari: Alope¢ja*
Rari: Vaskulite kutanja *, nekrozi fil-gilda* li s-soltu ssehh fil-post tal-injezzjoni (qabel jigru dawn il-
fenomeni s-soltu jkun hemm purpura jew plakek ertematuzi, infiltrati u bl-ugigh).
Ghogqiedi fil-post tal-injezzjoni* (ghoqiedi inflammatorji, li ma kinux enoxaparin maghluq f’cesti).
Huma jghaddu wara ftit jiem u m’ghandhomx jikkawzaw wagqfien tat-trattament.

Disturbi muskoluskeletrici, tat-tessuti konnettivi u tal-ghadam
o Rari: Osteoporozi* wara terapija fit-tul (aktar minn 3 xhur)
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Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata

e Komuni: Ematoma fil-post tal-injezzjoni, ugigh fil-post tal-injezzjoni, reazzjoni ohra fil-post tal-
injezzjoni (bhal edima, emorragija, sensittivita eccessiva, inffammazzjoni, massa, ugigh jew reazzjoni)

e Mhux komuni: Irritazzjoni lokali, nekrolizi tal-gilda fil-post tal-injezzjoni

Investigazzjonijiet
o Rari: Iperkalimja*(ara sezzjonijiet 4.4 u 4.5)

Deskrizzjoni ta’ ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Emorragiji

Dawn jinkludu emorragiji magguri, rrappurtati l-aktar l-aktar 4.2 % tal-pazjenti (pazjenti }{ zhamlu
operazzjoni). Xi whud minn dawn il-kazijiet kienu fatali. F’pazjenti 1i ghamlw operazzjoni,
kumplikazzjonijiet ta’ emorragijia kienu meqjusa bhala magguri: (1) jekk l-emorzigija” kkawzat
avveniment kliniku sinifikanti, jew (2) jekk kienet akkumpanjata minn tnaqqis ta’ > 2 g/dL\fr-emoglobina
jew trasfuzjoni ta’ 2 unitajiet ta’ prodotti tad-demm. Emorragiji wara l-peritonew (ungoi-kranju dejjem
kienu meqjusa bhala magguri.

Bhal ma jigri b’antikoagulanti ohra, tista’ ssehh emorragija fil-prezenza ta’ fattjirya” riskju assocjati bhal:
feriti organic¢i li jistghu jinfasdu, proceduri invazivi jew l-uzu flimkien ma’ ‘wiedic¢ini li jaffettwaw 1-

emostasi (ara sezzjonijiet 4.4 u 4.5).

Klassi Profilassi Profilassi Trattament Tiattament Trattament
tas- f’pazjenti li f’pazjenti li f’pazjenti nt'pazjenti f’pazjenti bi
Sistemi | ghamlu jehtiegu kura b’DVT b’{'% jew”| b’angina mhux | STEMI akut
u tal- operazzjoni medika minghajra stabbli u Ml
Organi minghajr mewg
Q
Komuni hafna: Komuni: Komwuni hafna: Komuni: Komuni:
Disturbi | Emorragija “ Emorragija ¢ Emorragija Emorragija * Emorragija *
fid-
demmu | Rari: Mhux komuni: Rari: Mhux komuni:
fis- Emorragija Emorragija Emorragija Emorragija
sistema | wara I- gol-kranju, wara l- gol-kranju,
limfatika | peritonew Emorragija peritonew Emorragija
wara |- wara |-
2 peritonew peritonew

“: bhal ematoma, ekkimoz¥ t;\,otl_]let ohra li mhumiex il-post tal-injezzjoni, ematoma fil-ferita, ematurja,
epistassi, u emorragija ghstiointestinali.

Trombocitoperiicny trombocitozi

Klassi _|'Profilassi Profilassi Trattament Trattament Trattament
tas- | P pazjenti li f’pazjenti li f’pazjenti f’pazjenti b’angina | f’pazjenti bi
Siserni | ghamlu jehtiegu kura b’DVT b’PE mhux stabbli u MI | STEMI akut
uval- operazzjoni medika jew minghajru minghajr mewg Q

Organi
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Disturbi | Komuni hafna: | Mhux komuni: Komuni hafna: Mhux komuni: Komuni:
fid- Tromboc¢itozi | Trombocitopen | Tromboéitozi’ | Trombocitopenija | Tromboécitozi®
demmu | P ija Trombocitopen
fis- ija
sistema Komuni: Rari hafna:
limfatik | Komuni: Trombog¢itopen Tromboc¢itopen
a Trombocitope ija ija

nija immunoallergi

ka

B Zieda >400 G/L fil-plejtlits

Popolazzjoni pedjatrika
Is-sigurta u l-effikacja ta’ enoxaparin sodium fit-tfal ghadhom ma gewx determinati s}issa (ara
sezzjoni 4.2).

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medicinali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefi¢¢) e r-riskju tal-prodott
medicinali. Il-professjonisti tal-kura tas-sahha huma mitluba jirrappustasy kiwalunkwe reazzjoni avversa
suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali elenkata £ Agner dici V.

4.9 Doza eééessiva

Sinjali u sintomi

Doza eccessiva accidentali b’enoxaparin sodium wara\ghoti IV, barra 1-gisem jew SC tista’ twassal ghal
kumplikazzjonijiet emorragi¢i. Wara ghoti mill+halqanke ta’ dozi kbar, huwa improbabbli li enoxaparin
sodium jigi assorbit.

Immaniggjar
L-effetti antikoagulanti jistghu jigu nngwitializzati permezz ta’ injezzjoni bil-mod ta’ protamine I'V. Id-

doza ta’ protamine tiddependi fug,id*doza ta’ enoxaparin sodium injettata; 1 mg protamine jinnewtralizza
I-effett antikoagulanti ta’ 100 UL (1. mig) ta’ enoxaparin sodium, jekk enoxaparin sodium ikun inghata fit-
8 sighat ta’ qabel. Infuzjoni ta”® Sumg protamine ghal kull 100 IU (1 mg) ta’ enoxaparin sodium tista’
tinghata jekk enoxaparin sediusy'ikun inghata aktar minn 8 sighat qabel I-ghoti ta’ protamine, jew jekk
ikun gie determinat li hije i2elitiega t-tieni doza ta’ protamine. Wara 12-il siegha mill-injezzjoni ta’
enoxaparin sodium, l{ctti'ta’ protamine jista’ ma jkunx mehtieg. Madankollu, anke b’dozi gholjin ta’
protamine, l-attivita anti-Xa ta’ enoxaparin sodium qatt ma tigi newtralizzata kompletament (massimu
madwar 60%) (ara 1informazzjoni dwar kif protamine salts ghandhom jigu ordnati b’ricetta).

5.  PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
3% Proprjetajiet farmakodinamiéi

Kategorija farmakoterapewtika: Sustanzi antitrombotici, grupp ta' eparina. Kodi¢i ATC: BO1A B05

Thorinane huwa prodott medicinali bijologiku simili. Informazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab
fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini http://www.ema.europa.eu
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Effetti farmakodinamici

Enoxaparin huwa LMWH b’medja tal-piz molekulari ta’ madwar 4,500 daltons, li fih |-attivitajiet
antitromboti¢i u antikoagulanti tal-heparin standard gew isseparati. Is-sustanza tal-medic¢ina hija s-sodium
salt.

Fis-sistema purifikata in vitro, enoxaparin sodium ghandu attivita anti-Xa gholja (madwar 100 Ul/mg) u
attivita anti-Ila jew attivita kontra t-trombin baxxa (madwar 28 Ul/mg), bi proporzjon ta’ 3.6. Dawn I-
attivitajiet antikoagulanti huma medjati permezz ta’ antitrombin III (ATIII) li jwassal ghal attivitajiet
antitrombotici fil-bnedmin.

Lil hinn mill-attivita anti-Xa/Ila tieghu, kienu identifikati aktar proprjetajiet antitrombotici u
antiinfjammatorji ta’ enoxaparin f’individwi f’sahhithom u f’pazjenti kif ukoll f"mudelli mhux“k iniCi.
Dawn jinkludu inibizzjoni dipendenti fuq ATIII ta’ fatturi ta’ koagulazzjoni ohra bhall-fattuf Vilg,
induzzjoni tar-rilaxx tal-Inibitur tas-Sensiela ta’ Reazzjonijiet tal-Fattur tat-Tessut (TEPI{ I'igsue Factor
Pathway Inhibitor) endogenu kif ukoll tnaqqis fir-rilaxx tal-fattur von Willebrand (v\AF, von Willebrand
factor) mill-endotelju vaskulari ghal go¢-cirkulazzjoni tad-demm. Dawn il-fatturi hutiw maghrufa li
jikkontribwixxu ghall-effett antitrombotiku globali ta’ enoxaparin sodium.

Meta jintuza bhala trattament profilattiku, enoxaparin sodium ma jaffettwax b’mad sinifikanti 1-hin ta’
aPTT. Meta jintuza bhala trattament biex jikkura, aPTT jista’ jitwal b’1.5:2.2 "arabi aktar mill-hin ta’
kontroll meta jkun hemm attivita massima.

Effikacja klinika u sigurta

Prevenzjoni ta’ mard tromboemboliku fil-vini assocjat ma’(operazzjonijiet

e Profilassi estiza ta’ VTE wara operazzjoni ortopedika

Fi studju, ta’ profilassi estiza ghall-pazjenti li jkunu ged\iaghmlu operazzjoni ta’ bdil tal-ghadma tal-
genbejn, fejn la 1-investigaturi u langas l-individwi ma'kienu jafu liema sustanza ged tintuza, 179 pazjent
minghajr 1-ebda mard tromboemboliku fil-vini ttratwti inizjalment, waqt li kienu l-isptar, b’enoxaparin
sodium 4,000 Ul (40 mg) SC, intghazlu b’modarbitrarju wara li gew licenzjati ghal skeda ta’ ghoti ta’
dozi jew ta’ enoxaparin sodium 4,000 Ul {43,111g) (n=90) darba kuljum SC jew ghal placebo (n=89) ghal
3 gimghat. L-in¢idenza ta’ DVT matul(iivopeijodu ta’ profilassi estiza kien aktar baxx b’mod sinifikanti
ghal enoxaparin sodium meta mqahbel mal-placebo, ma kien irrappurtat 1-ebda PE. Ma sehhet 1-ebda
fsada magguri.

Id-dejta ta’ effikacja hija ppravaata fit-tabella taht.

Enoxaparin sodium
4,000 Ul (40 mg) Placebo
darba kuljum SC darba kuljum SC
n (%) n (%)
Il-Pazjenti Kollha Ttrattati bi 90 (100) 89 (100)
A woiiiassi Estiza

Total ta’ VTE 6 (6.6) 18 (20.2)
e Total ta’ DVT (%) 6 (6.6)* 18 (20.2)
e DVT Prossimali (%) 5 (5.6)" 7 (8.8)
*valur p versus placebo =0.008
#valur p versus placebo =0.537

Fit-tieni studju fejn la l-investigaturi u langas l-individwi ma kienu jafu liema sustanza qed tintuza,

262 pazjent minghajr mard ta” VTE u li jkunu qed jaghmlu operazzjoni ghall-bdil tal-ghadma tal-genbejn,
li kienu ttrattati inizjalment, waqt li kienu l-isptar, b’enoxaparin sodium 4,000 Ul (40 mg) SC intghazlu
b’mod arbitrarju wara li gew licenzjati ghal skeda ta’ ghoti ta’ dozi jew ta’ enoxaparin sodium 4,000 Ul
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(40 mg) (n=131) darba kuljum SC jew ghal placebo (n=131) ghal 3 gimghat. Simili ghall-ewwel studju I-
in¢idenza ta’ VTE wagqt profilassi estiza kienet b’mod sinifikanti aktar baxxa ghal enoxaparin sodium
meta mgabbla mal-placebo kemm ghat-total ta’ VTE (enoxaparin sodium 21 [16%] versus placebo 45
[34.4%]; p=0.001) u DVT prossimali (enoxaparin sodium 8 [6.1%] versus placebo 28 [21.4%];
p=<0.001). Ma nstabet |-ebda differenza fi fsada magguri bejn il-grupp ta’ enoxaparin sodium u I-grupp
ta’ placebo.

e Profilassi estiza ghal DVT wara operazzjoni ghall-kancer

Prova b’hafna ¢entri, fejn la I-investigaturi u langas I-individwi ma kienu jafu liema sustanza qed tintuze,
gabblet skeda ta’ ghoti ta’ profilassi ta’ erba’ gimghat u ta’ gimgha ta’ enoxaparin sodium f’dik li hiji
sigurta u effikacja fi 332 pazjent li jkunu ged jaghmlu operazzjoni elettiva ghall-kancer tal-addome iew
tal-pelvici. Il-pazjenti r¢ivew enoxaparin sodium (4,000 Ul (40 mg) SC) kuljum ghal bejn 6 4 20 ijicm u
gew assenjati b’mod arbitrarju biex jew jir¢ievu enoxaparin sodium jew placebo ghal 21 jurl ichor. Saret
venografija bilaterali bejn il-jiem 25 u 31, jew qabel jekk sehhew sintomi ta’ tromboembplizniu fil-vini. Il-
pazjenti gew segwiti ghal tliet xhur. Profilassi b’enoxaparin sodium ghal erba’ gimghat'wara operazzjoni
ghall-kancer tal-addome jew tal-pelvi¢i naqqset b’mod sinifikanti l-in¢idenza ta’ tronienzi murija b’mod
venografiku, meta tqabblet ma’ profilassi b’enoxaparin sodium ghal gimgha. Irta% ta’ tromboembolizmu
fil-vini fl-ahhar tal-fazi fejn la I-investigaturi u langas l-individwi ma kienu jafu Ii¢ma sustanza ged tintuza
kienu 12.0 % (n=20) fil-grupp tal-placebo u 4.8% (n=8) fil-grupp ta’ enoxap.rin sodium; p=0.02. Din id-
differenza ippersistiet sa tliet xhur [13.8% vs. 5.5% (n=23 vs 9), p=0:21], Ma kien hemm |-ebda differenzi
fir-rati ta’ fsada jew kumplikazzjonijiet ohra waqt il-perjodu fejn la Itinvestigaturi u langas I-individwi ma
kienu jafu liema sustanza qed tintuza jew il-perjodu ta’ segwitu.

Profilassi ta’ mard tromboemboliku fil-vini f’pazjenti li jehfiegsukura medika b’'mard akut li mistenni
Jikkaguna limitazzjoni fil-mobilita

Fi studju b’hafna ¢entri, bi grupp parallell, fejn la I-investigaturi u langas I-individwi ma kienu jafu liema
sustanza ged tintuza, enoxaparin sodium 2,000 Ul (20" ng) jew 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum SC tgabbel
ma’ placebo fil-profilassi ta’ DVT f’pazjenti,li jeittegu kura medika b’mobilita ristretta b’mod sever waqt
mard akut (iddefinita bhala mixi distanza ta’<%0 metri ghal <3 ijiem). Dan l-istudju kien jinkludi pazjenti
b’insuffi¢jenza tal-qalb (Klassi Il jew IV(t23 NYHA); insuffi¢jenza respiratorja akuta jew insuffi¢jenza
respiratorja kronika kkumplikata, v infezzivni akuta jew rewmatika akuta; jekk kienu asso¢jati ma’ mill-
inqas fattur wiehed ta’ riskju ghaleM 1'% {eta >75 sena, kancer, VTE qabel, hafna piz zejjed, vini varikuzi,
terapija bl-ormoni, u insuffi¢jenzakrenika tal-qalb jew insuffi¢jenza respiratorja).

Total ta’ 1,102 pazjenti gew ifregustrati fl-istudju, u gew ittrattati 1,073 pazjent. It-trattament kompla ghal
6 sa 14-il jum (tul ta’ zmieQi n€djan ta’ 7 ijem). Meta moghti bid-doza ta’ 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum
SC, enoxaparin sodium/ieqgas b’mod sinifikanti I-in¢idenza ta” VTE meta mgabbel mal-placebo. Id-dejta
ta’ effikacja hija ppreizduta fit-tabella taht.

\ Enoxaparin Enoxaparin sodium Plac¢ebo
sodium 4,000 Ul (40 mg)
2,000 Ul (20 mg) darba kuljum SC n (%)
darba kuljum SC n (%)
| n (%)

vI-Pazjenti Kollha li 287 (100) 291(100) 288 (100)

Kienu Jehtiegu Kura

Medika Ttrattati Waqt

Mard Akut

Total ta’ VTE (%) 43 (15.0) 16 (5.5)* 43 (14.9)

e Total ta’ DVT (%) 43 (15.0) 16 (5.5) 40 (13.9)
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e DVT Prossimali (%)

13 (4.5) 5(1.7) 14 (4.9)

VTE = Avvenimenti tromboemboli¢i fil-vini li kienu jinkludu DVT, PE, u mewt ta’ origini
tromboembolika
* valur p versus placebo =0.0002

Madwar 3 xhur minn meta gew irregistrat fl-istudju, l-in¢idenza ta’ VTE baqghet aktar baxxa b’mod
sinifikanti fil-grupp ta’ trattament b’enoxaparin sodium 4,000 Ul (40 mg) versus il-grupp ta’ trattament
bil-placebo.

L-okkorrenza ta’ fsada totali u magguri kienu rispettivament 8.6% u 1.1% fil-grupp tal-placebo, 11.72Gu
0.3% fil-grupp ta’ enoxaparin sodium 2,000 Ul (20 mg) u 12.6% u 1.7% fil-grupp ta’ enoxaparin sddituni
4,000 Ul (40 mg).

Trattament ta’ trombozi fil-vini fil-fond b’ embolizmu fil-pulmuni jew minghajru

Fi studju b hafna centri, bi grupp parallell, 900 pazjent b’ DVT akuta f’rigel b’PE jew hiiinghajru ntaghzlu
b’mod arbitrarju ghal trattament bhala pazjenti rikoverati fi sptar jew ta’ (i) enoxapagitysédium 150 Ul/kg
(1.5 mg/kg) darba kuljum SC, (ii) enoxaparin sodium 100 Ul/kg (1 mg/kg) kull 12-isiegha SC, jew (iii)
heparin (5,000 UI) f"daqqga IV segwit minn infuzjoni kontinwa (moghtija biex tiksev aPTT ta’ 55 sa

85 sekonda). Total ta’ 900 pazjent intaghzlu b’mod arbitrarju fl-istudju u l-ni zienti kollha gew ittrattati. Il-
pazjenti kollha r¢ivew ukoll warfarin sodium (doza aggustata skont il-hin wl-protrombin biex jinkiseb
INR ta’ 2.0 sa 3.0), li nbeda fi Zmien 72 siegha minn meta nbdew engasparin sodium jew terapija standard
bil-heparin, u tkompla ghal 90 jum. Enoxaparin sodium jew terapijasieridard bil-heparin inghataw ghal
minimu ta’ 5 ijiem u sakemm inkiseb |-INR ta’ warfarin sodiupatilznira. [2-zewg skedi ta” enoxaparin
sodium kienu ekwivalenti ghal terapija standard bil-heparin fit-thaqgis tar-riskju ta’ tromboembolizmu
rikurrenti fil-vini (DVT u/jew PE). Id-dejta ta’ effikacja hijanprovduta fit-tabella taht.

Enoxaparin sodium | Enoxaparin sodium | Terapija b’Heparin
150 Ul/kg l 100 Ul/kg IV aggustata ghall-
(1.5 mg/kg) darsa | (1 mg/kg) darbtejn aPTT
kuljum(SC kuljum SC n (%)
n<{Y6) n (%)
11-Pazjenti kollha 292 {100) 312 (100) 290 (100)
ttrattati ghal DVT
b’PE jew
minghajru !
Total ta’ VTE (%%) 13 (4.4)* 9 (2.9)* 12 (4.1)
e DVT Biss{%) 11 (3.7) 7(2.2) 8(2.8)
v ——
. (fg&)T Lssimali 9 (3.0) 6 (L9) 7(2.4)
. [ PE (%) 2(0.7) 2 (0.6) 4(1.4)
'V TE = avveniment tromboemboliku fil-vini (DVT u/jew PE)
| * L-intervalli ta’ kunfidenza ta’ 95% ghad-differenzi fit-trattament ghal VTE totali kienu:
- enoxaparin sodium darba kuljum versus heparin (-3.0 sa 3.5)
- enoxaparin sodium kull 12-il siegha versus heparin (-4.2 sa 1.7).

Fsada magguri kienet rispettivament 1.7% fil-grupp ta’ enoxaparin sodium 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) darba
kuljum, 1.3% fil-grupp ta’ enoxaparin sodium 100 Ul/kg (1mg/kg) darbtejn kuljum u 2.1% fil-grupp ta’
heparin.

94


http://dailymed.nlm.nih.gov/dailymed/drugInfo.cfm?setid=de6fb917-a94a-41ea-9d7d-937d4080ffcd&audience=consumer#footnote-40

Trattament ta’ angina mhux stabbli u infart mijokardijaku minghajr elevazzjoni f’ST

Fi studju kbir b’hafna ¢entri, 3,171 pazjent irregistrati fil-fazi akuta ta’ angina mhux stabbli jew infart
mijokardijaku minghajr mewg Q intaghzlu b’mod arbitrarju biex flimkien ma’ acetylsalicylic acid (100 sa
325 mg darba kuljum), jew jir¢ievu SC enoxaparin sodium 100 Ul/kg (1 mg/kg) kull 12-il siegha jew
inkella heparin IV mhux frazzjonat aggustat abbazi tal-aPTT. ll-pazjenti kellhom jigu ttrattati 1-isptar ghal
minimu ta’ jumejn u massimu ta’ 8 ijiem, sakemm kien hemm stabilizzazzjoni klinika, proceduri ta’
vaskularizzazzjoni mill-gdid jew licenzjar mill-isptar. ll-pazjenti kellhom jigu segwiti ghal 30 jum. Meta
mqgabbel mal-heparin, enoxaparin sodium naqqas b’mod sinifikanti l-in¢idenza kkombinata ta’ angina
pectoris, infart mijokardijaku u mewt, bi tnaqqis ta’ 19.8 ghal 16.6% (tnaqgqis relattiv fir-riskju ta’ 16250
fil-jum 14. Dan it-tnaqqis fl-incidenza kkombinata inzamm wara 30 jum (minn 23.3 ghal 19.8%: h.qqis
relattiv fir-riskju ta’ 15%).

Ma kien hemm I-ebda differenzi sinifikanti fl-emorragiji magguri, ghalkemm emorragija fil{oost ‘@l-
injezzjoni SC kienet aktar frekwenti.

Trattament ta’ infart mijokardijaku akut b’elevazzjoni fis-segment ST
Fi studju kbir b’hatna ¢entri, 20,479 pazjent bi STEMI eligibbli biex jir¢ievu terapiia fibrinolitika ntaghzlu
b’mod arbitrarju biex jew jir¢ievu enoxaparin sodium b’doza f’daqqa ta’ 3,000 U430 mg) 1V flimkien
ma’ doza ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC segwita minn injezzjoni SC ta’ 100,Ui/rg (1 mg/kg) kull
12-il siegha jew heparin IV mhux frazzjonat aggustat abbazi tal-aPTT\ghal 48 siegha. I1-pazjenti kollha
gew ittrattati wkoll b’acetylsalicylic acid ghal minimu ta’ 30 jum. L-{strategija tal-ghoti tad-dozi ta’
enoxaparin sodium kienet aggustata ghall-pazjenti b’indeboliment yehali sever u ghall-anzjanti ta’ mill-
ingas 75 sena. L-injezzjonijiet SC ta’ enoxaparin sodium ingiictaw, Sakemm kien hemm licenzjar mill-
isptar jew ghal massimu ta’ tmint ijiem (skont liema minnhOnygiet I-ewwel).
4,716 il-pazjent ghamlu intervent koronarju perkutanju svaqtiirCivew sostenn antitrombotiku minghajr ma
kienu jafu liema kienet il-medi¢ina tal-istudju. Ghalh£€kl; ghall-pazjenti fug enoxaparin sodium, il-PCl
kellu jsir fug enoxaparin sodium (l-ebda bidla) bizuzu wal-iskeda tal-ghoti stabbilita fl-istudji ta’ qabel i.e.
I-ebda ghoti ta’ dozi addizzjonali, jekk I-ahhar ghatdSC inghata inqas minn 8 sighat gabel intefhet il-
buzzieqa, 30 Ul/ kg (0.3 mg/kg) enoxaparimsodium IV f’daqqa, jekk 1-ahhar ghoti SC inghata aktar minn
8 sighat gabel intefhet il-buzzieqa.
Enoxaparin sodium meta mgabbel ma hepatin mhux frazzjonat nagqas b’mod sinifikanti 1-in¢idenza tal-
iskop finali prmarju, kompost ta’ <rewt minn kull kawza jew infart mijokardijaku mill-gdid fl-ewwel
30 jum wara I-ghazla b’mod arbitrarirn [9.9 fil-mija fil-grupp ta’ enoxaparin sodium, meta mgabbel ma’
12.0 fil-mija fil-grupp ta’ hepdriy, thhux frazzjonat] bi 17 fil-mija ta’ tnaqqis fil-percentwal tar-riskju
relattiv (p<0.001).
Il-beneficcji tat-trattametis, ta™ enoxaparin sodium, evidenti ghal numru ta’ rizultat ta’ effikacja, feggew fit-
48 siegha, fejn f"dan $!-hin kien hemm tnaqqis ta’ 35 fil-mija fir-riskju relattiv ta’ infart mijokardijaku
mill-gdid, meta,ni&abbel ma’ trattament b’heparin mhux frazzjonat (p<0.001).
L-effett vantaggiuzta’ enoxaparin sodium fuq I-iskop finali primarju kien konsistenti fis-sottogruppi
importanti inkluz I-eta, is-sess tal-persuna, il-post tal-infart, I-istorja ta’ dijabete, I-istorja ta’ infart
mijokardijaku precedenti, it-tip ta’ fibrinolitiku moghti, u 1-hin ghat-trattament bil-medicina tal-istudju.
Kien hemrh beneficcju sinifikanti ta’ trattament ta’ enoxaparin sodium, meta mqgabbel ma’ heparin mhux
flazzjonat, f'pazjenti li ghamlu intervent koronarju perkutanju fi zmien 30 jum mill-ghazla arbitrarja
(wtaqqis ta’ 23 fil-mija fir-riskju relattiv) jew li kienu ttrattati b’mod mediku (tnaqqis fir-riskju relattiv ta’
15 til-mija, p=0.27 ghal interazzjoni).
Ir-rata fit-30 jum tal-iskop finali kompost ta’ mewt, infart mijokardijaku mill-gdid jew emorragija gol-
kranju (kejl tal-beneficcju nett klinku) kienet b’mod sinifikanti aktar baxxa (p<0.0001) fil-grupp ta’
enoxaparin sodium (10.1%) meta mgabbla mal-grupp ta’ heparin (12.2%), li tirraprezenta tnaqqis ta’ 17%
fir-riskju relattiv favur it-trattament b’enoxaparin sodium.
L-in¢idenza ta’ hrug ta’ demm magguri mat-30 jum kienet oghla b’mod sinigfikanti (p<0.0001) fil-grupp
ta’ enoxaparin sodium (2.1%) versus il-grupp ta’ heparin (1.4%). Kien hemm in¢idenza akbar ta’ hrug ta’
demm gastrointestinali fil-grupp ta’ enoxaparin sodium (0.5%) versus il-grupp ta’ heparin (0.1%), filwaqt
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li l-incidenza ta’ emorragija gol-kranju kienet tixxiebah fiz-zewg gruppi (0.8% b’enoxaparin sodium
versus 0.7% bil-heparin).

L-effett vantaggjuz ta’ enoxaparin sodium fuq I-iskop finali primarju osservat matul I-ewwel 30 jum
inzamm fuq perjodu ta’ segwitu ta’ 12-il xahar.

Indeboliment tal-fwied

Abbazi ta’ dejta minn publikazzjonijiet l-uzu ta’ enoxaparin sodium 4,000 U (40 mg) f’pazjenti ¢irrotici
(Child-Pugh klassi B-C) jidher li huwa sigur u effettiv biex jevita trombozi fil-vina portali. Ghandu jigi
nnutat i I-istudji ppublikati jista’ jkollhom limitazzjonijiet. Ghandha tintuza |-kawtela f’pazjenti
b’indeboliment tal-fwied minhabba li dawn il-pazjenti ghandhom aktar possibbilta ta’ fsada (ara

sezzjoni 4.4) u ma saru l-ebda studji formali biex tinstab doza f’pazjeneti ¢irrotici (Child Pugh klassi A7 B
u langas C).

5.2  Taghrif farmakokinetiku

Karatteristic¢i generali

Il-parametri farmakokineti¢i ta’ enoxaparin sodium gew studjati 1-aktar ftermini ¥at-tal ta’ hin tal-attivita
anti-Xa fil-plazma u wkoll permezz tal-attivita anti-1la, fil-firxiet tad-dozi rrakkosandati wara ghoti darba
u ghoti ripetut SC u wara ghoti darba IV. Id-deteminazzjoni kwantitattiva,tai attivitajiet farmakokinetici
anti-Xa u anti-Ila saret b’metodi amidoliti¢i validati.

Assorbiment
II-bijodisponibbilta assoluta ta’ enoxaparin sodium wara injeZdjont 5C, ibbazata fuq l-attivita anti-Xa, hija
grib il-100%.

Jistghu jintuzaw dozi u formulazzjonijiet u skedi ta’ giiati ta’ dozi differenti.

II-medja tal-livell tal-attivita massima anti-Xa fit-plazina jigi osseervat minn 3 sa 5 sighat wara injezzjoni
SC u jikseb madwar 0.2, 0.4, 1.0 u 1.3 anti-Xa UL wara ghoti SC ta’ darba ta’ dozi ta’ 2,000 Ul,
4,000 UI, 100 Ul/kg u 150 Ul/kg (20 mg, 4@.ng, 1 mg/kg u 1.5 mg/kg), rispettivament.

Injezzjoni ta’ 3,000 Ul (30 mg) f"daqaa TV segwita immedjatament minn 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull
12-il siegha pprovdiet livell inizjalifa’ attivita massima anti-Xa ta’ 1.16 Ul/mL (n=16) u esponiment
medju li jagbel ma’ 88% tal-livelli,fl-stat fiss. L-istat fiss jinkiseb fit-tieni jum tat-trattament.

Wara skedi ta’ ghoti ripetu¢3C+a’ 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum u 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) darba kuljum
f’voluntiera f’sahhithongy-istat fiss jintlahaq biss f’jum 2 bi proporzjon ta’ esponiment medju ta’ madwar
15% aktar milli waralosa wahda. Wara ghoti ripetut SC tal-iskeda ta’ ghoti ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg)
darbtejn kuljum, Sdstat Tiss jintlahaq mill-jum 3 sal jum 4 b’esponiment medju madwar 65% aktar milli
wara doza wahdaw b medja tal-oghla u l-inqas livelli ta’ attivita anti-Xa ta’ madwar 1.2 u 0.52 Ul/mL,
rispettivanian:

II-voluin tel-injezzjoni u I-kon¢entrazzjoni tad-doza fuq il-firxa ta” 100-200 mg/mL ma taffettwax il-
parynietrn farmakokineti¢i f”voluntiera f*sahhithom.

Indarmakokinetika ta’ enoxaparin sodium tidher li hija lineari fuq il-firxa tad-dozi u ghoti rrakkomandati.
Il-varjazzjoni fil-pazjent innifsu u bejn il-pazjenti hija baxxa. Wara ghoti ripetut SC ma ssehh 1-ebda
akkumulazzjoni.

L-attivita anti-lla fil-plazma wara ghoti SC huwa madwar ghaxar darbiet inqas mill-attivita anti-Xa. Il-
medja tal-livell tal-attivita massima anti-IIa jigi osservat madwar 3 sa 4 sight wara injezzjoni SC u jilhaq
0.13 Ul/mL u 0.19 UI/mL wara ghoti ripetut ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) darbtejn kuljum u 150 Ul/kg

(1.5 mg/kg) darba kuljum, rispettivament.
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Distribuzzjoni
Il-volum ta’ distribuzzjoni tal-attivita anti-Xa ta’ enoxaparin sodium hija madwar 4.3 litri u hija grib il-

volum tad-demm.

Bijotransformazzjoni
Enoxaparin sodium huwa mmetabolizzat primarjament fil-fwied permezz ta’ desulfazzjoni u/jew
depolimerizzazzjoni ghal specijiet b’piz molekulari aktar baxx b’qawwa bijologika mnaqqsa hafna.

Eliminazzjoni

Enoxaparin sodium huwa medic¢ina bi tnehhija baxxa bi tnehhija medja ta’ anti-Xa mill-plazma ta’

0.74 L/siegha wara infuzjoni IV ta’ 6 sighat ta’ 150 Ul /kg (1.5 mg/kg).

L-eliminazzjoni tidher li ssir f’fazi wahda b’half-life ta’ madwar 5 sighat wara doza wahda SC#¢ madwar
7 sighat wara ghoti ta’ dozi ripetuti.

Tnehhija mill-kliewi ta’ partijiet attivi tirraprezenta madwar 10% tad-doza moghtija u, t-therhija totali
mill-kliewi ta’ partijiet attivi u mhux attivi tirraprezenta 40% tad-doza.

Popolazzjonijiet specjali

Anzjani

Abbazi ta’ rizultati ta’ analizi farmakokinetika ta’ popolazzjoni, il-profil kinciiicu ta’ enoxaparin sodium
mhuwiex differenti f’pazjenti anzjani meta mgabbel ma’ indivdiwi izghar nieta I-funzjoni tal-kliewi tkun
normali. Madankollu, minhabba 1i 1-funzjoni tal-kliewi hija maghrufl 1i ponqos ma’ avvanz fl-eta, pazjenti
anzjani jista’ jkollhom eliminazzjoni ta’ enoxaparin sodium mnaggsayara sezzjonijiet 4.2 u 4.4).

Indeboliment tal-fwied

Fi studju li sar f’pazjenti b’¢irrozi avvanzata li kienu ttrattati o’ <noxaparin sodium 4,000 Ul (40 mg) darba
kuljum, tnaqqis fl-attivita massima ta’ anti-Xa kien agSe¢jat ma’ zieda fis-severita ta’ indeboliment tal-
fwied (stmat bil-kategoriji ta’ Child-Pugh). Dan it-tnaggis kien attribwit I-aktar ghal tnaqgqis fil-livell ta’
ATIII minhabba tnaqqis fis-sintesi ta’ ATIIL{ paxicati b’indeboliment tal-fwied.

Ineboliment tal-kliewi

Kienet osservata relazzjoni lineari heju theriija ta’ anti-Xa mill-plazma u tehhija tal-kreatinina fl-istat
fiss, li turi tnaqgis fit-tnehhija ta’ eroxaparin sodium f’pazjenti b’ funzjoni tal-kliewi mnaqqsa. L-
esponiment ghal anti-Xa rraprezenéat/permezz tal-AUC, fl-istat fiss, jizdied bi ftit f’indeboliment hafif
(tehhija tal-kreatinina 50-80 riL/min) u moderat (tehhija tal-kreatinina 30-50 mL/min) tal-kliewi wara
dozi SC ta’ 4,000 Ul (40 nigy aarba kuljum. F’pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi (tehhija tal-
kreatinina <30 mL/minY;%-~AJC fl-istat fiss tizdied b’mod sinifikanti b’madwar 65% wara dozi ripetuti SC
ta’ 4,000 Ul (40 mg)«Jaria kuljum (ara sezzjonijiet 4.2 u 4.4).

Emodijalisi

ll-farmakopinetilia ta’ enoxaparin sodium dehret tixbah lill-popolazzjoni ta’ kontroll wara doza wahda ta’
25 UI, 50 W1 Jew 100 Ul/kg (0.25, 0.50 jew 1.0 mg/kg) IV madankollu, I-AUC kienet darbtejn aktar mill-
kontral!,

Fiz

Wara ghoti ripetut ta’ 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) SC darba kuljum, il-medja tal-AUC tal-attivita anti-Xa hija
ftit oghla fl-istat fiss f*voluntiera f’sahhihom b’hafna piz zejjed (BMI 30-48 kg/m?) meta mqabbla ma’
individwi bhala kontroll 1i ma kellhomx piz zejjed, filwaqt li 1-livell tal-attivita massima anti-Xa fil-
plazma ma jizdiedx. Hemm tnehhija aggustata ghall-piz li hija inqas f’individwi b’hafna piz Zejjed b’ghoti
ta’ dozi SC.
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Meta nghataw dozi li ma kinux aggustati ghall-piz, instab li wara doza wahda ta’ 4,000 Ul (40 mg) SC, I-
esponiment anti-Xa jkun 52% oghla f’nisa b’piz baxx (<45 kg) u 27% oghla f’irgiel b’piz baxx (<57 kg)
meta mqabbla ma’ individwi bhala kontroll li kellhom piz normali (ara sezzjoni 4.4).

Interazzjonijiet farmakokinetici
Ma kienu osservati I-ebda interazzjonijiet farmakokinetic¢i bejn enoxaparin sodium u tromboliti¢i meta
dawn inghataw flimkien.

5.3 Taghrif ta’ qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta

Apparti |-effetti antikoagulanti ta” enoxaparin sodium, ma kien hemm |-ebda evidenza ta’ effetti avversi
b’ 15-il mg/kg/jum fl-istudji ta’ 13-il gimgha dwar 1-effett tossiku SC kemm fil-firien kif ukel!l fil-klieb u
b’10 mg/kg/jum fl-istudji ta’ 26 gimgha dwar l-effetti tossici SC u IV kemm fil-firien, kif ukonfix-xadini.
Enoxaparin ma wera l-ebda attivita mutagenika abbazi ta’ testijiet in vitro, inkluz it-teseAwies, test tal-
mutazzjoni 'il quddiem tac-cellula tal-limfoma tal-gurdien, u 1-ebda attivita klastoge.i i abbazi tat-test
tal-aberrazzjoni tal-kromosomi tal-limfocita tal-bniedem in vitro, u t-test tal-abe{Tazzjoni tal-kromosomi
tal-mudullun tal-ghadam tal-far in vivo.

Studji 1i saru f*firien u fniek tqal b’dozi ta' enoxaparin sodium SC sa 20vngkg/jum ma wrew |-ebda
evidenza ta’ effetti teratogenici jew effett tossiku fuq il-fetu. Enoxapfrithsodium nstab li m’ghandu 1-ebda
effett fuq il-fertilita jew il-kapacita riproduttiva ta’ firien irgiel u 1iigab’dozi SC sa 20 mg/kg/jum.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Lista ta’ e¢¢ipjenti

IIma ghall-injezzjonijiet

6.2 Inkompatibbiltajiet

Injezzjoni minn taht il-gilda
Thorinane m'ghandux jithallat-ma'anjezzjonijiet jew infuzjonijiet ohrajn.

