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POVZETEK GLAVNIH ZN OSTI ZDRAVILA



W Zato zdravilo se izvaja dodatno spremljanje varnosti. Tako bodo hitreje na voljo nove
informacije o njegovi varnosti. Zdravstvene delavce napro$amo, da porocajo o katerem koli
domnevnem nezelenem ucinku zdravila. Glejte poglavje 4.8, kako porocati o nezelenih ucinkih.

1. IME ZDRAVILA

EVARREST matriks z lepilom za tkiva

2. KAKOVOSTNA IN KOLICINSKA SESTAVA

Sestavina 1:
humani fibrinogen 8,1 mg/cm?

Sestavina 2: @
humani trombin 40 i.e/cm>. O

Pomozne snovi z znanim uc¢inkom: Q

Vsebuje do 3,0 mmol (68,8 mg) natrija na matriks. @
Za celoten seznam pomoznih snovi glejte poglavje 6.1. /\/
* ‘ 2 >
3.  FARMACEVTSKA OBLIKA Q
matriks z lepilom za tkiva AO\\

Zdravilo EVARREST je belo do rumeno biolosk rbilno kombinirano zdravilo, ki je izdelano iz
fleksibilnega kompozitnega matriksa, oblozeneg umanim fibrinogenom in humanim trombinom.
Aktivna stran matriksa je videti prahasta, na @ktivni strani pa je izboCen valovit vzorec.

AQ

4. KLINICNI PODATKI

4.1 Terapevtske mdlkac«l@

Podporno zdravljenje ;6 rskih posegih pri odraslih, kjer standardne kirurske tehnike ne zadoscajo

(glejte poglavije 5.1
- za 1zboljsan ostaze.

e@: in nacin uporabe

Zdravil ARREST lahko uporabljajo samo kirurgi.

Odmerjanje
Pri koli¢ini in pogostnosti nanosa zdravila EVARREST se je vedno treba ravnati po osnovnih
klini¢nih potrebah bolnika.

Odmerek za nanos je odvisen od ve¢ dejavnikov, med drugim od vrste kirurSkega posega, velikosti
obmocja in nacina predvidene uporabe ter Stevila nanosov.

Koli¢ina zdravila EVARREST, ki ga boste namestili, je odvisna od povrsine in mesta krvavitve, ki jo
je treba zdraviti. Zdravilo EVARREST nanesete tako, da sega priblizno 1 do 2 cm Cez robove ciljnega
krvaveCega mesta. Matriks lahko razreZete tako, da njegova velikost in oblika ustrezata velikosti
krvavecega mesta.



Uporaba na vecjih krvavecih mestih, ki jih ni mogoce prekriti z eno enoto zdravila EVARREST, v
klini¢nih $tudijah ni bila preizkusena. Zdravilo EVARREST naj se uporablja le v enem sloju, in sicer
tako, da sega priblizno 1 do 2 cm prek robov rane na nekrvavece tkivo ali na sosednji matriks
EVARREST.

Hkrati lahko zdravite ve¢ krvavecih mest na telesu. Skupno je lahko na telesu zdravilo v povrsini, ki
ustreza najve¢ dvema enotama velikosti 10,2 cm % 10,2 cm ali §tirim enotam velikosti 5,1 cm x

10,2 cm, saj so dolgoro¢ne izkuSnje z uporabo vecjih koli¢in zdravila omejene. Uporaba vec kot Stirih
enot zdravila velikosti 10,2 cm x 10,2 ¢cm, ve¢ kot §tirih enot zdravila velikosti 5,1 cm x 10,2 cm ali
uporaba pri bolnikih, ki so Ze bili zdravljeni z zdravilom EVARREST, Se ni bila preucevana.

Ce z eno namestitvijo zdravila EVARREST hemostaza e ni doseZena, lahko zdravljenje ponovite.
Pediatricna populacija

Varnost in u¢inkovitost zdravila EVARREST pri otrocih od rojstva do 18. leta starosti e '@)ili
dokazani. Podatkov ni na voljo. &

Nacin uporabe KO
Samo za epilezijsko uporabo. Q

Za navodila za pripravo zdravila pred nanosom glejte poglavije 6.6. Zdraﬁ@reba vedno uporabljati
skladno z navodili, priporo¢enimi za to zdravilo (glejte poglavije 6.6). 2

*
4.3 Kontraindikacije Q\

*
° Zdravila EVARREST se ne sme uporabljati intra\ﬁ%s rno.
° Preobcutljivost na zdravilno u¢inkovino alig% oli pomozno snov, navedeno v poglavju
6.1.
° Zdravila EVARREST se ne sme uﬁ' ljati za zaustavitev hudih krvavitev iz velikih arterij
ali ven, kjer poskodba zilnih sten a poseg z ohranjanjeno prehodnostjo zil in bi bilo
zdravilo EVARREST med celj.e&e in absorpcijo nenehno izpostavljeno krvnemu pretoku in

pritisku. @

° Zdravila EVARREST$e%e sme uporabljati na predelih telesa, kjer je malo prostora (npr. v,
okoli ali v blizini odprtitt v kosti ali v predelih med kostmi), saj lahko oteklina stisne Zivce ali
krvne zile.

° Zdravila E ST se ne sme uporabljati v prisotnosti aktivnih okuzb ali na kontaminiranih
predelibs Kyér se lahko pojavi okuZzba.

4.4 ﬁ;@& opozorila in previdnostni ukrepi

Samo zalépilezijsko uporabo. Zdravila ne uporabljajte intravaskularno.

Ce matriks nenamerno namestite intravaskularno, lahko pride do Zivljenjsko nevarnih
tromboemboli¢nih zapletov.

Tako kot pri vseh zdravilih, ki vsebujejo beljakovine so mozne alergijske preobcutljivostne reakcije.
Znaki preobcutljivostnih reakcij so urtikarija, generalizirana urtikarija, tiS€anje v prsih, tezko dihanje
(sopihanje), hipotenzija in anafilaksa. Ce se pojavijo ti simptomi, je treba takoj prenehati z uporabo
zdravila. Ce pride do $oka, je treba uporabiti standardno medicinsko zdravljenje za primer $oka.

Zdravilo EVARREST se ne sme uporabljati na mestih, kjer so bili za zdravljenje hudih arterijskih
krvavitev uporabljeni §ivi ali druge mehanske metode podvezovanja.



Za tovrstno uporabo ni na voljo ustreznih podatkov.
Ni zadostnih podatkov za podporo uporabe tega zdravila v nevrokirurgiji ali za nanos skozi prozni
endoskop za zdravljenje krvavitve, pri Zilnih kirurSkih posegih ali pri gastrointestinalnih anastomozah.

Tako kot pri vseh vsadkih se lahko pojavi reakcija na tujek.

Zdravilo EVARREST se sme uporabiti samo v enem sloju, da ustrezno pokrije celotno krvavece
mesto in da sega priblizno 1 cm do 2 cm na nekrvavece tkivo, kar pripomore k sprijetju na mesto rane.
Velikost matriksa EVARREST mora biti omejena na velikost, ki je potrebna za hemostazo.

Zdravilo EVARREST vsebuje do 3,0 mmol (68,8 mg) natrija na matriks. To je treba upostevati pri
bolnikih na dieti s kontroliranim vnosom natrija.

Pri zdravilih, pripravljenih iz ¢loveske krvi in plazme, so potrebni standardni ukrepi za preprecevanje
okuzb, in sicer izbira darovalcev krvi in plazme, pregledovanje posameznih darovanih kolici

zbirov plazme na oznacevalce okuzb, vkljucitev korakov ucinkovite obdelave krvi in plaz i lahko
viruse inaktivirajo ali odstranijo. Vendar kljub temu pri uporabi zdravil, pripravljenih i ske krvi
ali plazme, ni mogoce povsem izkljuciti moZnosti prenosa okuzb. To velja tudi za n ali nove

viruse in druge patogene.

