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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ATryn 1750 j.m. proszek do sporzadzania roztworu do infuzji.

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY SUBSTANCJI CZYNNYCH

ATryn ma posta¢ proszku do sporzadzania roztworu do infuzji i zawiera nominalnie 1750 j.m.
antytrombiny alfa w fiolce.

Po odtworzeniu w 10 ml wody do wstrzykiwan produkt zawiera okoto 175 j.m./ml antytrombiny alfa.

Antytrombina alfa jest rekombinowana postacia antytrombiny ludzkiej. Jest wytwarzana metoda
rekombinacji DNA i uzyskiwana z mleka transgenicznych koz.

Moc (j.m.) jest oznaczana metoda Farmakopei Europejskiej dajaca reakcje barwna . Swoista
aktywnos$¢ ATryn wynosi w przyblizeniu 7 j.m./mg biatka.

Petny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Proszek do sporzadzania roztworu do infuzji.
Biaty lub prawie biaty proszek.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

ATryn jest wskazany w profilaktyce zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej u pacjentéw z wrodzonym
niedoborem antytrombiny, poddawanych zabiegom chirurgicznym. ATryn jest zwykle podawany z
heparyna lub heparyna drobnoczasteczkowa.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Leczenie nalezy rozpocza¢ pod nadzorem lekarza majacego doswiadczenie w leczeniu pacjentéw z
wrodzonym niedoborem antytrombiny.

Dawkowanie

Z powodu roznic w farmakokinetyce antytrombiny alfa i antytrombiny osoczowej leczenie preparatem
ATryn nalezy prowadzi¢ zgodnie z opisanymi ponizej szczegdlnymi zaleceniami dotyczacymi
dawkowania. W leczeniu wrodzonego niedoboru antytrombiny dawke i czas leczenia nalezy dobraé
indywidualnie dla kazdego pacjenta, biorac pod uwage wywiad rodzinny, a zwlaszcza epizody
zakrzepowo-zatorowe, aktualne kliniczne czynniki ryzyka i wyniki badan laboratoryjnych.

Liczba podawanych jednostek antytrombiny alfa jest wyrazona w jednostkach migdzynarodowych
(j.m.), ktore odnosza si¢ do aktualnego wzorca WHO dla koncentratu antytrombiny. Aktywnos$¢
antytrombiny (AT) w osoczu jest wyrazana w procentach (w stosunku do osocza ludzkiego) lub w
jednostkach migdzynarodowych (w odniesieniu do Wzorca Migdzynarodowego antytrombiny w
osoczu). Jedna jednostka migdzynarodowa (j.m.) aktywnosci antytrombiny jest rownowazna ilosci
antytrombiny zawartej w jednym ml normalnego osocza ludzkiego. Wymagana dawka antytrombiny
alfa jest obliczana na podstawie aktywnosci antytrombiny w osoczu przed leczeniem i masy ciala.



Celem leczenia preparatem ATryn jest zwigkszenie i utrzymanie aktywnosci antytrombiny w zakresie
80 —120% (0,8 — 1,2 j.m./ml) w czasie leczenia.

Leczenie rozpoczyna si¢ od podania dawki nasycajacej preparatu ATryn w celu osiagnigcia docelowej
aktywnosci antytrombiny na poziomie 100%. Poczatkowa dawka nasycajaca jest obliczana na
podstawie masy ciata i poziomu aktywnosci antytrombiny przed rozpoczgciem leczenia.

Wymagana dawka nasycajaca jest okreslana przy uzyciu nastepujacego wzoru:

Dawka nasycajaca (j.m.) = [(100 — poziom aktywnoSci AT pacjenta przed leczeniem w %) /2,28]
X masa ciala w kg

Typowa dawka nasycajaca u pacjentoéw poddawanych zabiegom chirurgicznym (wyj$ciowa
aktywnos¢ AT: 50%; masa ciata: 75 kg) z wrodzonym niedoborem antytrombiny w sytuacjach
klinicznego ryzyka wynosi 20-25 j.m./kg masy ciata. Dawke nasycajaca nalezy podawaé w
15-minutowej infuzji, po ktérej nalezy natychmiast rozpocza¢ infuzj¢ dawki podtrzymujace;j.

Wymagana dawka podtrzymujaca dla pacjentoéw poddawanych zabiegom chirurgicznym jest
podawana w ciaglej infuzji i jest wyliczana na podstawie nast¢pujacego wzoru:

Dawka podtrzymujaca (j.m./godz.) = [(100 — poziom aktywnoS$ci AT pacjenta przed leczeniem w
%) /10,22] x masa ciala w kg

Typowa dawka podtrzymujaca u pacjentow poddawanych zabiegom chirurgicznym z wrodzonym
niedoborem antytrombiny w sytuacjach klinicznego ryzyka wynosi 4-5 j.m./kg/godz. W stanach
zwigkszonego zapotrzebowania (np. powazna operacja chirurgiczna, jednoczasowe stosowanie
heparyny) rzeczywista dawka moze by¢ wigksza. Nalezy zapoznac si¢ z ponizszymi zaleceniami
dotyczacymi monitoringu terapeutycznego i ustalenia dawki.