Injezzjoni minn gol-vina (edlis) ghall-indikazzjoni ta' STEMI akuta biss
Dan il-prodott medi¢iriali ta’ghandux jithallat ma’ prodotti medicinali ohrajn hlief dawk imsemmija
f’sezzjoni 6.6.

6.3 Zmien/kémin idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Siringagirtndija ghal-lest
Sentei(n

Pradott medicinali dilwit b' sodium chloride 9 mg/ml (0.9%) soluzzjoni ghall-injezzjoni jew 5% glucose
8 sighat

6.4 Prekawzjonijiet spe¢jali ghall-hazna
Ahzen taht 25 °C. Tiffrizax.
6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih
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0.8 mL ta' soluzzjoni f'bettija tas-siringa ggradata ta' hgieg newtrali ¢ar, minghajr kulur tat-tip | b'labra
mwahhla u ghatu tal-labra maghluq b'tapp tal-gomma tal-chlorobutyl u virga tal-planger ta' polypropylene
ahmar.

Pakketti ta' 2 jew 10 siringi mimlija ghal-lest.

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sug.

6.6 Prekawzjonijiet spec¢jali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor
ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU: SIRINGA MIMLIJA GHAL-LEST

Kif ghandek taghti injezzjoni ta' Thorinane lilek innifsek

Jekk inti kapaci taghti din il-medi¢ina lilek innifsek, it-tabib jew l-infermier tieghek ser jurekikif ghandek

taghmel dan. Tippruvax tinjetta lilek innifsek jekk ma gejtx imharreg/imharrga kif tagiémel.<an. Jekk
mintix ¢ert dwar x'ghandek taghmel, kellem lit-tabib jew lill-infermier tieghek minngtih.

Qabel tinjetta lilek innifsek b'Thorinane

- Iccekkja d-data ta' skadenza fuq il-medi¢ina. Tuzax jekk id-data tkun.shaddiet.

- Iccekkja li s-siringa mhijiex bil-hsara u li I-medi¢ina go fiha hija somzzjoni ¢ara. Jekk le, uza
siringa ohra.

- Tuzax din il-medic¢ina jekk tinnota xi bidla fid-dehra tal-prozatt

- Kun ¢ert li taf dwar kemm ghandek tinjetta.

- I¢cekkja 1-addome tieghek sabiex tara jekk l1-ahhar iniezasioni kkawzatx xi hmura, bidla fil-kulur tal-
gilda, nefha, tnixxija jew ghadhiex tikkawza ugighy, jekkiva tkellem mat-tabib jew mal-infermier
tieghek.

- Iddeciedi fejn ser tinjetta 1-medicina. Biddel il¥nost fejn tinjetta kull darba mil-lemin ghax-xellug
tal-istonku tieghek. Din il-medi¢ina ghandha tigl injettata kemm kemm taht il-gilda fuq I-istonku
tieghek, imma mhux wisq lejn iz-zokra jew"kwalunkwe tessut ta¢-cikatri¢i (mill-angas 5 cm ‘il
boghod minn dawn).

- Is-siringa mimlija ghal-lest hija int{z4 jshall-uzu wiehed biss.

Struzzjonijiet dwar kif ghandek tireica’lilek innifsek b'Thorinane
1)  Ahsel idejk u 1-post fejr,sartinjetta lilek innifsek bis-sapun u I-ilma. Nixxifhom.

2)  Poggi jew imtedd fpoizzjoni komda sabiex tkun rilassat/a. Aghmel cert 1i tista' tara 1-post fejn
ghandek tinjetta. Siggd inklinat, pultruna, jew sodda bl-imhaded biex jerfghuk huma ideali.

3)  Aghzel pogifuq in-naha leminija jew xellugija tal-istonku tieghek. Dan ghandu jkun mill-angas
5 cm 'il hoghod miz-zokra tieghek u 'l barra lejn genbejk.

Ftakar: Tinjettax lilek innifsek sa angas minn 5 cm taz-zokra tieghek jew madwar ¢ikatri¢i jew tbengil
ezisten'i. biddel il-post fejn tinjetta lilek innifsek bejn in-naha xellugija u leminija tal-istonku tieghek,
siOpuil-post fejn kont injettat I-ahhar.

4) © Igbed it-tapp tal-labra b'kawtela mis-siringa. Armi t-tapp. Is-siringa hija mimlija ghal-lest u lesta
ghall-uzu.
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Taghfasx il-planger qabel tinjetta lilek innifsek sabiex tehles mill-bziezaq tal-arja. Dan jista' jwassal ghal
telf tal-medic¢ina. Ladarba nehhejt it-tapp, thalli 1-labra tmiss ma' mkien. Dan sabiex tizgura li I-labra titaa'
nadifa (sterili).

5)  Zomm is-siringa fl-id li tikteb biha (bhal lapes) u bl-id l-ohra, oqros il-post imnaddaf tal-aidcine
bil-mod bejn is-saba’ I-werrej u s-saba’ I-kbir sabiex taghmel tinja fil-gilda

Kun ¢ert li Zzzomm it-tinja tal-gilda matul 1-injezzjoni.

6)  Zomm is-siringa sabiex il-labra qed tipponta 'l isfel (vertikalment fangoly ' $9°). Dahhal it-tul
kollu tal-labra fit-tinja tal-gilda

7)  Aghfas il-planger b'subghajk. Dan ser¥jibghut il-medi¢ina fit-tessut xahmi tal-istonku. Kun ¢ert li
zzomm it-tinja tal-gilda matul I-injezzjon

Nehhi I-labra billi tigbidha drittlil barra.

Sabiex tevita t-tbengil, toghrokx is-sit tal-injezzjoni wara li tkun injettajt lilek innifsek.

Y  Armi s-siringa uzata bl-ghant protettiv taghha fil-kontenitur tal-oggetti jaqtghu pprovdut. Aghlaq I-
ghatu tal-kontentitur sew u poggi l-kontenitur fejn ma jintlahagx mit-tfal.

Meta I-kontenitur ikun mimli, aghtih lit-tabib jew lill-infermier tal-kura fid-dar ghar-rimi. Tpoggix
fl-iskart tad-dar.

Kull fdal tal-prodott medicinali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa” wara 1-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali.
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7. DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Techdow Pharma Netherlands B.V.

Strawinskylaan 1143, Toren C-11

1077XX Amsterdam

Olanda

8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
EU/1/16/1131/007

EU/1/16/1131/008

Q. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 15/09/2016

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medicinali tinsakh iuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea
ghall-Medicini http://www.ema.europa.eu.
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vDan il-prodott medi¢inali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Il-professjonisti tal-kura tas-sahha
huma mitluba jirrappurtaw kwalunkwe reazzjoni avversa suspettata. Ara sezzjoni 4.8 dwar kif ghandhom
jigu rappurtati reazzjonijiet avversi.

1. ISEM IL-PRODOTT MEDICINALI

Thorinane 10,000 IU (100 mg) 1.0 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni f'siringa mimlija ghal-lest

2. GHAMLA KWALITATTIVA U KWANTITATTIVA

10,000 UI/mL (100 mg/mL) soluzzjoni ghall-injezzjoni

Kull siringa mimlija ghal-lest fiha enoxaparin sodium 10,000 Ul ta’ attivita anti-Xa \etwivalenti ghal
100 mg) 1.0 mL ilma ghall-injezzjonijiet.

Ghal-lista shiha ta’ e¢¢ipjenti, ara sezzjoni 6.1.

Enoxaparin sodium huwa sustanza bijologika miksuba permezz ta’ @lkaline depolymerization ta’ heparin
benzyl ester derivat mill-mukuza tal-musrana tal-hniezer.

3. GHAMLAFARMACEWTIKA

Soluzzjoni ghall-injezzjoni f'siringa mimlija ghal-lest:
Soluzzjoni ¢ara, minghajr kulur sa isfar ¢ar.

4. TAGHRIF KLINIKU
4.1 Indikazzjonijiet terapewtiti

Thorinanehuwa indikat fl-adu'ti shal:

e Profilassi ta’ mard troizodemboliku fil-vini f’pazjenti li se jaghmlu operazzjoni u li ghandhom riskju
moderat jew gholizh’tsod partikolari dawk li jkunu ged jaghmlu operazzjonijiet ortopedici jew
generali inklnz operazzjonjiet ghall-kancer.

e Profilassi ta’miard tromboemboliku fil-vini f’pazjenti li jehtiegu kura medika 1i ghandhom mard akut
(bhal insvttigjenza akuta tal-qalb, insufficjenza respiratorja, infezzjonijiet severi jew mard rewmatiku)
u mohiite “mnaqgqsa li geghdin f’riskju akbar ta’ tromboembolizmu fil-vini.

o  Treitanient ta’ trombozi fil-vini fil-fond (DVT - deep vein thrombosis) u embolizmu fil-vini (PE -
pulingnary embolism) hlief PE li x’aktarx tkun tehtieg terapija trombolitika jew operazzjoni.

2,/ Prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’ trombus fi¢-¢irkulazzjoni barra mill-gisem waqt 1-emodijalisi.

e Sindrom koronarju akut:

- Trattament ta’ angina mhux stabbli u infart mijokardijaku minghajr elevazzjoni tas-segment ST
(NSTEMI - Non ST-segment elevation myocardial infarction), flimkien ma’ acetylsalicylic acid
mill-halgq.

- Trattament ta’ infart mijokardijaku akut b’elevazzjoni tas-segment ST (STEMI - acute ST-
segment elevation myocardial infarction) inkluz pazjenti li se jigu mmaniggjati b’mod mediku
jew b’intervent koronarju perkutanju sussegwenti (PCI - percutaneous coronary intervention).
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- ll-prevenzjoni ta' capep tad-demm fi¢-¢irkolazzjoni ekstrakorporali waqt I-emodijalisi.
4.2 Pozologija u metodu ta’ kif ghandu jinghata
Pozologija

Profilassi ta’ mard tromboemboliku fil-vini f’pazjenti li se jaghmlu operazzjoni u li ghandhom

riskju moderat jew ghioli

Ir-riskju tromboemboliku individwali ghall-pazjenti jista’ jigi stmat bl-uzu ta’ mudell validat ta’

stratifikazzjoni tar-riskju.

e F’pazjenti b’riskju moderat ta’ tromboembolizmu, id-doza rrakkomandata ta’ enoxaparin sodiiin iwja
2,000 Ul (20 mg) darba kuljum permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda (SC - subcutaneous)..ll-0 dua’
enoxaparin sodium 2,000 Ul (20 mg) gabel operazzjoni (saghtejn qabel 1-operazzjoni) gie poruvat li
huwa effettiv u sikur f’operazzjoni b’riskju moderat.

F’pazjenti b’riskju moderat, it-trattament b’enoxaparin sodium ghandu jinzamm giial p<rjodu minimu
ta’ 7-10 ijiem irrispettivament mill-istat ta’ rkupru (ez. mobilita). ll-profilassi ghdtidha titkompla sakemm
il-pazjent ma jkunx ghad ghandu mobilita mnaqgsa b’mod sinifikanti.

e F’pazjenti b’riskju gholi ta’ tromboembolizmu, id-doza rrakkomandata ta’ eriexaparin sodium hija
4,000 Ul (40 mg) darba kuljum moghtija permezz ta’ injezzjoni SC li s faribbilment tinbeda
12-il siegha qabel 1-operazzjoni. Jekk ikun hemm il-htiega li enoxapariia sodium jinbeda b’mod
profilattiku aktar minn 12-il siegha qabel 1-operazzjoni (ez. pazjdnt i 'riskju gholi li ged jistenna ghal
operazzjoni ortopedika distinta), l-ahhar injezzjoni ghandha tinghata mhux aktar tard minn
12-il siegha qgabel 1-operazzjoni u titkompla 12-il siegha %ara,1*dperazzjoni.

o Ghal pazjenti li jsirulhom operazzjonijiet fortopedi¢i magguri hija rrakkomandata
tromboprofilassi estiza sa 5 gimghat.

o Ghal pazjenti b’riskju kbir ta’ teamboembolizmu fil-vini (VTE - venous
thromboembolism) li ssirilhom eperazzjoni fl-addome jew fil-pelvici ghall-kancer
hija rrakkomandata tromboprofiiassi estiza sa 4 gimghat.

Profilassi ta’ tromboembolizmu fil-vini f pagiéati li jehitiegu kura medika

Id-doza rrakkomandata ta’ enoxaparin gediuin hija 4,000 UI (40 mg) darba kuljum permezz ta’ injezzjoni
SC.

Trattament b’enoxaparin sodium j\gi prdnat b’ricetta ghal mill-angas 6 ijiem sa 14-il jum irrispettivament
mill-istat ta’ rkupru (ez. mobilisa)s\Mhuwiex stabbilit il-benefi¢¢ju ghal trattament itwal minn 14-il jum.

Trattament ta’ DVT u PE.

Enoxaparin sodium jita? jinghata SC jew bhala injezzjoni darba kuljum ta’ 150 UI/kg (1.5 mg/kg) jew
inkella bhala injegzjonijiet darbtejn kuljum ta” 100 Ul/kg (1 mg/Kkg).

L-iskeda tal-ghoui, girandha tinghazel mit-tabib abbazi ta’ stima individwali inkluz valutazzjoni tar-riskju
tromboemixolikuu r-riskju ta’ fsada. L-iskeda ta’ doza ta’ 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) moghtija darba kuljum
ghandha tintuza f*pazjenti mhux ikkumplikati b’riskju baxx ta’ rikorrenza ta’ VTE. L-iskeda ta’ doza ta’
100 Ulkgy(L mg/kg) moghtija darbtejn kuljum ghandha tintuza fil-pazjenti |-ohra kollha bhal dawk
b’iaiaa piz zejjed, b’PE bis-sintomi, bil-kancer, b’VTE rikorrenti jew bi trombozi prossimali (vena iliaca).

Traitament b’enoxaparin sodium jigi ordnat b’ricetta ghal perjodu medju ta’ 10 ijiem. Terapija
antikoagulanti mill-halq ghandha tinbeda fejn ikun xieraq (ara “Bidla bejn enoxaparin sodium u
antikoagulanti mill-halq” fi tmiem is-sezzjoni 4.2).

Prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’ trombus matul I-emodijalisi

Id-doza rrakkomandata hija 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ enoxaparin sodium.

Ghal pazjenti b’riskju kbir ta’ emorragija, id-doza ghandha titnaqqas ghal 50 Ul/kg (0.5 mg/kg) ghal
access vaskulari doppju jew 75 Ul/Kg (0.75 mg/kg) ghal access vaskulari uniku.

103



Matul I-emodijalisi, enoxaparin sodium ghandu jigi introdott gol-pajp tal-arterja tar-rotta ¢irkulari fil-bidu
tas-sessjoni tad-dijalisi. L-effett ta’ din id-doza is-soltu jkun bizzejjed ghal sessjoni ta’ 4 sighat;
madankollu, jekk jinsabu ¢rieki ta’ fibrin, per ezempju wara sessjoni itwal minn dik normali, tista’
tinghata doza ohra ta’ 50 Ul sa 100 Ul/kg (0.5 sa 1 mg/kg).

Ma hija disponibbli I-ebda dejta f’pazjenti li jkunu ged juzaw enoxaparin sodium ghall-profilassi jew ghat-
trattament u waqt is-sessjonijiet tad-dijalisi.

Sindrom koronarju akut: trattament ta’ angina mhux stabbli u NSTEMI u trattament ta’ STEMI akut

e  Ghat-trattament ta’ angina mhux stabbli u NSTEMI, id-doza rrakkomandata ta’ enoxaparin sed uri
hija 100 Ul/kg (1 mg/kg) kull 12-il siegha permezz ta’ injezzjoni SC moghtija flimkien ma” ‘erapija
kontra I-plejtlits. It-trattament ghandu jinzamm ghal minimu ta’ jumejn u jitkompla sakémin ‘tkun
hemm stabilizzazzjoni klinika. It-tul ta” zmien tat-trattament is-soltu jkun minn jumein $a'8 ijiem.
Acetylsalicylic acid huwa rrakkomandat ghall-pazjenti kollha minghajr kontraindikazzjonijiet b’doza
gholja fil-bidu ta’ 150-300 mg (f’pazjenti li qatt ma jkunu hadu acetylsalicylic atic’) mill-halq u doza
ta’ manteniment ta’ 75-325 mg/kuljum mill-halq ghal tul ta’ Zmien irrispettivament mill-istrategija ta’
trattament.

e Ghat-trattament ta’ STEMI akut, id-doza rrakkomandata ta’ enoxXeoeririrsodium hija doza wahda
f’daqqa fil-vini (IV) ta’ 3,000 Ul (30 mg) flimkien ma’ doza ta’ { 0G)JI/kg (1 mg/kg) SC segwita
minn 100 Ul/kg (1 mg/kg) moghtija taht il-gilda kull 12-il sieghamassimu ta’ 10,000 Ul (100 mg)
ghal kull wahda mill-ewwel zewg dozi SC). Terapija Xieiaa Raritra |-plejtlits bhal acetylsalicylic acid
mill-halq (75 mg sa 325 mg darba kuljum) ghandha tinghata*fl-istess waqt hlief jekk tkun
kontraindikata. It-tul ta’ zmien irrakkomandat ta’ trattarrient huwa 8 ijiem jew sakemm ikun hemm
licenzjar mill-isptar, skont liema minnhom issehl 1"awwel. Meta jinghata flimkien ma’ trombolitiku
(specifiku ghall-fibrin jew mhux specifiku ghall-fiierin), enoxaparin sodium ghandu jinghata bejn
15-il minuta gabel u 30 minuta wara I-bidu tat-terapija fibrinolitika.

o Ghad-dozagg f"pazjenti > 7§ $ana, ara l-paragrafu “Anzjani”.

o Ghall-pazjenti mmanigjasi 22 PCI, jekk 1-ahhar doza ta’ enoxaparin sodium SC kienet
inghatat inqas minn 8 ighat qabel intethet il-buzzieqa, ma huwa mehtieg 1-ebda ghoti
addizzjonali ta’ dozinJokk 1-ahhar ghoti SC inghata aktar minn 8 sighat qabel intefhet il-
buzzieqa, ghandhy tifighata doza f’daqqa IV ta’ 30 Ul/kg (0.3 mg/kg) enoxaparin sodium.

Popolazzjoni pedjatrika
Is-sigurta u l-effikacja tah\¢aexaparin sodium fil-popolazzjoni pedjatrika ma gewx determinati s’issa.

Anzjani

Ghall-indikazzioniiict kollha hlief ghal STEMI, ma huwa mehtieg 1-ebda tnaqqis fid-doza ta’ pazjenti
anzjani, hlief ek’ il-funzjoni tal-kliewi tkun indebolita (ara taht “indeboliment tal-kliewi” u sezzjoni 4.4).
Ghat-trattement ta’ STEMI akut f’pazjenti anzjani >75 sena, m’ghandhiex tintuza doza f’daqqa fil-bidu
IV. 1bda I-xhoti b’doza ta’ 75 Ul/kg (0.75 mg/kg) SC kull 12-il siegha (massimu ta’ 75 Ul (75 mg) ghal
kanwahda mill-ewwel zewg dozi SC biss, segwita minn ghoti ta’ doza ta’ 75 Ul/kg (0.75 mg/kg) SC
giall-kumplament ta-dozi). Ghall-ghoti tad-doza f’pazjenti anzjani b’indeboliment fil-funzjoni tal-kliewi,
ara taht “indeboliment tal-kliewi” u sezzjoni 4.4.

Indeboliment tal-fwied
Hija disponibbli dejta limitata f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied (ara sezzjonijiet 5.1 u 5.2) u ghandha
tintuza l-kawtela f"dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 4.4).

Indeboliment tal-kliewi (ara sezzjonijiet 4.4 u 5.2)
e Indeboliment sever tal-kliewi
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Enoxaparin sodium mhuwiex rrakkomandat ghal pazjenti b’mard tal-kliewi fl-ahhar stadju (tehhija tal-
kreatinina <15 mL/min) minhabba nuqqas ta’ dejta f’din il-popolazzjoni apparti mill-prevenzjoni ta’
formazzjoni ta’ trombus fi¢-cirkulazzjoni barra I-gisem waqt 1-emodijalisi.

Tabella tad-dozi u 1-ghoti ghal pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi (tehhija tal-kreatinina
[15-30] mL/min):

Indikazzjoni Skeda tal-ghoti tad-doza
Profilassi ta’ mard tromboemboliku fil-vini 2,000 Ul (20 mg) SC darba kuljum

Trattament ta” DVT u PE 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ piz tal-gisem SC darba
kuljum N 4

Trattament ta’ angina mhux stabbli u NSTEMI (100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ piz tal-gisem SC.daxba
kuljum %

Trattament ta” STEMI akut (pazjenti taht il- Doza 1 x 3,000 Ul (30 mg) f"daqqa¢iVi fiimkien

75 sena) ma’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’ piz#aisgisem SC u

imbaghad 100 Ul/kg (1 mg/kg) ta’” piz tal-gisem SC
kull 24 siegha

Trattament ta’ STEMI akut (pazjenti li L-ebda doza moghijg i*daqqa IV fil-bidu,
ghandhom aktar minn 75 sena) 100 Ul/kg (1 mg/iy) w&’ piz tal-gisem SC u
imbaghad 1Q5/\/g (1 mg/kg) ta’ piz tal-gisem SC
kull 24 siegha

L-aggustamenti rrakkomandati fid-doza jew fl-ghoti masjapplikawx ghall-indikazzjoni tal-emodijalisi.

e Indeboliment moderat u hafif tal-kliewi

Ghalkemm ma huwa rrakkomandat I-ebda aggustamient fid-doza ta’ pazjenti b’indeboliment moderat
(tehhija tal-kreatinina 30-50 mL/min) u hafif(tehhija tal-kreatinina 50-80 mL/min) tal-kliewi, huwa
rrakomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni

Metodu ta’ kif ghandu jinghata
Thorinanem’ghandux jinghatantir«o.ta ta’ gol-muskolu.

Ghall-profilassi ta’ mard t{oraboemboliku fil-vini wara operazzjoni, trattament ta” DVT u PE, trattament

ta’ angina mhux stabbii NSTEMI, enoxaparin sodium ghandu jinghata permezz ta’ injezzjoni SC.

e Ghal STEMI akuy,it*rattament ghandu jinbeda b’injezzjoni wahda f’daqqa IV segwita
immedjatmaeiit minn injezzjoni SC.

e Ghall-prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’ trombus fi¢c-¢irkulazzjoni barra 1-gisem waqt 1-emodijalisi, huwa
jinghataasnn gol-pajp iriqiq tal-arterja ta’ rotta cirkulari tad-dijalisi.

Is-sirfnga rnimlija ghal-lest li tintrema wara li tintuza hija lesta biex tintuza immedjatament.

Huwa rrakkomandat li tintuza siringa tat-tuberkulin jew siringa ekwivalenti meta jintuzaw 1-ampulli jew
il-kunjetti b’hafna dozi biex jigi accertat li jsir il-gbid tal-volum li suppost tal-medicina.

e Teknika tal-injezzjoni SC:
L-injezzjoni ghandha 1-ahjar issir meta l-pazjenti ikun mimdud. Enoxaparin sodium jinghata permezz ta
injezzjoni SC fil-fond.

)

Tnehhix il-buzzieqa tal-arja mis-siringa gabel I-injezzjoni biex tevita li tnaggas mill-medi¢ina meta tuza
siringi mimlijin ghal-lest. Meta I-kwantita ta’ medicina li ghandha tigi injettata jkun jehtieg li tigi
105



aggustata abbazi tal-piz tal-pazjent, uza s-siringa mimlija ghal-lest b’marki tal-kejl biex tikseb il-volum
mehtieg billi tarmi z-zejjed qabel l-injezzjoni. Jekk joghgbok kun af li f"xi kazijiet mhuwiex possibbli li
tikseb doza ezatta minhabba 1-marki tal-kejl tas-siringa, u f’kaz bhal dan ghandu jinghata I-volum sal-
marka l-eqreb ta’ dik mehtiega.

L-ghoti ghandu jinbidel bejn il-parti tal-lemin u tax-xellug anterolaterali jew posterolaterali tal-addome.

It-tul shih tal-labra ghandu jiddahhal b’mod vertikali f’tinja fil-gilda mizmuma bejn is-saba’ 1-kbir u I-
werrej. It-tinja tal-gilda m’ghandhiex tintreha sakemm titlesta 1-injezzjoni. Toghrokx il-post tal-injezzjcii
wara |-ghoti tal-injezzjoni.

Nota ghas-siringi mimlijin ghal-lest li ghandhom sistema awtomatika ta’ sigurta: Is-sistema ¢a*slguita
tiffunzjona fi tmiem l-injezzjoni (ara l-istruzzjonijiet f’sezzjoni 6.6).

F’kaz li I-pazjenti jaghti 1-injezzjoni lilu nnifsu, huwa/hija ghandhom jigu avzati biex isagwu 1-
istruzzjonijiet pprovduti fil-fuljett ta’ taghrif inkluz fil-pakkett ta’ din il-medic¢ina.

e Injezzjoni IV (f"daqqa) (ghall-indikazzjoni ta’ STEMI akut biss):

Ghal STEMI akut, it-trattament ghandu jinbeda b’injezzjoni wahda f’daqqaiv=segwita immedjatament
minn injezzjoni SC.

Ghall-injezzjoni IV, jistghu jintuzaw kemm il-kunjett b’hafna dozi kik uioll is-siringa mimlija ghal-lest.
Enoxaparin sodium ghandu jinghata permezz ta’ pajp irqiq IV. Hiwaun’ghandux jithallat jew jinghata
flimkien ma’ medicini ohra. Biex tigi evitata [-possibbilta ta™«hii¢ ta’ enoxaparin sodium ma’ medicini
ohra, l-a¢¢ess IV maghzul ghandu jitlahlah b’ammont suffi¢jentrta’ soluzzjoni ta’ saline jew dextrose
gabel u wara I-ghoti f’daqga ta’ enoxaparin sodium IV hiex jitnaddaf il-post minn fejn tkun giet introdotta
I-medicina. Enoxaparin sodium jista’ jinghata minghaji\petiklu flimkien ma’ soluzzjoni ta’ normal saline
(0.9%) jew 5% dextrose fl-ilma.

o Injezzjoni tal-bidu ta’ 3,000 Ul (30'mg) f’daqqa
Ghad-doza tal-bidu ta’ 3,000 Ul (30 mg) (moglitija f"daqqa, bl-uzu ta’ siringa ta’ enoxaparin sodium
mimlija ghal-lest immarkata bil-kejl, n€rituni-volum zejjed biex izzomm biss 3,000 Ul (30 mg) fis-siringa.
Id-doza ta’ 3,000 Ul (30 mg) tista’ imtbaghad tigi injettata direttament fil-pajp irqgiq IV.

oDoza addizzjonali mggritija ’daqga ghal PCI meta l-ahhar ghoti SC ikun inghata aktar minn
8 sighat gabel irteihet il-buzzieqa
Ghall-pazjenti li qed jigtmimianiggjati b’PCI, ghandha tinghata doza addizzjonali IV f°daqqa ta’ 30 Ul/kg
(0.3 mg/kg) jekk l-ahiiar'ghoti SC ikun inghata aktar minn 8 sighat gabel tintefah il-buzzieqa.

Sabiex tigi acéertata I-precizjoni tal-volum zghir li ghandu jigi injettat, huwa rrakkomandat li I-medi¢ina
tigi ddilwita,ghal 300 Ul/mL (3 mg/mL).

Biex tiksea sciuzzjoni ta” 300 UI/mL (3 mg/mL), bl-uzu ta’ siringa mimlija ghal-lest ta” 6,000 Ul (60 mg)
enoxaparit sodium, huwa rrakkomandat li tintuza borza tal-infuzjoni ta’ 50 mL (i.e. tuza soluzzjoni ta’
rorma!,saline (0.9%) jew 5% dextrose fl-ilma) kif ge;j:

Ighed 30 mL mill-borza tal-infuzjoni b’siringa u armi 1-likwidu. Injetta I-kontenut kollu ta’ siringa mimlija
ghal-lest ta’ 6,000 Ul (60 mg) enoxaparin sodium fl-20 mL li jkun ghad fadal fil-borza. Hawwad il-
kontenut tal-borza bil-mod. Igbed il-volum mehtieg tas-soluzzjoni ddilwita b’siringa ghal ghoti gol-pajp
irgiq 1V.

Wara li titlesta d-dilwizzjoni, il-volum li ghandu jigi injettat jista’ jigi kkalkulat bl-uzu tal-formola li gejja
[Volum tas-soluzzjoni ddilwita (mL) = Piz tal-pazjent (kg) x 0.1] jew bl-uzu tat-tabella taht. Huwa
rrakkomandat li d-dilwizzjoni tigi ppreparata immedjatament gabel ma tintuza.
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ll-volum 1i ghandu jigi injettat mill-pajp irqgiq IV wara li titlesta d-dilwizzjoni b’konc¢entrazzjoni ta’
300 1U (3 mg) /mL.

Piz Doza mehtiega Volum li ghandu jigi
30 Ul/kg (0.3 mg/kg) injettat meta jkun
iddilwit ghal

konéentrazzjoni finali
ta’ 300 IU (3 mg) / mL

[Kd] Ul [mg] [mL]
45 1350 13.5 4.5
50 1500 15 5
55 1650 16.5 5.5
60 1800 18 6
65 1950 19.5 6.5
70 2100 21 X
75 2250 225 7.5
80 2400 24 8
85 2550 255 8.5
90 2700 27 9
95 2850 28.5 9.5

100 3000 30 10

105 3150 Q15 10.5

110 3300 Q3 11

115 3450 345 11.5

120 3600 36 12

125 3750 37.5 125

130 3900 39 13

135 4050 40.5 13.5

140 4200 42 14

145 4250 43.5 14.5

150 4500 45 15

e Injezzjoni filypajp irqiq tal-arterja:
Jinghata minn g3l-pejp iriqiq tal-arterja ta’ rotta cirkulari tad-dijalisi ghall-prevenzjoni ta’ formazzjoni ta’
trombus fié-¢lrkulazzjoni barra I-gisem waqt 1-emodijalisi.

Bidla bejrierioxaparin sodium u antikoagulanti mill-halg

¢, bidla bejn enoxaparin sodium u antagonisti tal-vitamina K (VKA — vitamin K antagonists)
ri=ronitoragg kliniku u t-testijiet tal-laboratorju [hin tal-protrombin espress bhala I-Proporzjon
Normalizzat Internazzjonali (INR - International Normalized Ratio)] ghandhom jigu intensifikati biex jigi
mmonitorjat I-effett ta’ VKA.
Minhabba li hemm intervall gabel mal-VKA jilhaq 1-effett massimu tieghu, it-terpija b’enoxaparin sodium
ghandha titkompla b’doza kostanti ghat-tul ta’ zmien 1i jkun hemm bZonn biex I-INR jinzamm fil-firxa
terapewtika mixtieqa ghall-indikazzjoni f*Zewg testijiet successivi.
Ghall-pazjenti li fil-prezent jkunu ged jir¢ievu VKA, il-VKA ghandu jitwaqqaf u l-ewwel doza ta’
enoxaparin sodium ghandha tinghata meta 1-INR ikun nagas aktar mill-firxa terapewtika.
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¢ Bidla bejn enoxaparin sodium u antikoagulanti mill-zalg li jahidmu b’'mod dirett (DOAC - direct
oral anticoagulants)
Ghal pazjenti li fil-prezent jkunu ged jir¢ievu enoxaparin sodium, wagqaf enoxaparin sodium u ibda d-
DOAC minn 0 sa saghtejn qabel jasal il-hin tal-ghoti ta’ enoxaparin sodium li jkun imiss skont it-tikketta
ta’ DOAC.
Ghal pazjenti li fil-prezent jkunu ged jir¢cievu DOAC, I-ewwel doza ta’ enoxaparin sodium ghandha
tinghata fil-hin li kieku kienet tinghata d-doza ta” DOAC li jkun imiss.

L-ghoti waqt anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew it-tnehhija ta’ fluwidu mis-sit
lumbar
Jekk it-tabib jiddeciedi li jaghti 1-antikoagulazzjoni fil-kuntest ta’ anestesija/analgesja fl-ispazju ria lwar
id-dura jew fis-sinsla jew fit-tnehhija ta’ fluwidu mis-sit lumbar, huwa rrakkomandat li jsir moii oragg
newrologiku minhabba r-riskju ta’ ematomi newrassijali (ara sezzjoni 4.4).
- Bid-dozi uzati ghall-profilassi
Ghandu jinzamm intervall ta’ mill-angas 12-il siegha minghajr titqib bejn l-akinar iiijezzjoni ta’
enoxaparin sodium b’dozi profilattici u t-tqeghid tal-labra jew tal-kateter.
Ghal tekniki kontinwi, dewmien simili ta’ mill-angas 12-il siegha ghandu/jigi osservat qabel ma
jitnehha 1-kateter.
Ghal pazjenti bi tehhija tal-kreatinina ta’ [15-30] mL/min, ikkunsiGreitirdoppja I-hin tat-
titqib/tqeghid jew tnehhija tal-kateter ghal mill-ingas 24 siegha:
ll-bidu ta’ enoxaparin sodium 2,000 UI (20 mg) saghtejn galiel ivoperazzjoni mhuwiex
kumpatibbli ma’ anestesija newrassjali.
- Bid-dozi uzati ghat-trattament
Ghandu jinzamm intervall ta’ mill-angas 24 siegha/minghajr titqib bejn l-ahhar injezzjoni ta’
enoxaparin sodium bid-dozi ta’ kura u t-tqeghid.tal-i&ora jew tal-kateter (ara wkoll sezzjoni 4.3).
Ghal tekniki kontinwi, dewmien simili ta’ miii-angas 24 siegha ghandu jigi osservat qabel ma
jitnehha 1-kateter.
Ghal pazjenti bi tehhija tal-kreatinina ta“{1$-30] mL/min, ikkunsidra li tirdoppja I-hin tat-
titqib/tqeghid jew tnehhija tal-kateter ghal mill-ingas 48 siegha.
ll-pazjenti li jir¢ievu dozi darbtejii Jaljum (i.e. 75 UI/Kkg (0.75 mg/kg) darbtejn kuljum jew
100 Ul/kg (1 mg/kg) darbtejn Kuliten) ghandhom jagbzu doza ta’ enoxaparin sodium biex jithalla
dewmien bizzejjed ghat-tgegiidjew it-tnehhija tal-kateter.
Livelli anti-Xa xorta jkunu jistghuiitllejlu f’dawn il-punti ta’ hin, u dan id-dewmien mhuwiex garanzija li
ematoma newrassjali se tigi efitata:
Bl-istess mod, ikkunsidra }i a=uzax enoxaparin sodium sa mill-angas 4 sighat wara titqib fis-sinsla/fl-
ispazju madwar id-duragew=wara li jkun tnehha 1-kateter. 1d-dewmien ghandu jkun ibbazat fuq stima ta’
beneficccju u riskju feingitgies kemm ir-riskju ta’ trombozi u r-riskju ta’ hrug ta’ demm fil-kuntest tal-
procedura u tal;faturi ta’ riskju tal-pazjent.

4.3 Koritreincdikazzjonijiet

Enoxajlarih sodium huwa kontraindikat f’pazjenti:

B’sensittivita eccessiva ghal enoxaparin sodium, heparin jew id-derivati tieghu, inkluz heparins
b’piz molekulari baxx ohra (LMWH - low molecular weight heparins) jew ghal kwalunkwe wiched
mill-e¢¢ipjenti elenkati fis-sezzjoni 6.1,

¢ Bi storja ta’ trombocitopenija ikkagunata mill-heparin (HIT - heparin-induced thrombocytopenia) u
medjata b’mod immuni fil-100 jum precedenti jew fil-prezenza ta’ antikorpi li jic¢irkulaw (ara
wkoll sezzjoni 4.4);

o Bi fsada attiva sinifikanti b>’mod kliniku u kondizzjonijiet b’riskju kbir ghal emorragija, inkluz
puplesija emorragika ricenti, ul¢era gastrointestinali, prezenza ta’ neoplazmu malinn b’riskju kbir
ta’ hrug ta’ demm, operazzjonijiet ricenti fil-mohh, fis-sinsla jew fl-ghajnejn, vari¢i maghrufa jew
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issuspettati fl-esofagu, formazzjonijiet arterjovenuzi hziena, anewrizmu vaskulari jew anormalitajiet
vaskulari magguri gewwa s-sinsla jew gewwa ¢-cerebrum;

¢ B’anestesija moghtija fis-sinsla jew fl-ispazju madwar id-dura jew anestesija lokalizzata ghar-
regjun li fih tinghata meta enoxaparin sodium jintuza ghat-trattament fl-24 siegha ta’ qabel (ara
sezzjoni 4.4).