Uvedeni ukrepi so u¢inkoviti za viruse z ovojnico, kot so virus humane imunsk@nanjklj ivosti
(HIV), virus hepatitisa B (HBV) in virus hepatitisa C (HCV) ter za virus hepagitisa®A brez ovojnice
(HAYV). Uvedeni ukrepi lahko imajo omejeno vrednost proti virusom bre, %ice, kot je parvovirus
B19. Okuzba s parvovirusom B19 lahko resno ogroza nosecnice (okuzba pléda) in posameznike z
imunsko pomanjkljivostjo ali posameznike z nenormalno eritropo r. hemoliti¢no anemijo).

Za vodenje evidence o uporabljenih serijah je zelo priporocljivo pri vsaki uporabi zdravila
EVARREST zabelezita ime in Stevilka serije zdravila, kar mn&vpovezavo bolnika s serijo
zdravila.

4.5 Medsebojno delovanje z drugimi zdravili ibdAge oblike interakcij
Studij medsebojnega delovanja niso izvedli..‘ 6

Podobno kot primerljiva zdravila ali razt Cerombina se lahko izdelek spremeni, Ce je izpostavljen
raztopinam, ki vsebujejo alkohol, jod ab& e kovine (npr. antisepti¢ne raztopine). Taksne snovi je
treba pred vstavitvijo matriksa odsWﬁ v najvecji mozni meri.

4.6 Plodnost, nosecnost in<lojenje

Varnost fibrinskih lepil/hemestatikov za uporabo med nosecnostjo ali dojenjem ni bila preverjena v
nadzorovanih klini¢nj skusSanjih. Na podlagi eksperimentalnih §tudij na zivalih ni mogoce oceniti
varnosti zdravila V]‘Xzavi s sposobnostjo razmnozevanja, razvojem zarodka ali plodu, potekom
nosec¢nosti ter % em pred rojstvom in po njem.

Zato se o@ilo pri nosecnicah in doje¢ih materah uporablja le, ¢e je to nujno potrebno.
e

4.7 iv na sposobnost voZnje in upravljanja s stroji

Podatek ni potreben.
4.8 Nezeleni uéinki

Povzetek varnostnega profila

Pri bolnikih, zdravljenih s fibrinskimi lepili/hemostatiki, se lahko v redkih primerih pojavijo
preobcutljivostne ali alergijske reakcije (ki lahko vklju€ujejo angioedem, peko¢ obcutek in zbadanje
na mestu nanosa, bronhospazem, mrzlico, vrocinske oblive, generalizirano urtikarijo, glavobol,
koprivnico, hipotenzijo, letargijo, navzeo, nemirnost, tahikardijo, ti§¢anje v prsih, mravljin¢enje,
bruhanje, tezko dihanje). V posameznih primerih so te reakcije napredovale v hudo anafilakso. Pojav




taksnih reakcij je Se posebej verjeten pri veckratni uporabi zdravila ali pri bolnikih, pri katerih je znana
preobcutljivost na sestavine zdravila.

Redko se lahko pojavijo protitelesa na sestavine fibrinskega lepila ali hemostatika.

Ce matriks nenamerno uporabimo intravaskularno, lahko pride do tromboemboliénih zapletov (glejte
poglavje 4.4).

Za varnost v zvezi s prenosljivimi povzrocitelji glejte poglavje 4.4.

Nezeleni uinki

Varnostni podatki za zdravilo EVARREST se nanasajo na vrste pooperativnih zapletov, ki so bili
obicajno povezani s kirurSkimi okolji, kjer so izvajali preskusanja, in na osnovne bolezni bolnikov. Pri
klini¢nih preskusanjih sta bila najpogosteje porocana nezelena ucinka krvavitev in zviSana ra
fibrinogena, najresnej$i nezeleni ucinki pa so bili aspiracija, plju¢na embolija in krvavitev,

Zdravilo EVARREST so uporabili za zdravljenje krvavitev iz mehkih tkiv pri retro &nih,
intraabdominalnih, medeni¢nih ali torakalnih kirurskih posegih, krvavitev iz odprt{ sivih pri

kardiovaskularnih kirurskih posegih ter parenhimskih krvavitev pri kirurskih p h na jetrih ali
ledvicah v vseh klini¢nih preskusanjih, ki so zajemala 381 oseb, zdravljeni dravilom EVARREST,
in 272 kontrolnih oseb. Od vkljucenih oseb je 4,7 % oseb, zdravljenih z zdta%idlom EVARREST (18 od
381 oseb), in 2,6 % kontrolnih oseb (7 od 272 oseb) imelo enega ali \%1 clenih ucinkov.

*

V obdobju trzenja so z zdravilom EVARREST izvedli §tudijo Va@ v katero je bilo vkljucenih
150 oseb. To je bila prospektivna, randomizirana, kontroliran centri¢na Studija, ki je spremljala
klini¢no uporabnost zdravila EVARREST v primerjavi s s?b%\i no oskrbo (SoC- Standard of Care)
pri krvavitvah iz mehkih tkiv pri intraabdominalnih, ret itohealnih, medenicnih in nekardialnih
torakalnih kirurskih posegih. Standardna oskrba je bi ¢na kompresija ob uporabi topikalnega
razgradljivega hemostatika ali brez nje oziroma o0 abi katere koli druge dopolnilne hemostatske
tehnike, ki jo je kirurg uvrscal v svojo standjrdn 8 opkrbo.

Po kirur§kem posegu so osebe v Studiji s ggli do odpusta in nato Se 30. dan (+/-14 dni) po
odpustu. V obdobju spremljanja do 30.dni $6 ocenili in evidentirali pojavnost trombemboli¢nih
dogodkov, pojavnost dogodkov pogperativnih krvavitev, specificno povezanih s ciljnim mestom
krvavitve, in pojavnost zviSanih %brinogena v krvi.

*
V skupini z zdravilom EV T so porocali o enem (1/75) primeru nezelenega ucinka globoke
venske tromboze.

v 4. do 6. tedn 8. do 10. tednu po kirurskem posegu, z encimsko-imunskimi testi preiskali za
i(pimanemu trombinu in fibrinogenu. Pri treh osebah od 145 (~2 %) oseb v skupini,
avilom EVARREST, so po zdravljenju odkrili zvisanje titra protiteles proti trombinu.
ah od 145 (~1 %) oseb v skupini, zdravljeni z zdravilom EVARREST, so odkrili
prehodné’zvisanje titrov protiteles proti fibrinogenu, pri ¢emer so se ravni titrov vrnile na obic¢ajne
ravni v Casovni tocki 8. do 10. tedna.

>
V klini¢nih studij ai&ih tkiv so ocenili imunogenost tako, da so vzorce krvi, odvzete ob izhodiscu,

Nezeleni u€inki v obliki preglednice

Podatke iz osmih klini¢nih preskusanj z zdravilom EVARREST so zdruzili v integriran nabor
podatkov, iz katerega izhajajo pogostnosti pojavljanja, opisane v spodnji preglednici. V integriranih
analizah je bilo z zdravilom EVARREST zdravljenih 381 bolnikov, 272 bolnikov pa je prejemalo
kontrolno zdravljenje.

Vsi nezeleni ucinki, o katerih so porocali v klini¢nih preskusanjih, so se pojavljali s pogostnostjo manj
kot 1 % (obcasni). O najvec nezelenih ucinkih so porocali kot o enkratnih dogodkih: intraabdominalna
krvavitev, abdominalna distenzija, anemija, torakalna drenaza, plevralni izliv, abdominalni absces,

ascites, globoka venska tromboza, lokalizirana intraabdominalna tekocinska formacija, medoperativna
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krvavitev, ishemi¢na Crevesna in pljucna embolija, z izjemo zviSanja fibrinogena v krvi (3 nezeleni
ucinki; 0,8 %), anastomozne krvavitve (3 nezeleni ucinki; 0,8 %) in pooperativne krvavitve
(2 nezelena ucinka; 0,5 %).

Nezeleni ucinki so navedeni po naslednjih kategorijah in pogostnosti: zelo pogosti (>1/10); pogosti
(>21/100 do < 1/10); ob¢asni (>1/1.000 do <1/100); redki (=1/10.000 do <1/1.000); in zelo redki

(<1/10.000); neznani (ni mogoce oceniti iz razpolozljivih podatkov).