Monitoring terapeutyczny i ustalenie dawki

Dawke nalezy ustali¢ na podstawie oznaczen aktywnos$ci antytrombiny. Odpowiedz na leczenie
preparatem ATryn moze r6znic si¢ u poszczegdlnych pacjentow, osiagajac rdzne poziomy w
badaniach in vivo i rézne okresy pottrwania. W poczatkowym okresie leczenia i bezposrednio po
operacji moze by¢ konieczne czgste oznaczanie aktywnosci antytrombiny i zmiana dawki.

Po rozpoczeciu infuzji dawki podtrzymujacej i po uptywie 45 minut od podania dawki nasycajace;j
nalezy pobra¢ krew w celu oznaczenia aktywno$ci AT. Jesli aktywnos¢ AT pozostanie w zakresie
pomigdzy 80% i 120% (0,8 - 1,2 j.m./ml), zmiana dawki nie bgdzie konieczna. W przypadku, gdy
aktywno$¢ AT bedzie mniejsza niz 80%, tempo infuzji dawki podtrzymujacej nalezy zwigkszy¢ o
50%. W przypadku, gdy aktywnos$¢ AT przekroczy 120%, tempo infuzji nalezy zmniejszy¢ o 30%.
Poziom aktywnos$ci AT nalezy skontrolowac po uptywie 30 minut od jakiejkolwiek zmiany tempa
infuzji lub po czterech godzinach, jesli oznaczona warto$¢ miescila si¢ w zakresie docelowym.
Nastepnie aktywnos$¢ antytrombiny nalezy kontrolowac¢ 1-2 razy dziennie i odpowiednio
dostosowywac dawke. Jezeli sytuacja kliniczna nie wymaga zastosowania innego skutecznego
poziomu, to aktywno$¢ antytrombiny nalezy utrzymywac powyzej 80% w czasie leczenia.

Przeprowadzenie zabiegu chirurgicznego moze wptynaé na poziom aktywnosci AT. Z tego powodu
po zakonczeniu zabiegu nalezy dodatkowo skontrolowa¢ poziom aktywnosci AT. Jesli aktywno$¢
bedzie nizsza od 80%, mozna poda¢ AT w 15-minutowym bolusie dozylnym w celu szybkiego
przywrécenia poziomu aktywnosci AT. Dawke mozna okresli¢ podstawiajac aktywnos¢ AT
zmierzona po zabiegu chirurgicznym do wzoru dawki nasycajace;.

Sposob podawania



Rozpusci¢ preparat wedtug opisu w punkcie 6.6. Produkt nalezy podawa¢ dozylnie.
Dzieci

Nie ma do$wiadczenia dotyczacego stosowania u dzieci.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwos$¢ na ktorykolwiek sktadnik.

Nadwrazliwos$¢ na biatka kozie lub sktadniki mleka koziego.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Podobnie jak w przypadku innych produktow dozylnych zawierajacych biatko, moze wystapi¢ reakcja
nadwrazliwosci typu uczuleniowego. W trakcie infuzji leku nalezy §cisle monitorowac i uwaznie
obserwowac pacjentow pod katem jakichkolwiek objawow nadwrazliwosci. Nalezy poinformowac
pacjentdw o wezesnych objawach reakcji nadwrazliwosci, do ktorych naleza pokrzywka, pokrzywka
uogolniona, uczucie sciskania w klatce piersiowej, $wiszczacy oddech, niedoci$nienie i reakcja
anafilaktyczna. Jesli wymienione objawy wystapia po podaniu leku, pacjent powinien skontaktowac
si¢ z lekarzem. W przypadku wystapienia wstrzasu anafilaktycznego nalezy wdrozy¢ standardowe
postgpowanie przeciwwstrzasowe.

Pacjenci leczeni preparatem ATryn powinni by¢ monitorowani pod katem mozliwych klinicznych
reakcji immunologicznych. Nalezy monitorowac i zglasza¢ stan wytwarzania przeciwciat.

Doswiadczenie zwiazane z wielokrotnym podawaniem preparatu ATryn jest ograniczone. W takich
sytuacjach szczegolnie wazne jest doktadne monitorowanie pod katem reakcji immunologicznych.

Ze wzgledu na roznice w charakterystyce farmakokinetycznej preparatu ATryn u cigzarnych w
porownaniu do pacjentek nie bedacych w ciazy, nie mozna poda¢ zalecen odnosnie dawkowania w
ciazy lub okresie okotoporodowym.