4.4 Twissijiet specjali u prekawzjonijiet ghall-uzu

e Generali
Enoxaparin sodium ma jistax jinbidel (unita ghal kull unita) ma’ LMWHs ohra. Dawn il-prodotti
medicinali jvarjaw fil-process tal-manifattura taghhom, fil-pizijiet molekulari, fl-attivitajiet specific. ariti-
Xa u anti-Ila taghhom, fl-unitajiet, fid-doza u fl-effikacja klinika u s-sigurta. Dan iwassal ghaldiffeienzi
fil-farmakokinetika u fl-attivitajiet bijologic¢i assocjati maghhom (ez. 1-attivita kontra t-trombiry,u'l-
interazzjonijiet mal-plejtlits). Ghalhekk huma mehtiega attenzjoni specjali u konformita rai-1struzzjonijiet
dwar l-uzu specifici ghal kull wiehed mill-prodotti medic¢inali tad-ditta.

e Storja ta’ HIT (>100 jum)
L-uzu ta’ enoxaparin sodium f’pazjenti bi storja ta’ HIT medjata mis-sistema imriuni fil-100 jum ta’ gabel
jew fil-prezenza ta’ antikorpi li jiccirkulaw huwa kontraindikat (ara sezzjeni +.3). Antikorpi li jiccirkulaw
jistghu jippersistu ghal hafna snin.
Enoxaparin sodium ghandu jintuza b’kawtela estrema f’pazjenti bi storje»(>100 jum) ta’ trombocitopenija
kkagunata mill-heparin minghajr antikorpi li jic¢irkulaw. 1d-dec¢izjensli f’kaz bhal dan jintuza enoxaparin
sodium ghandha ssir biss wara stima b’attenzjoni tal-beneficCjh us-riskju u wara li jkunu tgiesu
trattamenti alternattivi li mhumiex heparin (ez. danapareid odium jew lepirudin).

e Monitoragg tal-ghadd tal-plejtlits
Ir-riskju ta” HIT medjata minn antikorpi tezisti svkolr b’LMWHSs. Jekk issehh trombo¢itopenija, din is-
soltu tidher bejn il-5% u I-21 jum wara I-bidw ta’ thattament b’enoxaparin sodium.
Ir-riskju ta” HIT huwa oghla f’pazjenti warasoperazzjoni u l-aktar wara operazzjonijiet fil-qalb u f’pazjenti
bil-kancer.
Ghalhekk, huwa rrakkomandat lis [<fhadda tal-plejtlits jitkejjel gabel il-bidu tat-terapija b’enoxaparin
sodium imbaghad wara dan b’modsregorari waqt it-trattament.
Jekk ikun hemm sintomi lintéisli jissuggerixxu 1li hemm HIT (kwalunkwe episodju gdid ta’
tromboembolizmu fl-arterji (/jew fil-vini, kwalunkwe ferita bl-ugigh fil-gilda fil-post tal-injezzjoni,
kwalunkwe reazzjonijiet allergici jew anafilaktojd wagqt it-trattament), ghandu jitkejjel 1-ghadd tal-plejtlits.
Il-pazjenti ghandhom ikunu konxji li jistghu jsehhu dan is-sintomi u li jekk isehhu, li huma ghandhom
jinfurmaw lit-tabib taikura primarja tas-sahha taghhom.
Fil-prattika, jekk.jigi osservat tnaqqis sinifikanti ikkonfermat fl-ghadd tal-plejtlits (30 sa 50 % tal-valur
inizjali), tratterienitb’enoxaparin sodium ghandu jitwaqqaf immedjatament u 1-pazjent ghandu jingaleb
fug trattamenveniikoagulanti alternattiv li mhuwiex heparin.

o \Enorragija

3h71 nia jigri b’antikoagulanti ohra, tista’ ssehh fsada fi kwalunkwe post. Jekk ikun hemm fsada, I-
or.gini tal-emorragija ghandha tigi investigata u ghadnu jinbeda trattament Xierag.
Enoxaparin sodium, bhal kull terapija antikoagulanti ohra, ghandu jintuza b’kawtela f’kundizzjonijiet
b’possibbilta akbar ta’ fsada, bhal:

- emostasi indebolita,

- storja ta’ ulcera fl-istonku,

- puplesija iskemika ri¢enti,

- pressjoni gholja severa fl-arterji,

- retinopatija tad-dijabete ricenti,

- operazzjoni newrologika jew oftalmologika,
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- l-uzu flimkien ta’ medicini li jaffettwaw 1-emostasi (ara sezzjoni 4.5).

e Testijiet tal-laboratorju
Bid-dozi uzati ghall-profilassi ta’ tromboembolizmu fil-vini, enoxaparin sodium ma jinfluwenzax il-hin
tal-fsada u t-testijiet globali ta’ koagulazzjoni tad-demm b’mod sinifikanti, u lanqas ma jaffettwa 1-
aggregazzjoni tal-plejtlits jew I-irbit tal-fibrinogen mal-plejtlits.
B’dozi oghla, jistghu jsehhu zidiet fil-hin parzjali ta’ tromboplastin attivat (aPTT - activated partial
thromboplastin time), u fil-hin ta’ taghqid tad-demm attivat (ACT - activated clotting time). Zidiet fl-
aPTT u fl-ACT mhumiex korrelatati b’mod lineari ma’ zieda fl-attivita antitrombotika ta’ enoxaparin
sodium u ghalhekk mhumiex addattati u mhumiex ta’ min joqghod fughom ghall-monitoragg tal-attitia
ta’ enoxaparin sodium.

o Anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew it-tnefihija ta’ fluwideaanis-sit lumbar
Anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew it-tnehhija ta’ fluwidwu.znis-sit lumbar
m’ghandhomx isiru fi Zmien 24 siegha mill-ghoti ta’ enoxaparin sodium b’dozi ¢erapewtici (ara wkoll
sezzjoni 4.3).

Kienu rrappurtati kazijiet ta’ ematomi newrassjali bl-uzu fl-istess waqt ta’ enoxaparin sodium u proceduri
ta’ anestesija moghtija fis-sinsla/fl-ispazju madwar id-dura jew tnehhija ta’fuwidu mis-sit lumbar li
wasslu ghal paralizi ghal tul ta’ zmien jew permanenti. Dawn il-kazijiet,huma rari bi skedi ta’ ghoti ta’
enoxaparin sodium bid-dozi ta’ 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum jew angas:“Ir-riskju ta’ dawn il-kazijiet
huwa akbar bl-uzu ta’ kateters li jithallew fl-ispazju madwar id-duiewwera operazzjoni, bl-uzu flimkien ta’
medicini addizzjonali li jaffettwaw 1-emostasi bhal Medi¢inigAsiiiffammatorji Mhux Sterojdi (NSAIDs -
Non-Steroidal Anti-Inflammatory Drugs), b’titqib trawmatildsjew ripetut fis-sinsla jew fl-ispazju madwar
id-dura, jew f’pazjenti bi storja ta’ operazzjoni fis-sinsla jew.deformita fis-sinsla.

Biex jitnaggas ir-riskju possibbli ta’ fsada assocjat imal-uzu fl-istess hin ta’ enoxaparin sodium u
anestesija/analgesja fis-sinsla jew fl-ispazjus rmadwar id-dura jew titqib tas-sinsla, qis il-profil
farmakokinetiku ta’ enoxaparin sodium (arazsezzjoni 5.2). Huwa l-ahjar li t-tqeghid jew it-tnehhija ta’
kateter fl-ispazju madwar id-dura jewsit«nehhija ta’ fluwidu mis-sit lumbar isiru meta |-effett
antikoagulanti ta’ enoxaparin sodium, (tkun baxx; madankollu, il-hin ezatt biex jintlahaq -effett
antikoagulanti baxx b’mod suffi¢jenti f'kull pazjent mhuwiex maghruf. Ghall-pazjenti bi tehhija tal-
kreatinina [15-30 mL/minutaj, (huma mehtiega kunsiderazzjonijiet addizzjonali minhabba 1i 1I-
eliminazzjoni ta’ enoxaparin godism tkun imdewma aktar (ara sezzjoni 4.2).

Jekk it-tabib jiddeciedi-li\dazghti antikoagulazzjoni fil-kuntest ta’ anestesija/analgesja fis-sinsla jew fl-
ispazju madwar id-dufasew tnehhija ta’ fluwidu mis-sit lumbar, ghandu jkun hemm monitoragg frekwenti
biex jigu nnutatiskwalenkwe sinjali u sintomi ta’ indeboliment newrologiku bhal ugigh f’linja vertikali
f’nofs id-dahar, detigjenzi marbuta mas-sensi jew mal-moviment (titrix jew dghufija fir-riglejn), funzjoni
hazina tal<imisaren u jew tal-buzzieqa tal-awrina. Informa lill-pazjenti biex jirrappurtaw immedjatament
jekk ikollhory, kwalunkwe wiehed mis-sinjali u s-sintomi t’hawn fuq. Jekk ikunu suspettati sinjali jew
sintomi’ 13" ematoma fis-sinsla, ibda’ dijanjosi urgenti u trattament inkluz kunsiderazzjoni ta’
daisompressjoni tal-korda tas-sinsla tad-dahar anke jekk trattament bhal dan jista’ ma’ jevitax u ma
Jueggax lura konsegwenzi newrologici.

e Nekrozi fil-gilda/vaskulite kutanja
Nekrozi fil-gilda u vaskulite kutanja gew irrappurtati b’LMWHSs u ghandhom iwasslu ghal twaqqif mill-
ewwel tat-trattament.

®  Proceduri ta’ rivaskularizzazzjoni koronarja perkutanja
Biex jitnagqgas ir-riskju ta’ fsada wara l-istrumentazzjoni vaskulari waqt it-trattament ghal angina mhux
stabbli, NSTEMI u STEMI akut, zomm ezatt mal-intervalli rrakkomandati bejn l-injezzjoni tad-dozi ta’
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enoxaparin sodium. Huwa importanti li tikseb I-emostasi fis-sit tat-titqib wara PCI. F’kaz li jintuza apparat
biex jaghlaq, il-kisja protettiva tista’ titnehha immedjatament. Jekk jintuza metodu ta’ kompressjoni
manwali, il-kisja protettiva ghandha titnehha 6 sighat wara l-ahhar injezzjoni ta’ enoxaparin sodium
IV/SC. Jekk it-trattament b’enoxaparin sodium se jitkompla, id-doza skedata 1i jmiss m’ghandhiex
tinghata qabel 6 sa 8 sighat wara li titnehha 1-kisja protettiva. Is-sit tal-procedura ghandu jigi osservat ghal
sinjali ta’ fsada jew formazzjoni ta’ ematoma.

e Endokardite infettiva akuta
L-uzu tal-heparin is-soltu ma jkunx irrakkomandat f’pazjenti b’endokartite infettiva akuta minhabba r-
riskju ta’ emorragija cerebrali. Jekk uzu bhal dan ikun megqjus li huwa mehtieg assolutament, id-de¢izjopi
ghandha ssir biss wara stima b’attenzjoni tal-benefic¢ju u r-riskju ghall-individwu.

o Valvi mekkanici prostetici tal-qalb
L-uzu ta’ enoxaparin sodium ma giex studjat b’mod adegwat ghal tromboprofilassi f'paz enii b’valvi
mekkani¢i prostetici tal-qalb. Kazijiet izolati ta” trombozi fil-valv prostetiku tal-galb Kieau rrappurtati
f’pazjenti b’valvi mekkani¢i prostetici tal-qalb li r¢ivew enoxaparin sodium ghal tratntoprofilassi. Fatturi
li jfixklu, inkluz mard li diga jkun hemm u dejta klinika mhux suffi¢jenti, jillim{tzvj1-evalwazzjoni ta’
dawn il-kazijiet. Xi whud minn dawn il-kazijiet kienu nisa tqal li fihom it-tr¢mbozi wasslet ghal mewt tal-
omm u tal-fetu.

® Nisa tqal b’valvi mekkanici prostetici tal-qalb
L-uzu ta’ enoxaparin sodium ghal tromboprofilassi f’nisa tqal.b2valv:"'mekkanici prostetici tal-qalb ma
giex studjat b’mod adegwat. Fi studju kliniku ta’ nisa tqal b’valvi mekkanic¢i prostetic¢i tal-qalb moghtija
enoxaparin sodium (100 Ul/kg bid (1 mg/kg) darbtejn kaljém)hiex jitnaggas ir-riskju ta’
tromboembolizmu, 2 minn 8 nisa zviluppaw taghqid ta’demm-ii wassal ghal sadda tal-valv u mewt tal-
omm u tal-fetu. Wara t-tqeghid fis-suq kien hemm radperti izolati ta’ trombozi fil-valv f’nisa tqal b’valvi
mekkani¢i prostetici wagqt li kienu qed jir¢ievu enqxaparin sodium ghal tromboprofilassi. Nisa tqal b’valvi
mekkanic¢i prostetici tal-qalb jistghu jkunu friskjiakbar ta’ tromboembolizmu.

e Anzjani
Ma kienet osservata I-ebda tendenza te” 1sada fl-anzjani fil-firxiet tad-dozi profilatti¢i. Pazjenti anzjani
(specjalment pazjenti li ghandhorii4menin sena u aktar) jistghu jkunu f’riskju akbar ta’ kumplikazzjonijiet
ta’ fsada bil-firxiet tad-dozi tesapewtici. Huwa rrakkomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni u jista’ jigi
kkunsidrat tnaqqis fid-doza f?bazienti li ghandhom aktar minn 75 sena ttrattati ghal STEMI (ara
sezzjonijiet 4.2 u 5.2).

e Indebolimental-xliewi
F’pazjenti b’indsbeliment tal-kliewi, jkun hemm zieda fl-esponiment ghal enoxaparin sodium li jzid ir-
riskju ta’ fsadda."% "dawn il-pazjenti, huwa rrakkomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni, u jista’ jitqies
monitorags atjelogiku permezz ta’ kejl tal-attivita anti-Xa (ara sezzjonijiet 4.2 u 5.2)
Enoxapariineodium mhuwiex irrakkomandat ghal pazjenti b’mard tal-kliewi fl-ahhar stadju (tehhija tal-
kreatimma/<15 mL/min) minhabba nuqqas ta’ dejta f’din il-popolazzjoni hlief biex tigi evitata I-
{orraazzjoni ta’ trombus fic-cirkulazzjoni barra 1-gisem matul 1-emodijalisi.
F pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi (tehhija tal-kreatinina 15-30 mL/min), minhabba i I-
esponiment ghal enoxaparin sodium jizdied b’mod sinifikanti, huwa rrakkomandat aggustament fid-doza
ghall-firxiet ta’ dozi terapewtici u profilatti¢i (ara sezzjoni 4.2).
Ma huwa rrakkomandat I-ebda aggustament fid-doza ta’ pazjenti b’indeboliment moderat (tehhija tal-
kreatinina 30-50 mL/min) u hafif (tehhija tal-kreatinina 50-80 mL/min) tal-kliewi.

e |ndeboliment tal-fwied
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Enoxaparin sodium ghandu jintuza b’kawtela f’pazjenti b’indeboliment tal-fwied minhabba z-zieda fil-
possibbilta ta’ fsada. Aggustment fid-doza abbazi ta’ monitoragg tal-livelli anti-Xa mhuwiex ta’ min
joqghod fuqu f’pazjenti b’¢irrozi fil-fwied u mhuwiex rrakkomandat (ara sezzjoni 5.2).

e Piz tal-Gisem Baxx
Zieda fl-esponiment ghal enoxaparin sodium b’dozi profilatti¢i (mhux aggustati ghall-piz) kienet osservata
f’nisa b’piz baxx (<45 kg) u irgiel b’piz baxx (<57 kg), li jista’ jwassal ghal riskju akbar ta’ fsada.
Ghaldagstant, huwa rrakkomandat monitoragg kliniku b’attenzjoni f’dawn il-pazjenti (ara sezzjoni 5.2).

e Pazjenti b’hafna Piz Zejjed
Pazjenti b’hafna piz zejjed jkunu f’riskju akbar ta’ tromboembolizmu. Is-sigurta u l-effikacja ta’ dozi
profilatti¢i f’pazjenti b’hafna piz zejjed (BMI >30 kg/m2) ma gewx determinat b’mod shih u ma_ lie nm 1-
ebda gbil dwar aggustment fid-doza. Dawn il-pazjenti ghandhom jigu osservati b’attenzjoni ghial sinjali u
sintomi ta’ tromboembolizmu.

e Iperkalimja
Il-heparins jistghu jissoppressaw is-sekrezzjoni ta’ aldosterone mill-glandoli adrerali,iijwassal ghal
iperkalimja (ara sezzjoni 4.8), b’mod partikolari f’pazjenti bhal dawk bid-dijabéte mellitus, insuffi¢jenza
kronika tal-kliewi, acidozi metabolika diga ezistenti, tehid ta’ prodotti mediginali maghrufa li jzidu 1-
potassium (ara sezzjoni 4.5). ll-potassium fil-plazma ghandu jigi mmoniterja; 6" mod regolari spec¢jalment
f’pazjenti li geghdin f’riskju.

o Traccabilita
LMWHs huma prodotti medic¢inali bijologic¢i. Sabiex titjieb it-iracéabilita tal-LMWH, huwa rrakkomandat
li I-professjonisti fil-gasam tal-kura tas-sahha jnizzlu 1-ien{ taiorodott u n-numru tal-lott tal-prodott li
jinghata fil-fajl tal-pazjent.

Kontenut ta' sodium
Dan il-prodott medi¢inali fih anqas minn 1 mamol*a® sodium (23 mg) ghal kull doza, jigifieri hu
essenzjalment “hieles mis-sodium”.

45 Interazzjoni ma’ prodotti medicinaii ohra u forom ohra ta’ interazzjoni

L-uzu taghhom flimkien mhuwiexurrakkomandat:
e Prodotti medicinali lijajfeitwaw [-emostasi (ara sezzjoni 4.4)
Huwa rrakkomandat li xi sasearizi li jaffettwaw l-emostasi jitwaqqfu qabel terapija b’enoxaparin sodium
hlief jekk ikunu indikati 02ti0d strett. Jekk il-kombinazzjoni tkun indikata, enoxaparin sodium ghandu
jintuza b’monitoragg <litiku u tal-laboratorju b’attenzjoni meta jkun xieraq. Dawn is-sustanzi jinkludu
prodotti medicinai:, bhal:
- Sglicylates sistemici, acetylsalicylic acid bid-dozi antiinfjammatorji, u NSAIDs inkluz
katorolac,

=\ “Tromboliti¢i (ez. alteplase, reteplase, streptokinase, tenecteplase, urokinase) u antikoagulanti
ohra (ara sezzjoni 4.2).

L-uzu taghhom flimkien irid isir b’attenzjoni:
Il-prodotti medicinali li gejjin jistghu jinghataw b’kawtela flimkien ma’ enoxaparin sodium:
e Prodotti medicinali ohira li jaffettwaw l-emostasi bhal:
- Inibituri tal-aggregazzjoni tal-plejtlits inkluz acetylsalicylic acid uzat bid-doza ta’
antiaggregant (kardjoprotezzjoni), clopidogrel, ticlopidine, u antagonisti tal-glikoproteina
I1b/111a indikati fis-sindrom koronarju akut minhabba r-riskju ta’ fsada,
- Dextran 40,
- Glukokortikojdi sistemici.
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e Prodotti medicinali li jzidu [-livelli tal-potassium:
Prodotti medic¢inali li jzidu il-livelli tal-potassium fis-serum jistghu jinghataw flimkien ma’ enoxaparin
sodium b’monitoragg kliniku u tal-laboratorju b’attenzjoni (ara sezzjonijiet 4.4 u 4.8).

4.6 Fertilita, tqala u treddigh

Taala
Fil-bnedmin, ma hemm l-ebda xhieda li enoxaparin jghaddi mill-placenta matul it-tieni u t-tielet trimesui

tat-tgala. Ma hemm I-ebda informazzjoni disponibbli dwar I-ewwel trimestru.

Studji fl-annimali ma wrew |-ebda xhieda ta’ effett tossiku fuq il-fetu jew teratogenicita (ara sezzioni :3).
Dejta fl-annimali uriet li I-passagg ta’ enoxaparin mill-placenta huwa minimu.

Enoxaparin sodium ghandu jintuza matul it-tqala jekk it-tabib ikun stabilixxa bZzonn ¢ar biss

Nisa tqal i jkunu ged jir¢ievu enoxaparin sodium ghandhom jigu mmonitorjati b’attenzjgni\ziial xhieda
ta’ fsada jew antikoagulazzjoni ec¢essiva u ghandhom jigu mwissija dwar ir-riskju emusragiku.
Globalment, id-dejta tissuggerixxi li ma hemm I-ebda xhieda ta’ zieda fir-riskju ta’ ctasrragija,
trombocitopenija jew osteoporozi rigward ir-riskju osservat f’nisa mhux tqal, hli€"dax osservat f’nisa tqal
b’valvi postetici tal-galb (ara sezzjoni 4.4).

Jekk ikun ippjanat li tinghata anestesija fl-ispazju madwar id-dura, huwe, rrakkomandat li t-trattament bil-
heparin jitwaqqaf gabel (ara sezzjoni 4.4).

Treddigh
Mhux maghruf jekk enoxaparin mhux mibdul jigix eliminat"ggl*halib tas-sider tal-bniedem. Fil-firien li

ged ireddghu, il-passagg ta’ enoxaparin jew il-metaboliti tiegliu/gol-halib kien baxx hafna.
Mhuwiex probabbli li jkun hemm assorbiment ta’ engaaparin sodium mill-halg. Thorinanejista’ jintuza
wagqt it-treddigh.

Fertilita
Ma hemm |-ebda dejta klinika ghal enoxapasitrsodium fil-fertilita. Studji fl-annimali ma wrew I-ebda
effett fuq il-fertilita (ara sezzjoni 5.3),

4.7  Effetti fuq il-hila biex issu u/thaddem magni

Enoxaparin sodium m’ghandii=Cbda effett jew ftit 1i xejn ghandu effett fuq il-hila biex issuq u thaddem
magni.

4.8 Effetti mhyx mixtiega

Sommarjustal-profil tas-sigurta

Enoxaparia sedium gie evalwat f*aktar minn 15,000 pazjent li ré¢ivew enoxaparin sodium fi provi klini¢i.
Dawn et jinkludu 1,776 ghall-profilassi ta’ trombozi fil-vini fil-fond wara operazzjonijiet ortopedici
jsmaddominali fpazjenti b’riskju ta’ kumplikazzjonijiet tromboemboli¢i, 1,169 ghall-profilassi ta’
weinbozi fil-vini fil-fond fpazjenti li jehtiegu kura medika morda b’mod akut u b’mobilita ristretta b’mod
sever, 559 ghat-trattaement ta’ DVT b’PE jew minghajru, 1,578 ghat-trattament ta’ angina mhux stabbli u
infart mijokardijaku minghajr mewg Q u 10,176 ghat-trattament ta’ STEMI akut.

L-iskeda ta’ enoxaparin sodium moghti waqt dawn il-provi klini¢i kienet tvarja skont 1-indikazzjonijiet.
ld-doza ta’ enoxaparin sodium kienet 4,000 Ul (40 mg) SC darba kuljum ghall-profilassi ta’ trombozi fil-
vini fil-fond wara operazzjoni jew f’pazjenti li jehtiegu kura medika morda b’mod akut u b’mobilita
ristretta b’mod sever. Fit-trattament ta” DVT b’PE jew minghajru, pazjenti li kienu ged jir¢ievu
enoxaparin sodium gew ittrattati b’doza ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull 12-il siegha jew doza ta’

113



150 Ul/kg (1.5 mg/kg) SC darba kuljum. Fl-istudji klini¢i ghat-trattament ta’ angina mhux stabbli u infart
mijokardijaku minghajr mewg Q, id-dozi kienu 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull 12-il siegha, u fl-istudju
kliniku ghat-trattament ta’ STEMI akut 1-iskeda ta’ enoxaparin sodium kienet 3,000 Ul (30 mg) IV
f’daqqa segwita minn 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull 12-il siegha.

Fi studji klini¢i, emorragiji, trombocitopenija u trombocitozi kienu 1-aktar reazzjonijiet irrappurtati b>’mod
komuni (ara sezzjoni 4.4 u d-'Deskrizzjoni ta’ reazzjonijiet avversi maghzula' taht).

Lista ta’ reazzjonijiet avversi migbura f’tabella

Reazzjonijiet avversi ohra osservati fi studji klini¢i u rrappurtati f’esperjenza wara t-tqeghid | fis-Suq
(*tindika reazzjonijiet minn esperjenza wara t-tqeghid fis-suq) huma deskritti fid-dettall tahts

II-frekwenzi huma ddefiniti kif gej: komuni hafna (> 1/10); komuni (> 1/100 sa < 1/10); mhux\komuni (>
1/1000 sa < 1/100); rari (= 1/10,000 sa <1/1,000); u rari hafna (< 1/10,000) jew mhux nfaghruf (ma tistax
tittiched stima mid-dejta disponibbli). F’kull klassi ta’ sistemi u ta’ organi, ir-reazzjOnifiet avversi huma
pprezentati skont is-serjeta taghhom b’dawk I-aktar serji mnizzla 1-ewwel.

Disturbi fid-demm u fis-sistema limfatika

e Komuni: Emorragija, anemija minn emorragija*, trombocitopenija, trom yecitozi

¢ Rari: Eosinofilja*

e Rari: Kazijiet ta’ trombocitopenija immunoallergika bi trombozi| f*34 kazijiet it-trombozi kienet
ikkumplikata b’infart fl-organu jew iskemija fid-driegh jew fir-{izel (ara sezzjoni 4.4).

Disturbi fis-sistema immuni
e Komuni: Reazzjoni allergika
e Rari: Reazzjonijiet anafilatti¢i/anafilaktojd inklui xekk*

Disturbi fis-sistema nervuza
e Komuni: Ugigh ta’ ras*

Disturbi vaskulari
¢ Rari: Ematoma fis-sinsla* (jenseimatoma newrassjali). Dawn ir-reazzjonijiet wasslu ghal gradi

Disturbi fil-fwied u fil-mariara

e Komunni hafna: Zidiet f¢enzimi tal-fwied (I-aktar it-transaminases > 3 darbiet I-oghla limitu tan-
normal)

e  Mhux komunit Hsara fil-fwied u fi¢-celluli tal-fwied*,

e Rari: Hsara.kulesostatika fil-fwied*

Disturbifil-giida u fit-tessuti ta’ taht il-gilda

e Kaomuhi: Urtikarja, hakk, eritema

«" Jvihux komuni: Dermatite bulluza

o'(_Rari: Alope¢ja*
Rari: Vaskulite kutanja *, nekrozi fil-gilda* li s-soltu ssehh fil-post tal-injezzjoni (qabel jigru dawn il-
fenomeni s-soltu jkun hemm purpura jew plakek ertematuzi, infiltrati u bl-ugigh).
Ghogqiedi fil-post tal-injezzjoni* (ghoqiedi inffammatorji, li ma kinux enoxaparin maghluq f’cesti).
Huma jghaddu wara ftit jiem u m’ghandhomx jikkawzaw wagqfien tat-trattament.

Disturbi muskoluskeletrici, tat-tessuti konnettivi u tal-ghadam
o Rari: Osteoporozi* wara terapija fit-tul (aktar minn 3 xhur)

114



Disturbi generali u kondizzjonijiet ta’ mnejn jinghata

e Komuni: Ematoma fil-post tal-injezzjoni, ugigh fil-post tal-injezzjoni, reazzjoni ohra fil-post tal-
injezzjoni (bhal edima, emorragija, sensittivita eccessiva, inffammazzjoni, massa, ugigh jew reazzjoni)

e Mhux komuni: Irritazzjoni lokali, nekrolizi tal-gilda fil-post tal-injezzjoni

Investigazzjonijiet
o Rari: Iperkalimja*(ara sezzjonijiet 4.4 u 4.5)

Deskrizzjoni ta’ ta’ reazzjonijiet avversi maghzula

Emorragiji

Dawn jinkludu emorragiji magguri, rrappurtati 1-aktar l-aktar 4.2 % tal-pazjenti (pazjenti }{ hamlu
operazzjoni). Xi whud minn dawn il-kazijiet kienu fatali. F’pazjenti 1i ghamlw operazzjoni,
kumplikazzjonijiet ta’ emorragijia kienu meqjusa bhala magguri: (1) jekk l-emorzigija” kkawzat
avveniment kliniku sinifikanti, jew (2) jekk kienet akkumpanjata minn tnaqqis ta’ > 2 g/dL\fr-emoglobina
jew trasfuzjoni ta’ 2 unitajiet ta’ prodotti tad-demm. Emorragiji wara l-peritonew (ungoi-kranju dejjem
kienu meqjusa bhala magguri.

Bhal ma jigri b’antikoagulanti ohra, tista’ ssehh emorragija fil-prezenza ta’ fattjirya” riskju assocjati bhal:
feriti organic¢i li jistghu jinfasdu, proceduri invazivi jew l-uzu flimkien ma’ ‘wiedic¢ini li jaffettwaw 1-

emostasi (ara sezzjonijiet 4.4 u 4.5).

Klassi Profilassi Profilassi Trattament Tiattament Trattament
tas- f’pazjenti li f’pazjenti li f’pazjenti nt'pazjenti f’pazjenti bi
Sistemi | ghamlu jehtiegu kura b’DVT b’{'% jew”| b’angina mhux | STEMI akut
u tal- operazzjoni medika minghajra stabbli u Ml
Organi minghajr mewg
Q
Komuni hafna: Komuni: Komwuni hafna: Komuni: Komuni:
Disturbi | Emorragija “ Emorragija ¢ Emorragija Emorragija * Emorragija *
fid-
demmu | Rari: Mhux komuni: Rari: Mhux komuni:
fis- Emorragija Emorragija Emorragija Emorragija
sistema | wara I- gol-kranju, wara l- gol-kranju,
limfatika | peritonew Emorragija peritonew Emorragija
wara |- wara |-
2 peritonew peritonew

“: bhal ematoma, ekkimoz¥ t;\,otl_]let ohra li mhumiex il-post tal-injezzjoni, ematoma fil-ferita, ematurija,
epistassi, u emorragija ghstiointestinali.

Trombocitoperiicny trombocitozi

Klassi _|'Profilassi Profilassi Trattament Trattament Trattament
tas- | P pazjenti li f’pazjenti li f’pazjenti f’pazjenti b’angina | f’pazjenti bi
Siserni | ghamlu jehtiegu kura b’DVT b’PE mhux stabbli u MI | STEMI akut
uval- operazzjoni medika jew minghajru minghajr mewg Q

Organi
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Disturbi | Komuni hafna: | Mhux komuni: Komuni hafna: Mhux komuni: Komuni:
fid- Tromboc¢itozi | Trombocitopen | Tromboéitozi’ | Trombocitopenija | Tromboécitozi®
demmu | P ija Trombocitopen
fis- ija
sistema Komuni: Rari hafna:
limfatik | Komuni: Trombog¢itopen Tromboc¢itopen
a Trombocitope ija ija

nija immunoallergi

ka

B Zieda >400 G/L fil-plejtlits

Popolazzjoni pedjatrika
Is-sigurta u l-effikacja ta’ enoxaparin sodium fit-tfal ghadhom ma gewx determinati s}issa (ara
sezzjoni 4.2).

Rappurtar ta’ reazzjonijiet avversi suspettati

Huwa importanti li jigu rrappurtati reazzjonijiet avversi suspettati wara l-awtorizzazzjoni tal-prodott
medicinali. Dan jippermetti monitoragg kontinwu tal-bilan¢ bejn il-benefi¢¢) e r-riskju tal-prodott
medicinali. Tl-professjonisti tal-kura tas-sahha huma mitluba jirrappustaw kiwvalunkwe reazzjoni avversa
suspettata permezz tas-sistema ta’ rappurtar nazzjonali elenkata £ Agne1 dici V

4.9 Doza eééessiva

Sinjali u sintomi

Doza eccessiva accidentali b’enoxaparin sodium wara\ghoti IV, barra 1-gisem jew SC tista’ twassal ghal
kumplikazzjonijiet emorragi¢i. Wara ghoti mill<halq anke ta’ dozi kbar, huwa improbabbli li enoxaparin
sodium jigi assorbit.

Immaniggjar
L-effetti antikoagulanti jistghu jigu nngwitializzati permezz ta’ injezzjoni bil-mod ta’ protamine I'V. Id-

doza ta’ protamine tiddependi fug,id*doza ta’ enoxaparin sodium injettata; 1 mg protamine jinnewtralizza
I-effett antikoagulanti ta’ 100 UL (1. mig) ta’ enoxaparin sodium, jekk enoxaparin sodium ikun inghata fit-
8 sighat ta’ qabel. Infuzjoni ta”® Sumg protamine ghal kull 100 IU (1 mg) ta’ enoxaparin sodium tista’
tinghata jekk enoxaparin sediusy’ikun inghata aktar minn 8 sighat qabel I-ghoti ta’ protamine, jew jekk
ikun gie determinat li hije i2elitiega t-tieni doza ta’ protamine. Wara 12-il siegha mill-injezzjoni ta’
enoxaparin sodium, l{ctti'ta’ protamine jista’ ma jkunx mehtieg. Madankollu, anke b’dozi gholjin ta’
protamine, l-attivita anti-Xa ta’ enoxaparin sodium qatt ma tigi newtralizzata kompletament (massimu
madwar 60%) (ara 1informazzjoni dwar kif protamine salts ghandhom jigu ordnati b’ricetta).

5.  PROPRJETAJIET FARMAKOLOGICI
3% Proprjetajiet farmakodinamici

Kategorija farmakoterapewtika: Sustanzi antitrombotici, grupp ta' eparina. Kodi¢i ATC: BO1A B05

Thorinane huwa prodott medicinali bijologiku simili. Informazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab
fuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini http://www.ema.europa.eu
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Effetti farmakodinamici

Enoxaparin huwa LMWH b’medja tal-piz molekulari ta’ madwar 4,500 daltons, li fih |-attivitajiet
antitromboti¢i u antikoagulanti tal-heparin standard gew isseparati. Is-sustanza tal-medic¢ina hija s-sodium
salt.

Fis-sistema purifikata in vitro, enoxaparin sodium ghandu attivita anti-Xa gholja (madwar 100 Ul/mg) u
attivita anti-Ila jew attivita kontra t-trombin baxxa (madwar 28 Ul/mg), bi proporzjon ta’ 3.6. Dawn I-
attivitajiet antikoagulanti huma medjati permezz ta’ antitrombin III (ATIII) li jwassal ghal attivitajiet
antitrombotici fil-bnedmin.

Lil hinn mill-attivita anti-Xa/Ila tieghu, kienu identifikati aktar proprjetajiet antitromboti¢i u
antiinfjammatorji ta’ enoxaparin f’individwi f’sahhithom u f’pazjenti kif ukoll f"mudelli mhux“k iniCi.
Dawn jinkludu inibizzjoni dipendenti fuq ATIII ta’ fatturi ta’ koagulazzjoni ohra bhall-fattuf Vilg,
induzzjoni tar-rilaxx tal-Inibitur tas-Sensiela ta’ Reazzjonijiet tal-Fattur tat-Tessut (TEPI{ I'igsue Factor
Pathway Inhibitor) endogenu kif ukoll tnaqqis fir-rilaxx tal-fattur von Willebrand (v\AF, von Willebrand
factor) mill-endotelju vaskulari ghal go¢-¢irkulazzjoni tad-demm. Dawn il-fatturi hutiwh maghrufa li
jikkontribwixxu ghall-effett antitrombotiku globali ta’ enoxaparin sodium.

Meta jintuza bhala trattament profilattiku, enoxaparin sodium ma jaffettwax b’mdd sinifikanti 1-hin ta’
aPTT. Meta jintuza bhala trattament biex jikkura, aPTT jista’ jitwal b’1.5:2.2 arabi aktar mill-hin ta’
kontroll meta jkun hemm attivita massima.

Effikacja klinika u sigurta

Prevenzjoni ta’ mard tromboemboliku fil-vini assocjat ma’(operazzjonijiet

e Profilassi estiza ta’ VTE wara operazzjoni ortopedika

Fi studju, ta’ profilassi estiza ghall-pazjenti li jkunu gCd\iaghmlu operazzjoni ta’ bdil tal-ghadma tal-
genbejn, fejn la 1-investigaturi u langas l-individwi ma'kienu jafu liema sustanza ged tintuza, 179 pazjent
minghajr 1-ebda mard tromboemboliku fil-vini ttratwti inizjalment, waqgt li kienu I-isptar, b’enoxaparin
sodium 4,000 Ul (40 mg) SC, intghazlu b’modarbitrarju wara li gew licenzjati ghal skeda ta’ ghoti ta’
dozi jew ta’ enoxaparin sodium 4,000 Ul{43,11g) (n=90) darba kuljum SC jew ghal placebo (n=89) ghal
3 gimghat. L-in¢idenza ta’ DVT matul(iivpeijodu ta’ profilassi estiza kien aktar baxx b’mod sinifikanti
ghal enoxaparin sodium meta mqahbel mal-placebo, ma kien irrappurtat 1-ebda PE. Ma sehhet 1-ebda
fsada magguri.

Id-dejta ta’ effikacja hija ppravaata fit-tabella taht.

Enoxaparin sodium
4,000 Ul (40 mg) Placebo
darba kuljum SC darba kuljum SC
n (%) n (%)
Il-Pazjenti Kollha Ttrattati bi 90 (100) 89 (100)
A woiiiassi Estiza

Total ta’ VTE 6 (6.6) 18 (20.2)
e Total ta’ DVT (%) 6 (6.6)* 18 (20.2)
e DVT Prossimali (%) 5 (5.6)" 7 (8.8)
*valur p versus placebo =0.008
#valur p versus placebo =0.537

Fit-tieni studju fejn la l-investigaturi u langas l-individwi ma kienu jafu liema sustanza qed tintuza,

262 pazjent minghajr mard ta” VTE u li jkunu qed jaghmlu operazzjoni ghall-bdil tal-ghadma tal-genbejn,
li kienu ttrattati inizjalment, waqt li kienu l-isptar, b’enoxaparin sodium 4,000 Ul (40 mg) SC intghazlu
b’mod arbitrarju wara li gew licenzjati ghal skeda ta’ ghoti ta’ dozi jew ta’ enoxaparin sodium 4,000 Ul
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(40 mg) (n=131) darba kuljum SC jew ghal placebo (n=131) ghal 3 gimghat. Simili ghall-ewwel studju I-
in¢idenza ta’ VTE wagqt profilassi estiza kienet b’mod sinifikanti aktar baxxa ghal enoxaparin sodium
meta mgabbla mal-placebo kemm ghat-total ta’ VTE (enoxaparin sodium 21 [16%] versus placebo 45
[34.4%]; p=0.001) u DVT prossimali (enoxaparin sodium 8 [6.1%] versus placebo 28 [21.4%)];
p=<0.001). Ma nstabet |-ebda differenza fi fsada magguri bejn il-grupp ta’ enoxaparin sodium u I-grupp
ta’ placebo.

e Profilassi estiza ghal DVT wara operazzjoni ghall-kancer

Prova b’hafna ¢entri, fejn la I-investigaturi u langas I-individwi ma kienu jafu liema sustanza qed tintuze,
qabblet skeda ta’ ghoti ta’ profilassi ta’ erba’ gimghat u ta’ gimgha ta’ enoxaparin sodium f’dik li hijt
sigurta u effikacja fi 332 pazjent li jkunu ged jaghmlu operazzjoni elettiva ghall-kancer tal-addome ljew
tal-pelvi¢i. Il-pazjenti r¢ivew enoxaparin sodium (4,000 Ul (40 mg) SC) kuljum ghal bejn 6 4 20 ijicm u
gew assenjati b’mod arbitrarju biex jew jir¢ievu enoxaparin sodium jew placebo ghal 21 jurl ichor. Saret
venografija bilaterali bejn il-jiem 25 u 31, jew gabel jekk sehhew sintomi ta’ tromboembplizniu fil-vini. Il-
pazjenti gew segwiti ghal tliet xhur. Profilassi b’enoxaparin sodium ghal erba’ gimghat'wara operazzjoni
ghall-kancer tal-addome jew tal-pelvi¢i naqqset b’mod sinifikanti l-in¢idenza ta’ tronienzi murija b’mod
venografiku, meta tqabblet ma’ profilassi b’enoxaparin sodium ghal gimgha. Ir-ta%,ta’ tromboembolizmu
fil-vini fl-ahhar tal-fazi fejn la I-investigaturi u langas l-individwi ma kienu jafu Ii¢ma sustanza ged tintuza
kienu 12.0 % (n=20) fil-grupp tal-placebo u 4.8% (n=8) fil-grupp ta’ enoxap.rin sodium; p=0.02. Din id-
differenza ippersistiet sa tliet xhur [13.8% vs. 5.5% (n=23 vs 9), p=0:21], Ma kien hemm |-ebda differenzi
fir-rati ta’ fsada jew kumplikazzjonijiet ohra waqt il-perjodu fejn la Itinvestigaturi u langas I-individwi ma
kienu jafu liema sustanza qed tintuza jew il-perjodu ta’ segwitu.