Preglednica 1 Povzetek neZelenih ucinkov za zdravilo EVARREST

Organski sistem po MedDRA Priporoceni izraz Pogostnost
Zilne bolezni globoka venska tromboza Obcasni
Bolezni dihal, prsnega kosa in Aspiracija Obcasni
mediastinalnega prostora Plevralni izliv Obcasni

Plju¢na embolija Obcasni \
Bolezni prebavil Napihnjen trebuh Obcagmi &/

Ascites Ob i

Krvavitev @sni

° krvavitev iz prebavil

° intraabdominalna krvavitev <

Lokalizirano nabiranje tekocine v treb Obcasni

Nabiranje tekocine okoli trebusne slifidvke Obcasni
Preiskave ZviSana raven fibrinogena v krviZn, i Obcasni
Poskodbe in zastrupitve ter Krvavitev po operaciji 4 Obcasni
zapleti pri posegih Krvavitev med operacijo Q Obcasni

Anastomozna krvavite(\g Obcasni

o"’
Opis izbranih neZelenih uc¢inkov A
Plju¢na embolija O
Po vsakem vecjem kirurSkem posegu lahko ast krvni strdki, vkljucno s strdki, ki lahko po
krvnih zilah potujejo v druge dele telesa, Se fosgbej pljuca (pljucni embolus). V klini¢nih preskusanjih
z zdravilom EVARREST niso opazili raz ed zdravilom EVARREST in kontrolnimi skupinami
glede pojavnosti tromboticnih dogodkw T trenutno ne kaze na zviSano tveganje pri uporabi zdravila
EVARREST. Zaradi narave kirurskih posegov in fizioloskega odziva na kirursko travmo pri vseh
operiranih osebah obstaja tvegé%oj av trombembolije.

*

Globoka venska tromboza \

Splosna pojavnost globoke\ienske tromboze, ki so jo opazili med klini¢nimi preskusanji, je bila
skladna z objavljent @mtki in ne kaze na zvi$ano tveganje za tromboti¢ne dogodke pri osebah,
zdravljenih z zdr% EVARREST, vendar pa na osnovi razpolozljivih podatkov tveganja ni

mogoce povse% jjuciti.

Protite s& trombinu
Pri tréh pseBah od 145 (~2 %) oseb v skupini v klinicnem preskuSanju, zdravljeni z zdravilom

EVARREST, so po zdravljenju odkrili zviSanje titra protiteles proti trombinu. V nobeni skupini
zdravljenja ni noben od bolnikov imel pomembne spremembe titra protiteles proti trombinu ali
fibrinogenu.

Porocanje o domnevnih nezelenih u¢inkih

Porocanje o domnevnih nezelenih u€inkih zdravila po izdaji dovoljenja za promet je pomembno.
Omogoca namre¢ stalno spremljanje razmerja med koristmi in tveganji zdravila. Od zdravstvenih
delavcev se zahteva, da porocajo o katerem koli domnevnem nezelenem ucinku zdravila na nacionalni
center za porocanje, ki je naveden v Prilogi V.

4.9 Preveliko odmerjanje

O primerih prevelikega odmerjanja niso porocali.




5. FARMAKOLOSKE LASTNOSTI
5.1 Farmakodinamicne lastnosti
Farmakoterapevtska skupina: antihemoragiki, lokalni hemostatiki, oznaka ATC: B02BC30

Mehanizem delovanja

Zdravilo EVARREST vsebuje humani fibrinogen in humani trombin v obliki suhe obloge na povrsini
absorbilne kompozitnega matriksa. V stiku s fizioloskimi teko¢inami, npr. krvjo, limfo ali fiziolosko
raztopino natrijevega klorida, se aktivirata sestavini obloge in z reakcijo fibrinogena in trombina se
pricne zadnja faza fizioloske koagulacije krvi. Fibrinogen se pretvori v fibrinske monomere, ki
spontano polimerizirajo in tvorijo fibrinski strdek, ki drzi matriks trdno na povrsini rane. Fib nato
krizno poveze z endogenim faktorjem XIII in tako ustvari trdno mehansko stabilno ﬁbr§ €70 Z

dobrimi adhezivnimi lastnostmi.

obicajno uporablja kot hemostat. Matriks omogoca fizicno podporo in veliko p no za nanos
bioloskih sestavin in zagotavlja naravno mehansko trdnost izdelku, kar om rbo strdkov.
Tvorba strdkov pri zdravilu EVARREST je lastnost matriksa; tvori meh Oﬁ'regrado do krvavitve
in ojaca mesto rane. Naravin postopek celjenja se zacne, ko se fibrin 1in telo absorbira
zdravilo; absorpcija naj bi trajala priblizno 8 tednov, kot je bilo ugb\ no na primeru glodavcev in
svinj.

Kompozitni matriks je sestavljen iz poliglaktina 910 in oksidirane regenerirane cg , ki se

Klini¢na ucinkovitost in varnost \\h

V klini¢nih $tudijah so dokazali hemostazo pri blagih d krvavitvah mehkega tkiva pri
skupno 141 osebah (111 oseb je bilo zdravljenih z i orn EVARREST, 30 oseb pa je prejemalo
kontrolno zdravljenje) med abdominalnimi in ret onealnimi operacijami ter operacijami

medenice in prsnega kosa (brez operacij src aljnjem preskusanju pri 91 bolnikih (59 oseb je

bilo zdravljenih z zdravilom EVARREST in kontrolnim zdravilom) med abdominalnimi in
retroperitonealnimi operacijami ter opera medenice in prsnega koSa (brez operacij srca) so
dokazali hemostazo pri hudih krvavitv. kega tkiva. V dveh klini¢nih $tudijah pri 206 bolnikih, ki

so imeli kirurski poseg na jetrih (1 %olnikov je bilo zdravljenih z zdravilom EVARREST in
96 bolnikov je bilo zdravljenih s olnim zdravilom), so dokazali hemostatsko uc¢inkovitost pri
vztrajni parenhimski krvavitvi

Izvedena je bila prospektix@ randomizirana, kontrolirana klini¢na $tudija, v katero je bilo vkljucenih
156 oseb (76 oseb,,; @enih z zdravilom EVARREST, in 80 oseb, zdravljenih s hemostatikom na
kolagenskem no AN, kateri so dokazali varnost in hemostatsko u¢inkovitost zdravila EVARREST

kot dopolnllne avila pri nadzoru krvavitve med kardiovaskularnim kirurskim posegom.
Pediat ulacua
Evrops encija za zdravila je zaCasno odlozila zahtevo za predlozitev rezultatov $tudij z zdravilom

ST za eno ali ve¢ podskupin pediatri¢ne populacije za zdravljenje krvavitev, ki so posledica
kirurSkega postopka (za podatke o uporabi pri pediatricni populaciji glejte poglavje 4.2).

5.2 Farmakokineti¢ne lastnosti

Zdravilo EVARREST je namenjeno samo za epilezijsko uporabo. Intravaskularna uporaba je
kontraindicirana. Posledi¢no na ljudeh intravaskularne farmakokineti¢ne Studije niso bile izvedene.
Studije so bile izvedene na kuncih, kjer so ocenjevali absorpcijo in eliminacijo trombina pri namestitvi
na razrezano povrsino jeter po delni hepatektomiji. Z uporabo '*’I-trombina je bilo dokazano, da je
pocasna absorpcija biolosko neaktivnih peptidov posledica razgradnje trombina, ki je dosegel najvisje
koncentracije v plazmi (Cmax) po 6—8 urah. Pri Ciax plazemska koncentracija predstavlja le 1 do 2 %
uporabljenega odmerka.

Fibrinska lepila/hemostatiki se presnavljajo enako kot endogeni fibrin, s fibrinolizo in fagocitozo.
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Ko se bioloske sestavine resorbirajo, se sestavini matriksa (poliglaktin 910 in oksidirana regenerirana
celuloza) popolnoma resorbirata. Pri §tudijah na zivalih se je zdravilo EVARREST resorbiralo v
56 dneh, ko se je uporabljalo v pricakovanem klinicnem odmerku.