Zasady nadzoru klinicznego i biologicznego w czasie stosowania antytrombiny w polaczeniu z
heparyna, heparyna drobnoczasteczkowa lub innymi antykoagulantami, ktéore wzmagaja
antykoagulacyjna aktywnos¢ antytrombiny:

- Aby ustali¢ dawke antykoagulantu oraz zapobiec zbyt niskiej krzepliwosci krwi, nalezy regularnie
kontrolowa¢ zakres antykoagulacji (APTT oraz w odpowiednich przypadkach aktywnos¢ anty-
Xa) w niewielkich odstgpach, a szczegolnie w pierwszych minutach/godzinach od rozpoczecia
stosowania antytrombiny.

- W celu ustalenia dawki indywidualnej, nalezy codziennie oznacza¢ poziomy antytrombiny.
Nalezy wzia¢ pod uwage ryzyko obnizenia poziomoéw antytrombiny podczas przedtuzonego
leczenia heparyna niefrakcjonowana.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Zastapienie antytrombiny podczas podawania antykoagulantow, ktéore wzmagaja aktywnosé
antykoagulacyjng antytrombiny (np. heparyna, heparyna drobnoczasteczkowa), moze zwigkszy¢
ryzyko krwawienia. W przypadku jednoczesnego stosowania tych antykoagulantéw okres pottrwania
rekombinowanej antytrombiny moze ulec zmianie z powodu zmienionego tempa przemiany
antytrombiny. Z tego powodu jednoczesne podawanie antytrombiny z heparyna, heparyna
drobnoczasteczkowa lub innymi antykoagulantami, ktoére wzmagaja aktywno$¢ antykoagulacyjna
antytrombiny u pacjentdw ze zwigkszonym ryzykiem krwawienia wymaga monitorowania klinicznego
i biologicznego.



Nie przeprowadzono badan dotyczacych interakcji.
4.6 Ciazailaktacja

Dane kliniczne dotyczace stosowania preparatu ATryn u kobiet w ciazy sa ograniczone. Dostgpne
dane nie wskazuja na szkodliwy wptyw na matke lub niemowlg. Jednak obecnie, ze wzgledu na
roéznicg w charakterystyce farmakokinetycznej preparatu ATryn u ci¢zarnych w poréwnaniu do
pacjentek nie bedacych w ciazy, nie mozna poda¢ zadnych zalecen odnos$nie dawkowania u
cigzarnych (patrz punkt 4.4). Badania prowadzone na szczurach nie wykazaly szkodliwego wptywu na
przebieg porodu, rozwoj zarodka lub ptodu i rozwoj pourodzeniowy.

4.7  Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obslugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Nieistotny.
4.8 Dzialania niepozadane

W badaniach klinicznych prowadzonych z udzialem pacjentéw z wrodzonym niedoborem
antytrombiny (n=35) zgloszono jedno tagodne dzialanie niepozadane zwiazane z leczeniem
preparatem ATryn w postaci ,,swiadu w miejscu podania”. W innych badaniach klinicznych
dotyczacych nabytego niedoboru antytrombiny u pacjentéw poddanych operacji kardiochirurgicznej
(n=118) i u zdrowych ochotnikow (n=102), dzialania niepozadane odnotowane jako zwiazane z
leczeniem preparatem ATryn, 1 ktoére wystapity wigcej niz jeden raz, wymieniono z uwzglednieniem
klasyfikacji uktadow i narzadoéw tabeli ponize;j.

Czgsto (1-10% pacjentow)
Zaburzenia ukladu nerwowego
zawroty glowy
bol glowy
Zaburzenia naczyn
krwotok
Zaburzenia Zoladka i jelit
nudnosci
Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania
krwotok z miejsca naktucia zyly
Urazy i zatrucia
krwotok po wykonaniu zabiegu
wydzielina z rany

Niezbyt czgsto (0,1-1% pacjentéw)
Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania
uczucie goraca
rumien w miejscu infuzji
bol w miejscu infuzji
wysypka w miejscu infuzji
siniec w miejscu naktucia zyty

W czasie do 90 dni po leczeniu preparatem ATryn nie wykryto zadnych przeciwcial przeciwko
antytrombinie alfa.

4.9 Przedawkowanie

Nie zgtoszono zadnego przypadku przedawkowania.
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5.  WEASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwzakrzepowe: grupa heparyny. Kod ATC: BO1ABO2.

Antytrombina, glikoproteina o masie 58 kDa, ztozona z 432 aminokwasow, nalezy do nadrodziny
serpin (inhibitorow proteazy serynowe;j). Jest jednym z najwazniejszych naturalnych inhibitorow
krzepnigcia krwi. Do najsilniej hamowanych czynnikow naleza trombina i czynnik Xa, oraz czynniki
aktywacji kontaktowej, szlaku wewngtrzpochodnego i kompleks czynnika Vlla z czynnikiem
tkankowym. Heparyna w znacznym stopniu zwigksza aktywnos$¢ antytrombiny, a dziatanie
antykoagulacyjne heparyny zalezy od obecnosci antytrombiny.