Profilassi ta’ mard tromboemboliku fil-vini f’pazjenti li jehfiegukura medika b’'mard akut li mistenni
Jikkaguna limitazzjoni fil-mobilita

Fi studju b hafna ¢entri, bi grupp parallell, fejn la 1-investigaturi u langas I-individwi ma kienu jafu liema
sustanza ged tintuza, enoxaparin sodium 2,000 Ul (20" ng) jew 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum SC tgabbel
ma’ placebo fil-profilassi ta’ DVT f’pazjenti,li jeitiegu kura medika b’mobilita ristretta b’mod sever waqt
mard akut (iddefinita bhala mixi distanza ta’<%0 metri ghal <3 ijiem). Dan l-istudju kien jinkludi pazjenti
b’insuffi¢jenza tal-qalb (Klassi III jew IV/ta},NYHA); insuffi¢jenza respiratorja akuta jew insufficjenza
respiratorja kronika kkumplikata, v infezzivni akuta jew rewmatika akuta; jekk kienu asso¢jati ma’ mill-
inqas fattur wiehed ta’ riskju ghaleM 1'% {eta >75 sena, kancer, VTE qabel, hafna piz zejjed, vini varikuzi,
terapija bl-ormoni, u insuffi¢jenza'krenika tal-qalb jew insuffi¢jenza respiratorja).

Total ta’ 1,102 pazjenti gew ifregustrati fl-istudju, u gew ittrattati 1,073 pazjent. It-trattament kompla ghal
6 sa 14-il jum (tul ta’ zmieQi *ncdjan ta’ 7 ijem). Meta moghti bid-doza ta’ 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum
SC, enoxaparin sodium/ieqgas b’mod sinifikanti I-in¢idenza ta” VTE meta mgabbel mal-placebo. Id-dejta
ta’ effikacja hija ppreizduta fit-tabella taht.

\ Enoxaparin Enoxaparin sodium Plac¢ebo
sodium 4,000 Ul (40 mg)
2,000 Ul (20 mg) darba kuljum SC n (%)
darba kuljum SC n (%)
| n (%)

vI-Pazjenti Kollha li 287 (100) 291(100) 288 (100)

Kienu Jehtiegu Kura

Medika Ttrattati Waqt

Mard Akut

Total ta’ VTE (%) 43 (15.0) 16 (5.5)* 43 (14.9)

e Total ta’ DVT (%) 43 (15.0) 16 (5.5) 40 (13.9)
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e DVT Prossimali (%)

13 (4.5) 5(1.7) 14 (4.9)

VTE = Avvenimenti tromboemboli¢i fil-vini li kienu jinkludu DVT, PE, u mewt ta’ origini
tromboembolika
* valur p versus placebo =0.0002

Madwar 3 xhur minn meta gew irregistrat fl-istudju, l-in¢idenza ta’ VTE baqghet aktar baxxa b’mod
sinifikanti fil-grupp ta’ trattament b’enoxaparin sodium 4,000 Ul (40 mg) versus il-grupp ta’ trattament
bil-placebo.

L-okkorrenza ta’ fsada totali u magguri kienu rispettivament 8.6% u 1.1% fil-grupp tal-placebo, 11.72Gu
0.3% fil-grupp ta’ enoxaparin sodium 2,000 Ul (20 mg) u 12.6% u 1.7% fil-grupp ta’ enoxaparin sddituni
4,000 Ul (40 mg).

Trattament ta’ trombozi fil-vini fil-fond b’embolizmu fil-pulmuni jew minghajru

Fi studju b hafna centri, bi grupp parallell, 900 pazjent b’ DVT akuta f’rigel b’PE jew ‘iiighajru ntaghzlu
b’mod arbitrarju ghal trattament bhala pazjenti rikoverati fi sptar jew ta’ (i) enoxapagitysédium 150 Ul/kg
(1.5 mg/kg) darba kuljum SC, (ii) enoxaparin sodium 100 Ul/kg (1 mg/kg) kull 12-isiegha SC, jew (iii)
heparin (5,000 Ul) f"daqqga IV segwit minn infuzjoni kontinwa (moghtija biex tiksev aPTT ta’ 55 sa

85 sekonda). Total ta’ 900 pazjent intaghzlu b’mod arbitrarju fl-istudju u l-ni zienti kollha gew ittrattati. Il-
pazjenti kollha r¢ivew ukoll warfarin sodium (doza aggustata skont il-hin wl-protrombin biex jinkiseb
INR ta’ 2.0 sa 3.0), li nbeda fi Zmien 72 siegha minn meta nbdew engasparin sodium jew terapija standard
bil-heparin, u tkompla ghal 90 jum. Enoxaparin sodium jew terapijasieridard bil-heparin inghataw ghal
minimu ta’ 5 ijiem u sakemm inkiseb |-INR ta’ warfarin sodiupatilznira. [2-zewg skedi ta” enoxaparin
sodium kienu ekwivalenti ghal terapija standard bil-heparin fit-thaqgis tar-riskju ta’ tromboembolizmu
rikurrenti fil-vini (DVT u/jew PE). Id-dejta ta’ effikacja hija.nprovduta fit-tabella taht.

Enoxaparin sodium | Enoxaparin sodium | Terapija b’Heparin
150 Ul/kg l 100 Ul/kg IV aggustata ghall-
(1.5 mg/kg) darsa | (1 mg/kg) darbtejn aPTT
kuljum(SC kuljum SC n (%)
n<{Y6) n (%)
11-Pazjenti kollha 292 {100) 312 (100) 290 (100)
ttrattati ghal DVT
b’PE jew
minghajru !
Total ta’ VTE (%%) 13 (4.4)* 9 (2.9)* 12 (4.1)
e DVT Biss{%) 11 (3.7) 7(2.2) 8(2.8)
v ——
. (fg&)T Lssimali 9 (3.0) 6 (L9) 7(2.4)
. [ PE (%) 2(0.7) 2 (0.6) 4(1.4)
'V TE = avveniment tromboemboliku fil-vini (DVT u/jew PE)
| * L-intervalli ta’ kunfidenza ta’ 95% ghad-differenzi fit-trattament ghal VTE totali kienu:
- enoxaparin sodium darba kuljum versus heparin (-3.0 sa 3.5)
- enoxaparin sodium kull 12-il siegha versus heparin (-4.2 sa 1.7).

Fsada magguri kienet rispettivament 1.7% fil-grupp ta’ enoxaparin sodium 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) darba
kuljum, 1.3% fil-grupp ta’ enoxaparin sodium 100 Ul/kg (1mg/kg) darbtejn kuljum u 2.1% fil-grupp ta’
heparin.
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Trattament ta’ angina mhux stabbli u infart mijokardijaku minghajr elevazzjoni f’ST

Fi studju kbir b’hafna ¢entri, 3,171 pazjent irregistrati fil-fazi akuta ta’ angina mhux stabbli jew infart
mijokardijaku minghajr mewg Q intaghzlu b’mod arbitrarju biex flimkien ma’ acetylsalicylic acid (100 sa
325 mg darba kuljum), jew jir¢ievu SC enoxaparin sodium 100 Ul/kg (1 mg/kg) kull 12-il siegha jew
inkella heparin IV mhux frazzjonat aggustat abbazi tal-aPTT. ll-pazjenti kellhom jigu ttrattati l-isptar ghal
minimu ta’ jumejn u massimu ta’ 8 ijiem, sakemm kien hemm stabilizzazzjoni klinika, proceduri ta’
vaskularizzazzjoni mill-gdid jew licenzjar mill-isptar. Il-pazjenti kellhom jigu segwiti ghal 30 jum. Meta
mqgabbel mal-heparin, enoxaparin sodium naqqas b’mod sinifikanti l-in¢idenza kkombinata ta’ angina
pectoris, infart mijokardijaku u mewt, bi tnaqqis ta’ 19.8 ghal 16.6% (tnaqgqis relattiv fir-riskju ta’ 16250
fil-jum 14. Dan it-tnaqqis fl-incidenza kkombinata inzamm wara 30 jum (minn 23.3 ghal 19.8%: th.qqis
relattiv fir-riskju ta’ 15%).

Ma kien hemm I-ebda differenzi sinifikanti fl-emorragiji magguri, ghalkemm emorragija fil{oost ‘@l-
injezzjoni SC kienet aktar frekwenti.

Trattament ta’ infart mijokardijaku akut b’elevazzjoni fis-segment ST
Fi studju kbir b’hatna ¢entri, 20,479 pazjent bi STEMI eligibbli biex jir¢ievu terapiia fibrinolitika ntaghzlu
b’mod arbitrarju biex jew jir¢ievu enoxaparin sodium b’doza f’daqqa ta’ 3,000 U430 mg) 1V flimkien
ma’ doza ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC segwita minn injezzjoni SC ta’ 100,Ui/rg (1 mg/kg) kull
12-il siegha jew heparin IV mhux frazzjonat aggustat abbazi tal-aPTT\ghal 48 siegha. I1-pazjenti kollha
gew ittrattati wkoll b’acetylsalicylic acid ghal minimu ta’ 30 jum. L-{strategija tal-ghoti tad-dozi ta’
enoxaparin sodium kienet aggustata ghall-pazjenti b’indeboliment yehali sever u ghall-anzjanti ta’ mill-
ingas 75 sena. L-injezzjonijiet SC ta’ enoxaparin sodium ingiictaw, Sakemm kien hemm licenzjar mill-
isptar jew ghal massimu ta’ tmint ijiem (skont liema minnhOmygiet 1-ewwel).
4,716 il-pazjent ghamlu intervent koronarju perkutanju svaqtiirCivew sostenn antitrombotiku minghajr ma
kienu jafu liema Kkienet il-medi¢ina tal-istudju. Ghalh£kl; ghall-pazjenti fug enoxaparin sodium, il-PCl
kellu jsir fug enoxaparin sodium (l-ebda bidla) bizuzu wal-iskeda tal-ghoti stabbilita fl-istudji ta’ qabel i.e.
I-ebda ghoti ta’ dozi addizzjonali, jekk I-ahhar ghatdSC inghata inqas minn 8 sighat gabel intefhet il-
buzzieqa, 30 Ul/ kg (0.3 mg/kg) enoxaparimsodium IV f’daqqa, jekk 1-ahhar ghoti SC inghata aktar minn
8 sighat gabel intefhet il-buzzieqa.
Enoxaparin sodium meta mgabbel ma hepatin mhux frazzjonat nagqas b’mod sinifikanti 1-in¢idenza tal-
iskop finali prmarju, kompost ta’ 4pewt minn kull kawza jew infart mijokardijaku mill-gdid fl-ewwel
30 jum wara I-ghazla b’mod arbitrarirn [9.9 fil-mija fil-grupp ta’ enoxaparin sodium, meta mgabbel ma’
12.0 fil-mija fil-grupp ta’ hepdriy, thhux frazzjonat] bi 17 fil-mija ta’ tnaqqis fil-percentwal tar-riskju
relattiv (p<0.001).
Il-beneficcji tat-trattametis ta™ enoxaparin sodium, evidenti ghal numru ta’ rizultat ta’ effikacja, feggew fit-
48 siegha, fejn f"dan ¢!-hin kien hemm tnaqqis ta’ 35 fil-mija fir-riskju relattiv ta’ infart mijokardijaku
mill-gdid, meta,ni&abbel ma’ trattament b’heparin mhux frazzjonat (p<0.001).
L-effett vantaggiuzta’ enoxaparin sodium fuq I-iskop finali primarju kien konsistenti fis-sottogruppi
importanti inkluz I-eta, is-sess tal-persuna, il-post tal-infart, I-istorja ta’ dijabete, I-istorja ta’ infart
mijokardijaku precedenti, it-tip ta’ fibrinolitiku moghti, u 1-hin ghat-trattament bil-medicina tal-istudju.
Kien hemrn beneficcju sinifikanti ta’ trattament ta’ enoxaparin sodium, meta mqgabbel ma’ heparin mhux
flazzjenat, f’pazjenti li ghamlu intervent koronarju perkutanju fi zmien 30 jum mill-ghazla arbitrarja
(waqqis ta’ 23 fil-mija fir-riskju relattiv) jew li kienu ttrattati b’mod mediku (tnaqqis fir-riskju relattiv ta’
15 til-mija, p=0.27 ghal interazzjoni).
Ir-rata fit-30 jum tal-iskop finali kompost ta’ mewt, infart mijokardijaku mill-gdid jew emorragija gol-
kranju (kejl tal-beneficcju nett klinku) kienet b’mod sinifikanti aktar baxxa (p<0.0001) fil-grupp ta’
enoxaparin sodium (10.1%) meta mgabbla mal-grupp ta’ heparin (12.2%), li tirraprezenta tnaqqis ta’ 17%
fir-riskju relattiv favur it-trattament b’enoxaparin sodium.
L-in¢idenza ta’ hrug ta’ demm magguri mat-30 jum kienet oghla b’mod sinigfikanti (p<0.0001) fil-grupp
ta’ enoxaparin sodium (2.1%) versus il-grupp ta’ heparin (1.4%). Kien hemm in¢idenza akbar ta’ hrug ta’
demm gastrointestinali fil-grupp ta’ enoxaparin sodium (0.5%) versus il-grupp ta’ heparin (0.1%), filwaqt
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li l-in¢idenza ta’ emorragija gol-kranju kienet tixxiebah fiz-zewg gruppi (0.8% b’enoxaparin sodium
versus 0.7% bil-heparin).

L-effett vantaggjuz ta’ enoxaparin sodium fuq I-iskop finali primarju osservat matul I-ewwel 30 jum
inzamm fuq perjodu ta’ segwitu ta’ 12-il xahar.

Indeboliment tal-fwied

Abbazi ta’ dejta minn publikazzjonijiet [-uzu ta’ enoxaparin sodium 4,000 IU (40 mg) f’pazjenti ¢irrotici
(Child-Pugh klassi B-C) jidher li huwa sigur u effettiv biex jevita trombozi fil-vina portali. Ghandu jigi
nnutat i I-istudji ppublikati jista’ jkollhom limitazzjonijiet. Ghandha tintuza 1-kawtela f’pazjenti
b’indeboliment tal-fwied minhabba li dawn il-pazjenti ghandhom aktar possibbilta ta’ fsada (ara

sezzjoni 4.4) u ma saru l-ebda studji formali biex tinstab doza f’pazjeneti ¢irrotici (Child Pugh klassi A7 B
u langas C).

5.2  Taghrif farmakokinetiku

Karatteristic¢i generali

Il-parametri farmakokineti¢i ta’ enoxaparin sodium gew studjati 1-aktar ftermini ¥at-tal ta’ hin tal-attivita
anti-Xa fil-plazma u wkoll permezz tal-attivita anti-1la, fil-firxiet tad-dozi rrakkosandati wara ghoti darba
u ghoti ripetut SC u wara ghoti darba IV. Id-deteminazzjoni kwantitattiva,tai attivitajiet farmakokinetici
anti-Xa u anti-Ila saret b’metodi amidoliti¢i validati.

Assorbiment
II-bijodisponibbilta assoluta ta’ enoxaparin sodium wara injeZdjont 5C, ibbazata fuq l-attivita anti-Xa, hija
grib il-100%.

Jistghu jintuzaw dozi u formulazzjonijiet u skedi ta’ giiati ta’ dozi differenti.

II-medja tal-livell tal-attivita massima anti-Xa fit-plazina jigi osseervat minn 3 sa 5 sighat wara injezzjoni
SC u jikseb madwar 0.2, 0.4, 1.0 u 1.3 anti-Xa UL wara ghoti SC ta’ darba ta’ dozi ta’ 2,000 Ul,
4,000 UI, 100 Ul/kg u 150 Ul/kg (20 mg, 4@.ng, 1 mg/kg u 1.5 mg/kg), rispettivament.

Injezzjoni ta’ 3,000 Ul (30 mg) f"daqaa TV segwita immedjatament minn 100 Ul/kg (1 mg/kg) SC kull
12-il siegha pprovdiet livell inizjalifa’ attivita massima anti-Xa ta’ 1.16 Ul/mL (n=16) u esponiment
medju li jagbel ma’ 88% tal-livelli,fl-stat fiss. L-istat fiss jinkiseb fit-tieni jum tat-trattament.

Wara skedi ta’ ghoti ripetu¢3C+a’ 4,000 Ul (40 mg) darba kuljum u 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) darba kuljum
f’voluntiera f’sahhithongy-istat fiss jintlahaq biss f’jum 2 bi proporzjon ta’ esponiment medju ta’ madwar
15% aktar milli waralosa wahda. Wara ghoti ripetut SC tal-iskeda ta’ ghoti ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg)
darbtejn kuljum, Sdstat Tiss jintlahaq mill-jum 3 sal jum 4 b’esponiment medju madwar 65% aktar milli
wara doza wahdaw b medja tal-oghla u l-inqas livelli ta’ attivita anti-Xa ta’ madwar 1.2 u 0.52 Ul/mL,
rispettivanian:

II-voluin tel-injezzjoni u I-kon¢entrazzjoni tad-doza fuq il-firxa ta” 100-200 mg/mL ma taffettwax il-
parynietrn farmakokineti¢i f”voluntiera f*sahhithom.

Indarmakokinetika ta’ enoxaparin sodium tidher li hija lineari fuq il-firxa tad-dozi u ghoti rrakkomandati.
Il-varjazzjoni fil-pazjent innifsu u bejn il-pazjenti hija baxxa. Wara ghoti ripetut SC ma ssehh 1-ebda
akkumulazzjoni.

L-attivita anti-lla fil-plazma wara ghoti SC huwa madwar ghaxar darbiet inqas mill-attivita anti-Xa. Il-
medja tal-livell tal-attivita massima anti-IIa jigi osservat madwar 3 sa 4 sight wara injezzjoni SC u jilhaq
0.13 Ul/mL u 0.19 UI/mL wara ghoti ripetut ta’ 100 Ul/kg (1 mg/kg) darbtejn kuljum u 150 Ul/kg

(1.5 mg/kg) darba kuljum, rispettivament.
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Distribuzzjoni
Il-volum ta’ distribuzzjoni tal-attivita anti-Xa ta’ enoxaparin sodium hija madwar 4.3 litri u hija grib il-

volum tad-demm.

Bijotransformazzjoni
Enoxaparin sodium huwa mmetabolizzat primarjament fil-fwied permezz ta’ desulfazzjoni u/jew
depolimerizzazzjoni ghal specijiet b’piz molekulari aktar baxx b’qawwa bijologika mnaqqsa hafna.

Eliminazzjoni

Enoxaparin sodium huwa medic¢ina bi tnehhija baxxa bi tnehhija medja ta’ anti-Xa mill-plazma ta’

0.74 L/siegha wara infuzjoni IV ta’ 6 sighat ta’ 150 Ul /kg (1.5 mg/kg).

L-eliminazzjoni tidher li ssir f’fazi wahda b’half-life ta’ madwar 5 sighat wara doza wahda SC#e¢ madwar
7 sighat wara ghoti ta’ dozi ripetuti.

Tnehhija mill-kliewi ta’ partijiet attivi tirraprezenta madwar 10% tad-doza moghtija u, t-therhija totali
mill-kliewi ta’ partijiet attivi u mhux attivi tirraprezenta 40% tad-doza.

Popolazzjonijiet specjali

Anzjani

Abbazi ta’ rizultati ta’ analizi farmakokinetika ta’ popolazzjoni, il-profil kinciiicu ta’ enoxaparin sodium
mhuwiex differenti f’pazjenti anzjani meta mgabbel ma’ indivdiwi izghar nieta 1-funzjoni tal-kliewi tkun
normali. Madankollu, minhabba 1i 1-funzjoni tal-kliewi hija maghrufl 1i ponqos ma’ avvanz fl-eta, pazjenti
anzjani jista’ jkollhom eliminazzjoni ta’ enoxaparin sodium mnaggsayara sezzjonijiet 4.2 u 4.4).

Indeboliment tal-fwied

Fi studju li sar f’pazjenti b’¢irrozi avvanzata li kienu ttrattatii’2noxaparin sodium 4,000 Ul (40 mg) darba
kuljum, tnaqqis fl-attivita massima ta’ anti-Xa kien agSe¢jat ma’ zieda fis-severita ta’ indeboliment tal-
fwied (stmat bil-kategoriji ta’ Child-Pugh). Dan ft-tnaggis kien attribwit I-aktar ghal tnaqqis fil-livell ta’
ATIII minhabba tnaqqis fis-sintesi ta’ ATIIL{ paxicati b’indeboliment tal-fwied.

Ineboliment tal-kliewi

Kienet osservata relazzjoni lineari heju theriija ta’ anti-Xa mill-plazma u tehhija tal-kreatinina fl-istat
fiss, li turi tnaqgis fit-tnehhija ta’ eroxaparin sodium f’pazjenti b’ funzjoni tal-kliewi mnaqgqsa. L-
esponiment ghal anti-Xa rraprezenéat/permezz tal-AUC, fl-istat fiss, jizdied bi ftit f’indeboliment hafif
(tehhija tal-kreatinina 50-80 riL/min) u moderat (tehhija tal-kreatinina 30-50 mL/min) tal-kliewi wara
dozi SC ta’ 4,000 Ul (40 nigy aarba kuljum. F’pazjenti b’indeboliment sever tal-kliewi (tehhija tal-
kreatinina <30 mL/minY;%-~AJC fl-istat fiss tizdied b’mod sinifikanti b’madwar 65% wara dozi ripetuti SC
ta’ 4,000 Ul (40 mg)«Jaria kuljum (ara sezzjonijiet 4.2 u 4.4).

Emodijalisi

ll-farmakopinetilia ta’ enoxaparin sodium dehret tixbah lill-popolazzjoni ta’ kontroll wara doza wahda ta’
25 UI, 50 W1 Jew 100 Ul/kg (0.25, 0.50 jew 1.0 mg/kg) IV madankollu, I-AUC kienet darbtejn aktar mill-
kontral!,

Fiz

Wara ghoti ripetut ta’ 150 Ul/kg (1.5 mg/kg) SC darba kuljum, il-medja tal-AUC tal-attivita anti-Xa hija
ftit oghla fl-istat fiss f*voluntiera f’sahhihom b’hafna piz zejjed (BMI 30-48 kg/m?) meta mqabbla ma’
individwi bhala kontroll 1i ma kellhomx piz zejjed, filwaqt li 1-livell tal-attivita massima anti-Xa fil-
plazma ma jizdiedx. Hemm tnehhija aggustata ghall-piz li hija inqas f’individwi b’hafna piz Zejjed b’ghoti
ta’ dozi SC.
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Meta nghataw dozi li ma kinux aggustati ghall-piz, instab li wara doza wahda ta’ 4,000 Ul (40 mg) SC, I-
esponiment anti-Xa jkun 52% oghla f’nisa b’piz baxx (<45 kg) u 27% oghla f’irgiel b’piz baxx (<57 kg)
meta mqabbla ma’ individwi bhala kontroll li kellhom piz normali (ara sezzjoni 4.4).

Interazzjonijiet farmakokinetici
Ma kienu osservati I-ebda interazzjonijiet farmakokinetic¢i bejn enoxaparin sodium u tromboliti¢i meta
dawn inghataw flimkien.

5.3 Taghrif ta’ qabel I-uzu kliniku dwar is-sigurta

Apparti |-effetti antikoagulanti ta” enoxaparin sodium, ma kien hemm |-ebda evidenza ta’ effetti avversi
b’ 15-il mg/kg/jum fl-istudji ta’ 13-il gimgha dwar 1-effett tossiku SC kemm fil-firien kif ukel!l fil-klieb u
b’10 mg/kg/jum fl-istudji ta’ 26 gimgha dwar 1-effetti tossici SC u IV kemm fil-firien, kif ukonfix-xadini.
Enoxaparin ma wera l-ebda attivita mutagenika abbazi ta’ testijiet in vitro, inkluz it-teseAwies, test tal-
mutazzjoni 'il quddiem tac¢-cellula tal-limfoma tal-gurdien, u 1-ebda attivita klastoge.iita abbazi tat-test
tal-aberrazzjoni tal-kromosomi tal-limfocita tal-bniedem in vitro, u t-test tal-abe{Tazzjoni tal-kromosomi
tal-mudullun tal-ghadam tal-far in vivo.

Studji 1i saru f*firien u fniek tqal b’dozi ta' enoxaparin sodium SC sa 20vngkg/jum ma wrew |-ebda
evidenza ta’ effetti teratogenici jew effett tossiku fuq il-fetu. Enoxapfrithsodium nstab li m’ghandu 1-ebda
effett fuq il-fertilita jew il-kapacita riproduttiva ta’ firien irgiel u 1iigab’dozi SC sa 20 mg/kg/jum.

6. TAGHRIF FARMACEWTIKU

6.1 Listata’ eccipjenti

IIma ghall-injezzjonijiet

6.2 Inkompatibbiltajiet

Injezzjoni minn taht il-gilda
Thorinane m'ghandux jithallat-ma'anjezzjonijiet jew infuzjonijiet ohrajn.

Injezzjoni minn gol-vina (e6lis) ghall-indikazzjoni ta' STEMI akuta biss
Dan il-prodott mediciriali 1’ ghandux jithallat ma’ prodotti medicinali ohrajn hlief dawk imsemmija
f’sezzjoni 6.6.

6.3 Zmien/kémin idum tajjeb il-prodott medi¢inali

Siringagirtndija ghal-lest
Sentei(n

Pradott medicinali dilwit b' sodium chloride 9 mg/ml (0.9%) soluzzjoni ghall-injezzjoni jew 5% glucose
8 sighat

6.4 Prekawzjonijiet spe¢jali ghall-hazna
Ahzen taht 25 °C. Tiffrizax.
6.5 In-natura tal-kontenitur u ta’ dak li hemm go fih
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1.0 mL ta' soluzzjoni f'bettija tas-siringa ggradata ta' hgieg newtrali ¢ar, minghajr kulur tat-tip | b'labra
mwahhla u ghatu tal-labra maghluq b'tapp tal-gomma tal-chlorobutyl u virga tal-planger ta' polypropylene
iswed.

Pakketti ta' 2 jew 10 siringi mimlija ghal-lest.

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sug.

6.6 Prekawzjonijiet spec¢jali li ghandhom jittiechdu meta jintrema u ghal immaniggar iehor

ISTRUZZJONIJIET DWAR L-UZU: SIRINGA MIMLIJA GHAL-LEST

Kif ghandek taghti injezzjoni ta' Thorinane lilek innifsek

Jekk inti kapaci taghti din il-medi¢ina lilek innifsek, it-tabib jew l-infermier tieghek ser jurekikif ghandek
taghmel dan. Tippruvax tinjetta lilek innifsek jekk ma gejtx imharreg/imharrga kif tagiémel.<an. Jekk
mintix ¢ert dwar x'ghandek taghmel, kellem lit-tabib jew lill-infermier tieghek minngatih.

Qabel tinjetta lilek innifsek b'Thorinane

- Iccekkja d-data ta' skadenza fuq il-medi¢ina. Tuzax jekk id-data tkun.shaddiet.

- Iccekkja li s-siringa mhijiex bil-hsara u li I-medi¢ina go fiha hija somzzjoni ¢ara. Jekk le, uza
siringa ohra.

- Tuzax din il-medi¢ina jekk tinnota xi bidla fid-dehra tal-prozatt

- Kun ¢ert li taf dwar kemm ghandek tinjetta.

- I¢cekkja 1-addome tieghek sabiex tara jekk l1-ahhar iniezasioni kkawzatx xi hmura, bidla fil-kulur tal-
gilda, nefha, tnixxija jew ghadhiex tikkawza ugighy, jekkva tkellem mat-tabib jew mal-infermier
tieghek.

- Iddeciedi fejn ser tinjetta 1-medicina. Biddel il¥nost fejn tinjetta kull darba mil-lemin ghax-xellug
tal-istonku tieghek. Din il-medi¢ina ghandha tigl injettata kemm kemm taht il-gilda fuq 1-istonku
tieghek, imma mhux wisq lejn iz-zokra jew"kwalunkwe tessut ta¢-cikatri¢i (mill-angas 5 cm ‘il
boghod minn dawn).

- Is-siringa mimlija ghal-lest hija int{z4 jshall-uzu wiehed biss.

Struzzjonijiet dwar kif ghandek tirgeita’lilek innifsek b'Thorinane
1)  Ahsel idejk u I-post fejn,sartinsetta lilek innifsek bis-sapun u I-ilma. Nixxifhom.

2)  Poggi jew imtedd fpoizzjoni komda sabiex tkun rilassat/a. Aghmel cert 1i tista' tara 1-post fejn
ghandek tinjetta. Siggd inklinat, pultruna, jew sodda bl-imhaded biex jerfghuk huma ideali.

3)  Aghzel pogifuq in-naha leminija jew xellugija tal-istonku tieghek. Dan ghandu jkun mill-angas
5 cm 'il hoghod miz-zokra tieghek u 'l barra lejn genbejk.

Ftakar: Tinjettax lilek innifsek sa angas minn 5 cm taz-zokra tieghek jew madwar ¢ikatrici jew tbengil
ezisten'i. biddel il-post fejn tinjetta lilek innifsek bejn in-naha xellugija u leminija tal-istonku tieghek,
siOpuil-post fejn kont injettat I-ahhar.

4) © Igbed it-tapp tal-labra b'kawtela mis-siringa. Armi t-tapp. Is-siringa hija mimlija ghal-lest u lesta
ghall-uzu.
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Taghfasx il-planger qabel tinjetta lilek innifsek sabiex tehles mill-bziezaq tal-arja. Dan jista' jwassal ghal
telf tal-medic¢ina. Ladarba nehhejt it-tapp, thalli 1-labra tmiss ma' mkien. Dan sabiex tizgura li 1-labra titaa'
nadifa (sterili).

5)  Zomm is-siringa fl-id li tikteb biha (bhal lapes) u bl-id l-ohra, oqros il-post imnaddaf tal-aidcine
bil-mod bejn is-saba’ I-werrej u s-saba’ I-kbir sabiex taghmel tinja fil-gilda

Kun ¢ert li Zzzomm it-tinja tal-gilda matul 1-injezzjoni.

6)  Zomm is-siringa sabiex il-labra qed tipponta 'l isfel (vertikalment fangoly ' $9°). Dahhal it-tul
kollu tal-labra fit-tinja tal-gilda

7)  Aghfas il-planger b'subghajk. Dan ser*jibghut il-medi¢ina fit-tessut xahmi tal-istonku. Kun cert li
zzomm it-tinja tal-gilda matul I-injezzjon

Nehhi I-labra billi tigbidha drittlil barra.

Sabiex tevita t-tbengil, toghrokx is-sit tal-injezzjoni wara li tkun injettajt lilek innifsek.

Y  Armi s-siringa uzata bl-ghant protettiv taghha fil-kontenitur tal-oggetti jaqtghu pprovdut. Aghlaq I-
ghatu tal-kontentitur sew u poggi l-kontenitur fejn ma jintlahagx mit-tfal.

Meta I-kontenitur ikun mimli, aghtih lit-tabib jew lill-infermier tal-kura fid-dar ghar-rimi. Tpoggix
fl-iskart tad-dar.

Kull fdal tal-prodott medicinali li ma jkunx intuza jew skart li jibqa’ wara 1-uzu tal-prodott ghandu
jintrema kif jitolbu I-ligijiet lokali.
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7. DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ

Techdow Pharma Netherlands B.V.

Strawinskylaan 1143, Toren C-11

1077XX Amsterdam

Olanda

8. NUMRU(I) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FIS-SUQ
EU/1/16/1131/009

EU/1/16/1131/010

Q. DATA TAL-EWWEL AWTORIZZAZZJONI/TIGDID TAL-AWTORIZZAZZJONI

Data tal-ewwel awtorizzazzjoni: 15/09/2016

10. DATA TA’ REVIZJONI TAT-TEST

Informazzjoni dettaljata dwar dan il-prodott medicinali tinsakh iuq is-sit elettroniku tal-Agenzija Ewropea
ghall-Medicini http://www.ema.europa.eu.
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ANNESS 11

MANIFATTUR(I) TAS-SUSTANZA/1) BIJOLOGIKA(CI
ATTIVA/I U MANIFATTUR(E.RESPONSABBLI GHALL-
HRUG TAL-LOTT

KONDIZZJONIJIET g&EW RESTRIZZIJONIJIET RIGWARD
IL-PROVVISTA U %0

KONDIZZJGNISTET U REKWIZITI OHRA TAL-
AWTORIZZAZZIONI GTAL-AWTORIZ FIS-SUQ

KONEIZZJONIJIET JEW RESTRIZZIJONIJIET FIR-

RIZW-ARD tal-uzu SIGUR U EFFETTIV TAL-PRODOTT
MEDICINALI
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A.  MANIFATTUR(I) TAS-SUSTANZA/I) BIJOLOGIKA(CI ATTIVA/I U MANIFATTUR(1)
RESPONSABBLI GHALL-HRUG TAL-LOTT

Isem u indirizz tal-manifattur(i) tas-sustanza(i) bijologika(¢i attivali
Shenzhen Techdow Pharmaceutical Co., Ltd
No.19, Gaoxinzhongyi Road, Hi-tech Industrial Park
Nanshan District
0000 Shenzhen
I¢-Cina

NATIONAL AND KAPODISTRIAN UNIVERSITY OF ATHENS, DEPARTMENT OF
CHEMISTRY, SERVICE LABORATORY "CHEMICAL ANALYSIS-QUALITY CONTRCL"
Panepistimiopolis Zografou

15771 Athens Attiki

Il-Grecja

B. KONDIZZJONIJIET JEW RESTRIZZJONIJIET RIGWARD IL-PROVVISTA U L-UZU

Prodott medic¢inali li jinghata bir-ricetta tat-tabib.

C. KONDIZZJONIJIET U REKWIZITI OHRA TAL-AWT(ORIZZAZZJONI GHAT-
TQEGHID FIS-SUQ

. Rapporti Perjodi¢i Aggornati dwar is-Sigurta

Ir-rekwiziti biex jigu pprezentati rapporti perjodi¢i ag gomati dwar is-sigurta ghal dan il-prodott
medic¢inali huma mnizzla fil-lista tad-dati ta’ refeianza tal-Unjoni (lista EURD) prevista skont I-
Artikolu 107¢(7) tad-Direttiva 2001/83/KE « kwaiutikwe aggornament sussegwenti ppubblikat fuq
il-portal elettroniku Ewropew tal-medicini.

D. KONDIZZJONIIET JEWRESTRIZZIONIIIET FIR-RIGWARD TAL-UZU SIGUR U
EFFIKACI TAL-PRCUBQ TP MEDICINALI

o Pjan tal-Gestjoni tar'Riskju (RMP)

L-MAH ghandu jwetiaq Mattivitajiet u l-interventi mehtiega ta’ farmakovigilanza dettaljati fl-RMP
magqbul ipprezentat fil-Modulu 1.8.2 tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq u kwalunkwe
aggornament sussegwenti magbul tal-RMP.

RMP aggcenae ghandu jigi pprezentat:

¢ Meta I-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini titlob din I-informazzjoni;

2 Kull meta s-sistema tal-gestjoni tar-riskju tigi modifikata spe¢jalment minhabba li tasal
informazzjoni gdida li tista’ twassal ghal bidla sinifikanti fil-profil bejn il-benefic¢ju u r-
riskju jew minhabba li jintlahaq ghan importanti (farmakovigilanza jew minimizzazzjoni tar-
riskji).
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ L-IMBALLAGG ESTERN

KARTUNA (Pakketti ta' 2 jew 10)

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Thorinane 2,000 1U (20 mg)/0.2 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni
Enoxaparin

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Siringa wahda mimlija ghal-lest (0.2 mL) fiha 2,000 Ul (20 mg) enoxaparin sodium

3.  LISTA TA’ ECCIPJENTI

IIma ghall-injezzjonijiet.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Soluzzjoni ghall-injezzjoni f'siringa mimlija ghal-lest
2 siringi mimlijin ghal-lest
10 siringi mimlijin ghal-lest

(5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGBATA

Ghal uzu ta' darba biss.

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzl.

Uzu ghal taht il-gilda, ghal gowial.

Uzu ghal barra 1-gisem (firsrowta Cirkulari tad-dijalisi).

6. TWISSIJA. SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX UMA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm feji ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

[/ TWISSIJAUET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
Is-soluzzjoni dilwita trid tintuza fi Zmien 8 sighat.

9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN
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Ahzen taht 25 °C.
Tiffrizax.

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM BZONN

SUQ

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID'E1.-

Techdow Pharma Netherlands B.V.
Strawinskylaan 1143, Toren C-11
1077XX Amsterdam

Olanda

12.  NUMRU(l) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID FiS-5,0Q

EU/1/16/1131/001
EU/1/16/1131/002

[13. NUMRU TAL-LOTT x’

Lott

[ 14.  KLASSIFIKAZZJONI GENERALNI'A’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata bir-ricetta“:at-wabib.

[ 15, ISTRUZZJONIJIET QWAR L-UZU

[16.  INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Thorinane«2,C0011U (20 mg)/0.2 mL

175 __IL;_:'NTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu I-identifikatur uniku inkluz.

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC:
SN:
NN:
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

SIRINGA MIMLIJA GHAL-LEST

‘ 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Thorinane 2,000 1U (20 mg)/0.2 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni
enoxaparin
Uzu S.C., IV u ghal barra 1-gisem

| 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA QX

| 3. DATA TA’ SKADENZA ‘ |

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VOLL,K/I,_JEW PARTI INDIVIDWALI ‘

| 6.  OHRAJN |
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ L-IMBALLAGG ESTERN

KARTUNA TA' (Pakketti ta' 2 jew 10)

1.1ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Thorinane 4,000 1U (40 mg)/0.4 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni
Enoxaparin

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Siringa wahda mimlija ghal-lest (0.4 mL) fiha 4,000 Ul (40 mg) enoxaparin sodium

3.  LISTA TA’ ECCIPJENTI

IIma ghall-injezzjonijiet.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Soluzzjoni ghall-injezzjoni f'siringa mimlija ghal-lest
2 siringi mimlijin ghal-lest
10 siringi mimlijin ghal-lest

(5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGBATA

Ghal uzu ta' darba biss.

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzl.

Uzu ghal taht il-gilda, ghal gowial.

Uzu ghal barra I-gisem (firsrowta Cirkulari tad-dijalisi).

6. TWISSIJA. SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX UMA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm feji ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

[/ TWISSIJAUET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

| 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
Is-soluzzjoni dilwita trid tintuza fi Zmien 8 sighat.
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen taht 25 °C.
Tiffrizax.

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM BZONN_

SUQ

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEG’iIi) FIS-

Techdow Pharma Netherlands B.V.
Strawinskylaan 1143, Toren C-11
1077XX Amsterdam

Olanda

12.  NUMRU(l) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHI2\ F1S-SUQ

EU/1/16/1131/003
EU/1/16/1131/004

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

14.  KLASSIFIKAZZJONI GENERALI TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata biraricatia tat-tabib.

[ 15, ISTRUZZJONIIET DWAR L-UZU

16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Thorinine 4,000 1U (40 mg)/0.4 mL

[ 17/ IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu I-identifikatur uniku inkluz.