5.3 Predklini¢ni podatki o varnosti

Hemostatska uc¢inkovitost zdravila EVARREST je bila izkazana na $tevilnih zivalskih modelih, kjer so
med drugimi opazovalnimi dogodki ocenjevali ¢as do hemostaze in izgubo krvi po zdravljenju.
Predklini¢ni podatki o sestavini matriksa na osnovi Studij citotoksi¢nosti, preobcutljivosti, intrakutane
reaktivnosti, akutne sistemske toksi¢nosti, z materialom povzro¢ene pirogenosti, subkroni¢ne
toksicnosti, genotoksi¢nosti, vsaditve in hemokompatibilnosti ne kazejo posebnega tveganja za
Cloveka.

Z 90-dnevno Studijo na podganah so ocenjevali subkroni¢no sistemsko toksi¢nost in imunogenost
zdravila EVARREST po subkutani vsaditvi in niso opazili znakov toksi¢nih u¢inkov in zvi§

imunogenosti, ki je povezana z zdravili, ki vsebujejo fibrinska lepila. @
6. FARMACEVTSKI PODATKI O

6.1 Seznam pomozZnih snovi 2

kompozitni matriks (poliglaktin 910 in oksidirana regenerirana celulg /k g/cm2
argininijev klorid @

glicin

natrijev klorid

natrijev citrat O\\

kalcijev klorid
humani albumin

manitol 60

natrijev acetat

6.2 Inkompatibilnosti AQ

Zaradi pomanjkanja Studij kompat osti zdravila ne smemo mesati z drugimi zdravili.

6.3 Rok uporabnosti \®

2 leti.
Ko je vrecka iz foly %@m lahko zdravilo EVARREST ostane na voljo za uporabo na sterilnem
mestu ves ¢as opgr a postopka.

Pos&{a@vodila za shranjevanje
Shran@mri temperaturi do 25 °C. Ne zamrzujte.
6.5 Vrsta ovojnine in vsebina
Matriks z lepilom za tkiva 10,2 cm x 10,2 cm na pladnju (poliester). Pladenj je v vrecki (s poliestrom
laminirana aluminijasta folija) z zapiralom. V paketu je 1 matriks z lepilom za tkiva velikosti 10,2 cm
x 10,2 cm.
Matriks z lepilom za tkiva 5,1 cm x 10,2 cm na pladnju (poliester). Pladenj je v vrecki (s poliestrom
laminirana aluminijasta folija) z zapiralom. V paketu sta 2 matriksa z lepilom za tkiva velikosti 5,1 cm

x 10,2 cm.

6.6 Posebni varnostni ukrepi za odstranjevanje in ravnanje z zdravilom



Navodila za uporabo so opisana tudi v razdelku z informacijami za zdravstvene delavce v Navodilih
za uporabo.

Zdravilo EVARREST je pripravljeno za uporabo, pakirano v sterilni ovojnini in ga je treba
uporabljati v skladu s sterilnimi tehnikami v asepti¢nih pogojih. Zdravilo s poskodovano
ovojnino zavrzite.

Zdravilo odprite tako, da iz Skatle vzamete vrecko iz folije, jo previdno odprete s potegom, pri
tem pa preprecite stik z notranjostjo folije ali belim sterilnim pladnjem, na katerem je zdravilo
EVARREST.

Beli sterilni pladenj vzemite iz vrecke in ga poloZite na sterilno mesto.

Pladenj trdno drzite z roko tako, da je stran z luknjicami obrnjena navzgor, s pomocjo j€%ickov
ob straneh pladnja pa z drugo roko odstranite zgornji del pladnja.

Na spodnjem delu pladnja je zdravilo EVARREST, pri ¢emer je stran z u¢ink Qmerjena
navzdol. Stran z zdravilno u¢inkovino je videti prahasta. Stran brez zdravih% inkovine ima
izbocen valovit vzorec.

Ko zdravilo EVARREST odprete, pocakajte, da se posusi. Izdelek,ltl’f ostane na sterilnem
mestu, da je na voljo za uporabo ves ¢as posega. Zdravilo EVARREST se ne prijema na
rokavice, kles¢e ali kirur§ke instrumente.

0\
Uporaba zdravila EVARREST . @Q

Zdravilo EVARREST namestite tako, da ga priblizno t&@\t trdno pritiskate z roko.

1.

S sterilnimi skarjami previdno obrezite zd v@EVARREST tako, da bo ustrezalo potrebni
velikosti in obliki za prileganje ter olhcr‘anj aéstika s krvavecim mestom in da bo segalo
priblizno 1 cm do 2 cm prek robov. zdravilo EVARREST na pladnju, naj bo njena
aktivna, bela do rumena prahasta st@ rnjena navzdol.

Z mes @mor boste namestili zdravilo, odstranite odvecno kri ali tekocino, €e je to potrebno
zai %Sanje vidljivosti. Vir krvavitve je treba jasno dolociti in zagotoviti, da je matriks

r EVARREST namesc¢en neposredno na viru krvavitve, tako da ga povsem prekriva.
Z@ravilo EVARREST je mogoce uporabiti na mestu aktivne krvavitve.

Aktivno stran zdravila EVARREST namestite na krvavece mesto tako, da omogocite popoln
stik s tkivom. Matriks se aktivira ob stiku s teko¢ino in se prilepi ter prilagodi tkivu.

N




4, Uporabite zdravilo EVARREST ustrezne velikosti, da ustrezno pokrije celotno krvavece mesto
in da sega priblizno 1 cm do 2 cm na nekrvavece tkivo, kar pripomore k sprijetju na mesto rane.

5a) Da zagotovite popoln stik zdravila EVARREST s krvaveco povr§ino, nanj pritisnite s suho ali
vlazno kirursko gazo ali z blazinicami za laparotomijo.

2

$

S
A

5b) Za zagotavljanje hemostaze z roko nemudoma pritisnite po celg ni@ﬁréini zdravila

EVARREST (vkljucno s podro¢jem prekrivanja) z zadostno*site) a v celoti zaustavite
krvavitev. Pritiskajte priblizno 3 minute, da obvladate krv@
*

)
N
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ob -

Vié //
<

6. Nezno odstranite kirurSko gazo alislazinice za laparotomijo z mesta namestitve, ne da bi pri
tem premaknili ali odstranili
zagotovite, da je hemost
zadovoljni z namestitviy
zdravila EVARRE

vilo EVARREST ali strdek. Preglejte zdravilo EVARREST in
sezena in da se na mestu krvavitve matriks ni nagubal. Ce niste
ravila EVARREST, ga odstranite in uporabite novega. Matriks

i je absorbilen, bo ostal na mestu in se sprijel s tkivom.

7. Mesto namestitve je treba med operacijo pregledovati, da preverite vzdrzevanje hemostaze.

Ponovno zdravljenje

° Ce je matriks z lepilom za tkiva EVARREST prepognjen, zmeckan ali zguban, ga bo morda
treba ponovno namestiti. Ce niste zadovoljni z namestitvijo zdravila EVARREST, uporabljen
matriks odstranite in postopek namestitve ponovite z novim matriksom z lepilom za tkiva
EVARREST.
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° Ce je krvavitev $e prisotna, ker krvaveéi predel ni dovolj prekrit, lahko uporabite dodatne
matrikse EVARREST. Nanesite jih v enem sloju; pazite, da se robovi prekrivajo (priblizno 1
do 2 cm) z obstoje¢im matriksom EVARREST.

° Ce krvavitev ne preneha zaradi nepopolnega sprijetja s tkivom (krvavitev izpod obveze
vztraja), odstranite matriks EVARREST in uporabite novega.

° Ce krvavitev po doloenem &asu pritiskanja ne preneha, uporabljeno zdravilo EVARREST
matriks z lepilom za tkiva odstranite in preglejte mesto krvavitve. Ce niso potrebni nobeni
drugi primarni hemostati¢ni ukrepi (npr. standardne kirurske tehnike), zgornji postopek
namestitve ponovite z novim matriksom EVARREST.