Antytrombina zawiera dwie wazne czynnosciowo domeny. Pierwsza zawiera centrum reaktywne i
stanowi miejsce cigcia proteinaz takich jak trombina, warunek wstgpny tworzenia trwatego kompleksu
proteinaza-inhibitor. Druga jest domena wiazaca glikozaminoglikany odpowiadajaca za interakcje z
heparyna i podobnymi substancjami, co przyspiesza hamowanie trombiny. Kompleksy inhibitor-
enzym uktadu krzepnigcia sa usuwane przez uktad siateczkowo-§rodblonkowy.

Prawidlowa aktywno$¢ antytrombiny u dorostych wynosi 80 - 120% (0,8-1,2 j.m./ml)
a u noworodkow ksztaltuje si¢ na poziomie okoto 40 - 60% (0,4-0,6 j.m./ml).

W formalnym badaniu klinicznym z zastosowaniem seryjnych badan ultrasonograficznych metoda
duplex wykazano skutecznos$¢ antytrombiny alfa w zapobieganiu epizodom zakrzepowo-zatorowym
u czternastu os6b z wrodzonym niedoborem antytrombiny w klinicznych stanach wysokiego ryzyka.
Dodatkowe dane otrzymano w grupie pacjentéw leczonych w programie leku ostatniej szansy.

Ten produkt leczniczy zostal dopuszczony do obrotu zgodnie z procedura ,,dopuszczenia w
wyjatkowych okoliczno$ciach”. Oznacza to, ze ze wzgledu na rzadkie wystgpowanie choroby nie bylo
mozliwe uzyskanie petnej informacji dotyczacej korzysci i ryzyka zwiazanych ze stosowaniem tego
produktu leczniczego. Europejska Agencja ds. Produktéw Leczniczych (EMEA) dokona przegladu
wszystkich dostgpnych nowych informacji o produkcie raz do roku i uzupetni ChPL, jesli to bedzie
konieczne.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Po podaniu dozylnym preparatu ATryn (bolus iv. w dawce 50 j.m./kg lub 100 j.m./kg masy ciata)
pacjentom z wrodzonym niedoborem antytrombiny bez objawdw klinicznych zakrzepicy, ktorym nie
podawano heparyny, stopniowy przyrost warto$ci wynosit 2,07 £ 1,54 %/j.m./kg masy ciata (Srednia +
SD). Parametry farmakokinetyczne dla populacji leczonej preparatem ATryn uzyskane w tym samym
badaniu byly nastgpujace (Srednia + SD):

e Pole pod krzywa: 587,88 £ 1,63 (% x h)

e  Okres pottrwania dystrybucji: 1,74 + 1,28 godz., okres poltrwania eliminacji: 10,16 + 1,28 godz.

e Sredni okres utrzymywania sig preparatu (ang. mean residence time— MRT): 8,57 + 1,24 godz.

e Klirens: 0,665 £ 0,0493 1/godz. (Srednia + SE)

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie
Dane niekliniczne, uzyskane na podstawie konwencjonalnych badan farmakologicznych dotyczacych

bezpieczenstwa stosowania, toksycznosci po podaniu wielokrotnym, genotoksycznos$ci i toksycznego
wplywu na reprodukcje, nie ujawniaja wystgpowania szczegolnego zagrozenia dla czlowieka.



6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Glicyna
Sodu cytrynian
Sodu chlorek

6.2 Niezgodnos$ci farmaceutyczne

Poniewaz nie wykonywano badan dotyczacych zgodnosci, produktu leczniczego nie wolno mieszac z
innymi lekami.

6.3  OKkres trwalo$ci

Fiolki nicotwarte: 18 miesigcy.
Zaleca si¢ odtworzenie produktu bezposrednio przed uzyciem.
Produkt odtworzony nalezy zuzy¢ natychmiast po przygotowaniu.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu

Przechowywac w lodowce (2°C — 8°C).
Produkt odtworzony nalezy zuzy¢ natychmiast.

6.5 Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

Proszek zawierajacy 1750 j.m. antytrombiny alfa w przezroczystej fiolce (szkto typu I) z korkiem
(silikonowana guma bromobutylowa), zamknigtej opaska (aluminium) i odrywanym wieczkiem
(plastik).

Wielkos$ci opakowan: 1, 10 lub 25 fiolek.
Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.
6.6 Szczegolne SrodKki ostroznosci dotyczace usuwania