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC:
SN:
NN:
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

SIRINGA MIMLIJA GHAL-LEST

‘ 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Thorinane 4,000 1U (40 mg)/0.4 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni
enoxaparin
Uzu S.C., IV u ghal barra 1-gisem

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

| 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

| 6.  OHRAJN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ L-IMBALLAGG ESTERN

KARTUNA TA' (Pakketti ta' 2 jew 10)

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Thorinane 6,000 1U (60 mg)/0.6 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni
Enoxaparin

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Siringa wahda mimlija ghal-lest (0.6 mL) fiha 6,000 Ul (60 mg) enoxaparin sodium

3.  LISTA TA’ ECCIPJENTI

IIma ghall-injezzjonijiet.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Soluzzjoni ghall-injezzjoni f'siringa mimlija ghal-lest
2 siringi mimlijin ghal-lest
10 siringi mimlijin ghal-lest

(5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGBATA

Ghal uzu ta' darba biss.

Agra |-fuljett ta’ taghrif gabel l-uzl.

Uzu ghal taht il-gilda, ghal govial.

Uzu ghal barra 1-gisem (firsrowta Cirkulari tad-dijalisi).

6. TWISSIJA. SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRX UMA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm feji ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

[/ TWISSIJAUET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
Is-soluzzjoni dilwita trid tintuza fi Zmien 8 sighat.
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen taht 25 °C.
Tiffrizax.

10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM BZONN

SUQ

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID F1}5-

Techdow Pharma Netherlands B.V.
Strawinskylaan 1143, Toren C-11
1077XX Amsterdam

Olanda

12.  NUMRU(l) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID Fi§-5UQ

EU/1/16/1131/005
EU/1/16/1131/006

[ 13. NUMRU TAL-LOTT ’

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI ('}ENERA_I_l_TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata bir-ricetta wt-tabib.

[ 15.  ISTRUZZJONIJIET, B\WAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Thorinane‘¢.C00/1U (60 mg)/0.6 mL

[ 27 MDENTIFIKATUR UNIKU — BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu I-identifikatur uniku inkluz.

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC:
SN:
NN:
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

SIRINGA MIMLIJA GHAL-LEST

‘ 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Thorinane 6,000 1U (60 mg)/0.6 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni
enoxaparin
Uzu S.C., IV u ghal barra 1-gisem

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

| 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

| 6.  OHRAJN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ L-IMBALLAGG ESTERN

KARTUNA TA' (Pakketti ta' 2 jew 10)

1.1ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Thorinane 8,000 1U (80 mg)/0.8 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni
Enoxaparin

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Siringa wahda mimlija ghal-lest (0.8 mL) fiha 8,000 Ul (80 mg) enoxaparin sodium

3.  LISTA TA’ ECCIPJENTI

IIma ghall-injezzjonijiet.

4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Soluzzjoni ghall-injezzjoni f'siringa mimlija ghal-lest
2 siringi mimlijin ghal-lest
10 siringi mimlijin ghal-lest

5. MOD TA’ KIF U MNEJIN JINGEATA

Ghal uzu ta' darba biss.

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel l-uzl.

Uzu ghal taht il-gilda, ghal gowial.

Uzu ghal barra 1-gisem (firsrowta Cirkulari tad-dijalisi).

6. TWISSIJA. SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIRXUMA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm feji ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

[/ TWISSIJAUET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
Is-soluzzjoni dilwita trid tintuza fi Zmien 8 sighat.
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen taht 25 °C.
Tiffrizax.

10. PREKAWZJONIJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM BZONN_

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEG’iIi) FIS-
SUQ

Techdow Pharma Netherlands B.V.
Strawinskylaan 1143, Toren C-11
1077XX Amsterdam

Olanda

12.  NUMRU(l) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID Fi§-5UQ

EU/1/16/1131/007
EU/1/16/1131/008

13. NUMRU TAL-LOTT

Lott

14. KLASSIFIKAZZJONI GENEEA‘_‘),_ T'A’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata bir-ri¢atte, wat-tabib.

[ 15 ISTRUZZJONIMECDWAR L-UZU |

[16.  INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE |

Thorinane 8,090 1U (80 mg)/0.8 mL

[ 17/ IDENTIFIKATUR UNIKU - BARCODE 2D |

barcode 2D li jkollu I-identifikatur uniku inkluz.

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM ’

PC:
SN:
NN:
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

SIRINGA MIMLIJA GHAL-LEST

‘ 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Thorinane 8,000 1U (80 mg)/0.8 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni
enoxaparin
Uzu S.C., IV u ghal barra 1-gisem

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

| 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

| 6.  OHRAJN
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TAGHRIF LI GHANDU JIDHER FUQ L-IMBALLAGG ESTERN

KARTUNA TA' (Pakketti ta' 2 jew 10)

1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI

Thorinane 10,000 IU (100 mg)/1.0 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni
Enoxaparin

2. DIKJARAZZJONI TAS-SUSTANZA(I) ATTIVA(I)

Siringa wahda mimlija ghal-lest (1 mL) fiha 10,000 Ul (100 mg) enoxaparin sodium

3. LISTA TA’ ECCIPJENTI

IIma ghall-injezzjonijiet.

| 4. GHAMLA FARMACEWTIKA U KONTENUT

Soluzzjoni ghall-injezzjoni f'siringa mimlija ghal-lest
2 siringi mimlijin ghal-lest
10 siringi mimlijin ghal-lest

5. MOD TA’ KIF U MNEJN JINGHATA

Ghal uzu ta' darba biss.

Agra I-fuljett ta’ taghrif qabel l;uz{.

Uzu ghal taht il-gilda, ghal golwial:

Uzu ghal barra 1-gisem (fir-toita Cirkulari tad-dijalisi).

6. TWISSIJA.SPECJALI LI L-PRODOTT MEDICINALI GHANDU JINZAMM FEJN MA
JIDHIR:IUWMA JINTLAHAQX MIT-TFAL

Zomm fejii ma jidhirx u ma jintlahaqx mit-tfal.

[ %/ TWISSIJAGET) SPECJALI OHRA, JEKK MEHTIEGA

‘ 8. DATA TA’ SKADENZA

JIS
Is-soluzzjoni dilwita trid tintuza fi zmien 8 sighat.
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9. KONDIZZJONIJIET SPECJALI TA’ KIF JINHAZEN

Ahzen taht 25 °C.
Tiffrizax.

10. PREKAWZJONLJIET SPECJALI GHAR-RIMI TA’ PRODOTTI MEDICINALI MHUX
UZATI JEW SKART MINN DAWN IL-PRODOTTI MEDICINALI, JEKK HEMM BZONN

SUQ

11. ISEM U INDIRIZZ TAD-DETENTUR TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID F1}5-

Techdow Pharma Netherlands B.V.
Strawinskylaan 1143, Toren C-11
1077XX Amsterdam

Olanda

12.  NUMRU(l) TAL-AWTORIZZAZZJONI GHAT-TQEGHID Fi§-5UQ

EU/1/16/1131/009
EU/1/16/1131/010

[ 13. NUMRU TAL-LOTT ’

Lott

‘ 14. KLASSIFIKAZZJONI ('}ENERA_I_l_TA’ KIF JINGHATA

Prodott medicinali jinghata bir-ricetta wt-tabib.

[ 15.  ISTRUZZJONIJIET, B\WAR L-UZU

‘ 16. INFORMAZZJONI BIL-BRAILLE

Thorinane*20,000 1U (100 mg)/1.0 mL

[ 27 MDENTIFIKATUR UNIKU — BARCODE 2D

barcode 2D li jkollu I-identifikatur uniku inkluz.

‘ 18. IDENTIFIKATUR UNIKU - DATA LI TINQARA MILL-BNIEDEM

PC:
SN:
NN:
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TAGHRIF MINIMU LI GHANDU JIDHER FUQ IL-PAKKETTI Z-ZGHAR EWLENIN

SIRINGA MIMLIJA GHAL-LEST

‘ 1. ISEM TAL-PRODOTT MEDICINALI U MNEJN GHANDU JINGHATA

Thorinane 10,000 IU (100 mg)/1.0 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni
enoxaparin
Uzu S.C., IV u ghal barra I-gisem

‘ 2. METODU TA’ KIF GHANDU JINGHATA

| 3. DATA TA’ SKADENZA

JIS

4. NUMRU TAL-LOTT

Lott

‘ 5. IL-KONTENUT SKONT IL-PIZ, IL-VOLUM, JEW PARTI INDIVIDWALI

| 6.  OHRAJN
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

Thorinane 2,000 I1U (20 mg)/0.2 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni
enoxaparin sodium

vDan il-prodott medicinali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Inti tista’ tghin billi tirrapporta
kwalunkwe effett sekondarju li jista’ jkollok. Ara t-tmiem ta’ sezzjoni 4 biex tara kif ghandek tirrapporta
effetti sekondarji.

Agra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tuza din il-medic¢ina peress li fih informazzjoni impor taiiti

ghalik.

- Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ tagrah.

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew l-infermier tieghek.

- Din il-medi¢ina giet moghtija lilek biss. M’ghandekx tghaddiha lil persuni ohra; Tista” taghmlilhom
il-hsara anke jekk ghandhom l-istess sinjali ta’ mard bhal tieghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib, lill-ispizjar, jew l-infermiier tieghek. Dan jinkludi
xi effett sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat ’dan il-fuljett. Ara s-seziioni 4.

F’dan il-fuljett:

X’inhu Thorinane u ghalxiex jintuza
X'ghandek tkun taf qabel ma tuza Thorinane
Kif ghandek tuza Thorinane

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Thorinane

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

Uk wdE

1. X’inhu Thorinane u ghalxiex jintuza

Thorinanefih is-sustanza attiva msejha enokeparin sodium li hija heparin b’piz molekulari baxx (LMWH -
low molecular weight heparin).

Thorinanejahdem b’zewg moa
1) Iwaqqaf taghqid tad-Ceniim li diga jezisti milli jkompli jikber. Dan jghin lill-gisem tieghek biex
jiddizntegrah u jwaqafu milli jikkawzalek hsara
2) Iwaqqaf taghgid tad-demm milli jifforma fid-demm tieghek.

Thorinanejista’ jéinwza biex:
e Jitratta tagiiqid tad-demm li hemm fid-demm tieghek
o Iwagaat taghqid tad-demm milli jifforma fid-demm tieghek fis-sitwazzjonijiet li gejjin:
¢ Qabel u wara operazzjoni
o Meta inti jkollok mard akut u taffac¢ja perjodu ta’ mobilita limitata

o Meta jkollok angina mhux stabbli (kondizzjoni fejn ma jasalx bizzejjed demm f’qalbek)
o Wara attakk tal-galb

e Iwaqqaf taghqid tad-demm milli jifforma fit-tubi tal-magna tad-dijalisi tieghek (uzata ghal persuni
bi problemi severi tal-kliewi).
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2. X'ghandek tkun taf qabel ma tuza Thorinane

Tuzax Thorinane

Jekk inti allergiku/a ghal enoxaparin sodium jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medicina
(elenkati fis-sezzjoni 6). Sinjali ta’ reazzjoni allergika jinkludu: raxx, problemi biex tibla’ jew
biex tichu n-nifs, netha fix-xoffa, fil-wicc, fil-gerzuma jew fl-ilsien.

Jekk inti allergiku/a ghall-heparin jew heparins ohra b’piz molekulari baxx bhal nadroparin,
tinzaparin jew dalteparin.

Jekk qatt kellek reazzjoni ghall-heparin li kkawzat tnaqqis sever fin-numru tac-celluli 1i
jaghqqdu d-demm tieghek (plejtlets) — din ir-reazzjoni tissejjah trombocitopenija kkagunata
mill-heparin — f’dawn I-ahhar 100 jum jew jekk inti ghandek antikorpi kontra enoxapar n yid-
demm tieghek.

Jekk ghandek hrug qawwi ta’ demm jew ghandek kundizzjoni b’riskju kbir ta’ ¥ruj t4” demm
(bhal ulcera fl-istonku, operazzjoni ricenti fil-mohh jew fl-ghajnejn), inkluz puplosija ricenti
bi hrug ta’ demm.

Jekk inti ged tuza Thorinanebiex titratta taghqid tad-demm fil-gisem tiegihak u se tircievi
anestesija fis-sinsla jew fl-ispazju ta’ madwar id-dura jew se jkollok“tnerinija ta’ fluwidu mis-
sit lumbar fi Zmien 24 siegha.

Twissijiet u prekawzjonijiet

Thorinanem’ghandux jintuza minflok medicini ohrajn li jaghmlu par{i tyili-grupp ta’ heparins b’piz
molekulari baxx. Dan minhabba li huma mhumiex ezatt l-istess um eifandhomx l-istess attivita u
istruzzjonijiet dwar l-uzu.

Kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek qabel tuza Thorinariejerk:

e inti qatt kellek reazzjoni ghall-heparin li }aiawzat tnaqqis sever fin-numru ta’ plejtlits tieghek

e inti tpoggielek valv tal-galb

e inti ghadek endokartite (infezzjoni tal-mforra ta’ gewwa tal-galb)

e inti ghandek storja ta’ ulcera flistanku

e dan l-ahhar kellek puplesija

e inti ghandek pressjoni gheija

o inti ghandek dijabeteriawproblemi bil-vini u l-arterji fl-ghajnejn ikkawzati mid-dijabete
(msejha retinopatiiatad-cijabete)

o dan l-ahhar inti ghamiit operazzjoni f’ghajnejk jew f"mohhok

e inti anzjan/a (ghiandek aktar minn 65 sena) u spe¢jalment jekk inti ghandek aktar minn

75 sena

inti gharidersproblemi bil-Kliewi

inti_ ¢aandek problemi bil-fwied

inti, ghandek piz inqas jew aktar min-normal
it ghandek livell gholi ta” potassium fid-demm tieghek (dan jista’ jigi iccekkjat b’test tad-

cemm)

bhalissa ged tuza medicini li jaffettwaw il-hrug tad-demm (ara s-sezzjoni taht —medicini

ohra).

Jista’ jittehidlek test tad-demm qabel tibda tuza din il-medi¢ina u f’intervalli waqt li tkun qed tuzaha; dan

Medi¢ini ohra u Thorinane
Ghid lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek jekk qed tiehu, hadt dan 1-ahhar jew tista’ tichu xi
medicina ohra.

e Warfarin —jintuza biex iraqqaq id-demm
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e Aspirina (maghrufa wkoll bhala acetylsalicylic acid jew ASA), clopidogrel jew medicini ohra li
jintuzaw biex iwaqqfu taghqid tad-demm milli jifforma (ara wkoll f’sezzjoni 3, “Bidla ta’
medic¢ina antikoagulanti”)

e Injezzjoni ta’ dextran — uzata biex tichu post id-demm

e Ibuprofen, diclofenac, ketorolac jew medicini ohra maghrufa bhala sustanzi antiinfjammatorji
mhux sterojdi li jintuzaw biex jittrattaw ugigh u nefha fl-artrite u kundizzjonijiet ohra

e Prednisolone, dexamethasone jew medicini ohra uzati biex jittrattaw 1-azma, 1-artrite rewmatojd, u
kundizzjonijiet ohra

e Medicines li jzidu I-livell tal-potassium fid-demm tieghek bhal melh tal-potassium, pilloli tal-
‘pipi’, xi medicini ghal problemi tal-galb.

Operazzjonijiet u Anestetici

Jekk se jsirlek titgib tas-sinsla jew operazzjoni fejn se jintuza anestetiku fl-ispazju madwar iJ-Guia jew fis-
sinsla, ghid lit-tabib tieghek li inti ged tuza Thorinane. Ara “Tuzax Thorinane”. Barra mitn‘hekk, ghid lit-
tabib tieghek jekk inti ghandek xi problema bis-sinsla jew jekk inti qatt kellek operazzicaris-sinsla.

Tqala u treddigh

Jekk inti tqila, tahseb li tista tkun tgila jew ged tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir tat-tabib jew tal-
ispizjar tieghek qabel tichu din il-medi¢ina.

Jekk inti tqila u ghandek valv mekkaniku tal-qalb, inti tista’ tkun f’riskjs akbvar li tizviluppa taghqid tad-
demm. It-tabib tieghek ghandu jiddiskuti dan mieghek.

Jekk inti qed tredda’ jew ged tippjana li tredda’, inti ghandek “staqsi lit-tabib tieghek ghal parir qabel
tiehu din il-medicina.

Sewqan u thaddim ta’ magni
Thorinanema jaffettwax il-hila li ssuq u thadden? magis.

Huwa rrakkomandat li I-isem tal-prodott u n=riwmru tal-lott tal-prodott li inti ged tuza jitnizzlu u jinzammu
mill-professjonist tal-kura tas-sahha tiegh€k

Thorinane fih is-sodium
Din il-medi¢ina fiha angas minn, I'mrhol ta’ sodium (23 mg) ghal kull doza, jigifieri hi essenzjalment
“hielsa mis-sodium”.

3. Kif ghandek tuza Thorinane

Dejjem ghandek*uzer din il-medicina skont il-parir ezatt tat-tabib jew l-ispizjar tieghek. I¢¢ekkja mat-tabib
jew mal-ispiZ ar jieghek jekk ikollok xi dubju.

Meta tienu ain il-medic¢ina

o = [U-sUriu it-tabib jew l-infermier tieghek jaghtuk Thorinane. Dan minhabba li huwa jehtieg jinghata
permezz ta’ injezzjoni.

e “Meta tmur id-dar, inti jista’ jkollok bzonn tkompli tuza Thorinaneu taghtih inti stess (ara
istruzzjonijiet hawn taht dwar kif taghmel dan).

e Thorinaneis-soltu jinghata permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda.

e Thorinanejista’ jinghata permezz ta’ injezzjoni go vina wara certi tipi ta’ attakk tal-galb jew
operazzjoni.

e Thorinanejista’ jizdied mat-tubu li hiereg mill-gisem (pajp irqiq fl-arterji) fil-bidu tas-sessjoni tad-
dijalisi.

Tinjettax Thorinanego muskolu.
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Kemm se tinghata

e [t-tabib tieghek jiddeciedi kemm se jaghtik Thorinane. L-ammont se jiddependi fuq ir-raguni ghalfejn
ged jintuza.

e Jekk inti ghandek problemi bil-kliewi jista’ jkun li tinghata ammont inqas ta’ Thorinane.

1. Trattament ta’ taghqid tad-demm li qieghed fid-demm tieghek
e ld-doza s-soltu tkun 150 Ul (1.5 mg) ghal kull kilogramma tal-piz tieghek kuljum jew 100 Ul
(1 mg) ghal kull kilogramma tal-piz tieghek darbtejn kuljum.
e [t-tabib tieghek se jiddeciedi kemm inti ghandek iddum tiehu Thorinane.

2. Twaqqif tat-taghqid tad-demm milli jifforma fid-demm tieghek fis-sitwazzjonijiet li gejjirt:
% Operazzjoni jew perjodu ta’ mobilita limitata minhabba mard

e |d-doza tiddependi minn kemm hemm probabbilta li inti tizviluppa taghqid tad-cemim: Inti se
tinghata 2,000 Ul (20 mg) jew 4,000 Ul (40 mg) ta’ Thorinanekuljum.

e Jekk inti se taghmel operazzjoni l-ewwel injezzjoni tieghek is-soltu tinghata'sahtejn jew
12-il siegha qabel l-operazzjoni tieghek.

o Jekk inti ghandek mobilita ristretta minhabba mard, is-soltu tinghata4,063 Ul (40 mg) ta’
Thorinanekuljum.

o It-tabib tieghek se jiddec¢iedi kemm ghandek iddum tiehu Thitinaniz.

% Wara li jkun tak attakk tal-qalb
Thorinanejista’ jintuza ghal zewg tipi differenti ta’ attakk tal-galbvmsejha STEMI (infart mijokardijaku
b’elevazzjoni fis-segment ST - ST segment elevation myacéraiar infarction) jew Non STEMI (NSTEMI).
L-ammont ta” Thorinanemoghti lilek jiddependi mill-etastiegnek u mit-tip ta’ attakk tal-galb li kellek.

Tip ta’ attakk tal-qalb NSTEMI:
e ld-doza s-soltu tkun 100 Ul (1 mg) ghal kit kilogramma ta’ piz kull 12-il siegha.
o [t-tabib tieghek normalment jghidlertichu aspirina (acetylsalicylic acid) ukoll.
o It-tabib tieghek se jiddeciedi kemin/inti ghandek iddum tir¢ievi Thorinane.

Tip ta’ attakk tal-qalb STEMI jekiginii, ghandek anqas minn 75 sena:
o Doza tal-bidu ta’ 3,000\U,(22'mg) ta” Thorinanese tinghata bhala injezzjoni fil-vina tieghek.
o Fl-istess wagqt inti se tiighiata wkoll Thorinanebhala injezzjoni taht il-gilda. Id-doza tas-soltu tkun
100 Ul (1 mg) ghal(kul! kilogramma tal-piz tal-gisem tieghek, kull 12-il siegha.
o |t-tabib tiegheksiormalment jghidlek tiehu aspirina (acetylsalicylic acid) ukoll.
e It-tabib tieghekisejiddeciedi kemm ghandek iddum tiechu Thorinane.

Tip ta’ attakkai-qulb STEMI jekk inti ghandek 75 sena jew aktar:
e ldswazess-soltu tkun 75 Ul (0.75 mg) ghal kull kilogramma ta’ piz tal-gisem tieghek, kull
12-il siegha.
¢ “LJammont massimu ta’ Thorinanemoghti ghall-ewwel zewg injezzjonijiet jkun 7,500 Ul (75 mg).
e It-tabib tieghek se jiddeciedi kemm ghandek iddum tichu Thorinane.

Ghall-pazjenti li jkollhom operazzjoni msejha intervent koronarju perkutanju (PCI - percutaneous
coronary intervention):
Skont meta I-ahhar inghatajt Thorinane, it-tabib jista’ jiddec¢iedi jaghti doza addizzjonali ta’
Thorinaneqabel operazzjoni ta’ PCI. Dan isir permezz ta’ injezzjoni gol-vina tieghek.

3. Twaqqif milli jifforma taghqid tad-demm fit-tubi tal-magna tad-dijalisi tieghek
e Id-doza s-soltu tkun 100 Ul (1 mg) ghal kull kilogramma ta’ piz tal-gisem tieghek.
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e Thorinanejizdied mat-tubu li hiereg mill-gisem (pajp irqiqg tal-arterja) fil-bidu tas-sessjoni tad-
dijalisi. Dan I-ammont is-soltu jkun bizzejjed ghal sesssjoni ta’ 4 sighat. Madankollu, jekk ikun
hemm bzonn, it-tabib tieghek jista’ jaghtik doza ohra ta’ 50 Ul sa 100 Ul (0.5 sa 1 mg) ghal kull
kilogramma ta’ piz tal-gisem tieghek, jekk ikun mehtieg.

Kif ghandek taghti injezzjoni ta' Thorinane lilek innifsek

Jekk inti kapaci taghti din il-medi¢ina lilek innifsek, it-tabib jew I-infermier tieghek ser juruk kif ghandek
taghmel dan. Tippruvax tinjetta lilek innifsek jekk ma gejtx imharreg/imharrga kif taghmel dan. Jekk
mintix ¢ert dwar x'ghandek taghmel, kellem lit-tabib jew lill-infermier tieghek minnufih.

Qabel tinjetta lilek innifsek b'Thorinane

- Iecekkja d-data ta' skadenza fuq il-medic¢ina. Tuzax jekk id-data tkun ghaddiet.

- Iccekkja li s-siringa mhijiex bil-hsara u 1i I-medic¢ina go fiha hija soluzzjoni ¢ara. Jekkely, ta
siringa ohra.

- Tuzax din il-medi¢ina jekk tinnota xi bidla fid-dehra tal-prodott.

- Kun ¢ert li taf dwar kemm ghandek tinjetta.

- Iccekkja I-addome tieghek sabiex tara jekk 1-ahhar injezzjoni kkawzatx xifanieva, bidla fil-kulur tal-
gilda, nefha, tnixxija jew ghadhiex tikkawza ugigh, jekk iva tkellem mat-tZn!0 jew mal-infermier
tieghek.

- Iddeciedi fejn ser tinjetta I-medicina. Biddel il-post fejn tinjetta kulindarba mil-lemin ghax-xellug
tal-istonku tieghek. Din il-medi¢ina ghandha tigi injettata kempikomim taht il-gilda fuq 1-istonku
tieghek, imma mhux wisq lejn iz-zokra jew kwalunkwe tesgut, tas-cikatrici (mill-angas 5 cm ‘il
boghod minn dawn).

- Is-siringa mimlija ghal-lest hija intiza ghall-uzu wiehed aiss:

Struzzjonijiet dwar kif ghandek tinjetta lilek innifsek ;" Thorifiane
1)  Ahsel idejk u 1-post fejn ser tinjetta lilek innifsakais-sapun u I-ilma. Nixxifhom.

2)  Poggi jew imtedd f'pozizzjoni komda sabiek tkun rilassat/a. Aghmel cert li tista' tara 1-post fejn
ghandek tinjetta. Siggu inklinat, pultrunay,jew sodda bl-imhaded biex jerfghuk huma ideali.

3)  Aghzel post fuq in-naha leminiji jow xellugija tal-istonku tieghek. Dan ghandu jkun mill-angas
5 cm 'il boghod miz-zokra tiegiiek u 'l barra lejn genbejk.

Ftakar: Tinjettax lilek innifs¢k $a‘angas minn 5 cm taz-zokra tieghek jew madwar ¢ikatrici jew tbengil
ezistenti. Biddel il-post fej zinjetta lilek innifsek bejn in-naha xellugija u leminija tal-istonku tieghek,
skont il-post fejn kont ifijefiat |-ahhar.

4)  Igbed it-tacp tal-1abra b'kawtela mis-siringa. Armi t-tapp. Is-siringa hija mimlija ghal-lest u lesta
ghall-uza

\‘x
W
Taghfasx il-planger qabel tinjetta lilek innifsek sabiex tehles mill-bziezaq tal-arja. Dan jista' jwassal ghal

telf tal-medicina. Ladarba nehhejt it-tapp, thalli I-labra tmiss ma' mkien. Dan sabiex tizgura li 1-labra tibga
nadifa (sterili).

5)  Zomm is-siringa fl-id li tikteb biha (bhal lapes) u bl-id |-ohra, oqros il-post imnaddaf tal-addome
bil-mod bejn is-saba’ I-werrej u s-saba' I-kbir sabiex taghmel tinja fil-gilda
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Kun ¢ert li Zzomm it-tinja tal-gilda matul 1-injezzjoni.

6)  Zomm is-siringa sabiex il-labra qed tipponta 'l isfel (vertikalment f'angolu ta' 90°). Dahhal it-tul
kollu tal-labra fit-tinja tal-gilda

7)  Aghfas il-planger b'subghajk. Dan ser jibghat il-medicina fit-tessut xahmi tal-isworifeu. Kun cert li
zzomm it-tinja tal-gilda matul I-injezzjoni

8)  Nehhi I-labra billi tighidha dritt 'il barra.

Sabiex tevita t-tbengil, toghrokx is-sit tal=injazzjoni wara li tkun injettajt lilek innifsek.

9)  Armi s-siringa uzata bl-ghant pnotetii? taghha fil-kontenitur tal-oggetti jaqtghu pprovdut. Aghlaq 1-
ghatu tal-kontentitur sew ugaggaiN-kontenitur fejn ma jintlahagx mit-tfal.

Meta I-kontenitur ikun mimiiaghtih lit-tabib jew lill-infermier tal-kura fid-dar ghar-rimi. Tpoggix
fl-iskart tad-dar.

Bidla tat-trattament{antikoagulanti

- Bidla minn Thorinaneghal medicini li jragqu d-demm imsejha antagonisti tal-vitamina K (ez.
warfarin)
It-tabityticghzk se jitolbok taghmel testijiet tad-demm imsejha INR u skont dan jghidlek meta twaqqaf
Thorilany.

-/ \bidld minn medicini li jragqu d-demm imsejha antagonisti tal-vitamina K (ez. warfarin) ghal
Thorinane
Waqgf I-antagonist tal-vitamina K. It-tabib tieghek se jitolbok taghmel testijiet tad-demm imsejha
INR u skont dan jghidlek meta tibda Thorinane.

- Bidla minn Thorinaneghal trattament b antikoagulant orali dirett
Waqgaf Thorinane. Ibda hu l-antikoagulant orali dirett minn 0 sa saghtejn qabel il-hin li fih tkun kieku
se tiehu l-injezzjoni li jmiss, imbaghad kompli bhals-soltu.

- Bidla minn trattament b’antikoagulant orali dirett ghal Thorinane
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Ieqaf hu l-antikoagulant orali dirett. Tibdiex it-trattament b’Thorinanesa 12-il siegha wara l-ahhar
doza tal-antikoagulant orali dirett.

Uzu fit-tfal u fl-adolexxenti
Is-sigurta u l-effikacja ta” Thorinanema gietx stmata fit-tfal u fl-adolexxenti.

Jekk tuza Thorinaneaktar milli suppost

Jekk tahseb li inti uzajt wisq jew ftit wisq Thorinane, ghid lit-tabib, lill-infermier jew lill-ispizjar tieghek
immedjatament, anke jekk inti m’ghandek 1-ebda sinjali ta’ problema. Jekk tifel/tifla jinjettaw jew jibilgiau
Thorinane, hudhom fid-dipartiment tal-emergenza ta’ sptar immedjatament.

Jekk tinsa tuza Thorinane

Jekk inti tinsa taghti doza lilek innifsek, hudha malli tiftakar. Taghtix lilek innifsek doza doppja fl-istess
jum biex tpatti ghal doza li tkun insejt tichu. Meta zzomm djarju dan jghinek biex inti tkurt ¢ert/a li ma
gbiztx doza.

Jekk tieqaf tuza Thorinane

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabih jeviiill-ispizjar jew lill-
infermier tieghek.

Huwa importanti ghalik 1i inti tkompli tiehu injezzjonijiet ThorinanesaKemin it-tabib tieghek jiddeciedi li
jwaqqafhom. Jekk inti tieqaf, inti jista’ jkollok taghqid tad-demm li jista® jkun perikoluz hafna.

4, Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medic¢ina simili ohra (medi¢ini li jnaqqsu t-#aghqid tad-demm), Thorinanejista’ jikkawza fsada li
tista’ tkun ta’ periklu ghall-hajja. F’xi kazijiet i]-arug tad-demm jista’ ma jkunx ovvju.

Jekk inti jkollok avveniment ta’ hrug ta’ demin,li ma jiqafx wahdu jew jekk ikollok sinjali ta’ hrug ta’
demm eccessiv (dghufija eccezzjonali, gh€in, pallidita, sturdament, ugigh ta’ ras jew nefha minghajr
spjegazzjoni), ikkonsulta lit-tabib tiegh€is 1ximedjatament.

It-tabib tieghek jista’ jiddeciedi lijzomimok taht osservazzjoni mill-grib jew jibdillek il-medicina.

Ieqaf uza Thorinaneu kellem tasibyew infermier mill-ewwel jekk ikollok xi sinjali ta’ reazzjoni allergika
severa (bhal diffikulta biex tieive n-nifs, nefha fix-xufftejn, fil-halq, fil-gerzuma jew fl-ghajnejn).

Inti ghandek tghid lit'tatib tieghek minnufih
o Jekk inti jkoll¢k xi sinjal ta’ sadda ta’ vina jew arterja minn taghqid tad-demm bhal:
- bughawwieg bl-ugigh, hmura, shana jew nefha f"wiehed minn riglejk — dawn huma sintomi ta’
tromboz/fil-vini fil-fond
- gtaghva’ nifs, ugigh fis-sider, hass hazin jew tisghol id-demm — dawn huma sintomi ta’
enjbolizmu fil-pulmuni
eeik ghandek raxx bl-ugigh maghmul minn dbabar homor skuri taht il-gilda 1i ma jmorrux meta
taghfashom.
It-tabib tieghek jista’ jitolbok taghmel test tad-demm biex jiccekkja 1-ghadd ta’ plejtlits tieghek.

Lista totali ta’ effetti sekondarji possibbli:

Komuni hafna (jistghu jaffettwaw aktar minn persuna 1 minn kull 10)
e Hrugta’ demm.
e Zieda fl-enzimi tal-fwied.

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10)
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o Titbengel aktar fa¢ilment mis-soltu. Dan jista’ jkun minhabba problema fid-demm gejja minn
ghadd baxx ta’ plejtils.

e Rgqajja’ roza fil-gilda tieghek. Dawn x’aktarx jidhru l-aktar f’post fejn inti tkun gejt injettat b’

Thorinane.

Raxx fil-gilda (horriqija, uritkarja).

Gilda hamra li tieklok.

Tbengil jew ugigh fil-post tal-injezzjoni.

Tnaqgis fl-ghadd ta¢-¢elluli homor tad-demm.

Ghadd gholi ta’ plejtlets fid-demm

Ugigh ta’ ras.

Mhux komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 100)

Ugigh ta’ ras sever f’daqqa. Dan jista’ jkun sinjal ta’ hrug ta’ demm fil-mohh.

Thoss sensittivita u nefha fl-istonku. Inti jista’ jkollok hrug ta” demm fl-istonku.

Feriti homor kbar b’ghamla irregolari fil-gilda bl-infafet jew minghajrhom.

Irritazzjoni fil-gilda (irritazzjoni lokali).

Jekk inti tinnota I-gilda tisfar jew 1-abjad tal-ghajnejn jisfar jew jekk 1-awfrina tieghek issir aktar
skura. Din tista’ tkun problema fil-fwied.

Rari (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 1,000)

e Reazzjoni allergika severa. Is-sinjali jistghu jinkludu: raxxsorablemi biex tibla’ jew biex tiehu n-
nifs, nefha fix-xufftejn, fil-wice, fil-gerzuma jew fl-ilsien.

e Zieda fil-potassium fid-demm. Dan x’aktarx jigri 1-akiar f*persuni bi problemi fil-kliewi jew bid-
dijabete. It-tabib tieghek se jkun jista’ jiccekkja dan biti jaghmel test tad-demm.

e Zieda fin-numru ta’ eosinophili fid-demm tieghiei, It-tdbib tieghek jkun jista’ jiécekkja dan billi
jghammillek test tad-demm.

e Jaqga’ x-xaghar.

e Osteoporozi (kundizzjoni fejn 1-ghadam tieghek jkun aktar probabbli li jinkiser) wara uzu ghal tul
ta’ zmien.

e Tingiz, titrix u dghufija fil-muskold (5’mod partikolari fil-parti t’isfel tal-gisem tieghek) wara li
inti jkollok titgib tas-sinsla%jevt tkun hadt anestesija fis-sinsla.

e Telf ta’ kontoll fuq il-buziieq val-awrina tieghek jew l-imsaren (b’tali mod li ma tkunx tista’
tikkontrolla meta tmuisit+ojiit).

e Massa jew ghoqda ievsaliil-post tal-injezzjoni.

Rappurtar tal-effetticakendarji

Jekk ikollok xi effetti sakondarji, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett sekondarju
possibbli li mhisyiex.elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji direttament permezz
tas-sistema ta’ reopartar nazzjonali mnizzla fAppend¢i V. Billi tirrapporta |-effetti sekondarji tista’ tghin
biex tigi ppiaveita aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-medicina.

h. Kif tahzen Thorinane

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahaqx mit-tfal.

Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq it-tikketta u I-kartuna. Id-data ta’ meta
tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Ahzen taht 25 °C. Tiffrizax.
Wara d-dilwizzjoni s-soluzzjoni ghandha tintuza fi zmien 8 sighat.
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Tuzax din il-medi¢ina jekk tinnota xi bidla viziva fid-dehra tas-soluzzjoni.

Is-siringi mimlija ghal-lest b'Thorinane huma ghall-uzu ta' doza wahda biss. Armi kwalunkwe medi¢ina
mhux uzata.

Tarmix medicini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medi¢ini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X'fih Thorinane

- Is-sustanza attiva hija enoxaparin sodium.

Kull mL fih 100 mg ta' enoxaparin sodium.

Kull siringa mimlija ghal-lest ta' 0.2 mL fiha 2,000 IU (20 mg) ta' enoxaparin sodium.
- L-ingredjent I-iehor huwa ilma ghall-injezzjonijiet.

Kif jidher Thorinane u I-kontenut tal-pakkett

0.2 mL ta' soluzzjoni f'bettija tas-siringa ta' hgieg newtrali ¢ar, minghajr kulur tat‘t)y I b'labra mwahhla u
ghatu tal-labra maghluq b'tapp tal-gomma tal-chlorobutyl u virga tal-planger ta' polypropylene iswed.
Fornuti f'pakketti ta' 2 jew 10 siringi mimlijin ghal-lest.

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sua

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq

Techdow Pharma Netherlands B.V.
Strawinskylaan 1143, Toren C-11
1077XX Amsterdam

Olanda

Manifattur

National and Kapodistrian University of Athens,

Department of Chemistry, Se{vig2 Laboratory "Chemical Analysis - Quality Control"
Panepistimiopolis Zografqu

Ateni, Attiki 15771

II-Grecja

Dan il-fuljett!<ienrivedut I-ahhar '

Sorsi ohruinva' informazzjoni

LA1grimazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab fuq is-sit web tal-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini:
N0 //www.ema.europa.eu.
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

Thorinane 4,000 IU (40 mg)/0.4 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni
enoxaparin sodium

vDan il-prodott medicinali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Inti tista’ tghin billi tirrapporta
kwalunkwe effett sekondarju li jista’ jkollok. Ara t-tmiem ta’ sezzjoni 4 biex tara kif ghandek tirrapporta
effetti sekondarji.

Agra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tuza din il-medi¢ina peress li fih informazzjoni impoi tauiti

ghalik.

- Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ tagrah.

- Jekk ikollok aktar mistoqgsijiet, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew l-infermier tieghek.

- Din il-medi¢ina giet moghtija lilek biss. M’ghandekx tghaddiha lil persuni ohra; Tistd” taghmlilhom
il-hsara anke jekk ghandhom l-istess sinjali ta’ mard bhal tieghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib, lill-ispizjar, jew l-infermiier tieghek. Dan jinkludi
xi effett sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara s-seztzioni 4.

F’dan il-fuljett:

X’inhu Thorinane u ghalxiex jintuza
X'ghandek tkun taf qabel ma tuza Thorinane
Kif ghandek tuza Thorinane

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Thorinane

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

Uk wd P

1. X’inhu Thorinane u ghalxiex jintuza

Thorinanefih is-sustanza attiva msejha enckaparin sodium li hija heparin b’piz molekulari baxx (LMWH -
low molecular weight heparin).