Odstranjevanje

"

$

Omrix Biopharmaceuticals NV @Q
Leonardo Da Vincilaan 15 /\/

1831 Diegem

Neuporabljeno zdravilo ali odpadni material zavrzite v skladu z lokalnimi predpisi.

7. IMETNIK DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

Belgija ¢ @
Telefon: +32 2 746 30 00 Q\
Telefaks: + 32 2 746 30 01 .\\@

8. STEVILKA (STEVILKE) DOVOLJENJA OLJENJ) ZA PROMET Z
ZDRAVILOM 6

EU/1/13/868/001 "0

EU/1/13/868/002

9. DATUM PRIDOBITVE @&LJ SANJA DOVOLJENJA ZA PROMET Z
ZDRAVILOM .

N

Datum prve odobritve: 299thember 2013
10. DATUR}E&NJE REVIZIJE BESEDILA

Podrobpe Q acije o zdravilu so objavljene na spletni strani Evropske agencije za zdravila
http:/ Lema.europa.cu.
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PRILOGA 11

A. 1ZDELOVALEC (IZDELOVALCI) BIOLOSKE(IH) é\.
ZDRAVILNE(IH) UCINKOVINE (UCINKOVIN) IN
IZDELOVALEC (IZDELOVALCI), ODGOVOREN (Q
(ODGOVORNI) ZA SPROSCANJE SERIJ &O

B. POGOJI ALI OMEJITVE GLEDE OSKRBE IN UP R&E

C. DRUGI POGOJI IN ZAHTEVE DOVOLJENJA

PROMET Z ZDRAVILOM . (b
D. POGOJI ALI OMEJITVE V ZVEZI Z IN
UCINKOVITO UPORABO ZDRA

o)
LO
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A. IZDELOVALEC (IZDELOVALCI) BIOLOSKE(IH) ZDRAVILNE(IH) UCINKOVINE
(UCINKOVIN) IN IZDELOVALEC (IZDELOVALCI), ODGOVOREN (ODGOVORNI)
ZA SPROSCANJE SERIJ

Ime in naslov izdelovalca (izdelovalcev) bioloske(ih) zdravilne(ih) uéinkovine (uéinkovin)

humani fibrinogen in humani trombin:

Omrix Biopharmaceuticals Ltd.

Plasma Fractionation Institute (Omrix - PFI), MDA Services Center
Sheba Medical Center

Ramat Gan 5262000

POB 888

Kiryat Ono 5510801

Izrael @
humani fibrinogen: O®

Omrix Biopharmaceuticals Ltd.

Jerusalem Plant (Omrix-JP) K
5 Kiryat Hamada St., Q
Ramot Meir Building @
Har-Hotzvim P.0.B. 45075 /\/
Jerusalem 9777605

\

Ime in naslov izdelovalca (izdelovalcev), odgovornega ( OC%@

Omrix Biopharmaceuticals N. V. A
Leonardo Da Vincilaan 15

1831 Diegem 60
(@

Belgija <4

2

B. POGOJI ALI OMEJITVE séL E OSKRBE IN UPORABE

Predpisovanje in izdaja zdrayi@ s posebnim reZimom, uporablja se samo v specializiranih
prostorih (glejte Prilogo I:@q ek glavnih znacilnosti zdravila, poglavje 4.2).

o Uradna spl; serije:

V skladu s ¢le 14 Direktive 2001/83/ES z vsemi dopolnitvami in spremembami, serijo
uradno spés{ vni laboratorij ali laboratorij, dolocen v ta namen

C. ﬂﬁGI POGOJI IN ZAHTEVE DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

. Redno posodobljena porocila o varnosti zdravila (PSUR)

Zahteve glede predlozitve rednega posodobljenega porocila o varnosti zdravila za to zdravilo so
dolocene v seznamu referenc¢nih datumov EU (seznamu EURD), opredeljenem v ¢lenu 107¢(7)

Direktive 2001/83/ES, in vseh kasnejsih posodobitvah, objavljenih na evropskem spletnem portalu o
zdravilih.

D. POGOJI ALI OMEJITVE V ZVEZI Z VARNO IN UCINKOVITO UPORABO
ZDRAVILA

13



o Nacdrt za obvladovanje tveganja (RMP)

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom bo izvedel zahtevane farmakovigilan¢ne aktivnosti in
ukrepe, podrobno opisane v sprejetem RMP, predlozenem v modulu 1.8.2 dovoljenja za promet z
zdravilom, in vseh nadaljnjih sprejetih posodobitvah RMP.

Posodobljen RMP je treba predloziti:

. na zahtevo Evropske agencije za zdravila;

o ob vsakr$ni spremembi sistema za obvladovanje tveganj, zlasti kadar je tovrstna sprememba
posledica prejema novih informacij, ki lahko privedejo do znatne spremembe razmerja med

koristmi in tveganji, ali kadar je ta sprememba posledica tega, da je bil dosezen pdtnemben
mejnik (farmakovigilancni ali povezan z zmanjSevanjem tveganja). @

14
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PRILOGA III Q

OZNACEVANJE IN NAVODILO ZA UPOR«@

N
O
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PODATKI NA ZUNANJI OVOJNINI IN PRIMARNI OVOJNINI

Skatla (10,2 cm x 10,2 cm, 5,1 cm x 10,2 cm) in vredka iz folije (10,2 cm x 10,2 cm)

1. IME ZDRAVILA

EVARREST matriks z lepilom za tkiva

2. NAVEDBA ENE ALI VEC ZDRAVILNIH UCINKOVIN

Zdravilo EVARREST na cm?* vsebuje \'

humani fibrinogen 8,1 mg @

humani trombin 40 i.e. @
O

3.  SEZNAM POMOZNIH SNOVI O

N
Pomozne snovi: /1/@'
kompozitni matriks (poliglaktin 910 in oksidirana regenerirana celulo
argmlmj ev klorid

natrijev klorid

natrijev citrat O\\

kalcijev klorid
humani albumin

manitol 60

natrijev acetat

4. FARMACEVTSKA OBLIKA %EBINA

Vsebuje en matriks z lepilom zaflaya (10,2 cm % 10,2 cm)
*

Vsebuje dva matriksa z le@za tkiva (5,1 cm x 10,2 cm)

2 enoti
.§O

5. POST IN POT(I) UPORABE ZDRAVILA

za epi€zij uporabo
Pred up o preberite priloZeno navodilo!

6. POSEBNO OPOZORILO O SHRANJEVANJU ZDRAVILA ZUNAJ DOSEGA IN
POGLEDA OTROK

Zdravilo shranjujte nedosegljivo otrokom!

| 7. DRUGA POSEBNA OPOZORILA, CE SO POTREBNA

‘ 8. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVILA

17



EXP

9. POSEBNA NAVODILA ZA SHRANJEVANJE

Shranjujte pri temperaturi do 25 °C. Ne zamrzujte.

10. POSEBNI VARNOSTNI UKREPI ZA ODSTRANJEVANJE NEUPORABLJENIH
ZDRAVIL ALI 1Z NJIH NASTALIH ODPADNIH SNOVI, KADAR SO POTREBNI

Neporabljeno zdravilo ali odpadni material zavrzite v skladu z lokalnimi predpisi. \'

<

11. IME IN NASLOV IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAV L ‘

.&\}
Omrix Biopharmaceuticals NV Q

Leonardo Da Vincilaan 15

1831 Diegem @'
Belgija /1/
Q0

12. STEVILKA(STEVILKE) DOVOLJENJA (DOVQL@q) ZA PROMET Z
ZDRAVILOM
O‘ ’

EU/1/13/868/001

EU/1/13/868/002 60
J

13. STEVILKA SERIJE @

Lot @
’\@

14. NACIN IZDAJANANZDRAVILA

Predpisovanje in K%Qravila je le na recept.

| 15. )‘j fILA ZA UPORABO |

‘ 16. PODATKI V BRAILLOVI PISAVI ‘

Sprejeta je utemeljitev, da Braillova pisava ni potrebna.

‘ 17. EDINSTVENA OZNAKA —- DVODIMENZIONALNA CRTNA KODA

Vsebuje dvodimenzionalno ¢rtno kodo z edinstveno oznako.