Kazda fiolka preparatu ATryn zawiera 1750 j.m. antytrombiny alfa w postaci liofilizowanego proszku
i jest przeznaczona wylacznie do jednorazowego uzytku. Fiolki przed rozpuszczeniem nalezy
doprowadzi¢ do temperatury pokojowej i wykorzysta¢ przed uptywem 3 godzin. Proszek nalezy
odtworzy¢ w 10 ml wody do wstrzykiwan, wstrzykujac wodg po bocznej Sciance fiolki 1 delikatnie
obracajac fiolka (nie wstrzasajac), aby zapobiec tworzeniu si¢ piany. Odtworzony produkt nalezy
przed podaniem obejrze¢ w celu wykrycia nierozpuszczalnych zanieczyszczen i zmiany barwy.
Roztwér powinien by¢ przezroczysty lub lekko opalizujacy. Nie uzywaé roztworéw metnych lub
zawierajacych osady. Po calkowitym rozpuszczeniu produkt mozna pobra¢ do jalowej jednorazowe;j
strzykawki. Rozpuszczony produkt nalezy poda¢ w postaci infuzji przy uzyciu jatowej jednorazowe;j
strzykawki lub worka do infuzji z przytaczonym filtrem o $rednicy poréw 0,22 mikrona. W celu
rozcienczenia do stgzenia ulatwiajacego podanie mozna doda¢ izotoniczny roztwor chlorku sodu

9 mg/ml (0,9%). Zawartos¢ strzykawek infuzyjnych lub rozcienczony roztwor przygotowany w
workach do infuzji nalezy poda¢ w ciagu 8 godzin od przygotowania. Potwierdzono zgodnos¢ z
liniami do infuzji z PCW z przylaczonymi filtrami.

Wszelkie pozostatosci produktu lub jego odpady nalezy usuna¢ w sposéb zgodny z lokalnymi
przepisami.



7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Genzyme Europe B.V., Gooimeer 10, NL-1411 DD Naarden, Holandia

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/0/00/000/000

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

DD/MM/RRRR

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

DD/MM/RRRR



ANNEX IT

WYTWORCA SUBSTANCJI BIOLOGICZNIE CZYNNEJ
ORAZ WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA
ZWOLNIENIE SERII

WARUNKI POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

SZCZEGOLNE OBOWIAZKI DO SPELNIENIA PRZEZ
PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY
POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU



A.  WYTWORCA SUBSTANCJI BIOLOGICZNIE CZYNNEJ ORAZ WYTWORCA
ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytworcy substancji biologicznie czynnej

Cambrex Bioscience MA
97 South Street
Hopkinton, MA

USA

Nazwa i adres wytwoércy odpowiedzialnego za zwolnienie serii

Medimmune Pharma B.V.
Lagelandseweg 78
NL-6545 CG Nijmegen
Holandia

B. WARUNKI POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

o WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE DOSTARCZANIA I STOSOWANIA

NALOZONE NA WYTWORCE ODPOWIEDZIALNEGO ZA POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Produkt leczniczy wydawany na podstawie zastrzezonej recepty (Patrz Aneks I: Charakterystyka
Produktu Leczniczego, punkt 4.2).

o WARUNKI LUB OGRANICZENIA W ODNIESIENIU DO BEZPIECZNEGO 1
SKUTECZNEGO UZYWANIA PRODUKTOW LECZNICZYCH

Nie dotyczy.
o INNE WARUNKI

Przed wprowadzeniem produktu do obrotu podmiot odpowiedzialny musi zapewnié, Ze istnieje
1 funkcjonuje system monitorowania bezpieczenstwa farmakoterapii.

Podmiot odpowiedzialny zobowiazuje si¢ do przeprowadzenia badan i dodatkowych dziatan w
zakresie nadzoru nad bezpieczenstwem farmakoterapii okreslonych w planie nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii

Nalezy dostarczy¢ zaktualizowany plan zarzadzania ryzykiem, zgodnie z zaleceniami CHMP

dotyczacymi systemow zarzadzania ryzykiem dla produktow leczniczych stosowanych u ludzi.

C. SZCZEGOLNE OBOWIAZKI DO SPEENIENIA PRZEZ PODMIOT
ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

Aspekty kliniczne

Protokot GTC AT 012-14: Wieloosrodkowe migdzynarodowe badanie oceniajace bezpieczenstwo i

skutecznos$¢ antytrombiny alfa u pacjentdow z dziedzicznym niedoborem antytrombiny (AT) w
sytuacjach wysokiego ryzyka zakrzepicy.
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Wyniki trwajacego badania GTC AT 012-14 i, w szczegdlnosci, wyniki badan u kobiet
cigzarnych leczonych w okresie okotoporodowym zostana podane niezwlocznie po zakonczeniu
okresu rekrutacji (facznie 17 pacjentek, grupa cigzarnych pacjentek leczonych chirurgicznie).
Zakonczenie rekrutacji przewidywane jest w ciagu jednego roku i oczekuje sig, ze ostatni
pacjent ukonczy okres obserwacji 90 dni po podaniu ostatniej dawki u ostatniego pacjenta.
Koncowy raport z badania zostanie przygotowany w ciagu trzech miesigcy po zakonczeniu
udziatu ostatniego pacjenta i zostanie przestany do CHMP w ciagu miesiaca od jego utworzenia.
Jesli wyniki badania beda pozytywne, zostanie ztozony wniosek o zmiang pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu rozszerzajaca wskazania i dawkowanie na grupe kobiet w ciazy.

Aktualizacja dotyczaca stanu badania bedzie przedktadana raz w roku az do czasu zakonczenia
badania.