Thorinanejahdem b’zewg moq:
3) Iwaqqaftaghqid tad-ceniim li diga jezisti milli jkompli jikber. Dan jghin lill-gisem tieghek biex
jiddizntegrah u jwaqatu milli jikkawzalek hsara
4) Iwaqqaf taghgid tad-demm milli jifforma fid-demm tieghek.

Thorinanejista’ jinwza biex:
e Jitratta tygiiqid tad-demm li hemm fid-demm tieghek
e Iwagaat taghqid tad-demm milli jifforma fid-demm tieghek fis-sitwazzjonijiet li gejjin:
¢ Qabel u wara operazzjoni
o Meta inti jkollok mard akut u taffac¢ja perjodu ta’ mobilita limitata
o Meta jkollok angina mhux stabbli (kondizzjoni fejn ma jasalx bizzejjed demm f’qalbek)
o Wara attakk tal-galb
e Iwaqqaf taghqid tad-demm milli jifforma fit-tubi tal-magna tad-dijalisi tieghek (uzata ghal persuni
bi problemi severi tal-kliewi).
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2. X'ghandek tkun taf qabel ma tuza Thorinane

Tuzax Thorinane

Jekk inti allergiku/a ghal enoxaparin sodium jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medicina
(elenkati fis-sezzjoni 6). Sinjali ta’ reazzjoni allergika jinkludu: raxx, problemi biex tibla’ jew
biex tichu n-nifs, netha fix-xoffa, fil-wicc, fil-gerzuma jew fl-ilsien.

Jekk inti allergiku/a ghall-heparin jew heparins ohra b’piz molekulari baxx bhal nadroparin,
tinzaparin jew dalteparin.

Jekk qatt kellek reazzjoni ghall-heparin li kkawzat tnaqqis sever fin-numru tac-celluli li
jaghqqdu d-demm tieghek (plejtlets) — din ir-reazzjoni tissejjah trombocitopenija kkagunata
mill-heparin — f’dawn I-ahhar 100 jum jew jekk inti ghandek antikorpi kontra enoxapar n yid-
demm tieghek.

Jekk ghandek hrug qawwi ta’ demm jew ghandek kundizzjoni b’riskju kbir ta’ ¥ruj td&” demm
(bhal ulcera fl-istonku, operazzjoni ricenti fil-mohh jew fl-ghajnejn), inkluz puplosija ricenti
bi hrug ta’ demm.

Jekk inti ged tuza Thorinanebiex titratta taghqid tad-demm fil-gisem tieghak u se tircievi
anestesija fis-sinsla jew fl-ispazju ta’ madwar id-dura jew se jkollok“tnerinija ta’ fluwidu mis-
sit lumbar fi Zmien 24 siegha.

Twissijiet u prekawzjonijiet

Thorinanem’ghandux jintuza minflok medicini ohrajn li jaghmlu par{i taili-grupp ta’ heparins b’piz
molekulari baxx. Dan minhabba li huma mhumiex ezatt l-istess um eifandhomx l-istess attivita u
istruzzjonijiet dwar l-uzu.

Kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek qabel tuza Thorinariejeik:

e inti qatt kellek reazzjoni ghall-heparin li }aiawzat tnaqqis sever fin-numru ta’ plejtlits tieghek

e inti tpoggielek valv tal-galb

e inti ghadek endokartite (infezzjoni tal-mforra ta’ gewwa tal-galb)

e inti ghandek storja ta’ ulcera flistanku

e dan l-ahhar kellek puplesija

e inti ghandek pressjoni gheija

o inti ghandek dijabeteriawproblemi bil-vini u l-arterji fl-ghajnejn ikkawzati mid-dijabete
(msejha retinopatiiatad-cijabete)

o dan l-ahhar inti ghamiit operazzjoni f’ghajnejk jew f"mohhok

e inti anzjan/a (ghundek aktar minn 65 sena) u spe¢jalment jekk inti ghandek aktar minn

75 sena

inti gharidersproblemi bil-Kliewi

inti_ ¢aandek problemi bil-fwied

inti, ghandek piz inqas jew aktar min-normal
iati'ghandek livell gholi ta’ potassium fid-demm tieghek (dan jista’ jigi ic¢ekkjat b’test tad-

cemm)

bhalissa ged tuza medicini li jaffettwaw il-hrug tad-demm (ara s-sezzjoni taht —medicini

ohra).

Jista’ jittehidlek test tad-demm qabel tibda tuza din il-medi¢ina u f’intervalli waqt li tkun ged tuzaha; dan

Medi¢ini ohra u Thorinane
Ghid lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek jekk qed tiehu, hadt dan 1-ahhar jew tista’ tichu xi
medic¢ina ohra.

e Warfarin —jintuza biex iraqqaq id-demm
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e Aspirina (maghrufa wkoll bhala acetylsalicylic acid jew ASA), clopidogrel jew medicini ohra li
jintuzaw biex iwaqqfu taghqid tad-demm milli jifforma (ara wkoll f’sezzjoni 3, “Bidla ta’
medic¢ina antikoagulanti”)

e Injezzjoni ta’ dextran — uzata biex tichu post id-demm

e Ibuprofen, diclofenac, ketorolac jew medicini ohra maghrufa bhala sustanzi antiinfjammatorji
mhux sterojdi li jintuzaw biex jittrattaw ugigh u nefha fl-artrite u kundizzjonijiet ohra

e Prednisolone, dexamethasone jew medicini ohra uzati biex jittrattaw 1-azma, 1-artrite rewmatojd, u
kundizzjonijiet ohra

e Medicines li jzidu I-livell tal-potassium fid-demm tieghek bhal melh tal-potassium, pilloli tal-
‘pipi’, xi medicini ghal problemi tal-galb.

Operazzjonijiet u Anestetici

Jekk se jsirlek titgib tas-sinsla jew operazzjoni fejn se jintuza anestetiku fl-ispazju madwar iJ-Guia jew fis-
sinsla, ghid lit-tabib tieghek li inti ged tuza Thorinane. Ara “Tuzax Thorinane”. Barra mitn‘hekk, ghid lit-
tabib tieghek jekk inti ghandek xi problema bis-sinsla jew jekk inti qatt kellek operazzicaris-sinsla.

Tqala u treddigh

Jekk inti tqila, tahseb li tista tkun tgila jew ged tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir tat-tabib jew tal-
ispizjar tieghek qabel tiehu din il-medicina.

Jekk inti tqila u ghandek valv mekkaniku tal-qalb, inti tista’ tkun f’riskjs akbar li tizviluppa taghqid tad-
demm. It-tabib tieghek ghandu jiddiskuti dan mieghek.

Jekk inti qed tredda’ jew ged tippjana li tredda’, inti ghandek/staqsi lit-tabib tieghek ghal parir gabel
tiehu din il-medicina.

Sewqan u thaddim ta’ magni
Thorinanema jaffettwax il-hila li ssuq u thadden? magis.

Huwa rrakkomandat li I-isem tal-prodott u n=riwmru tal-lott tal-prodott li inti ged tuza jitnizzlu u jinzammu
mill-professjonist tal-kura tas-sahha tiegh€k

Thorinane fih is-sodium
Din il-medi¢ina fiha angas minn, I'mrhol ta’ sodium (23 mg) ghal kull doza, jigifieri hi essenzjalment
“hielsa mis-sodium”.

3. Kif ghandek tuza Thorinane

Dejjem ghandek*uzer din il-medicina skont il-parir ezatt tat-tabib jew l-ispizjar tieghek. I¢¢ekkja mat-tabib
jew mal-ispiZ ar jieghek jekk ikollok xi dubju.

Meta tienu ain il-medic¢ina

o = [U-sUriu it-tabib jew l-infermier tieghek jaghtuk Thorinane. Dan minhabba li huwa jehtieg jinghata
permezz ta’ injezzjoni.

e “Meta tmur id-dar, inti jista’ jkollok bzonn tkompli tuza Thorinaneu taghtih inti stess (ara
istruzzjonijiet hawn taht dwar kif taghmel dan).

e Thorinaneis-soltu jinghata permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda.

e Thorinanejista’ jinghata permezz ta’ injezzjoni go vina wara Certi tipi ta’ attakk tal-galb jew
operazzjoni.

e Thorinanejista’ jizdied mat-tubu li hiereg mill-gisem (pajp irqiq fl-arterji) fil-bidu tas-sessjoni tad-
dijalisi.

Tinjettax Thorinanego muskolu.
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Kemm se tinghata

e [t-tabib tieghek jiddeciedi kemm se jaghtik Thorinane. L-ammont se jiddependi fuq ir-raguni ghalfejn
ged jintuza.

e Jekk inti ghandek problemi bil-kliewi jista’ jkun li tinghata ammont inqas ta’ Thorinane.

1. Trattament ta’ taghqid tad-demm li qieghed fid-demm tieghek
e ld-doza s-soltu tkun 150 Ul (1.5 mg) ghal kull kilogramma tal-piz tieghek kuljum jew 100 Ul
(1 mg) ghal kull kilogramma tal-piz tieghek darbtejn kuljum.
e [t-tabib tieghek se jiddeciedi kemm inti ghandek iddum tiehu Thorinane.

2. Twaqqif tat-taghqid tad-demm milli jifforma fid-demm tieghek fis-sitwazzjonijiet li gejjirt:
% Operazzjoni jew perjodu ta’ mobilita limitata minhabba mard

e |d-doza tiddependi minn kemm hemm probabbilta li inti tizviluppa taghqid tad-cemim: Inti se
tinghata 2,000 Ul (20 mg) jew 4,000 Ul (40 mg) ta’ Thorinanekuljum.

e Jekk inti se taghmel operazzjoni l-ewwel injezzjoni tieghek is-soltu tinghata'sahtejn jew
12-il siegha qabel l-operazzjoni tieghek.

o Jekk inti ghandek mobilita ristretta minhabba mard, is-soltu tinghata4,063 Ul (40 mg) ta’
Thorinanekuljum.

o It-tabib tieghek se jiddec¢iedi kemm ghandek iddum tiehu Thitinaniz.

% Wara li jkun tak attakk tal-qalb
Thorinanejista’ jintuza ghal zewg tipi differenti ta’ attakk tal-galbvmsejha STEMI (infart mijokardijaku
b’elevazzjoni fis-segment ST - ST segment elevation myaciraiar infarction) jew Non STEMI (NSTEMI).
L-ammont ta” Thorinanemoghti lilek jiddependi mill-etastiegnek u mit-tip ta’ attakk tal-galb li kellek.

Tip ta’ attakk tal-qalb NSTEMI:
e ld-doza s-soltu tkun 100 Ul (1 mg) ghal kit kilogramma ta’ piz kull 12-il siegha.
o [t-tabib tieghek normalment jghidlertichu aspirina (acetylsalicylic acid) ukoll.
o It-tabib tieghek se jiddeciedi kemin/inti ghandek iddum tir¢ievi Thorinane.

Tip ta’ attakk tal-qalb STEMI jekiginii, ghandek anqas minn 75 sena:
¢ Doza tal-bidu ta’ 3,000\U¥,(22'mg) ta’ Thorinanese tinghata bhala injezzjoni fil-vina tieghek.
o Fl-istess wagqt inti se tighiata wkoll Thorinanebhala injezzjoni taht il-gilda. Id-doza tas-soltu tkun
100 Ul (1 mg) ghal(kul! kilogramma tal-piz tal-gisem tieghek, kull 12-il siegha.
o |t-tabib tiegheksiormalment jghidlek tiehu aspirina (acetylsalicylic acid) ukoll.
e It-tabib tieghekisejiddeciedi kemm ghandek iddum tichu Thorinane.

Tip ta’ attakkai-qulb STEMI jekk inti ghandek 75 sena jew aktar:
e Id-wazers-soltu tkun 75 Ul (0.75 mg) ghal kull kilogramma ta’ piz tal-gisem tieghek, kull
12-il siegha.
¢ “LJammont massimu ta’ Thorinanemoghti ghall-ewwel zewg injezzjonijiet jkun 7,500 Ul (75 mg).
e It-tabib tieghek se jiddeciedi kemm ghandek iddum tichu Thorinane.

Ghall-pazjenti li jkollhom operazzjoni msejha intervent koronarju perkutanju (PCI - percutaneous
coronary intervention):
Skont meta I-ahhar inghatajt Thorinane, it-tabib jista’ jiddec¢iedi jaghti doza addizzjonali ta’
Thorinaneqabel operazzjoni ta’ PCI. Dan isir permezz ta’ injezzjoni gol-vina tieghek.

3. Twaqqif milli jifforma taghqid tad-demm fit-tubi tal-magna tad-dijalisi tieghek
e Id-doza s-soltu tkun 100 Ul (1 mg) ghal kull kilogramma ta’ piz tal-gisem tieghek.
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e Thorinanejizdied mat-tubu li hiereg mill-gisem (pajp irqiq tal-arterja) fil-bidu tas-sessjoni tad-
dijalisi. Dan I-ammont is-soltu jkun bizzejjed ghal sesssjoni ta’ 4 sighat. Madankollu, jekk ikun
hemm bzonn, it-tabib tieghek jista’ jaghtik doza ohra ta’ 50 Ul sa 100 Ul (0.5 sa 1 mg) ghal kull
kilogramma ta’ piz tal-gisem tieghek, jekk ikun mehtieg.

Kif ghandek taghti injezzjoni ta' Thorinane lilek innifsek

Jekk inti kapaci taghti din il-medi¢ina lilek innifsek, it-tabib jew I-infermier tieghek ser juruk kif ghandek
taghmel dan. Tippruvax tinjetta lilek innifsek jekk ma gejtx imharreg/imharrga kif taghmel dan. Jekk
mintix ¢ert dwar x'ghandek taghmel, kellem lit-tabib jew lill-infermier tieghek minnufih.

Qabel tinjetta lilek innifsek b'Thorinane

- Iecekkja d-data ta' skadenza fuq il-medic¢ina. Tuzax jekk id-data tkun ghaddiet.

- Iccekkja li s-siringa mhijiex bil-hsara u 1i I-medic¢ina go fiha hija soluzzjoni ¢ara. Jekkely, ta
siringa ohra.

- Tuzax din il-medi¢ina jekk tinnota xi bidla fid-dehra tal-prodott.

- Kun ¢ert li taf dwar kemm ghandek tinjetta.

- Iccekkja 1-addome tieghek sabiex tara jekk I-ahhar injezzjoni kkawzatx xifanieva, bidla fil-kulur tal-
gilda, nefha, tnixxija jew ghadhiex tikkawza ugigh, jekk iva tkellem mat-tZn!0 jew mal-infermier
tieghek.

- Iddeciedi fejn ser tinjetta I-medicina. Biddel il-post fejn tinjetta kulindarba mil-lemin ghax-xellug
tal-istonku tieghek. Din il-medi¢ina ghandha tigi injettata kempikomim taht il-gilda fuq 1-istonku
tieghek, imma mhux wisq lejn iz-zokra jew kwalunkwe tesgut, tas-cikatrici (mill-angas 5 cm ‘il
boghod minn dawn).

- Is-siringa mimlija ghal-lest hija intiza ghall-uzu wiched aiss.

Struzzjonijiet dwar kif ghandek tinjetta lilek innifsek ;" Thorifiane
1)  Ahsel idejk u 1-post fejn ser tinjetta lilek innifsakais-sapun u I-ilma. Nixxifhom.

2)  Poggi jew imtedd fpozizzjoni komda sabick tkun rilassat/a. Aghmel cert li tista' tara 1-post fejn
ghandek tinjetta. Siggu inklinat, pultrunay,jew sodda bl-imhaded biex jerfghuk huma ideali.

3)  Aghzel post fuq in-naha leminiji jow xellugija tal-istonku tieghek. Dan ghandu jkun mill-angas
5 cm 'il boghod miz-zokra tiegirek u 'l barra lejn genbejk.

Ftakar: Tinjettax lilek innifs¢k $a‘angas minn 5 cm taz-zokra tieghek jew madwar ¢ikatrici jew tbengil
ezistenti. Biddel il-post fej zinjetta lilek innifsek bejn in-naha xellugija u leminija tal-istonku tieghek,
skont il-post fejn kont ifijefiat |-ahhar.

4)  Igbed it-tacp tal-1abra b'kawtela mis-siringa. Armi t-tapp. Is-siringa hija mimlija ghal-lest u lesta
ghall-uza

\‘x
'
Taghfasx il-planger qabel tinjetta lilek innifsek sabiex tehles mill-bziezaq tal-arja. Dan jista' jwassal ghal

telf tal-medicina. Ladarba nehhejt it-tapp, thalli I-labra tmiss ma' mkien. Dan sabiex tizgura li 1-labra tibga
nadifa (sterili).

5)  Zomm is-siringa fl-id li tikteb biha (bhal lapes) u bl-id |-ohra, oqros il-post imnaddaf tal-addome
bil-mod bejn is-saba’ I-werrej u s-saba' I-kbir sabiex taghmel tinja fil-gilda
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Kun ¢ert li Zzomm it-tinja tal-gilda matul 1-injezzjoni.

6)  Zomm is-siringa sabiex il-labra qed tipponta 'l isfel (vertikalment f'angolu ta' 90°). Dahhal it-tul
kollu tal-labra fit-tinja tal-gilda

7)  Aghfas il-planger b'subghajk. Dan ser jibghat il-medicina fit-tessut xahmi tal-isworifeu. Kun cert li
zzomm it-tinja tal-gilda matul I-injezzjoni

8)  Nehhi I-labra billi tighidha dritt 'il barra.

Sabiex tevita t-tbengil, toghrokx is-sit tal“injazzjoni wara li tkun injettajt lilek innifsek.

9)  Armi s-siringa uzata bl-ghant pnotetii? taghha fil-kontenitur tal-oggetti jaqtghu pprovdut. Aghlaq 1-
ghatu tal-kontentitur sew ugaggiN-kontenitur fejn ma jintlahagx mit-tfal.

Meta I-kontenitur ikun mimiiaghtih lit-tabib jew lill-infermier tal-kura fid-dar ghar-rimi. Tpoggix
fl-iskart tad-dar.

Bidla tat-trattament{antikoagulanti

- Bidla minn Thorinaneghal medicini li jragqu d-demm imsejha antagonisti tal-vitamina K (ez.
warfarin)
It-tabityticghzk se jitolbok taghmel testijiet tad-demm imsejha INR u skont dan jghidlek meta twaqqaf
Thorilany.

-/ \bidld minn medicini li jragqu d-demm imsejha antagonisti tal-vitamina K (ez. warfarin) ghal
Thorinane
Waqgf I-antagonist tal-vitamina K. It-tabib tieghek se jitolbok taghmel testijiet tad-demm imsejha
INR u skont dan jghidlek meta tibda Thorinane.

- Bidla minn Thorinaneghal trattament b antikoagulant orali dirett
Waqgqaf Thorinane. Ibda hu l-antikoagulant orali dirett minn 0 sa saghtejn gabel il-hin li fih tkun kieku
se tiehu l-injezzjoni li jmiss, imbaghad kompli bhals-soltu.

- Bidla minn trattament b’antikoagulant orali dirett ghal Thorinane
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Ieqaf hu l-antikoagulant orali dirett. Tibdiex it-trattament b’Thorinanesa 12-il siegha wara l-ahhar
doza tal-antikoagulant orali dirett.

Uzu fit-tfal u fl-adolexxenti
Is-sigurta u l-effikacja ta” Thorinanema gietx stmata fit-tfal u fl-adolexxenti.

Jekk tuza Thorinaneaktar milli suppost

Jekk tahseb li inti uzajt wisq jew ftit wisq Thorinane, ghid lit-tabib, lill-infermier jew lill-ispizjar tieghek
immedjatament, anke jekk inti m’ghandek 1-ebda sinjali ta’ problema. Jekk tifel/tifla jinjettaw jew jibilgiau
Thorinane, hudhom fid-dipartiment tal-emergenza ta’ sptar immedjatament.

Jekk tinsa tuza Thorinane

Jekk inti tinsa taghti doza lilek innifsek, hudha malli tiftakar. Taghtix lilek innifsek doza <oppja fl-istess
jum biex tpatti ghal doza li tkun insejt tichu. Meta zzomm djarju dan jghinek biex intitkurt ¢ert/a li ma
gbiztx doza.

Jekk tieqaf tuza Thorinane

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabih jevwiill-ispizjar jew lill-
infermier tieghek.

Huwa importanti ghalik 1i inti tkompli tiehu injezzjonijiet ThorinanesaKemin it-tabib tieghek jiddeciedi li
jwaqgafhom. Jekk inti tieqaf, inti jista’ jkollok taghqid tad-demm li jista® jkun perikoluz hafna.

4, Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medic¢ina simili ohra (medi¢ini li jnaqqsu t-#aghqid tad-demm), Thorinanejista’ jikkawza fsada li
tista’ tkun ta’ periklu ghall-hajja. F’xi kazijiet i]-arug tad-demm jista’ ma jkunx ovvju.

Jekk inti jkollok avveniment ta’ hrug ta’ demin,li ma jiqafx wahdu jew jekk ikollok sinjali ta’ hrug ta’
demm eccessiv (dghufija eccezzjonali, gh€in, pallidita, sturdament, ugigh ta’ ras jew netha minghajr
spjegazzjoni), ikkonsulta lit-tabib tiegh€is 1ximedjatament.

It-tabib tieghek jista’ jiddeciedi lijzomimok taht osservazzjoni mill-grib jew jibdillek il-medicina.

Ieqaf uza Thorinaneu kellem tatibyew infermier mill-ewwel jekk ikollok xi sinjali ta’ reazzjoni allergika
severa (bhal diffikulta biex tieive n-nifs, nefha fix-xufftejn, fil-halq, fil-gerzuma jew fl-ghajnejn).

Inti ghandek tghid litdtatib tieghek minnufih
o Jekk inti jkollek xi sinjal ta’ sadda ta’ vina jew arterja minn taghqid tad-demm bhal:
- bughawwieg’bl-ugigh, hmura, shana jew nefha f’wiehed minn riglejk — dawn huma sintomi ta’
tromboz/fil-vini fil-fond
- gtaghva’ nifs, ugigh fis-sider, hass hazin jew tisghol id-demm — dawn huma sintomi ta’
enjbolizmu fil-pulmuni
e 'evk ghandek raxx bl-ugigh maghmul minn dbabar homor skuri taht il-gilda 1i ma jmorrux meta
taghfashom.
It-tabib tieghek jista’ jitolbok taghmel test tad-demm biex jiccekkja 1-ghadd ta’ plejtlits tieghek.

Lista totali ta’ effetti sekondarji possibbli:

Komuni hafna (jistghu jaffettwaw aktar minn persuna 1 minn kull 10)
e Hrugta’ demm.
e Zieda fl-enzimi tal-fwied.

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10)
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o Titbengel aktar fa¢ilment mis-soltu. Dan jista’ jkun minhabba problema fid-demm gejja minn
ghadd baxx ta’ plejtils.

e Rgajja’ roza fil-gilda tieghek. Dawn x’aktarx jidhru l-aktar f’post fejn inti tkun gejt injettat b’

Thorinane.

Raxx fil-gilda (horriqija, uritkarja).

Gilda hamra li tieklok.

Tbengil jew ugigh fil-post tal-injezzjoni.

Tnaqgis fl-ghadd ta¢-¢elluli homor tad-demm.

Ghadd gholi ta’ plejtlets fid-demm

Ugigh ta’ ras.

Mhux komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 100)

Ugigh ta’ ras sever f’daqqa. Dan jista’ jkun sinjal ta’ hrug ta’ demm fil-mohh.

Thoss sensittivita u nefha fl-istonku. Inti jista’ jkollok hrug ta’ demm fl-istonku.

Feriti homor kbar b’ghamla irregolari fil-gilda bl-infafet jew minghajrhom.

Irritazzjoni fil-gilda (irritazzjoni lokali).

Jekk inti tinnota I-gilda tisfar jew 1-abjad tal-ghajnejn jisfar jew jekk l-awfina tieghek issir aktar
skura. Din tista’ tkun problema fil-fwied.

Rari (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 1,000)

e Reazzjoni allergika severa. Is-sinjali jistghu jinkludu: raxxsorablemi biex tibla’ jew biex tiehu n-
nifs, nefha fix-xufftejn, fil-wice, fil-gerzuma jew fl-ilsien.

e Zieda fil-potassium fid-demm. Dan x’aktarx jigri 1-akiar f*persuni bi problemi fil-kliewi jew bid-
dijabete. It-tabib tieghek se jkun jista’ jiccekkja dan biti jaghmel test tad-demm.

e Zieda fin-numru ta’ eosinophili fid-demm tieghiei, It-tdbib tieghek jkun jista’ jiécekkja dan billi
jghammillek test tad-demm.

e Jaqga’ x-xaghar.

e Osteoporozi (kundizzjoni fejn 1-ghadam tieghek jkun aktar probabbli li jinkiser) wara uzu ghal tul
ta’ zmien.

e Tingiz, titrix u dghufija fil-muskold (5’mod partikolari fil-parti t’isfel tal-gisem tieghek) wara li
inti jkollok titgib tas-sinsla%jevt tkun hadt anestesija fis-sinsla.

e Telf ta’ kontoll fuq il-buziieq val-awrina tieghek jew l-imsaren (b’tali mod li ma tkunx tista’
tikkontrolla meta tmuisit+ojiit).

e Massa jew ghoqda ievsaliil-post tal-injezzjoni.

Rappurtar tal-effetticakendarji

Jekk ikollok xi effetti sekondarji, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett sekondarju
possibbli li mhisyiex.elenkat f’dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji direttament permezz
tas-sistema ta’ r«opartar nazzjonali mnizzla fAppend¢i V. Billi tirrapporta I-effetti sekondarji tista’ tghin
biex tigi prraveata aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-medicina.

0. Kif tahzen Thorinane

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahaqx mit-tfal.

Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq it-tikketta u I-kartuna. Id-data ta’ meta
tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Ahzen taht 25 °C. Tiffrizax.
Wara d-dilwizzjoni s-soluzzjoni ghandha tintuza fi zmien 8 sighat.
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Tuzax din il-medi¢ina jekk tinnota xi bidla viziva fid-dehra tas-soluzzjoni.

Is-siringi mimlija ghal-lest b'Thorinane huma ghall-uzu ta' doza wahda biss. Armi kwalunkwe medi¢ina
mhux uzata.

Tarmix medicini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medi¢ini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X'fih Thorinane

- Is-sustanza attiva hija enoxaparin sodium.

Kull mL fih 100 mg ta' enoxaparin sodium.

Kull siringa mimlija ghal-lest ta' 0.4 mL fiha 4,000 1U (40 mg) ta' enoxaparin sodium.
- L-ingredjent I-iehor huwa ilma ghall-injezzjonijiet.

Kif jidher Thorinane u I-kontenut tal-pakkett

0.4 mL ta' soluzzjoni f'bettija tas-siringa ta' hgieg newtrali ¢ar, minghajr kulur tat‘t)p I b'labra mwahhla u
ghatu tal-labra maghluq b'tapp tal-gomma tal-chlorobutyl u virga tal-planger ta' polypropylene iswed.
Fornuti f'pakketti ta' 2 jew 10 siringi mimlijin ghal-lest.

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sua

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq

Techdow Pharma Netherlands B.V.
Strawinskylaan 1143, Toren C-11
1077XX Amsterdam

Olanda

Manifattur

National and Kapodistrian University of Athens,

Department of Chemistry, Se(vig2 Laboratory "Chemical Analysis - Quality Control"
Panepistimiopolis Zografqu

Ateni, Attiki 15771

II-Grecja

Dan il-fuljett!<ienrivedut I-ahhar '

Sorsi ohruinva' informazzjoni

LA1grimazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab fuq is-sit web tal-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini:
N0 //www.ema.europa.eu.
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

Thorinane 6,000 IU (60 mg)/0.6 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni
enoxaparin sodium

vDan il-prodott medicinali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Inti tista’ tghin billi tirrapporta
kwalunkwe effett sekondarju li jista’ jkollok. Ara t-tmiem ta’ sezzjoni 4 biex tara kif ghandek tirrapporta
effetti sekondarji.

Agra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tuza din il-medi¢ina peress li fih informazzjoni impoi tauiti

ghalik.

- Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ tagrah.

- Jekk ikollok aktar mistogsijiet, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew l-infermier tieghek.

- Din il-medi¢ina giet moghtija lilek biss. M’ghandekx tghaddiha lil persuni ohra; Tistd” taghmlilhom
il-hsara anke jekk ghandhom l-istess sinjali ta’ mard bhal tieghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib, lill-ispizjar, jew l-infermiier tieghek. Dan jinkludi
xi effett sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara s-seztzioni 4.

F’dan il-fuljett:

X’inhu Thorinane u ghalxiex jintuza
X'ghandek tkun taf qabel ma tuza Thorinane
Kif ghandek tuza Thorinane

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Thorinane

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

Uk wd P

1. X’inhu Thorinane u ghalxiex jintuza

Thorinanefih is-sustanza attiva msejha enoxzparin sodium li hija heparin b’piz molekulari baxx (LMWH -
low molecular weight heparin).

Thorinanejahdem b’zewg moq:
5) Iwaqqaftaghqid tad-ceniim li diga jezisti milli jkompli jikber. Dan jghin lill-gisem tieghek biex
jiddizntegrah u jwaqatu milli jikkawzalek hsara
6) Iwaqqaf taghgid tad-demm milli jifforma fid-demm tieghek.

Thorinanejista’ jinwza biex:
e Jitratta tygiiqid tad-demm li hemm fid-demm tieghek
e Iwagaat taghqid tad-demm milli jifforma fid-demm tieghek fis-sitwazzjonijiet li gejjin:
¢ Qabel u wara operazzjoni
o Meta inti jkollok mard akut u taffac¢ja perjodu ta’ mobilita limitata
o Meta jkollok angina mhux stabbli (kondizzjoni fejn ma jasalx bizzejjed demm f’qalbek)
o Wara attakk tal-galb
e Iwaqqaf taghqid tad-demm milli jifforma fit-tubi tal-magna tad-dijalisi tieghek (uzata ghal persuni
bi problemi severi tal-kliewi).

165



2. X'ghandek tkun taf qabel ma tuza Thorinane

Tuzax Thorinane

Jekk inti allergiku/a ghal enoxaparin sodium jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medicina
(elenkati fis-sezzjoni 6). Sinjali ta’ reazzjoni allergika jinkludu: raxx, problemi biex tibla’ jew
biex tichu n-nifs, netha fix-xoffa, fil-wicc, fil-gerzuma jew fl-ilsien.

Jekk inti allergiku/a ghall-heparin jew heparins ohra b’piz molekulari baxx bhal nadroparin,
tinzaparin jew dalteparin.

Jekk qatt kellek reazzjoni ghall-heparin 1i kkawzat tnaqqis sever fin-numru ta¢-celluli 1i
jaghqqdu d-demm tieghek (plejtlets) — din ir-reazzjoni tissejjah trombocitopenija kkagunata
mill-heparin — f’dawn I-ahhar 100 jum jew jekk inti ghandek antikorpi kontra enoxapsr n iid-
demm tieghek.

Jekk ghandek hrug qawwi ta’ demm jew ghandek kundizzjoni b’riskju kbir ta’ ¥ruj t4” demm
(bhal ulcera fl-istonku, operazzjoni ricenti fil-mohh jew fl-ghajnejn), inkluz puplosija ricenti
bi hrug ta’ demm.

Jekk inti ged tuza Thorinanebiex titratta taghqid tad-demm fil-gisem tiegiak u se tircievi
anestesija fis-sinsla jew fl-ispazju ta’ madwar id-dura jew se jkollok“tnerinija ta’ fluwidu mis-
sit lumbar fi Zmien 24 siegha.

Twissijiet u prekawzjonijiet

Thorinanem’ghandux jintuza minflok medicini ohrajn li jaghmlu par{i taili-grupp ta’ heparins b’piz
molekulari baxx. Dan minhabba li huma mhumiex ezatt l-istess um eifandhomx l-istess attivita u
istruzzjonijiet dwar l-uzu.

Kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek qabel tuza Thorinariejeik:

e inti gatt kellek reazzjoni ghall-heparin li Jd:awzat tnaqqis sever fin-numru ta’ plejtlits tieghek

e inti tpoggielek valv tal-galb

e inti ghadek endokartite (infezzjoni tal-mforra ta’ gewwa tal-galb)

e inti ghandek storja ta’ ulcera flistanku

e dan l-ahhar kellek puplesija

e inti ghandek pressjoni ghoija

o inti ghandek dijabeteriew problemi bil-vini u l-arterji fl-ghajnejn ikkawzati mid-dijabete
(msejha retinopatiiatad-cijabete)

o dan l-ahhar inti ghamiit operazzjoni f’ghajnejk jew f"mohhok

e inti anzjan/a (ghiandek aktar minn 65 sena) u spe¢jalment jekk inti ghandek aktar minn

75 sena

inti gharidersproblemi bil-Kliewi

inti_ ¢aandek problemi bil-fwied

inti, ghandek piz inqas jew aktar min-normal
iati'ghandek livell gholi ta’ potassium fid-demm tieghek (dan jista’ jigi iccekkjat b’test tad-

cemm)

bhalissa ged tuza medicini li jaffettwaw il-hrug tad-demm (ara s-sezzjoni taht —medicini

ohra).

Jista’ jittehidlek test tad-demm qabel tibda tuza din il-medi¢ina u f’intervalli waqt li tkun ged tuzaha; dan

Medi¢ini ohra u Thorinane
Ghid lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek jekk qed tiehu, hadt dan 1-ahhar jew tista’ tichu xi
medic¢ina ohra.

e Warfarin —jintuza biex iraggaq id-demm
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e Aspirina (maghrufa wkoll bhala acetylsalicylic acid jew ASA), clopidogrel jew medicini ohra li
jintuzaw biex iwaqqfu taghqid tad-demm milli jifforma (ara wkoll f’sezzjoni 3, “Bidla ta’
medic¢ina antikoagulanti”)

e Injezzjoni ta’ dextran — uzata biex tichu post id-demm

e Ibuprofen, diclofenac, ketorolac jew medicini ohra maghrufa bhala sustanzi antiinfjammatorji
mhux sterojdi li jintuzaw biex jittrattaw ugigh u nefha fl-artrite u kundizzjonijiet ohra

e Prednisolone, dexamethasone jew medicini ohra uzati biex jittrattaw 1-azma, 1-artrite rewmatojd, u
kundizzjonijiet ohra

e Medicines li jzidu I-livell tal-potassium fid-demm tieghek bhal melh tal-potassium, pilloli tal-
‘pipi’, xi medicini ghal problemi tal-galb.

Operazzjonijiet u Anestetici

Jekk se jsirlek titgib tas-sinsla jew operazzjoni fejn se jintuza anestetiku fl-ispazju madwar {J-Guia jew fis-
sinsla, ghid lit-tabib tieghek li inti ged tuza Thorinane. Ara “Tuzax Thorinane”. Barra mitn‘hekk, ghid lit-
tabib tieghek jekk inti ghandek xi problema bis-sinsla jew jekk inti qatt kellek operazzicaris-sinsla.

Tqala u treddigh

Jekk inti tqila, tahseb li tista tkun tgila jew ged tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir tat-tabib jew tal-
ispizjar tieghek qabel tiehu din il-medicina.

Jekk inti tqila u ghandek valv mekkaniku tal-qalb, inti tista’ tkun f’riskjw akbar li tizviluppa taghqid tad-
demm. It-tabib tieghek ghandu jiddiskuti dan mieghek.

Jekk inti qed tredda’ jew ged tippjana li tredda’, inti ghandek “staqsi lit-tabib tieghek ghal parir qabel
tiehu din il-medic¢ina.

Sewqan u thaddim ta’ magni
Thorinanema jaffettwax il-hila li ssuq u thadden? magis.

Huwa rrakkomandat li I-isem tal-prodott u n=riwmru tal-lott tal-prodott li inti ged tuza jitnizzlu u jinzammu
mill-professjonist tal-kura tas-sahha tiegh€k»

Thorinane fih is-sodium
Din il-medi¢ina fiha angas minn, I'mrhol ta’ sodium (23 mg) ghal kull doza, jigifieri hi essenzjalment
“hielsa mis-sodium”.

3. Kif ghandek tuza Thorinane

Dejjem ghandek*uzer din il-medicina skont il-parir ezatt tat-tabib jew l-ispizjar tieghek. I¢¢ekkja mat-tabib
jew mal-ispiZ ar jieghek jekk ikollok xi dubju.

Meta tienu ain il-medic¢ina

o 4, i5-soltu it-tabib jew l-infermier tieghek jaghtuk Thorinane. Dan minhabba li huwa jehtieg jinghata
permezz ta’ injezzjoni.

e “Meta tmur id-dar, inti jista’ jkollok bzonn tkompli tuza Thorinaneu taghtih inti stess (ara
istruzzjonijiet hawn taht dwar kif taghmel dan).

e Thorinaneis-soltu jinghata permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda.

e Thorinanejista’ jinghata permezz ta’ injezzjoni go vina wara certi tipi ta’ attakk tal-galb jew
operazzjoni.

e Thorinanejista’ jizdied mat-tubu li hiereg mill-gisem (pajp irqiq fl-arterji) fil-bidu tas-sessjoni tad-
dijalisi.

Tinjettax Thorinanego muskolu.

167



Kemm se tinghata

e [t-tabib tieghek jiddeciedi kemm se jaghtik Thorinane. L-ammont se jiddependi fuq ir-raguni ghalfejn
ged jintuza.

e Jekk inti ghandek problemi bil-kliewi jista’ jkun li tinghata ammont inqas ta’ Thorinane.

1. Trattament ta’ taghqid tad-demm li qieghed fid-demm tieghek
e ld-doza s-soltu tkun 150 Ul (1.5 mg) ghal kull kilogramma tal-piz tieghek kuljum jew 100 Ul
(1 mg) ghal kull kilogramma tal-piz tieghek darbtejn kuljum.
e [t-tabib tieghek se jiddeciedi kemm inti ghandek iddum tiehu Thorinane.

2. Twaqqif tat-taghqid tad-demm milli jifforma fid-demm tieghek fis-Sitwazzjonijiet li gejjirt:
% Operazzjoni jew perjodu ta’ mobilita limitata minhabba mard

e |d-doza tiddependi minn kemm hemm probabbilta li inti tizviluppa taghqid tad-cemim: Inti se
tinghata 2,000 Ul (20 mg) jew 4,000 Ul (40 mg) ta’ Thorinanekuljum.

e Jekk inti se taghmel operazzjoni l-ewwel injezzjoni tieghek is-soltu tinghata'saghtejn jew
12-il siegha qabel l-operazzjoni tieghek.

o Jekk inti ghandek mobilita ristretta minhabba mard, is-soltu tinghata4,063 Ul (40 mg) ta’
Thorinanekuljum.

o It-tabib tieghek se jiddec¢iedi kemm ghandek iddum tiehu Thitinaniz.