18



‘ 18. EDINSTVENA OZNAKA -V BERLJIVI OBLIKI

PC: {stevilka}
SN: {stevilka}
NN: {stevilka}

19



PODATKI, KI MORAJO BITI NAJMANJ NAVEDENI NA PRETISNEM OMOTU ALI
DVOJNEM TRAKU

Vrecka iz folije (5,1 cm x 10,2 cm)

1. IME ZDRAVILA

EVARREST matriks z lepilom za tkiva

Zdravilo EVARREST na cm? vsebuje

humani fibrinogen 8,1 mg
humani trombin 40 i.e. é\,
Vsebuje en matriks z lepilom za tkiva (5,1 cm x 10,2 cm) @

| 2. IME IMETNIKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM Q

Omrix Biopharmaceuticals NV /\/@'
R

(3. DATUM IZTEKA ROKA UPORABNOSTI ZDRAVHQ\\

EXP \\
AO

| 4. STEVILKA SERIJE b
X

Lot 0
AQ

5.  DRUGI PODATKI

za epilezijsko uporabo @

Pred uporabo preberite pr1 0 navodilo!
Shranjujte pri temp@ do 25 °C. Ne zamrzujte.
EU/1/13/868/ A

,\/6

20



1LO ZA UP ®®

) &é’& &éo
‘ &050

) Q\@’b

A\O

21



Navodilo za uporabo

EVARREST matriks z lepilom za tkiva
humani fibrinogen/humani trombin

W Za to zdravilo se izvaja dodatno spremljanje varnosti. Tako bodo hitreje na voljo nove
informacije o njegovi varnosti. Tudi sami lahko k temu prispevate tako, da porocate o katerem koli
nezelenem ucinku zdravila, ki bi se utegnil pojaviti pri vas. Glejte na koncu poglavja 4, kako porocati
o nezelenih ucinkih.

Pred zacetkom uporabe zdravila natan¢no preberite navodilo, ker vsebuje za vas pomembne

podatke!

- Navodilo shranite. Morda ga boste Zeleli ponovno prebrati. \

- Ce imate dodatna vprasanja, se posvetujte z zdravnikom. @

- Ce opazite kateri koli nezeleni u¢inek, se posvetujte z zdravnikom. Posvetujte s@ée opazite
katere koli nezelene uc¢inke, ki niso navedeni v tem navodilu. Glejte poglavje 0

Kaj vsebuje navodilo Q
1 Kaj je zdravilo EVARREST in za kaj ga uporabljamo @

2 Kaj morate vedeti, preden boste zdravljeni z zdravilom EVA S

3 Kako uporabljati zdravilo EVARREST ¢ %

4. Mozni neZeleni uginki Q

5. Shranjevanje zdravila EVARREST @

6

*
Vsebina pakiranja in dodatne informacije O\\
1. Kaj je zdravilo EVARREST in za kaj g4 ho) abljamo
n)

Zdravilo EVARREST je kombinirano zdr@ iz absorbilnega materiala (matriksa), obloZenega s
humanim fibrinogenom in humanim trom@

Fibrinogen je beljakovina, ki jo pr}aaiijo iz krvi in tvori krvne strdke v prisotnosti encima trombina.
Ko se suha prahasta obloga zdiayile/ EVARREST omoc¢i, za¢neta trombin in fibrinogen nemudoma
koagulirati. Nastali fibrinskd @ se vdela v matriks, zaradi ¢esar se zdravilo EVARREST trdno
oprime okoliskega tkiva. Q

Zdravilo EVARRE @porablja pri kirurSkih posegih na odraslih bolnikih za ustavitev krvavitve in

mezenja krvi med N om. Nanese se neposredno na tkivo, kjer se trdno sprime in ustavi krvavitev.
Matriks po opefgiostane na mestu in ga telo absorbira.

\

2. orate vedeti, preden boste zdravljeni z zdravilom EVARREST:
Kirurg matriksa EVARREST ne sme uporabljati v naslednjih primerih:
Zdravilo EVARREST ni primerno za vstavljanje v krvne Zile.

Z zdravilom EVARREST ne smete biti zdravljeni, ¢e ste alergi¢ni na humani fibrinogen ali humani
trombin ali katero koli drugo sestavino tega zdravila (navedene v poglavju 6).

Zdravila EVARREST se ne sme uporabljati na poSkodovanih stenah velikih arterij ali ven, kjer je
zdravilo izpostavljeno nenehnemu krvnemu pretoku in tlaku.
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Zdravilo EVARREST se ne sme uporabljati v zaprtih predelih (npr. znotraj, v okolici ali zraven
odprtin ali prehodov v kosteh ali drugih omejenih predelov okoli kosti), kjer lahko pride do otekanja in
posledi¢nega stiskanja zivcev ali krvnih zil.

Zdravilo EVARREST se ne sme uporabljati v prisotnosti aktivnih okuzb ali na kontaminiranih mestih
telesa, saj se lahko pojavi okuzba.

Opozorila in previdnostni ukrepi
Pred zdravljenjem z zdravilom EVARREST se posvetujte s kirurgom.

Za tovrstno uporabo ni na voljo ustreznih podatkov.

Uporaba zdravila EVARREST v naslednjih posegih $e ni bila preucevana, zato ni na voljg™gobenih
informacij, ki kazejo na njegovo uc¢inkovitost:

- operacija mozganov ali hrbtenjace, @
- obvladovanje krvavitve v trebusni votlini in ¢revesju z endoskopsko Vstavﬁ zdravila (skozi
cev),

- tesnjenje pri kirurskih posegih v crevesju.

Reakcije na tujke /\/

Kot pri vsakem vsadku tudi pri tem obstaja nevarnost za razvoj ije na tuji material. To lahko
poveca verjetnost tezav pri celjenju. Zdravilo EVARREST se ? orabiti samo v enem sloju, da
ustrezno pokrije celotno krvavece mesto in da sega priblﬁn& do 2 cm na nekrvavece tkivo, kar

pripomore k sprijetju na krvavece mesto. Velikost ma EVARREST mora biti omejena na
velikost, ki je potrebna za ustavitev krvavitve. :

Preobcutljivostne reakcije

Mozne so alergijske preobcutljivostne re kcijblnaki tovrstnih reakcij so koprivnica, izpuscaj,
tiscanje v prsih, tezko dihanje (sopihanje), enzija in anafilaksa (hitro nastala huda reakcija). Ce se
ti simptomi pojavijo med operacijo, je tre@ rabo zdravila nemudoma prekiniti.

Prenos povzrociteljev okuzb
Ce se zdravilo pripravi iz Cloves @1 ali plazme, se uvedejo doloceni ukrepi v izogib okuzbam, ki bi
se lahko prenasale na bolnika. ljucuje:

- previdno izbiro dar(@ev krvi in plazme za zagotovitev izkljucitve prenaSalcev okuzb,
- pregledovanl @amezmh darovanih koli¢in in zbirov plazme na znake prisotnosti

virusov/oku.
- vkljucite ‘l;akov v postopke obdelave krvi in plazme, ki lahko viruse inaktivirajo ali
ods a@

Venddr kljfth tem ukrepom pri uporabi zdravil, pripravljenih iz ¢loveske krvi ali plazme, ni mogoce
povsem @zkljuciti moznosti prenosa okuzb. To velja tudi za neznane ali nove viruse in druge vrste
okuzb.

Ukrepi, uvedeni v proizvodnji fibrinogena in trombina, so u€inkoviti za viruse z ovojnico, kot so virus
humane imunske pomanjkljivosti (HIV), virus hepatitisa B in virus hepatitisa C ter za virus hepatitisa
A brez ovojnice. Uvedeni ukrepi pa imajo lahko le omejeno vrednost proti virusom brez ovojnice, kot
je parvovirus B19. Okuzba s parvovirusom B19 lahko resno ogroza nosecnice (okuzba ploda) in
posameznike z imunsko pomanjkljivostjo ali posameznike z anemijio (npr. anemijo srpastih celic ali
hemoliticno anemijo).