2. Nadzor po wprowadzeniu leku do obrotu
a) Przed wprowadzeniem do jakiegokolwiek kraju cztonkowskiego UE podmiot
odpowiedzialny zorganizuje program nadzoru po wprowadzeniu do obrotu w celu
zebrania nastepujacych informacji na temat pacjentdow z wrodzonym niedoborem AT
leczonych preparatem ATryn

. Dane demograficzne

. Wskazanie

. Dawkowanie

. Dhugos$¢ leczenia

. Wczesniejsze leczenie preparatem ATryn

. Stosowanie antykoagulantow

. Dzialania niepozadane leku, w tym brak skutecznosci
. Rozwoj przeciwciat

Nalezy zacheca¢ lekarzy do wlaczania pacjentéw do programu nadzoru, a wyniki monitoringu
nalezy dostarczy¢ w aktualizacji do raportu EU-RMP lub w czasie oceny rocznej, w zaleznosci
od tego, co nastapi wczesnie;j.

b)  Przed wprowadzeniem do jakiegokolwiek kraju cztonkowskiego UE podmiot
odpowiedzialny posiadajacy pozwolenie na wprowadzenie do obrotu zorganizuje
program nadzoru immunologicznego i dostarczy lekarzom testy do oznaczania
przeciwciat przeciwko ATryn. Oznaczanie przeciwcial powinno by¢ wykonywane na
zadanie lekarza lub po otrzymaniu przez podmiot odpowiedzialny zgtoszenia
sugerujacego mozliwa reakcje immunologiczng lub brak skutecznosci.

c) Podmiot odpowiedzialny zagwarantuje, ze materialy dostarczone lekarzom bgda
zawieraly informacje na temat programu nadzoru po wprowadzeniu leku do obrotu oraz
programu nadzoru immunologicznego.

Nadzér po wprowadzeniu do obrotu bedzie prowadzony przez okres pigciu lat od daty

wprowadzenia produktu lub do czasu rekrutacji 50 pacjentow, w zaleznos$ci od tego, co
nastapi wczesniej.
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ANEKS III

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

ZEWNETRZNE TEKTUROWE PUDELKO (1 FIOLKA)

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ATryn 1750 j.m. proszek do sporzadzania roztworu do infuz;ji
Antytrombina alfa

[2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (CZYNNYCH)

Okoto 175 j.m./ml antytrombiny alfa po rozpuszczeniu w 10 ml wody do wstrzykiwan.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Glicyna
Sodu chlorek
Sodu cytrynian

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

1 fiolka

[5.  SPOSOBIDROGA (DROGI) PODANIA

Do podania dozylnego.
Nalezy zapozna¢ sig¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niedostgpnym i niewidocznym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Nalezy zapoznac si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

|8. TERMIN WAZNOSCI

Termin wazno$ci: {MM/RRRR}

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac w lodowce
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10.

SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

Tylko do jednorazowego uzytku.
Niewykorzystany roztwor nalezy wyrzucic.

[11.

NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Genzyme Europe B.V.
Gooimeer 10

1411 DD Naarden
Holandia

[12.

NUMER (NUMERY) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/0/00/000/000

[13.

NUMER SERII

Numer serii: {numer}

[14.

KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Lek wydawany na recepte

115.

INSTRUKCJA UZYCIA
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

ZEWNETRZNE TEKTUROWE PUDELKO (10 FIOLEK)

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ATryn 1750 j.m. proszek do sporzadzania roztworu do infuz;ji
Antytrombina alfa

[2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (CZYNNYCH)

Okoto 175 j.m./ml antytrombiny alfa po rozpuszczeniu w 10 ml wody do wstrzykiwan.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Glicyna
Sodu chlorek
Sodu cytrynian

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

10 fiolek

[5.  SPOSOBIDROGA (DROGI) PODANIA

Do podania dozylnego.
Nalezy zapozna¢ sig¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niedostgpnym i niewidocznym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Nalezy zapoznac si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

|8. TERMIN WAZNOSCI

Termin wazno$ci: {MM/RRRR}

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac w lodowce
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10.

SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

Tylko do jednorazowego uzytku.
Niewykorzystany roztwor nalezy wyrzucic.

[11.

NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Genzyme Europe B.V.
Gooimeer 10

1411 DD Naarden
Holandia

[12.

NUMER (NUMERY) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/0/00/000/000

[13.

NUMER SERII

Numer serii: {numer}

[14.

KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Lek wydawany na recepte

115.

INSTRUKCJA UZYCIA
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

ZEWNETRZNE TEKTUROWE PUDELKO (25 FIOLEK)

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ATryn 1750 j.m. proszek do sporzadzania roztworu do infuz;ji
Antytrombina alfa

[2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ (CZYNNYCH)

Okoto 175 j.m./ml antytrombiny alfa po rozpuszczeniu w 10 ml wody do wstrzykiwan.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Glicyna
Sodu chlorek
Sodu cytrynian

| 4. POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

25 fiolek

[5.  SPOSOBIDROGA (DROGI) PODANIA

Do podania dozylnego.
Nalezy zapozna¢ sig¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niedostgpnym i niewidocznym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Nalezy zapoznac si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.

|8. TERMIN WAZNOSCI

Termin wazno$ci: {MM/RRRR}

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywac w lodowce
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10.

SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

Tylko do jednorazowego uzytku.
Niewykorzystany roztwor nalezy wyrzucic.

[11.

NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Genzyme Europe B.V.
Gooimeer 10

1411 DD Naarden
Holandia

[12.

NUMER (NUMERY) POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/0/00/000/000

[13.

NUMER SERII

Numer serii: {numer}

[14.

KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Lek wydawany na recepte

115.

INSTRUKCJA UZYCIA
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

ETYKIETA

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I, JESLI KONIECZNE, DROGA (DROGI)
PODANIA

ATryn 1750 j.m. proszek do sporzadzania roztworu do infuzji
Antytrombina alfa
Podawac¢ dozylnie

| 2. SPOSOB PODAWANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

3.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci {MM/RRRR}

| 4. NUMER SERII

Numer serii {numer}

5. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

Okoto 175 j.m./ml antytrombiny alfa po rozpuszczeniu w 10 ml wody do wstrzykiwan.

Genzyme Europe B.V. - NL
Przechowywa¢ w lodowce.
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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ULOTKA DLA PACJENTA

ATryn 1750 j.m. proszek do sporzadzania roztworu do infuzji
Antytrombina alfa.

Nalezy zapoznaé si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

- Nalezy zachowac t¢ ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

- Nalezy zwroci¢ sig do lekarza, gdy potrzebna jest rada lub dodatkowa informacja.

- Jesli nasili sig ktorykolwiek z objawow niepozadanych lub wystapia jakiekolwiek objawy
niepozadane nie wymienione w ulotce, nalezy powiadomi¢ lekarza.

Spis tresci ulotki:

Co to jest ATryn i w jakim celu si¢ go stosuje
Zanim zastosuje si¢ ATryn

Jak stosowa¢ ATryn

Mozliwe dziatania niepozadane

Jak przechowywac lek ATryn

Inne informacje

R

1. CO TO JEST ATryn I W JAKIM CELU SIE GO STOSUJE

ATryn jest lekiem zapobiegajacym tworzeniu si¢ skrzeplin, zawierajacym antytrombing alfa, ktora jest
podobna do antytrombiny ludzkiej. Antytrombina alfa jest wytwarzana z zastosowaniem
rekombinacyjnej technologii DNA z mleka kéz. U 0s6b z wrodzonym niedoborem antytrombiny
poziom antytrombiny w krwi jest mniejszy niz normalnie, co moze powodowac¢ zmniejszenie
wlasciwosci przeciwzakrzepowych krwi. W przypadku zmniejszenia wtasciwosci
przeciwzakrzepowych zwigksza sig ryzyko powstawania skrzeplin w naczyniach krwiono$nych w
nogach (zakrzepica zyt glebokich) lub w innych naczyniach ciata (choroba zakrzepowo-zatorowa)
podczas wigkszych operacji chirurgicznych. Dlatego w takich przypadkach wazne jest utrzymywanie
odpowiedniego poziomu antytrombiny we krwi.

2. ZANIM ZASTOSUJE SIE ATryn

Kiedy nie stosowa¢ leku ATryn:
Jesli u pacjenta stwierdzono uczulenie (nadwrazliwos$¢) na antytrombing alfa lub ktérykolwiek z
pozostatych sktadnikéw leku ATryn.

Kiedy zachowaé szczeg6lng ostroznos$¢ stosujac ATryn:

Jesli u pacjenta wystepuje alergia na produkty pochodzenia koziego, nalezy poinformowac¢ lekarza
prowadzacego, poniewaz nie nalezy wtedy stosowac leku ATryn. Podobnie jak w przypadku innych
podawanych dozylnie produktéw zawierajacych biatko, moga wystapic reakcje alergiczne. Jezeli
wystapi pokrzywka, swedzace pregi lub bable na catej skorze, uczucie sciskania w klatce piersiowe;,
swiszczacy oddech (trudnosci w oddychaniu) nalezy natychmiast skontaktowac si¢ z lekarzem,
poniewaz moga to by¢ objawy cigzkiej reakcji alergicznej. Przed leczeniem preparatem ATryn i po
pewnym czasie od zakonczenia leczenia zostanie pobrana krew i zbadana w celu oceny wystgpowania
reakcji alergiczne;.

Stosowanie leku ATryn z innymi lekami:

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi o wszystkich przyjmowanych ostatnio lekach, réwniez tych, ktore
wydawane sa bez recepty.