% Wara li jkun tak attakk tal-qalb
Thorinanejista’ jintuza ghal zewg tipi differenti ta’ attakk tal-galbvmsejha STEMI (infart mijokardijaku
b’elevazzjoni fis-segment ST - ST segment elevation myacéraiar infarction) jew Non STEMI (NSTEMI).
L-ammont ta” Thorinanemoghti lilek jiddependi mill-etastiegnek u mit-tip ta’ attakk tal-galb li kellek.

Tip ta’ attakk tal-qalb NSTEMI:
e ld-doza s-soltu tkun 100 Ul (1 mg) ghal kit kilogramma ta’ piz kull 12-il siegha.
e It-tabib tieghek normalment jghidlertichu aspirina (acetylsalicylic acid) ukoll.
o It-tabib tieghek se jiddeciedi kemin/inti ghandek iddum tir¢ievi Thorinane.

Tip ta’ attakk tal-qalb STEMI jekiginii, ghandek anqas minn 75 sena:
e Doza tal-bidu ta’ 3,000\U,(22'mg) ta’ Thorinanese tinghata bhala injezzjoni fil-vina tieghek.
o Fl-istess wagqt inti se tiighiata wkoll Thorinanebhala injezzjoni taht il-gilda. Id-doza tas-soltu tkun
100 Ul (1 mg) ghal(kul! kilogramma tal-piz tal-gisem tieghek, kull 12-il siegha.
o |t-tabib tiegheksiormalment jghidlek tiehu aspirina (acetylsalicylic acid) ukoll.
e It-tabib tieghekise jiddeciedi kemm ghandek iddum tichu Thorinane.

Tip ta’ attakkai-qulb STEMI jekk inti ghandek 75 sena jew aktar:
e Idsuazers-soltu tkun 75 Ul (0.75 mg) ghal kull kilogramma ta’ piz tal-gisem tieghek, kull
12-il siegha.
¢ “LJammont massimu ta’ Thorinanemoghti ghall-ewwel zewg injezzjonijiet jkun 7,500 Ul (75 mg).
e It-tabib tieghek se jiddeciedi kemm ghandek iddum tichu Thorinane.

Ghall-pazjenti li jkollhom operazzjoni msejha intervent koronarju perkutanju (PCI - percutaneous
coronary intervention):
Skont meta I-ahhar inghatajt Thorinane, it-tabib jista’ jiddec¢iedi jaghti doza addizzjonali ta’
Thorinaneqabel operazzjoni ta’ PCI. Dan isir permezz ta’ injezzjoni gol-vina tieghek.

3. Twaqqif milli jifforma taghqid tad-demm fit-tubi tal-magna tad-dijalisi tieghek
e Id-doza s-soltu tkun 100 Ul (1 mg) ghal kull kilogramma ta’ piz tal-gisem tieghek.
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e Thorinanejizdied mat-tubu li hiereg mill-gisem (pajp irqiq tal-arterja) fil-bidu tas-sessjoni tad-
dijalisi. Dan I-ammont is-soltu jkun bizzejjed ghal sesssjoni ta’ 4 sighat. Madankollu, jekk ikun
hemm bzonn, it-tabib tieghek jista’ jaghtik doza ohra ta’ 50 Ul sa 100 Ul (0.5 sa 1 mg) ghal kull
kilogramma ta’ piz tal-gisem tieghek, jekk ikun mehtieg.

Kif ghandek taghti injezzjoni ta' Thorinane lilek innifsek

Jekk inti kapaci taghti din il-medi¢ina lilek innifsek, it-tabib jew l-infermier tieghek ser juruk kif ghandek
taghmel dan. Tippruvax tinjetta lilek innifsek jekk ma gejtx imharreg/imharrga kif taghmel dan. Jekk
mintix ¢ert dwar x'ghandek taghmel, kellem lit-tabib jew lill-infermier tieghek minnufih.

Qabel tinjetta lilek innifsek b*Thorinane

- Iccekkja d-data ta' skadenza fuq il-medi¢ina. Tuzax jekk id-data tkun ghaddiet.

- Iecekkja li s-siringa mhijiex bil-hsara u li I-medi¢ina go fiha hija soluzzjoni ¢ara. Jeik ie, uza
siringa ohra.

- Tuzax din il-medic¢ina jekk tinnota xi bidla fid-dehra tal-prodott.

- Kun ¢ert li taf dwar kemm ghandek tinjetta.

- I¢cekkja 1-addome tieghek sabiex tara jekk l-ahhar injezzjoni kkawzatx xi finiura, bidla fil-kulur tal-
gilda, nefha, tnixxija jew ghadhiex tikkawza ugigh, jekk iva tkellem.at-tabib jew mal-infermier
tieghek.

- Iddeciedi fejn ser tinjetta 1-medicina. Biddel il-post fejn tinjetta-wii-darba mil-lemin ghax-xellug
tal-istonku tieghek. Din il-medi¢ina ghandha tigi injettata kemaiemm taht il-gilda fuq I-istonku
tieghek, imma mhux wisq lejn iz-zokra jew kwalunkwertassiit tac-cikatrici (mill-angas 5 cm ‘il
boghod minn dawn).

- Is-siringa mimlija ghal-lest hija intiza ghall-uzu wielied uiss.

Struzzjonijiet dwar kif ghandek tinjetta lilek innifsé.z b*Thorinane
1)  Ahsel idejk u 1-post fejn ser tinjetta lilek <nnifsek bis-sapun u I-ilma. Nixxifhom.

2)  Poggi jew imtedd fpozizzjoni komda saviex tkun rilassat/a. Aghmel ¢ert li tista' tara 1-post fejn
ghandek tinjetta. Siggu inklinat, pultfura, jew sodda bl-imhaded biex jerfghuk huma ideali.

3)  Aghzel post fuq in-naha lerbintja jew xellugija tal-istonku tieghek. Dan ghandu jkun mill-angas
5 cm 'il boghod miz-zolsrantiegliek u 'l barra lejn genbejk.

Ftakar: Tinjettax lilek innitgeKksa angas minn 5 cm taz-zokra tieghek jew madwar ¢ikatrici jew tbengil
ezistenti. Biddel il-post/eiritinjetta lilek innifsek bejn in-naha xellugija u leminija tal-istonku tieghek,
skont il-post fejn koridinjattat I-ahhar.

4)  Igbed it-tapp.ial-labra b'kawtela mis-siringa. Armi t-tapp. Is-siringa hija mimlija ghal-lest u lesta
ghalivuiu,

2
Taghfasx il-planger qabel tinjetta lilek innifsek sabiex tehles mill-bziezaq tal-arja. Dan jista' jwassal ghal

telf tal-medicina. Ladarba nehhejt it-tapp, thalli I-labra tmiss ma' mkien. Dan sabiex tizgura li 1-labra tibga'
nadifa (sterili).
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5)  Zomm is-siringa fl-id li tikteb biha (bhal lapes) u bl-id |-ohra, oqros il-post imnaddaf tal-addome
bil-mod bejn is-saba’ I-werrej u s-saba' I-kbir sabiex taghmel tinja fil-gilda

Kun ¢ert li Zzzomm it-tinja tal-gilda matul 1-injezzjoni.

6)  Zomm is-siringa sabiex il-labra qed tipponta 'l isfel (vertikalment f'angolu ta' 90°). Dahhal it-tul
kollu tal-labra fit-tinja tal-gilda

7)  Aghfas il-planger b'subghajk. Dan ser jibghat il-medi¢ina fit-tessut xahm{ taivistonku. Kun ¢ert li
zzomm it-tinja tal-gilda matul I-injezzjoni

8)  Nehhi I-labra billi tigbidha dritt 'il barra.

Sabiex tevita t-tbengil, toghrokx is-sit ta-injezzjoni wara li tkun injettajt lilek innifsek.

9)  Armi s-siringa uzata bl;ghait protettiv taghha fil-kontenitur tal-oggetti jaqtghu pprovdut. Aghlaq I-
ghatu tal-kontentitur sev ' poggi 1-kontenitur fejn ma jintlahagx mit-tfal.

Meta I-kontenitur ikurssnz=adi, aghtih lit-tabib jew lill-infermier tal-kura fid-dar ghar-rimi. Tpoggix
fl-iskart tad-dar.

Bidla tat-trattaraent antikoagulanti

- Bidla mirin Thorinanegfial medicini li jraqqu d-demm imsejha antagonisti tal-vitamina K (ez.
warfa(in)
It-tabri Tieghek se jitolbok taghmel testijiet tad-demm imsejha INR u skont dan jghidlek meta twaqqaf
‘Thorinane.

- “Bidla minn medicini li jragqu d-demm imsejha antagonisti tal-vitamina K (ez. warfarin) ghal
Thorinane
Waqgqf I-antagonist tal-vitamina K. It-tabib tieghek se jitolbok taghmel testijiet tad-demm imsejha
INR u skont dan jghidlek meta tibda Thorinane.

- Bidla minn Thorinaneghal trattament b antikoagulant orali dirett
Waqgqaf Thorinane. Ibda hu l-antikoagulant orali dirett minn 0 sa saghtejn gabel il-hin li fih tkun kieku
se tiehu l-injezzjoni li jmiss, imbaghad kompli bhals-soltu.
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- Bidla minn trattament b’antikoagulant orali dirett ghal Thorinane
Ieqaf hu l-antikoagulant orali dirett. Tibdiex it-trattament b’Thorinanesa 12-il siegha wara l-ahhar
doza tal-antikoagulant orali dirett.

Uzu fit-tfal u fl-adolexxenti
Is-sigurta u l-effikacja ta” Thorinanema gietx stmata fit-tfal u fl-adolexxenti.

Jekk tuza Thorinaneaktar milli suppost

Jekk tahseb li inti uzajt wisq jew ftit wisq Thorinane, ghid lit-tabib, lill-infermier jew lill-ispizjar tieghex
immedjatament, anke jekk inti m’ghandek 1-ebda sinjali ta’ problema. Jekk tifel/tifla jinjettaw jew'] biighu
Thorinane, hudhom fid-dipartiment tal-emergenza ta’ sptar immedjatament.

Jekk tinsa tuza Thorinane

Jekk inti tinsa taghti doza lilek innifsek, hudha malli tiftakar. Taghtix lilek innifsek ¢teza“doppja fl-istess
jum biex tpatti ghal doza li tkun insejt tichu. Meta zzomm djarju dan jghinek biexiiti tkun cert/a li ma
gbiztx doza.

Jekk tieqaf tuza Thorinane

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsivitstalib jew lill-ispizjar jew lill-
infermier tieghek.

Huwa importanti ghalik 1i inti tkompli tiehu injezzjonijiet Thoringnzgakemm it-tabib tieghek jiddeciedi li
jwaqgafhom. Jekk inti tiegaf, inti jista’ jkollok taghqid tad-d&ainili7jista’ jkun perikoluz hafna.

4. Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medicina simili ohra (medicini li jnaggsu t-taghqid tad-demm), Thorinanejista’ jikkawza fsada li
tista’ tkun ta’ periklu ghall-hajja. F’xi kazijiet il-arug tad-demm jista’ ma jkunx ovvju.

Jekk inti jkollok avveniment ta’ hrug ta’ ¢earie li ma jigafx wahdu jew jekk ikollok sinjali ta’ hrug ta’
demm eccessiv (dghufija ecéezzjonalisghe;, pallidita, sturdament, ugigh ta’ ras jew netha minghajr
spjegazzjoni), ikkonsulta lit-tabibstieghek immedjatament.

It-tabib tieghek jista’ jiddeciedi'li {zoinmok taht osservazzjoni mill-grib jew jibdillek il-medicina.

Ieqaf uza Thorinaneu kellerptasib jew infermier mill-ewwel jekk ikollok xi sinjali ta’ reazzjoni allergika
severa (bhal diffikulta biex*“ichu n-nifs, nefha fix-xufftejn, fil-halq, fil-gerzuma jew fl-ghajnejn).

Inti ghandek tghid¢lit-tabib tieghek minnufih
o Jekk inti jkallok Xi sinjal ta’ sadda ta’ vina jew arterja minn taghqid tad-demm bhal:
- bughiwvieg bl-ugigh, hmura, shana jew nefha f’wiehed minn riglejk — dawn huma sintomi ta’
trémbozi fil-vini fil-fond
- _(qtugh ta’ nifs, ugigh fis-sider, hass hazin jew tisghol id-demm — dawn huma sintomi ta’
embolizmu fil-pulmuni
«Jekk ghandek raxx bl-ugigh maghmul minn dbabar homor skuri taht il-gilda 1i ma jmorrux meta
taghfashom.
It-tabib tieghek jista’ jitolbok taghmel test tad-demm biex jiccekkja 1-ghadd ta’ plejtlits tieghek.

Lista totali ta’ effetti sekondarji possibbli:

Komuni hafna (jistghu jaffettwaw aktar minn persuna 1 minn kull 10)
e Hrugta’ demm.
e Zieda fl-enzimi tal-fwied.
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Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10)
e Titbengel aktar facilment mis-soltu. Dan jista’ jkun minhabba problema fid-demm gejja minn
ghadd baxx ta’ plejtils.
e Rgqajja’ roza fil-gilda tieghek. Dawn x’aktarx jidhru l-aktar f*post fejn inti tkun gejt injettat b’
Thorinane.
Raxx fil-gilda (horriqija, uritkarja).
Gilda hamra li tieklok.
Tbengil jew ugigh fil-post tal-injezzjoni.
Tnaqgqis fl-ghadd tac-celluli homor tad-demm.
Ghadd gholi ta’ plejtlets fid-demm
Ugigh ta’ ras.

Mhux komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 100)

Ugigh ta’ ras sever f’daqqa. Dan jista’ jkun sinjal ta’ hrug ta’ demm fil-mohh.

Thoss sensittivita u nefha fl-istonku. Inti jista’ jkollok hrug ta’ demm fl-istonku:

Feriti homor kbar b’ghamla irregolari fil-gilda bl-infafet jew minghajrhons

Irritazzjoni fil-gilda (irritazzjoni lokali).

Jekk inti tinnota I-gilda tisfar jew 1-abjad tal-ghajnejn jisfar jew jekkil-awrina tieghek issir aktar
skura. Din tista’ tkun problema fil-fwied.

Rari (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 1,000)

e Reazzjoni allergika severa. Is-sinjali jistghu jinkludu:s2xx{ rroblemi biex tibla’ jew biex tiehu n-
nifs, nefha fix-xufftejn, fil-wice, fil-gerzuma jew fl-ilSian.

e Zieda fil-potassium fid-demm. Dan x’aktarx jigfi 1'aktar f’persuni bi problemi fil-kliewi jew bid-
dijabete. It-tabib tieghek se jkun jista’ jiccekkiad dan biiii jaghmel test tad-demm.

e Zieda fin-numru ta’ eosinophili fid-demm ti¢ghek. It-tabib tieghek jkun jista’ jiccekkja dan billi
jghammillek test tad-demm.

e Jaqga’ x-xaghar.

e Osteoporozi (kundizzjoni fejn 1-ghaaane tieghek jkun aktar probabbli li jinkiser) wara uzu ghal tul
ta’ zmien.

e Tingiz, titrix u dghufija fil-mtikot (b’mod partikolari fil-parti t’isfel tal-gisem tieghek) wara li
inti jkollok titqib tas-sinsldjew tkun hadt anestesija fis-sinsla.

e Telf ta’ kontoll fuq il-nu2@req tal-awrina tieghek jew l-imsaren (b’tali mod i ma tkunx tista’
tikkontrolla meta tmux it ojlit).

e Massa jew ghogda ietisa fil-post tal-injezzjoni.

Rappurtar tal-effetti'cekondarji

Jekk ikollok xi wftetti sekondarji, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett sekondarju
possibbli i miiuwiex elenkat fdan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji direttament permezz
tas-sistems & cuppurtar nazzjonali mnizzla fAppend¢i V. Billi tirrapporta I-effetti sekondarji tista’ tghin
biex tigisporevduta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-medi¢ina.

5. Kif tahzen Thorinane

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahaqx mit-tfal.

Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq it-tikketta u I-kartuna. Id-data ta’ meta
tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Ahzen taht 25 °C. Tiffrizax.
Wara d-dilwizzjoni s-soluzzjoni ghandha tintuza fi zmien 8 sighat.
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Tuzax din il-medic¢ina jekk tinnota xi bidla viziva fid-dehra tas-soluzzjoni.

Is-siringi mimlija ghal-lest b'Thorinane huma ghall-uzu ta' doza wahda biss. Armi kwalunkwe medi¢ina
mhux uzata.

Tarmix medicini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medi¢ini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X'fih Thorinane

- Is-sustanza attiva hija enoxaparin sodium.

Kull mL fih 100 mg ta' enoxaparin sodium.

Kull siringa mimlija ghal-lest ta' 0.6 mL fiha 6,000 IU (60 mg) ta' enoxaparin sodium.
- L-ingredjent l-iechor huwa ilma ghall-injezzjonijiet.

Kif jidher Thorinane u I-kontenut tal-pakkett

0.6 mL ta' soluzzjoni f'bettija tas-siringa ta' hgieg newtrali ¢ar, minghajr kulir tat-tip I b'labra mwahhla u
ghatu tal-labra maghluq b'tapp tal-gomma tal-chlorobutyl u virga tal-planger a' polypropylene iswed.
Fornuti f'pakketti ta' 2 jew 10 siringi mimlijin ghal-lest.

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-stig

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suqg

Techdow Pharma Netherlands B.V.
Strawinskylaan 1143, Toren C-11
1077XX Amsterdam

Olanda

Manifattur

National and Kapodistrian Urliversity of Athens,

Department of Chemistry,(S2nvice Laboratory "Chemical Analysis - Quality Control”
Panepistimiopolis Zograreu;

Ateni, Attiki 15771

II-Grecja

Dan il-fuljattkicn rivedut I-ahhar f'

Sorsichrejn ta' informazzjoni

Informazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab fuq is-sit web tal-Agenzija Ewropea ghall-Medic¢ini:
http://www.ema.europa.eu.
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

Thorinane 8,000 U (80 mg)/0.8 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni
enoxaparin sodium

vDan il-prodott medicinali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Inti tista’ tghin billi tirrapporta
kwalunkwe effett sekondarju li jista’ jkollok. Ara t-tmiem ta’ sezzjoni 4 biex tara kif ghandek tirrapporta
effetti sekondarji.

Agra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tuza din il-medi¢ina peress li fih informazzjoni impoi tauiti

ghalik.

- Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ tagrah.

- Jekk ikollok aktar mistoqgsijiet, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew l-infermier tieghek.

- Din il-medi¢ina giet moghtija lilek biss. M’ghandekx tghaddiha lil persuni ohra; Tistd” taghmlilhom
il-hsara anke jekk ghandhom l-istess sinjali ta’ mard bhal tieghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib, lill-ispizjar, jew l-infermiier tieghek. Dan jinkludi
xi effett sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara s-seztzioni 4.

F’dan il-fuljett:

X’inhu Thorinane u ghalxiex jintuza
X'ghandek tkun taf qabel ma tuza Thorinane
Kif ghandek tuza Thorinane

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Thorinane

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

Uk wd P

1. X’inhu Thorinane u ghalxiex jintuza

Thorinanefih is-sustanza attiva msejha enoxzparin sodium li hija heparin b’piz molekulari baxx (LMWH -
low molecular weight heparin).

Thorinanejahdem b’zewg moq:
7) Iwaqqaf taghqid tad-Ceniim li diga jezisti milli jkompli jikber. Dan jghin lill-gisem tieghek biex
jiddizntegrah u jwaqatu milli jikkawzalek hsara
8) Iwaqqaf taghgil tad-demm milli jifforma fid-demm tieghek.

Thorinanejista’ jinwza biex:
e Jitratta tygiiqid tad-demm li hemm fid-demm tieghek
e Iwagaat taghqid tad-demm milli jifforma fid-demm tieghek fis-sitwazzjonijiet li gejjin:
¢ Qabel u wara operazzjoni
o Meta inti jkollok mard akut u taffac¢ja perjodu ta’ mobilita limitata
o Meta jkollok angina mhux stabbli (kondizzjoni fejn ma jasalx bizzejjed demm f’qalbek)
o Wara attakk tal-galb
e Iwaqqaf taghqid tad-demm milli jifforma fit-tubi tal-magna tad-dijalisi tieghek (uzata ghal persuni
bi problemi severi tal-kliewi).

174



2. X'ghandek tkun taf qabel ma tuza Thorinane

Tuzax Thorinane

Jekk inti allergiku/a ghal enoxaparin sodium jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medicina
(elenkati fis-sezzjoni 6). Sinjali ta’ reazzjoni allergika jinkludu: raxx, problemi biex tibla’ jew
biex tichu n-nifs, netha fix-xoffa, fil-wicc, fil-gerzuma jew fl-ilsien.

Jekk inti allergiku/a ghall-heparin jew heparins ohra b’piz molekulari baxx bhal nadroparin,
tinzaparin jew dalteparin.

Jekk qatt kellek reazzjoni ghall-heparin li kkawzat tnaqqis sever fin-numru ta¢-celluli li
jaghqqdu d-demm tieghek (plejtlets) — din ir-reazzjoni tissejjah trombocitopenija kkagunata
mill-heparin — f’dawn I-ahhar 100 jum jew jekk inti ghandek antikorpi kontra enoxapsr n iid-
demm tieghek.

Jekk ghandek hrug gawwi ta’ demm jew ghandek kundizzjoni b’riskju kbir ta’ ¥ruj td” demm
(bhal ulcera fl-istonku, operazzjoni ricenti fil-mohh jew fl-ghajnejn), inkluz puplosija ricenti
bi hrug ta’ demm.

Jekk inti ged tuza Thorinanebiex titratta taghqid tad-demm fil-gisem tieghak u se tircievi
anestesija fis-sinsla jew fl-ispazju ta’ madwar id-dura jew se jkollok“inerinija ta’ fluwidu mis-
sit lumbar fi Zmien 24 siegha.

Twissijiet u prekawzjonijiet

Thorinanem’ghandux jintuza minflok medicini ohrajn li jaghmlu par{l raili-grupp ta’ heparins b’piz
molekulari baxx. Dan minhabba li huma mhumiex ezatt l-istess umieifandhomx l-istess attivita u
istruzzjonijiet dwar l-uzu.

Kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek qabel tuza Thorinariejeik:

e inti qatt kellek reazzjoni ghall-heparin li Jd:awzat tnaqqis sever fin-numru ta’ plejtlits tieghek

e inti tpoggielek valv tal-galb

e inti ghadek endokartite (infezzjoni tal-mforra ta’ gewwa tal-galb)

e inti ghandek storja ta’ ulcera flistanku

e dan l-ahhar kellek puplesija

e inti ghandek pressjoni gheija

o inti ghandek dijabeteriawproblemi bil-vini u l-arterji fl-ghajnejn ikkawzati mid-dijabete
(msejha retinopatiiatad-cijabete)

o dan l-ahhar inti ghamiit operazzjoni f’ghajnejk jew f"mohhok

e inti anzjan/a (ghiandek aktar minn 65 sena) u spe¢jalment jekk inti ghandek aktar minn

75 sena

inti gharidersproblemi bil-Kliewi

inti_ ¢aandek problemi bil-fwied

inti, ghandek piz inqas jew aktar min-normal
iati'ghandek livell gholi ta’ potassium fid-demm tieghek (dan jista’ jigi iccekkjat b’test tad-

cemm)

bhalissa ged tuza medicini li jaffettwaw il-hrug tad-demm (ara s-sezzjoni taht —medicini

ohra).

Jista’ jittehidlek test tad-demm qabel tibda tuza din il-medi¢ina u f’intervalli waqt li tkun ged tuzaha; dan

Medi¢ini ohra u Thorinane
Ghid lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek jekk qed tiehu, hadt dan 1-ahhar jew tista’ tichu xi
medic¢ina ohra.

e Warfarin —jintuza biex iraqqaq id-demm
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e Aspirina (maghrufa wkoll bhala acetylsalicylic acid jew ASA), clopidogrel jew medicini ohra li
jintuzaw biex iwaqqfu taghqid tad-demm milli jifforma (ara wkoll f’sezzjoni 3, “Bidla ta’
medic¢ina antikoagulanti”)

e Injezzjoni ta’ dextran — uzata biex tichu post id-demm

e Ibuprofen, diclofenac, ketorolac jew medicini ohra maghrufa bhala sustanzi antiinfjammatorji
mhux sterojdi li jintuzaw biex jittrattaw ugigh u nefha fl-artrite u kundizzjonijiet ohra

e Prednisolone, dexamethasone jew medicini ohra uzati biex jittrattaw l-azma, 1-artrite rewmatojd, u
kundizzjonijiet ohra

e Medicines li jzidu I-livell tal-potassium fid-demm tieghek bhal melh tal-potassium, pilloli tal-
‘pipi’, xi medicini ghal problemi tal-galb.

Operazzjonijiet u Anestetici

Jekk se jsirlek titqib tas-sinsla jew operazzjoni fejn se jintuza anestetiku fl-ispazju madwar {-Guia jew fis-
sinsla, ghid lit-tabib tieghek li inti ged tuza Thorinane. Ara “Tuzax Thorinane”. Barra mianhekk, ghid lit-
tabib tieghek jekk inti ghandek xi problema bis-sinsla jew jekk inti qatt kellek operazzicaris-sinsla.

Tqala u treddigh

Jekk inti tqila, tahseb li tista tkun tqila jew qed tippjana li jkollok tarbija, itleb il-parir tat-tabib jew tal-
ispizjar tieghek qabel tiehu din il-medicina.

Jekk inti tgila u ghandek valv mekkaniku tal-qalb, inti tista’ tkun f’riskjw.akbar li tizviluppa taghqid tad-
demm. It-tabib tieghek ghandu jiddiskuti dan mieghek.

Jekk inti gqed tredda’ jew qed tippjana li tredda’, inti ghandek ¢ 'staqsi lit-tabib tieghek ghal parir qabel
tiehu din il-medicina.

Sewqan u thaddim ta’ magni
Thorinanema jaffettwax il-hila li ssuq u thaddent magi.

Huwa rrakkomandat li I-isem tal-prodott u :rwmru tal-lott tal-prodott li inti ged tuza jitnizzlu u jinzammu
mill-professjonist tal-kura tas-sahha tiegh€k

Thorinane fih is-sodium
Din il-medi¢ina fiha anqas minh, 1'mihol ta’ sodium (23 mg) ghal kull doza, jigifieri hi essenzjalment
“hielsa mis-sodium”.

3. Kif ghandek/tuza Thorinane

Dejjem ghandek “uzer din il-medic¢ina skont il-parir ezatt tat-tabib jew l-ispizjar tieghek. I¢¢ekkja mat-tabib
jew mal-ispiZ ar jieghek jekk ikollok xi dubju.

Meta tiehy din il-medicina

o~ is-soltu it-tabib jew l-infermier tieghek jaghtuk Thorinane. Dan minhabba li huwa jehtieg jinghata
permezz ta’ injezzjoni.

e “Meta tmur id-dar, inti jista’ jkollok bzonn tkompli tuza Thorinaneu taghtih inti stess (ara
istruzzjonijiet hawn taht dwar kif taghmel dan).

e Thorinaneis-soltu jinghata permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda.

e Thorinanejista’ jinghata permezz ta’ injezzjoni go vina wara Certi tipi ta’ attakk tal-galb jew
operazzjoni.

e Thorinanejista’ jizdied mat-tubu li hiereg mill-gisem (pajp irqiq fl-arterji) fil-bidu tas-sessjoni tad-
dijalisi.

Tinjettax Thorinanego muskolu.
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Kemm se tinghata

e [t-tabib tieghek jiddeciedi kemm se jaghtik Thorinane. L-ammont se jiddependi fuq ir-raguni ghalfejn
ged jintuza.

e Jekk inti ghandek problemi bil-kliewi jista’ jkun li tinghata ammont inqas ta’ Thorinane.

1. Trattament ta’ taghqid tad-demm li qieghed fid-demm tieghek
e ld-doza s-soltu tkun 150 Ul (1.5 mg) ghal kull kilogramma tal-piz tieghek kuljum jew 100 Ul
(1 mg) ghal kull kilogramma tal-piz tieghek darbtejn kuljum.
e [t-tabib tieghek se jiddeciedi kemm inti ghandek iddum tiehu Thorinane.

2. Twaqqif tat-taghqid tad-demm milli jifforma fid-demm tieghek fis-sitwazzjonijiet li gejjirv:
% Operazzjoni jew perjodu ta’ mobilita limitata minhabba mard

e |d-doza tiddependi minn kemm hemm probabbilta li inti tizviluppa taghqid tad-cemim: Inti se
tinghata 2,000 Ul (20 mg) jew 4,000 Ul (40 mg) ta’ Thorinanekuljum.

e Jekk inti se taghmel operazzjoni l-ewwel injezzjoni tieghek is-soltu tinghata'saghtejn jew
12-il siegha qabel l-operazzjoni tieghek.

o Jekk inti ghandek mobilita ristretta minhabba mard, is-soltu tinghata4,063 Ul (40 mg) ta’
Thorinanekuljum.

o It-tabib tieghek se jiddec¢iedi kemm ghandek iddum tiehu Thitinaniz.

% Wara li jkun tak attakk tal-qalb
Thorinanejista’ jintuza ghal zewg tipi differenti ta’ attakk tal-galbvmsejha STEMI (infart mijokardijaku
b’elevazzjoni fis-segment ST - ST segment elevation myacéraiar infarction) jew Non STEMI (NSTEMI).
L-ammont ta” Thorinanemoghti lilek jiddependi mill-etastiegnek u mit-tip ta’ attakk tal-galb li kellek.

Tip ta’ attakk tal-qalb NSTEMI:
e ld-doza s-soltu tkun 100 Ul (1 mg) ghal kit kilogramma ta’ piz kull 12-il siegha.
e [t-tabib tieghek normalment jghidlertichu aspirina (acetylsalicylic acid) ukoll.
o It-tabib tieghek se jiddeciedi kemin/inti ghandek iddum tir¢ievi Thorinane.

Tip ta’ attakk tal-qalb STEMI jekiginii, ghandek anqas minn 75 sena:
e Doza tal-bidu ta’ 3,000\U,(22'mg) ta’ Thorinanese tinghata bhala injezzjoni fil-vina tieghek.
o Fl-istess wagqt inti se tiighiata wkoll Thorinanebhala injezzjoni taht il-gilda. Id-doza tas-soltu tkun
100 Ul (1 mg) ghal(kul! kilogramma tal-piz tal-gisem tieghek, kull 12-il siegha.
o |t-tabib tiegheksiormalment jghidlek tiehu aspirina (acetylsalicylic acid) ukoll.
e It-tabib tieghekisejiddeciedi kemm ghandek iddum tiechu Thorinane.

Tip ta’ attakkai-qulb STEMI jekk inti ghandek 75 sena jew aktar:
e Idswazers-soltu tkun 75 Ul (0.75 mg) ghal kull kilogramma ta’ piz tal-gisem tieghek, kull
12-il siegha.
¢ “LJammont massimu ta’ Thorinanemoghti ghall-ewwel zewg injezzjonijiet jkun 7,500 Ul (75 mg).
e It-tabib tieghek se jiddeciedi kemm ghandek iddum tichu Thorinane.

Ghall-pazjenti li jkollhom operazzjoni msejha intervent koronarju perkutanju (PCI - percutaneous
coronary intervention):
Skont meta I-ahhar inghatajt Thorinane, it-tabib jista’ jiddec¢iedi jaghti doza addizzjonali ta’
Thorinaneqabel operazzjoni ta’ PCI. Dan isir permezz ta’ injezzjoni gol-vina tieghek.

3. Twaqqif milli jifforma taghqid tad-demm fit-tubi tal-magna tad-dijalisi tieghek
e Id-doza s-soltu tkun 100 Ul (1 mg) ghal kull kilogramma ta’ piz tal-gisem tieghek.
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e Thorinanejizdied mat-tubu li hiereg mill-gisem (pajp irqiq tal-arterja) fil-bidu tas-sessjoni tad-
dijalisi. Dan I-ammont is-soltu jkun bizzejjed ghal sesssjoni ta’ 4 sighat. Madankollu, jekk ikun
hemm bzonn, it-tabib tieghek jista’ jaghtik doza ohra ta’ 50 Ul sa 100 Ul (0.5 sa 1 mg) ghal kull
kilogramma ta’ piz tal-gisem tieghek, jekk ikun mehtieg.

Kif ghandek taghti injezzjoni ta' Thorinane lilek innifsek

Jekk inti kapaci taghti din il-medi¢ina lilek innifsek, it-tabib jew I-infermier tieghek ser juruk kif ghandek
taghmel dan. Tippruvax tinjetta lilek innifsek jekk ma gejtx imharreg/imharrga kif taghmel dan. Jekk
mintix ¢ert dwar x'ghandek taghmel, kellem lit-tabib jew lill-infermier tieghek minnufih.

Qabel tinjetta lilek innifsek b'Thorinane

- Iecekkja d-data ta' skadenza fuq il-medic¢ina. Tuzax jekk id-data tkun ghaddiet.

- Iccekkja li s-siringa mhijiex bil-hsara u li I-medic¢ina go fiha hija soluzzjoni ¢ara. Jekkely, ta
siringa ohra.

- Tuzax din il-medi¢ina jekk tinnota xi bidla fid-dehra tal-prodott.

- Kun ¢ert li taf dwar kemm ghandek tinjetta.

- Iccekkja 1-addome tieghek sabiex tara jekk 1-ahhar injezzjoni kkawzatx xifanieva, bidla fil-kulur tal-
gilda, nefha, tnixxija jew ghadhiex tikkawza ugigh, jekk iva tkellem mat-tZn!0 jew mal-infermier
tieghek.

- Iddeciedi fejn ser tinjetta I-medicina. Biddel il-post fejn tinjetta kulindarba mil-lemin ghax-xellug
tal-istonku tieghek. Din il-medi¢ina ghandha tigi injettata kempikomim taht il-gilda fuq 1-istonku
tieghek, imma mhux wisq lejn iz-zokra jew kwalunkwe tesgut, tas-cikatrici (mill-angas 5 cm ‘il
boghod minn dawn).

- Is-siringa mimlija ghal-lest hija intiza ghall-uzu wiehed wiss:

Struzzjonijiet dwar kif ghandek tinjetta lilek innifsek ;" Thorifiane
1)  Ahsel idejk u 1-post fejn ser tinjetta lilek innifsakais-sapun u I-ilma. Nixxifhom.

2)  Poggi jew imtedd f'pozizzjoni komda sabick tkun rilassat/a. Aghmel cert li tista' tara I-post fejn
ghandek tinjetta. Siggu inklinat, pultrunay,jew sodda bl-imhaded biex jerfghuk huma ideali.

3)  Aghzel post fuq in-naha leminiji jow xellugija tal-istonku tieghek. Dan ghandu jkun mill-angas
5 cm 'il boghod miz-zokra tiegiiek u 'l barra lejn genbejk.

Ftakar: Tinjettax lilek innifs¢k $a‘angas minn 5 cm taz-zokra tieghek jew madwar ¢ikatrici jew tbengil
ezistenti. Biddel il-post fej zinjetta lilek innifsek bejn in-naha xellugija u leminija tal-istonku tieghek,
skont il-post fejn kont irfijefiat |-ahhar.

4)  Igbed it-tacp tal-1abra b'kawtela mis-siringa. Armi t-tapp. Is-siringa hija mimlija ghal-lest u lesta
ghall-uza

\‘x
'
Taghfasx il-planger qabel tinjetta lilek innifsek sabiex tehles mill-bziezaq tal-arja. Dan jista' jwassal ghal

telf tal-medicina. Ladarba nehhejt it-tapp, thalli I-labra tmiss ma' mkien. Dan sabiex tizgura li 1-labra tibga
nadifa (sterili).

5)  Zomm is-siringa fl-id li tikteb biha (bhal lapes) u bl-id |-ohra, oqros il-post imnaddaf tal-addome
bil-mod bejn is-saba’ I-werrej u s-saba' I-kbir sabiex taghmel tinja fil-gilda
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Kun ¢ert li Zzomm it-tinja tal-gilda matul 1-injezzjoni.

6)  Zomm is-siringa sabiex il-labra qed tipponta 'l isfel (vertikalment f'angolu ta' 90°). Dahhal it-tul
kollu tal-labra fit-tinja tal-gilda

7)  Aghfas il-planger b'subghajk. Dan ser jibghat il-medicina fit-tessut xahmi tal-isworifeu. Kun cert li
zzomm it-tinja tal-gilda matul I-injezzjoni

8)  Nehhi I-labra billi tighidha dritt 'il barra.

Sabiex tevita t-tbengil, toghrokx is-sit tal*injazzjoni wara li tkun injettajt lilek innifsek.

9)  Armi s-siringa uzata bl-ghant pnotetii? taghha fil-kontenitur tal-oggetti jaqtghu pprovdut. Aghlaq 1-
ghatu tal-kontentitur sew ugaggiN-kontenitur fejn ma jintlahagx mit-tfal.

Meta I-kontenitur ikun mimiiaghtih lit-tabib jew lill-infermier tal-kura fid-dar ghar-rimi. Tpoggix
fl-iskart tad-dar.

Bidla tat-trattament{antikoagulanti

- Bidla minn Thorinaneghal medicini li jragqu d-demm imsejha antagonisti tal-vitamina K (ez.
warfarin)
It-tabitytizcghzk se jitolbok taghmel testijiet tad-demm imsejha INR u skont dan jghidlek meta twaqqaf
Thorilany.

-/ \bidld minn medicini li jragqu d-demm imsejha antagonisti tal-vitamina K (ez. warfarin) ghal
Thorinane
Waqgf I-antagonist tal-vitamina K. It-tabib tieghek se jitolbok taghmel testijiet tad-demm imsejha
INR u skont dan jghidlek meta tibda Thorinane.

- Bidla minn Thorinaneghal trattament b antikoagulant orali dirett
Waqgqaf Thorinane. Ibda hu l-antikoagulant orali dirett minn 0 sa saghtejn gabel il-hin li fih tkun kieku
se tiehu l-injezzjoni li jmiss, imbaghad kompli bhals-soltu.

- Bidla minn trattament b’antikoagulant orali dirett ghal Thorinane
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Ieqaf hu l-antikoagulant orali dirett. Tibdiex it-trattament b’Thorinanesa 12-il siegha wara l-ahhar
doza tal-antikoagulant orali dirett.

Uzu fit-tfal u fl-adolexxenti
Is-sigurta u l-effikacja ta” Thorinanema gietx stmata fit-tfal u fl-adolexxenti.

Jekk tuza Thorinaneaktar milli suppost

Jekk tahseb li inti uzajt wisq jew ftit wisq Thorinane, ghid lit-tabib, lill-infermier jew lill-ispizjar tieghek
immedjatament, anke jekk inti m’ghandek 1-ebda sinjali ta’ problema. Jekk tifel/tifla jinjettaw jew jibilgiau
Thorinane, hudhom fid-dipartiment tal-emergenza ta’ sptar immedjatament.