Za vodenje evidence o uporabljenih serijah je zelo priporocljivo, da se pri vsaki uporabi zdravila
EVARREST zabelezita ime in $tevilka serije zdravila.
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Otroci in mladostniki
Zdravilo EVARREST ni priporoc¢ljivo za uporabo pri otrocih in mladostnikih, mlajsih od 18 let.
Druga zdravila in zdravilo EVARREST

Obvestite zdravnika, ¢e jemljete, ste pred kratkim jemali ali pa boste morda zaceli jemati katero koli
drugo zdravilo.

Nosecnost, dojenje in plodnost

Ni dovolj razpolozljivih podatkov, da bi vedeli, ali so z uporabo zdravila EVARREST med
nosecnostjo ali dojenjem povezana kakrSna koli posebna tveganja in ali lahko zdravilo vpliva na
plodnost. Ce ste nose¢i ali dojite, menite, da bi lahko bili nosegi ali naértujete zanositev, se pdsvetujte
z zdravnikom, preden vzamete to zdravilo.

Zdravilo EVARREST vsebuje natrij O@

To zdravilo vsebuje do 3,0 mmol (68,8 mg) natrija v posameznem matriksu E@EST. To je treba
upostevati pri bolnikih na dieti z nadzorovanim vnosom natrija. @

3. Kako uporabljati zdravilo EVARREST ¢ @

Zdravilo EVARREST uporabi kirurg med operacijo. Tesnq s@?'sne ob krvavece tkivo za priblizno
tri minute. Zdravilo EVARREST se aktivira ob stiku s k?ﬁQ\ 1 drugo tekoc€ino in se tesno sprime s
tkivom. Zdravilo, ki ostane na mestu, telo absorbira v Qi@no osmih tednih.

Zdravilo EVARREST je mogoce razrezati ta @njegova velikost in oblika ustrezata velikosti
krvavecega predela. Velikost uporabljenegil' zd% EVARREST je odvisna od povrSine in lokacije
krvaveCega mesta, ki ga je treba oskrbeti mi eracijo. Zdravilo EVARREST se sme uporabiti samo
v enem sloju. Za prekritje celotnega krva mesta se lahko uporabi zdravilo v velikosti dveh enot
po 10,2 cm x 10,2 cm ali stirih enot p m x 10,2 cm, tako da se enote na robovih prekrivajo pribl.
1 do 2 cm. Ce krvavitev ne prenchasse lahko matriks EVARREST odstrani in namesti novega.

Skupna koli¢ina zdravila EV ST, ki po operaciji ostane v telesu, naj ne preseze velikosti dveh
matriksov z lepilom za tkij \ elikosti 10,2 cm x 10,2 cm ali Stirih matriksov z lepilom za tkiva v
velikosti 5,1 cm x 10,2 cm%

AO

4. Mozni ?ﬁni uéinki

Kot vs z@ﬂa ima lahko tudi to zdravilo nezelene ucinke, ki pa se ne pojavijo pri vseh bolnikih.
Neielg\& nki, ki so se pojavili med klini¢nimi Studijami, so bili povezani z uporabo zdravila
EVARREST:

Najresnejsi nezeleni ucinki
Krvavitev

- Iz povezave dveh zil (anastomozna krvavitev); pogostnost je bila obcasna (lahko se pojavi pri
najve¢ 1 od 100 bolnikov).

- Iz Zelodca (intraabdominalna krvavitev); pogostnost je bila obcasna (lahko se pojavi pri
najvec¢ 1 od 100 bolnikov).

- Med kirurskim posegom (medoperativna krvavitev); pogostnost je bila obcasna (lahko se
pojavi pri najvec 1 od 100 bolnikov).

- Po kirurskem posegu (pooperativna krvavitev); pogostnost je bila ob¢asna (lahko se pojavi pri
najve¢ 1 od 100 bolnikov).
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Krvni strdki (tromboembolizem)

- v venah, Se posebej na nogah (globoka venska tromboza),
- v plju¢nih arterijah (plju¢na embolija).

Oba ucinka sta obc¢asna (lahko se pojavita pri najve¢ 1 od 100 bolnikov).

Nenamerni vdor teko¢ine v dihalne poti (aspiracija), kopicenje odvecne tekocine v votlini, ki obdaja
pljuca; pogostnost je bila obcasno (lahko se pojavi pri najvec¢ 1 od 100 bolnikov).

Kopicenje tekocine v zelodcu, oteklina zelodca; pogostnost je bila obc¢asna (lahko se pojavi pri
najve¢ 1 od 100 bolnikov). \

Kopicenje teko€ine v trebusni slinavki; pogostnost je bila ob¢asna (lahko se pojavi pri naj @od
100 bolnikov). &

ZviSanje ravni fibrinogena v krvi; pogostnost je bila obcasna (lahko se pojavi pri n&@ 1od
100 bolnikov).

Ce opazite simptome, kot so kri pri bruhanju, kri v blatu, kri v drenazni ﬂ( vaSega trebuha,
oteklina ali sprememba barve koZe na okoncinah, bolecina v prsih, kratka sdpa in/ali kateri koli
simptom, ki je povezan z operativnim posegom, se nemudoma obrhj zdravnika ali kirurga.

Zdravilo EVARREST vsebuje komponente fibrinskega lepda sta lepila lahko v redkih primerih
(pri najve¢ 1 od 1.000 bolnikov) povzrocijo alergljsko %% . Ce dozivite alergijsko reakcijo, se
lahko pri vas pojavi eden ali ve¢ naslednjih simp odkozna oteklina (angioedem), kozni
izpuscaj, urtika (koprivnica), tiS€anje v prsih, mrzllc evan]e glavobol, nizek krvni tlak, letargija,
slabost, nemir, pospeSen sréni utrip, mravljin¢ ruhanje ali te?ko dihanje (sopihanje). Ce po
operaciji opazite katerega koli od teh simptomo posvetujte z zdravnikom ali kirurgom.
Obstaja tudi teoreticna moznost, da razvij rotitelesa na beljakovine v zdravilu EVARREST, ki
lahko morebiti vplivajo na strjevanje kr&&gosntost tovrstnih dogodkov ni znana (ni je mogoce
oceniti na podlagi razpolozljivih poda
Porocanje o neZelenih uc¢inkih @

*
Ce opazite kateregii ko@neielenih ucinkov, se posvetujte z zdravnikom ali kirurgom.
Posvetujte se tudi, ¢e opagite katere koli nezelene ucinke, ki niso navedeni v tem navodilu. O
nezelenih uc¢inkih l%o oroéate tudi neposredno na nacionalni center za porocanje, ki je naveden v
Prilogi V. S tem roCate o nezelenih ucinkih, lahko prispevate k zagotovitvi ve¢ informacij o
varnosti tega z
S tem, ko 6@& o nezelenih u¢inkih, lahko prispevate k zagotovitvi ve¢ informacij o varnosti tega

zdrav%
5. Shranjevanje zdravila EVARREST
Zdravilo EVARREST shranjujte nedosegljivo otrokom!

Zdravila EVARREST ne smete uporabljati po datumu izteka roka uporabnosti, ki je naveden na skatli
poleg oznake EXP. Rok uporabnosti zdravila se izte¢e na zadnji dan navedenega meseca.

Zdravilo EVARREST shranjujte pri temperaturi do 25 °C in ga ne zamrzujte.
Da bi preprecili aktivacijo zdravila EVARREST pred uporabo, mora biti zdravilo vselej suho.

Vrecka iz folije zdravilo EVARREST s¢iti pred vlago in mikrobioloSko kontaminacijo.
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6. Vsebina pakiranja in dodatne informacije
Kaj vsebuje zdravilo EVARREST

- Uc¢inkovini sta:
- humani fibrinogen 8,1 mg/cm?
- humani trombin 40 i.e./cm?

- Druge sestavine zdravila so:
- kompozitni matriks (poliglaktin 910 in oksidirana regenerirana celuloza)
- argininijev klorid
- glicin \'
- natrijev klorid @
- natrijev citrat @
- kalcijev klorid
- humani albumin O

- manitol QK
- natrijev acetat

Izgled zdravila EVARREST in vsebina pakiranja /1/

*
Zdravilo EVARREST je na voljo kot matriks z lepilom za tkiva fehkgsti 10,2 cm x 10,2 cm. V paketu
je 1 matriks. Zdravilo EVARREST je na voljo tudi ko iks z lepilom za tkiva velikosti
5,1 ecm x 10,2 cm. V paketu sta 2 matriksa.

Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom in izd@ec

Omrix Biopharmaceuticals NV P é
Leonardo Da Vincilaan 15 0
1831 Diegem @
Belgija A
Telefon: + 32 2 746 30 00

Telefaks: +32 2 746 30 01 %

Za vse morebitne nadaljnjes acije o tem zdravilu se lahko obrnete na izdelovalca:
Pharmacovigilance Departient

Omrix Biopharmageytica)s Ltd

Plasma Fractionati stitute (Omrix-PFI), MDA Services Center

Sheba Medica@r

Ramat Ga 0
POB 8 &
Kiry no3s510801
Izrael

Telefon: +972-3-5316512
Telefaks: +972-3-5316590

Navodilo je bilo nazadnje revidirano dne MM/LLLL

Drugi viri informacij

Podrobne informacije o zdravilu so objavljene na spletni strani Evropske agencije za zdravila:
http://www.ema.europa.eu.

To navodilo za uporabo je na voljo v vseh uradnih jezikih EU/EGP na spletni strani Evropske agencije
za zdravila.
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Naslednje informacije so namenjene samo zdravstvenemu osebju:
Navodila za uporabo

Preberite, preden odprete ovojnino.

Ravnanje z zdravilom EVARREST

Zdravilo EVARREST je pripravljeno za uporabo, pakirano v sterilni ovojnini in je treba z njim ravnati
s sterilnimi metodami v asepti¢nih pogojih. Zdravilo s poskodovano ovojnino zavrzite.

Zdravilo odprite tako, da iz skatle vzamete vrecko iz folije, jo previdno odprete s pote Jpri tem pa
preprecite stik z notranjostjo folije ali belim sterilnim pladnjem, na katerem je zdravi ARREST.

Beli sterilni pladenj odstranite iz vrec¢ke in ga polozite na sterilno mesto. Q

Pladenj trdno drzite z roko tako, da je stran z luknjicami obrnjena na% s pomocjo jeziCkov ob
straneh pladnja pa z drugo roko odstranite zgornji del pladnja.
* ‘ 2 >

Na spodnjem delu pladnja je zdravilo EVARREST, pri éeme@ran z ufinkovinama usmerjena
navzdol. Stran z zdravilno u¢inkovino je videti prahasta. Stra@ zdravilne u€inkovine ima izboCen
valovit vzorec.

Ko zdravilo EVARREST odprete, pocakajte, da se deelek lahko ostane na sterilnem mestu, da
je na voljo za uporabo ves Cas posega. Zdravil RREST se ne prijema na rokavice, klesce ali
kirurske instrumente. P

Shranjevanje zdravila EVARREST @0
Ne uporabljajte po datumu izteka r?3uporabnosti, ki je naveden na Skatli in nalepki.
Shranjujte nedosegljivo otrok{@

Shranjujte pri temperaturi 5 °C. Ne zamrzujte.

Uporaba zdravila‘ REST

Samo za %@o uporabo. Zdravilo EVARREST namestite tako, da ga priblizno tri minute trdno
pritisk .

1. S Wterilnimi Skarjami previdno obrezite zdravilo EVARREST tako, da bo ustrezalo potrebni
velikosti in obliki za prileganje ter ohranjanje stika s krvave¢im mestom in da bo segalo

priblizno 1 do 2 cm prek robov. Ko je zdravilo EVARREST na pladnju, naj bo njegova aktivna,
belo do rumena prahasta stran obrnjena navzdol.
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2. Z mesta, kamor boste namestili zdravilo, odstranite odvecno kri ali tekocCino, ¢e je to potrebno
za izboljsanje vidljivosti. Vir krvavitve je treba jasno dolo¢iti in zagotoviti, da je matriks
zdravila EVARREST names¢en neposredno na viru krvavitve, tako da ga povsem prekriva.
Zdravilo EVARREST je mogoce uporabiti na mestu aktivne krvavitve.

3. Aktivno stran zdravila EVARREST namestite na krvavece mesto tako, da omogocite popoln
stik s tkivom. Matriks se aktivira ob stiku s tekocino in se prilepi ter prilagodi tkivu.

"

4. Uporabite zdravilo EVARREST ustrezne velikosti, da ustrezno pokrijete fio krvavece
mesto in da sega priblizno 1 do 2 cm na nekrvavece tkivo, kar pripomore& jetju na mesto
rane.

>
; &
” e .
7 - &
S8

5a) Da zagotovite popoln stik zdravila EVAR krvaveCo povrsino, nanj pritisnite s suho ali
vlazno kirurSko gazo ali z blazinicami za | 'omijo.

N

O
W

o
{\\@

5b) Za zagotavl@hemostam z roko nemudoma pritisnite po celotni povrSini zdravila

52

EVARRES ucno s podroc¢jem prekrivanja) z zadostno silo, da v celoti zaustavite
iSkajte priblizno 3 minute, da obvladate krvavitev.

krvavitev.

6.  Nezno odstranite kirurSko gazo ali blazinice za laparotomijo z mesta namestitve, ne da bi pri
tem premaknili ali odstranili zdravilo EVARREST ali strdek. Preglejte zdravilo EVARREST in
zagotovite, da je hemostaza doseZena in da se na mestu krvavitve matriks ni nagubal. Ce niste
zadovoljni z namestitvijo zdravila EVARREST, ga odstranite in uporabite novega. Matriks
zdravila EVARREST, ki je absorbilen, bo ostal na mestu in se sprijel s tkivom.
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7. Mesto namestitve je treba med operacijo pregledovati, da preverite vzdrZzevanje hemostaze.
Ponovno zdravljenje

o Ce je matriks z lepilom za tkiva EVARREST prepognjen, zmeckan ali zguban, ga bo morda
treba ponovno namestiti. Ce niste zadovoljni z namestitvijo zdravila EVARREST, u ljen
matriks odstranite in postopek namestitve ponovite z novim matriksom z lepilom a
EVARREST.

o Ce je krvavitev $e prisotna, ker krvaveéi predel ni dovolj prekrit, lahko u &Qe dodatne
matrikse EVARREST. Nanesite jih v enem sloju; pazite, da se robovi p@ivaj o (priblizno 1
do 2 c¢m) z obstoje¢im matriksom EVARREST. (b

. Ce krvavitev ne preneha zaradi nepopolnega sprijetja s tkivo%(%itev izpod obveze
vztraja), odstranite matriks EVARREST in uporabite novega.

lepilom za tkiva odstranite in preglejte mesto krv. Ce niso potrebni nobeni drugi
primarni hemostati¢ni ukrepi (npr. standardneﬁ e tehnike), zgornji postopek namestitve
ponovite z novim matriksom EVARREST. O

o Ce krvavitev po dologenim &asu pritiskanja ne p%@orablj eno zdravilo EVARREST z

Odstranjevanje 3

Neuporabljeno zdravilo ali odpadni me@avrzite v skladu z lokalnimi predpisi.

29



	POVZETEK GLAVNIH ZNAČILNOSTI ZDRAVILA
	A. IZDELOVALEC (IZDELOVALCI) BIOLOŠKE(IH) ZDRAVILNE(IH) UČINKOVINE(UČINKOVIN) IN IZDELOVALEC (IZDELOVALCI), ODGOVOREN (ODGOVORNI)ZA SPROŠČANJE SERIJ
	B. POGOJI ALI OMEJITVE GLEDE OSKRBE IN UPORABE
	C. DRUGI POGOJI IN ZAHTEVE DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM
	D. POGOJI ALI OMEJITVE V ZVEZI Z VARNO IN UČINKOVITO UPORABOZDRAVILA
	A. OZNAČEVANJE
	B. NAVODILO ZA UPORABO