Jekk tinsa tuza Thorinane

Jekk inti tinsa taghti doza lilek innifsek, hudha malli tiftakar. Taghtix lilek innifsek doza <oppja fl-istess
jum biex tpatti ghal doza li tkun insejt tichu. Meta zzomm djarju dan jghinek biex inti tkurt ¢ert/a li ma
gbiztx doza.

Jekk tieqaf tuza Thorinane

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabih jeviiill-ispizjar jew lill-
infermier tieghek.

Huwa importanti ghalik 1i inti tkompli tiehu injezzjonijiet ThorinanesaKemin it-tabib tieghek jiddeciedi li
jwaqqgafhom. Jekk inti tieqaf, inti jista’ jkollok taghqid tad-demm li jistab jkun perikoluz hafna.

4, Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medic¢ina simili ohra (medi¢ini li jnaqqsu t-#aghqid tad-demm), Thorinanejista’ jikkawza fsada li
tista’ tkun ta’ periklu ghall-hajja. F’xi kazijiet il“arug tad-demm jista’ ma jkunx ovvju.

Jekk inti jkollok avveniment ta’ hrug ta’ demin,li ma jiqafx wahdu jew jekk ikollok sinjali ta’ hrug ta’
demm eccessiv (dghufija eccezzjonali, gh€in, pallidita, sturdament, ugigh ta’ ras jew nefha minghajr
spjegazzjoni), ikkonsulta lit-tabib tiegh€is 1ximedjatament.

It-tabib tieghek jista’ jiddeciedi lijzomimok taht osservazzjoni mill-grib jew jibdillek il-medicina.

Ieqaf uza Thorinaneu kellem tasibyew infermier mill-ewwel jekk ikollok xi sinjali ta’ reazzjoni allergika
severa (bhal diffikulta biex tieive n-nifs, nefha fix-xufftejn, fil-halq, fil-gerzuma jew fl-ghajnejn).

Inti ghandek tghid litdtatib tieghek minnufih
o Jekk inti jkollek xi sinjal ta’ sadda ta’ vina jew arterja minn taghqid tad-demm bhal:
- bughawwieg bl-ugigh, hmura, shana jew nefha f"wiehed minn riglejk — dawn huma sintomi ta’
tromboz/fil-vini fil-fond
- gtaghva’ nifs, ugigh fis-sider, hass hazin jew tisghol id-demm — dawn huma sintomi ta’
enjbolizmu fil-pulmuni
ecik ghandek raxx bl-ugigh maghmul minn dbabar homor skuri taht il-gilda 1i ma jmorrux meta
taghfashom.
It-tabib tieghek jista’ jitolbok taghmel test tad-demm biex jiccekkja 1-ghadd ta’ plejtlits tieghek.

Lista totali ta’ effetti sekondarji possibbli:

Komuni hafna (jistghu jaffettwaw aktar minn persuna 1 minn kull 10)
e Hrugta’ demm.
e Zieda fl-enzimi tal-fwied.

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10)
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o Titbengel aktar fa¢ilment mis-soltu. Dan jista’ jkun minhabba problema fid-demm gejja minn
ghadd baxx ta’ plejtils.

e Rqajja’ roza fil-gilda tieghek. Dawn x’aktarx jidhru l-aktar f’post fejn inti tkun gejt injettat b’

Thorinane.

Raxx fil-gilda (horriqija, uritkarja).

Gilda hamra li tieklok.

Tbengil jew ugigh fil-post tal-injezzjoni.

Tnaqgis fl-ghadd ta¢-¢elluli homor tad-demm.

Ghadd gholi ta’ plejtlets fid-demm

Ugigh ta’ ras.

Mhux komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 100)

Ugigh ta’ ras sever f’daqqa. Dan jista’ jkun sinjal ta’ hrug ta’ demm fil-mohh.

Thoss sensittivita u nefha fl-istonku. Inti jista’ jkollok hrug ta’ demm fl-istonku.

Feriti homor kbar b’ghamla irregolari fil-gilda bl-infafet jew minghajrhom.

Irritazzjoni fil-gilda (irritazzjoni lokali).

Jekk inti tinnota I-gilda tisfar jew 1-abjad tal-ghajnejn jisfar jew jekk l-awfina tieghek issir aktar
skura. Din tista’ tkun problema fil-fwied.

Rari (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 1,000)

e Reazzjoni allergika severa. Is-sinjali jistghu jinkludu: raxxsorablemi biex tibla’ jew biex tiehu n-
nifs, nefha fix-xufftejn, fil-wice, fil-gerzuma jew fl-ilsien.

e Zieda fil-potassium fid-demm. Dan x’aktarx jigri 1-akiar f*persuni bi problemi fil-kliewi jew bid-
dijabete. It-tabib tieghek se jkun jista’ jiccekkja dan biti jaghmel test tad-demm.

e Zieda fin-numru ta’ eosinophili fid-demm tieghiei, It-tdbib tieghek jkun jista’ jiécekkja dan billi
jghammillek test tad-demm.

e Jaqga’ x-xaghar.

e Osteoporozi (kundizzjoni fejn 1-ghadam tieghek jkun aktar probabbli li jinkiser) wara uzu ghal tul
ta’ zmien.

e Tingiz, titrix u dghufija fil-muskoli (5’mod partikolari fil-parti t’isfel tal-gisem tieghek) wara li
inti jkollok titgib tas-sinsla%jevt tkun hadt anestesija fis-sinsla.

e Telf ta’ kontoll fuq il-buziieq val-awrina tieghek jew l-imsaren (b’tali mod li ma tkunx tista’
tikkontrolla meta tmuisit+ojiit).

e Massa jew ghoqda ievsaliil-post tal-injezzjoni.

Rappurtar tal-effetticakendarji

Jekk ikollok xi effetti sakondarji, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett sekondarju
possibbli li mhiswviex elenkat f”dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji direttament permezz
tas-sistema ta’ reopartar nazzjonali mnizzla fAppend¢i V. Billi tirrapporta I-effetti sekondarji tista’ tghin
biex tigi ppiavdata aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-medicina.

0. Kif tahzen Thorinane

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahaqx mit-tfal.

Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq it-tikketta u I-kartuna. Id-data ta’ meta
tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Ahzen taht 25 °C. Tiffrizax.
Wara d-dilwizzjoni s-soluzzjoni ghandha tintuza fi zmien 8 sighat.
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Tuzax din il-medi¢ina jekk tinnota xi bidla viziva fid-dehra tas-soluzzjoni.

Is-siringi mimlija ghal-lest b'Thorinane huma ghall-uzu ta' doza wahda biss. Armi kwalunkwe medi¢ina
mhux uzata.

Tarmix medicini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medi¢ini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X'fih Thorinane

- Is-sustanza attiva hija enoxaparin sodium.

Kull mL fih 100 mg ta' enoxaparin sodium.

Kull siringa mimlija ghal-lest ta' 0.8 mL fiha 8,000 IU (80 mg) ta' enoxaparin sodium.
- L-ingredjent l-iehor huwa ilma ghall-injezzjonijiet.

Kif jidher Thorinane u I-kontenut tal-pakkett

0.8 mL ta' soluzzjoni f'bettija tas-siringa ta' hgieg newtrali ¢ar, minghajr kulur tat‘t)p I b'labra mwahhla u
ghatu tal-labra maghluq b'tapp tal-gomma tal-chlorobutyl u virga tal-planger ta' polypropylene iswed.
Fornuti f'pakketti ta' 2 jew 10 siringi mimlijin ghal-lest.

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sua

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq

Techdow Pharma Netherlands B.V.
Strawinskylaan 1143, Toren C-11
1077XX Amsterdam

Olanda

Manifattur

National and Kapodistrian University of Athens,

Department of Chemistry, Se(vig2 Laboratory "Chemical Analysis - Quality Control"
Panepistimiopolis Zografqu

Ateni, Attiki 15771

II-Grecja

Dan il-fuljett!<ienrivedut I-ahhar '

Sorsi ohruinva' informazzjoni

LA1grinazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab fuq is-sit web tal-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini:
Me0://www.ema.europa.eu.
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Fuljett ta’ taghrif: Informazzjoni ghall-utent

Thorinane 10,000 1U (100 mg)/1.0 mL soluzzjoni ghall-injezzjoni
enoxaparin sodium

vDan il-prodott medicinali huwa suggett ghal monitoragg addizzjonali. Dan ser jippermetti
identifikazzjoni ta’ malajr ta’ informazzjoni gdida dwar is-sigurta. Inti tista’ tghin billi tirrapporta
kwalunkwe effett sekondarju li jista’ jkollok. Ara t-tmiem ta’ sezzjoni 4 biex tara kif ghandek tirrapporta
effetti sekondarji.

Agra sew dan il-fuljett kollu qabel tibda tuza din il-medi¢ina peress li fih informazzjoni impoi tauiti

ghalik.

- Zomm dan il-fuljett. Jista’ jkollok bzonn terga’ tagrah.

- Jekk ikollok aktar mistoqgsijiet, stagsi lit-tabib, lill-ispizjar jew l-infermier tieghek.

- Din il-medi¢ina giet moghtija lilek biss. M’ghandekx tghaddiha lil persuni ohra; Tistd” taghmlilhom
il-hsara anke jekk ghandhom l-istess sinjali ta’ mard bhal tieghek.

- Jekk ikollok xi effett sekondarju, kellem lit-tabib, lill-ispizjar, jew l-infermiier tieghek. Dan jinkludi
xi effett sekondarju possibbli li mhuwiex elenkat f’dan il-fuljett. Ara s-seztzioni 4.

F’dan il-fuljett:

X’inhu Thorinane u ghalxiex jintuza
X'ghandek tkun taf qabel ma tuza Thorinane
Kif ghandek tuza Thorinane

Effetti sekondarji possibbli

Kif tahzen Thorinane

Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

Uk wd P

1. X’inhu Thorinane u ghalxiex jintuza

Thorinanefih is-sustanza attiva msejha enoxzparin sodium li hija heparin b’piz molekulari baxx (LMWH -
low molecular weight heparin).

Thorinanejahdem b’zewg moq:
9) Iwaqqaf taghqid tad-cCeniim li diga jezisti milli jkompli jikber. Dan jghin lill-gisem tieghek biex
jiddizntegrah u jwaqatu milli jikkawzalek hsara
10) Iwaqqaf taghgid tad-demm milli jifforma fid-demm tieghek.

Thorinanejista’ jinwza biex:
e Jitratta tygiiqid tad-demm li hemm fid-demm tieghek
e Iwagaat taghqid tad-demm milli jifforma fid-demm tieghek fis-sitwazzjonijiet li gejjin:
¢ Qabel u wara operazzjoni
o Meta inti jkollok mard akut u taffac¢ja perjodu ta’ mobilita limitata
o Meta jkollok angina mhux stabbli (kondizzjoni fejn ma jasalx bizzejjed demm f’qalbek)
o Wara attakk tal-galb
e Iwaqqaf taghqid tad-demm milli jifforma fit-tubi tal-magna tad-dijalisi tieghek (uzata ghal persuni
bi problemi severi tal-kliewi).
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2. X'ghandek tkun taf qabel ma tuza Thorinane

Tuzax Thorinane

Jekk inti allergiku/a ghal enoxaparin sodium jew ghal xi sustanza ohra ta’ din il-medicina
(elenkati fis-sezzjoni 6). Sinjali ta’ reazzjoni allergika jinkludu: raxx, problemi biex tibla’ jew
biex tichu n-nifs, netha fix-xoffa, fil-wicc, fil-gerzuma jew fl-ilsien.

Jekk inti allergiku/a ghall-heparin jew heparins ohra b’piz molekulari baxx bhal nadroparin,
tinzaparin jew dalteparin.

Jekk qatt kellek reazzjoni ghall-heparin li kkawzat tnaqqis sever fin-numru ta¢-celluli li
jaghqqdu d-demm tieghek (plejtlets) — din ir-reazzjoni tissejjah trombocitopenija kkagunata
mill-heparin — f’dawn I-ahhar 100 jum jew jekk inti ghandek antikorpi kontra enoxapsr n iid-
demm tieghek.

Jekk ghandek hrug qawwi ta’ demm jew ghandek kundizzjoni b’riskju kbir ta’ ¥rug t4” demm
(bhal ulcera fl-istonku, operazzjoni ricenti fil-mohh jew fl-ghajnejn), inkluz puplosija ricenti
bi hrug ta’ demm.

Jekk inti ged tuza Thorinanebiex titratta taghqid tad-demm fil-gisem tiegiak u se tircievi
anestesija fis-sinsla jew fl-ispazju ta’ madwar id-dura jew se jkollok“inerinija ta’ fluwidu mis-
sit lumbar fi Zmien 24 siegha.

Twissijiet u prekawzjonijiet

Thorinanem’ghandux jintuza minflok medicini ohrajn li jaghmlu par{i taili-grupp ta’ heparins b’piz
molekulari baxx. Dan minhabba li huma mhumiex ezatt l-istess um eifandhomx l-istess attivita u
istruzzjonijiet dwar l-uzu.

Kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek qabel tuza Thorinariejeik:

e inti qatt kellek reazzjoni ghall-heparin li Jd:awzat tnaqqis sever fin-numru ta’ plejtlits tieghek

e inti tpoggielek valv tal-galb

e inti ghadek endokartite (infezzjoni tal-mforra ta’ gewwa tal-galb)

e inti ghandek storja ta’ ulcera flistanku

e dan l-ahhar kellek puplesija

e inti ghandek pressjoni gheija

o inti ghandek dijabeteriaw problemi bil-vini u l-arterji fl-ghajnejn ikkawzati mid-dijabete
(msejha retinopatiiatad-cijabete)

o dan l-ahhar inti ghamiit operazzjoni f’ghajnejk jew f"mohhok

e inti anzjan/a (ghindek aktar minn 65 sena) u spe¢jalment jekk inti ghandek aktar minn

75 sena

inti gharidersproblemi bil-Kliewi

inti_ ¢aandek problemi bil-fwied

inti, ghandek piz inqas jew aktar min-normal
iati'ghandek livell gholi ta’ potassium fid-demm tieghek (dan jista’ jigi iccekkjat b’test tad-

cemm)

bhalissa ged tuza medicini li jaffettwaw il-hrug tad-demm (ara s-sezzjoni taht —medicini

ohra).

Jista’ jittehidlek test tad-demm qabel tibda tuza din il-medi¢ina u f’intervalli waqt li tkun ged tuzaha; dan

Medi¢ini ohra u Thorinane
Ghid lit-tabib, lill-ispizjar jew lill-infermier tieghek jekk qed tiehu, hadt dan 1-ahhar jew tista’ tichu xi
medic¢ina ohra.

e Warfarin —jintuza biex iraqqaq id-demm
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e Aspirina (maghrufa wkoll bhala acetylsalicylic acid jew ASA), clopidogrel jew medi¢ini ohra li
jintuzaw biex iwaqqfu taghqid tad-demm milli jifforma (ara wkoll f’sezzjoni 3, “Bidla ta’
medic¢ina antikoagulanti”)

e Injezzjoni ta’ dextran — uzata biex tichu post id-demm

e Ibuprofen, diclofenac, ketorolac jew medic¢ini ohra maghrufa bhala sustanzi antiinfjammatorji
mhux sterojdi li jintuzaw biex jittrattaw ugigh u nefha fl-artrite u kundizzjonijiet ohra

e Prednisolone, dexamethasone jew medicini ohra uzati biex jittrattaw 1-azma, 1-artrite rewmatojd, u
kundizzjonijiet ohra

e Medicines li jzidu I-livell tal-potassium fid-demm tieghek bhal melh tal-potassium, pilloli tal-
‘pipi’, xi medicini ghal problemi tal-galb.

Operazzjonijiet u Anestetici

Jekk se jsirlek titgib tas-sinsla jew operazzjoni fejn se jintuza anestetiku fl-ispazju madwar iJ-Guia jew fis-
sinsla, ghid lit-tabib tieghek li inti ged tuza Thorinane. Ara “Tuzax Thorinane”. Barra mitn‘hekk, ghid lit-
tabib tieghek jekk inti ghandek xi problema bis-sinsla jew jekk inti gatt kellek operazzienris-sinsla.

Tqala u treddigh

Jekk inti tqila, tahseb li tista tkun tgila jew ged tippjana li jkollok tarbija, itlob il-parir tat-tabib jew tal-
ispizjar tieghek qabel tiehu din il-medicina.

Jekk inti tqgila u ghandek valv mekkaniku tal-galb, inti tista’ tkun f’riskjw akbar li tizviluppa taghqid tad-
demm. It-tabib tieghek ghandu jiddiskuti dan mieghek.

Jekk inti qed tredda’ jew ged tippjana li tredda’, inti ghandek “staqsi lit-tabib tieghek ghal parir qabel
tiehu din il-medicina.

Sewqan u thaddim ta’ magni
Thorinanema jaffettwax il-hila li ssuq u thadden? magis.

Huwa rrakkomandat li I-isem tal-prodott u n=riwmru tal-lott tal-prodott li inti ged tuza jitnizzlu u jinzammu
mill-professjonist tal-kura tas-sahha tiegh€k

Thorinane fih is-sodium
Din il-medi¢ina fiha angas minn, I'mrhol ta’ sodium (23 mg) ghal kull doza, jigifieri hi essenzjalment
“hielsa mis-sodium”.

3. Kif ghandek tuza Thorinane

Dejjem ghandek*uzer din il-medicina skont il-parir ezatt tat-tabib jew l-ispizjar tieghek. I¢¢ekkja mat-tabib
jew mal-ispiZ ar jieghek jekk ikollok xi dubju.

Meta tienu ain il-medic¢ina

o 4, i5-soltu it-tabib jew l-infermier tieghek jaghtuk Thorinane. Dan minhabba li huwa jehtieg jinghata
permezz ta’ injezzjoni.

e “Meta tmur id-dar, inti jista’ jkollok bzonn tkompli tuza Thorinaneu taghtih inti stess (ara
istruzzjonijiet hawn taht dwar kif taghmel dan).

e Thorinaneis-soltu jinghata permezz ta’ injezzjoni taht il-gilda.

e Thorinanejista’ jinghata permezz ta’ injezzjoni go vina wara certi tipi ta’ attakk tal-galb jew
operazzjoni.

e Thorinanejista’ jizdied mat-tubu li hiereg mill-gisem (pajp irqiq fl-arterji) fil-bidu tas-sessjoni tad-
dijalisi.

Tinjettax Thorinanego muskolu.
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Kemm se tinghata

e [t-tabib tieghek jiddeciedi kemm se jaghtik Thorinane. L-ammont se jiddependi fuq ir-raguni ghalfejn
ged jintuza.

e Jekk inti ghandek problemi bil-kliewi jista’ jkun li tinghata ammont inqas ta’ Thorinane.

1. Trattament ta’ taghqid tad-demm li qieghed fid-demm tieghek
e ld-doza s-soltu tkun 150 Ul (1.5 mg) ghal kull kilogramma tal-piz tieghek kuljum jew 100 Ul
(1 mg) ghal kull kilogramma tal-piz tieghek darbtejn kuljum.
e [t-tabib tieghek se jiddeciedi kemm inti ghandek iddum tiehu Thorinane.

2. Twaqqif tat-taghqid tad-demm milli jifforma fid-demm tieghek fis-sitwazzjonijiet li gejjirt:
s Operazzjoni jew perjodu ta’ mobilita limitata minhabba mard

e |d-doza tiddependi minn kemm hemm probabbilta li inti tizviluppa taghqid tad-cemim: Inti se
tinghata 2,000 Ul (20 mg) jew 4,000 Ul (40 mg) ta’ Thorinanekuljum.

e Jekk inti se taghmel operazzjoni 1-ewwel injezzjoni tieghek is-soltu tinghata'saghtejn jew
12-il siegha qabel l-operazzjoni tieghek.

o Jekk inti ghandek mobilita ristretta minhabba mard, is-soltu tinghata4,063 Ul (40 mg) ta’
Thorinanekuljum.

o It-tabib tieghek se jiddec¢iedi kemm ghandek iddum tiehu Thitinaniz.

% Wara li jkun tak attakk tal-qalb
Thorinanejista’ jintuza ghal zewg tipi differenti ta’ attakk tal-galbvmsejha STEMI (infart mijokardijaku
b’elevazzjoni fis-segment ST - ST segment elevation myacéraiar infarction) jew Non STEMI (NSTEMI).
L-ammont ta” Thorinanemoghti lilek jiddependi mill-etastiegnek u mit-tip ta’ attakk tal-galb li kellek.

Tip ta’ attakk tal-qalb NSTEMI:
e ld-doza s-soltu tkun 100 Ul (1 mg) ghal kit kilogramma ta’ piz kull 12-il siegha.
e It-tabib tieghek normalment jghidlertichu aspirina (acetylsalicylic acid) ukoll.
o It-tabib tieghek se jiddeciedi kemin/inti ghandek iddum tir¢ievi Thorinane.

Tip ta’ attakk tal-qalb STEMI jekiginii, ghandek anqas minn 75 sena:
e Doza tal-bidu ta’ 3,000\U,(22'mg) ta’ Thorinanese tinghata bhala injezzjoni fil-vina tieghek.
o Fl-istess wagqt inti se tiighiata wkoll Thorinanebhala injezzjoni taht il-gilda. Id-doza tas-soltu tkun
100 Ul (1 mg) ghal(kul! kilogramma tal-piz tal-gisem tieghek, kull 12-il siegha.
e lt-tabib tiegheksiormalment jghidlek tichu aspirina (acetylsalicylic acid) ukoll.
e It-tabib tieghekisejiddeciedi kemm ghandek iddum tichu Thorinane.

Tip ta’ attakkai-qulb STEMI jekk inti ghandek 75 sena jew aktar:
e Idswazess-soltu tkun 75 Ul (0.75 mg) ghal kull kilogramma ta’ piz tal-gisem tieghek, kull
12-il siegha.
¢ “LJammont massimu ta’ Thorinanemoghti ghall-ewwel zewg injezzjonijiet jkun 7,500 Ul (75 mg).
e It-tabib tieghek se jiddeciedi kemm ghandek iddum tichu Thorinane.

Ghall-pazjenti li jkollhom operazzjoni msejha intervent koronarju perkutanju (PCI - percutaneous
coronary intervention):
Skont meta I-ahhar inghatajt Thorinane, it-tabib jista’ jiddec¢iedi jaghti doza addizzjonali ta’
Thorinaneqabel operazzjoni ta’ PCI. Dan isir permezz ta’ injezzjoni gol-vina tieghek.

3. Twaqqif milli jifforma taghqid tad-demm fit-tubi tal-magna tad-dijalisi tieghek
e Id-doza s-soltu tkun 100 Ul (1 mg) ghal kull kilogramma ta’ piz tal-gisem tieghek.
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e Thorinanejizdied mat-tubu li hiereg mill-gisem (pajp irqiq tal-arterja) fil-bidu tas-sessjoni tad-
dijalisi. Dan I-ammont is-soltu jkun bizzejjed ghal sesssjoni ta’ 4 sighat. Madankollu, jekk ikun
hemm bzonn, it-tabib tieghek jista’ jaghtik doza ohra ta’ 50 Ul sa 100 Ul (0.5 sa 1 mg) ghal kull
kilogramma ta’ piz tal-gisem tieghek, jekk ikun mehtieg.

Kif ghandek taghti injezzjoni ta' Thorinane lilek innifsek

Jekk inti kapaci taghti din il-medi¢ina lilek innifsek, it-tabib jew I-infermier tieghek ser juruk kif ghandek
taghmel dan. Tippruvax tinjetta lilek innifsek jekk ma gejtx imharreg/imharrga kif taghmel dan. Jekk
mintix ¢ert dwar x'ghandek taghmel, kellem lit-tabib jew lill-infermier tieghek minnufih.

Qabel tinjetta lilek innifsek b'Thorinane

- Iecekkja d-data ta' skadenza fuq il-medic¢ina. Tuzax jekk id-data tkun ghaddiet.

- Iccekkja li s-siringa mhijiex bil-hsara u li I-medic¢ina go fiha hija soluzzjoni ¢ara. Jekkely, tZa
siringa ohra.

- Tuzax din il-medi¢ina jekk tinnota xi bidla fid-dehra tal-prodott.

- Kun ¢ert li taf dwar kemm ghandek tinjetta.

- Iccekkja 1-addome tieghek sabiex tara jekk 1-ahhar injezzjoni kkawzatx xifaniesa, bidla fil-kulur tal-
gilda, nefha, tnixxija jew ghadhiex tikkawza ugigh, jekk iva tkellem mat-tZn!0 jew mal-infermier
tieghek.

- Iddeciedi fejn ser tinjetta I-medicina. Biddel il-post fejn tinjetta kulindarba mil-lemin ghax-xellug
tal-istonku tieghek. Din il-medi¢ina ghandha tigi injettata kempikomim taht il-gilda fuq 1-istonku
tieghek, imma mhux wisq lejn iz-zokra jew kwalunkwe tesgut, tas-cikatrici (mill-angas 5 cm ‘il
boghod minn dawn).

- Is-siringa mimlija ghal-lest hija intiza ghall-uzu wiehed aiss:

Struzzjonijiet dwar kif ghandek tinjetta lilek innifsek " Thorinane
1)  Ahsel idejk u 1-post fejn ser tinjetta lilek innifsakais-sapun u I-ilma. Nixxifhom.

2)  Poggi jew imtedd f'pozizzjoni komda sabick tkun rilassat/a. Aghmel cert 1i tista' tara 1-post fejn
ghandek tinjetta. Siggu inklinat, pultrunay,jew sodda bl-imhaded biex jerfghuk huma ideali.

3)  Aghzel post fuq in-naha leminiji jow xellugija tal-istonku tieghek. Dan ghandu jkun mill-angas
5 cm 'il boghod miz-zokra tiegiiek u 'l barra lejn genbejk.

Ftakar: Tinjettax lilek innifs¢k $a‘angas minn 5 cm taz-zokra tieghek jew madwar ¢ikatrici jew tbengil
ezistenti. Biddel il-post fej zinjetta lilek innifsek bejn in-naha xellugija u leminija tal-istonku tieghek,
skont il-post fejn kont ifijefiat |-ahhar.

4)  Igbed it-tacp tal-1abra b'kawtela mis-siringa. Armi t-tapp. Is-siringa hija mimlija ghal-lest u lesta
ghall-uza

\‘x
'
Taghfasx il-planger qabel tinjetta lilek innifsek sabiex tehles mill-bziezaq tal-arja. Dan jista' jwassal ghal

telf tal-medicina. Ladarba nehhejt it-tapp, thalli I-labra tmiss ma' mkien. Dan sabiex tizgura li 1-labra tibga
nadifa (sterili).

5)  Zomm is-siringa fl-id li tikteb biha (bhal lapes) u bl-id |-ohra, oqros il-post imnaddaf tal-addome
bil-mod bejn is-saba’ I-werrej u s-saba’ I-kbir sabiex taghmel tinja fil-gilda
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Kun ¢ert li Zzomm it-tinja tal-gilda matul 1-injezzjoni.

6)  Zomm is-siringa sabiex il-labra qed tipponta 'l isfel (vertikalment f'angolu ta' 90°). Dahhal it-tul
kollu tal-labra fit-tinja tal-gilda

7)  Aghfas il-planger b'subghajk. Dan ser jibghat il-medicina fit-tessut xahmi tal-isworifeu. Kun cert li
zzomm it-tinja tal-gilda matul I-injezzjoni

8)  Nehhi I-labra billi tighidha dritt 'il barra.

Sabiex tevita t-tbengil, toghrokx is-sit tal*injazzjoni wara li tkun injettajt lilek innifsek.

9)  Armi s-siringa uzata bl-ghant pnotetii? taghha fil-kontenitur tal-oggetti jaqtghu pprovdut. Aghlaq 1-
ghatu tal-kontentitur sew ugaggiN-kontenitur fejn ma jintlahagx mit-tfal.

Meta I-kontenitur ikun mimiiaghtih lit-tabib jew lill-infermier tal-kura fid-dar ghar-rimi. Tpoggix
fl-iskart tad-dar.

Bidla tat-trattament{antikoagulanti

- Bidla minn Thorinaneghal medicini li jragqu d-demm imsejha antagonisti tal-vitamina K (ez.
warfarin)
It-tabibyticghzk se jitolbok taghmel testijiet tad-demm imsejha INR u skont dan jghidlek meta twaqqaf
Thorilany.

-/ \bidld minn medicini li jragqu d-demm imsejha antagonisti tal-vitamina K (ez. warfarin) ghal
Thorinane
Waqgf I-antagonist tal-vitamina K. It-tabib tieghek se jitolbok taghmel testijiet tad-demm imsejha
INR u skont dan jghidlek meta tibda Thorinane.

- Bidla minn Thorinaneghal trattament b antikoagulant orali dirett
Waqgqaf Thorinane. Ibda hu l-antikoagulant orali dirett minn 0 sa saghtejn gabel il-hin li fih tkun kieku
se tiehu l-injezzjoni li jmiss, imbaghad kompli bhals-soltu.

- Bidla minn trattament b’antikoagulant orali dirett ghal Thorinane
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Ieqaf hu l-antikoagulant orali dirett. Tibdiex it-trattament b’Thorinanesa 12-il siegha wara l-ahhar
doza tal-antikoagulant orali dirett.

Uzu fit-tfal u fl-adolexxenti
Is-sigurta u l-effikacja ta” Thorinanema gietx stmata fit-tfal u fl-adolexxenti.

Jekk tuza Thorinaneaktar milli suppost

Jekk tahseb li inti uzajt wisq jew ftit wisq Thorinane, ghid lit-tabib, lill-infermier jew lill-ispizjar tieghek
immedjatament, anke jekk inti m’ghandek 1-ebda sinjali ta’ problema. Jekk tifel/tifla jinjettaw jew jibilgau
Thorinane, hudhom fid-dipartiment tal-emergenza ta’ sptar immedjatament.

Jekk tinsa tuza Thorinane

Jekk inti tinsa taghti doza lilek innifsek, hudha malli tiftakar. Taghtix lilek innifsek doza <oppja fl-istess
jum biex tpatti ghal doza li tkun insejt tichu. Meta zzomm djarju dan jghinek biex inti tkurt ¢ert/a li ma
gbiztx doza.

Jekk tieqaf tuza Thorinane

Jekk ghandek aktar mistogsijiet dwar l-uzu ta’ din il-medicina, stagsi lit-tabih jeviiill-ispizjar jew lill-
infermier tieghek.

Huwa importanti ghalik 1i inti tkompli tiehu injezzjonijiet ThorinanesaKemin it-tabib tieghek jiddeciedi li
jwaqqgafhom. Jekk inti tieqaf, inti jista’ jkollok taghqid tad-demm li jista® jkun perikoluz hafna.

4, Effetti sekondarji possibbli

Bhal kull medic¢ina simili ohra (medi¢ini li jnaqqsu t-#aghqid tad-demm), Thorinanejista’ jikkawza fsada li
tista’ tkun ta’ periklu ghall-hajja. F’xi kazijiet i]-arug tad-demm jista’ ma jkunx ovvju.

Jekk inti jkollok avveniment ta’ hrug ta’ demin,li ma jiqafx wahdu jew jekk ikollok sinjali ta’ hrug ta’
demm eccessiv (dghufija eccezzjonali, gh€in, pallidita, sturdament, ugigh ta’ ras jew nefha minghajr
spjegazzjoni), ikkonsulta lit-tabib tiegh€is 1ximedjatament.

It-tabib tieghek jista’ jiddeciedi lijzomimok taht osservazzjoni mill-grib jew jibdillek il-medicina.

Ieqaf uza Thorinaneu kellem tasibyew infermier mill-ewwel jekk ikollok xi sinjali ta’ reazzjoni allergika
severa (bhal diffikulta biex“tieive’ N-nifs, nefha fix-xufftejn, fil-halq, fil-gerzuma jew fl-ghajnejn).

Inti ghandek tghid litdtatib tieghek minnufih
o Jekk inti jkollek xi sinjal ta’ sadda ta’ vina jew arterja minn taghqid tad-demm bhal:
- bughawwieg bl-ugigh, hmura, shana jew nefha f"wiehed minn riglejk — dawn huma sintomi ta’
tromboz/fil-vini fil-fond
- gtaghva’ nifs, ugigh fis-sider, hass hazin jew tisghol id-demm — dawn huma sintomi ta’
enjbolizmu fil-pulmuni
e ek ghandek raxx bl-ugigh maghmul minn dbabar homor skuri taht il-gilda 1i ma jmorrux meta
taghfashom.
It-tabib tieghek jista’ jitolbok taghmel test tad-demm biex jiccekkja 1-ghadd ta’ plejtlits tieghek.

Lista totali ta’ effetti sekondarji possibbli:

Komuni hafna (jistghu jaffettwaw aktar minn persuna 1 minn kull 10)
e Hrugta’ demm.
e Zieda fl-enzimi tal-fwied.

Komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 10)
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o Titbengel aktar fa¢ilment mis-soltu. Dan jista’ jkun minhabba problema fid-demm gejja minn
ghadd baxx ta’ plejtils.

e Rqajja’ roza fil-gilda tieghek. Dawn x’aktarx jidhru l1-aktar f’post fejn inti tkun gejt injettat b’

Thorinane.

Raxx fil-gilda (horriqija, uritkarja).

Gilda hamra li tieklok.

Tbengil jew ugigh fil-post tal-injezzjoni.

Tnaqgis fl-ghadd ta¢-¢elluli homor tad-demm.

Ghadd gholi ta’ plejtlets fid-demm

Ugigh ta’ ras.

Mhux komuni (jistghu jaffettwaw sa persuna wahda minn kull 100)

Ugigh ta’ ras sever f’daqqa. Dan jista’ jkun sinjal ta’ hrug ta’ demm fil-mohh.

Thoss sensittivita u nefha fl-istonku. Inti jista’ jkollok hrug ta’ demm fl-istonku.

Feriti homor kbar b’ghamla irregolari fil-gilda bl-infafet jew minghajrhom.

Irritazzjoni fil-gilda (irritazzjoni lokali).

Jekk inti tinnota I-gilda tisfar jew 1-abjad tal-ghajnejn jisfar jew jekk l-awfina tieghek issir aktar
skura. Din tista’ tkun problema fil-fwied.

Rari (jistghu jaffettwaw sa persuna 1 minn kull 1,000)

e Reazzjoni allergika severa. Is-sinjali jistghu jinkludu: raxxsorablemi biex tibla’ jew biex tiehu n-
nifs, nefha fix-xufftejn, fil-wice, fil-gerzuma jew fl-ilsien.

e Zieda fil-potassium fid-demm. Dan x’aktarx jigri 1-akiar f*persuni bi problemi fil-kliewi jew bid-
dijabete. It-tabib tieghek se jkun jista’ jiccekkja dan biti jaghmel test tad-demm.

e Zieda fin-numru ta’ eosinophili fid-demm tieghiei, It-tdbib tieghek jkun jista’ jiécekkja dan billi
jghammillek test tad-demm.

e Jaqga’ x-xaghar.

e Osteoporozi (kundizzjoni fejn 1-ghadam tieghek jkun aktar probabbli li jinkiser) wara uzu ghal tul
ta’ zmien.

e Tingiz, titrix u dghufija fil-muskoli (5’mod partikolari fil-parti t’isfel tal-gisem tieghek) wara li
inti jkollok titgib tas-sinsla%jevt tkun hadt anestesija fis-sinsla.

e Telf ta’ kontoll fuq il-buziieq val-awrina tieghek jew l-imsaren (b’tali mod li ma tkunx tista’
tikkontrolla meta tmuisit+ojiit).

e Massa jew ghoqda ievsaliil-post tal-injezzjoni.

Rappurtar tal-effettisakendarji

Jekk ikollok xi effetti sakondarji, kellem lit-tabib jew lill-ispizjar tieghek. Dan jinkludi xi effett sekondarju
possibbli li mhiswviex elenkat f”dan il-fuljett. Tista’ wkoll tirrapporta effetti sekondarji direttament permezz
tas-sistema ta’ reopartar nazzjonali mnizzla fAppend¢i V. Billi tirrapporta I-effetti sekondarji tista’ tghin
biex tigi ppiavddta aktar informazzjoni dwar is-sigurta ta’ din il-medicina.

0. Kif tahzen Thorinane

Zomm din il-medi¢ina fejn ma tidhirx u ma tintlahaqx mit-tfal.

Tuzax din il-medi¢ina wara d-data ta’ meta tiskadi li tidher fuq it-tikketta u I-kartuna. Id-data ta’ meta
tiskadi tirreferi ghall-ahhar gurnata ta’ dak ix-xahar.

Ahzen taht 25 °C. Tiffrizax.
Wara d-dilwizzjoni s-soluzzjoni ghandha tintuza fi zmien 8 sighat.
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Tuzax din il-medi¢ina jekk tinnota xi bidla viziva fid-dehra tas-soluzzjoni.

Is-siringi mimlija ghal-lest b'Thorinane huma ghall-uzu ta' doza wahda biss. Armi kwalunkwe medi¢ina
mhux uzata.

Tarmix medicini mal-ilma tad-dranagg jew mal-iskart domestiku. Stagsi lill-ispizjar tieghek dwar kif
ghandek tarmi medi¢ini li m’ghadekx tuza. Dawn il-mizuri jghinu ghall-protezzjoni tal-ambjent.

6. Kontenut tal-pakkett u informazzjoni ohra

X'fih Thorinane

- Is-sustanza attiva hija enoxaparin sodium.

Kull mL fih 100 mg ta' enoxaparin sodium.

Kull siringa mimlija ghal-lest ta' 1.0 mL fiha 10,000 1U (100 mg) ta' enoxaparin sodium.
- L-ingredjent l-iehor huwa ilma ghall-injezzjonijiet.

Kif jidher Thorinane u I-kontenut tal-pakkett

1.0 mL ta' soluzzjoni f'bettija tas-siringa ta' hgieg newtrali ¢ar, minghajr kulur tat‘tip I b'labra mwahhla u
ghatu tal-labra maghluq b'tapp tal-gomma tal-chlorobutyl u virga tal-planger ta' polypropylene iswed.
Fornuti f'pakketti ta' 2 jew 10 siringi mimlijin ghal-lest.

Jista’ jkun li mhux il-pakketti tad-dagsijiet kollha jkunu fis-sua

Detentur tal-Awtorizzazzjoni ghat-Tqeghid fis-Suq

Techdow Pharma Netherlands B.V.
Strawinskylaan 1143, Toren C-11
1077XX Amsterdam

Olanda

Manifattur

National and Kapodistrian University of Athens,

Department of Chemistry, Se(vig2 Laboratory "Chemical Analysis - Quality Control"
Panepistimiopolis Zografqu

Ateni, Attiki 15771

II-Grecja

Dan il-fuljett!<ienrivedut I-ahhar '

Sorsi ohruinva' informazzjoni

LA1grinazzjoni dettaljata dwar din il-medicina tinsab fuq is-sit web tal-Agenzija Ewropea ghall-Medi¢ini:
N0 //www.ema.europa.eu.
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