Stosowanie leku ATryn tacznie z heparyna (lek przeciwzakrzepowy) lub niektorymi innymi lekami
przeciwzakrzeplowymi moze zwigkszy¢ ryzyko krwawienia. Z tego powodu lekarz bedzie doktadnie
monitorowa¢ stosowanie leku ATryn podczas tacznego podawania z tymi lekami przeciwkrzepliwymi.
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Stosowanie leku ATryn z jedzeniem i piciem
Brak specjalnych srodkéw ostroznosci dotyczacych jedzenia i picia.

Cigza

ATryn nie jest wskazany do stosowania u kobiet w cigzy.

Karmienie piersia

Nie wiadomo, czy ATryn przenika do mleka kobiecego. Z tego powodu, nie zaleca si¢ karmienia

piersia podczas stosowania leku ATryn.

Prowadzenie pojazdéw i obstuga maszyn:
Nieistotne.

Wazne informacje o niektorych skladnikach leku ATryn

Nieistotne

3.  JAKSTOSOWAC ATryn

Pracownik shuzby zdrowia przygotuje roztwor leku ATryn do podania w postaci infuzji bezposrednio
do naczynia krwionosnego. Systematycznie sprawdzany bedzie poziom antytrombiny we krwi i moze
by¢ konieczna zmiana dawki.

Zastosowanie wigkszej niz zalecana dawki leku ATryn

Jesli wystapia jakiekolwiek szkodliwe dziatania, lekarz prowadzacy zastosuje odpowiednie leczenie.
Przerwanie stosowania leku ATryn

Mozliwos$¢ przerwania leczenia nalezy omowi¢ z lekarzem.

W razie watpliwosci zwiazanych ze stosowaniem leku nalezy zwrocic¢ si¢ do lekarza.

4. MOZLIWE DZIALANIA NIEPOZADANE

Jak kazdy lek, ATryn moze powodowac dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.
W trakcie stosowania leku ATryn moga wystapi¢ pewne dzialania niepozadane, jak krwawienie, since,
zaczerwienienie lub bol w miejscu wstrzyknigcia, nudnosci, bol glowy, uczucie goraca, zawroty
glowy, siniaczenie i nasilone krwawienie .

Jesli nasili sig ktorykolwiek z objawow niepozadanych lub wystapia jakiekolwiek objawy niepozadane
nie wymienione w ulotce, nalezy powiadomi¢ lekarza.

5. JAK PRZECHOWYWAC LEK ATryn

Lek przechowywa¢ w miejscu niedostgpnym i niewidocznym dla dzieci.

Fiolki nieotwarte:

Przechowywac¢ w lodowce (2°C — 8°C).

Nie stosowa¢ leku ATryn po uptywie terminu waznos$ci zamieszczonego na opakowaniu po napisie:
Termin waznosci.

Roztwory rozcienczone:
Produkt nalezy zuzy¢ natychmiast.
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6. INNE INFORMACJE
Co zawiera lek ATryn

- Substancja czynna jest antytrombina alfa
- Pozostate sktadniki to: glicyna, sodu chlorek, sodu cytrynian

Jak wyglada lek ATryn i co zawiera opakowanie

Proszek do sporzadzania roztworu do infuz;ji.

Biatly lub prawie biaty proszek.

Rodzaj opakowania: tekturowe pudetko zawierajace 1, 10 lub 25 violek. Kazda fiolka leku ATryn
zawiera nominalnie 1750 j.m. rekombinowanej antytrombiny alfa. Przed infuzja proszek zostanie
rozpuszczony.

Podmiot odpowiedzialny i wytwérca

Podmiot odpowiedzialny
Genzyme Europe B.V., Gooimeer 10, NL-1411 DD, Naarden, Holandia.

Wytworca odpowiedzialny za zwolnienie serii
MedImmune B.V., Lagelandseweg 78, NL-6545 CG Nijmegen, Holandia.

Data zatwierdzenia ulotki: ,,data”

Ten lek zostat dopuszczony do obrotu w ,,wyjatkowych okolicznosciach”.

Oznacza to, ze ze wzgledu na rzadkie wystgpowanie choroby nie byto mozliwe uzyskanie petnej
informacji dotyczacej tego leku.

Europejska Agencja ds. Produktow Leczniczych (EMEA) dokona przegladu wszystkich dostepnych
nowych informacji o leku raz do roku i tres¢ tej ulotki zostanie uzupetniona, jesli to bedzie konieczne

Szczegbélowa informacja o tym leku jest dostgpna na stronie internetowej Europejskiej Agencji ds.
Produktow Leczniczych (EMEA): http://www.emea.eu.int

<
Ponizsze informacje przeznaczone sa wylacznie dla personelu medycznego lub pracownikow stuzby
zdrowia:

Kazda fiolka z preparatem ATryn zawiera 1750 j.m. antytrombiny alfa w postaci liofilizowanego
proszku i jest przeznaczona do jednorazowego uzytku. Przed rozpuszczeniem, fiolki nalezy
doprowadzi¢ do temperatury pokojowej i wykorzysta¢ przed uptywem 3 godzin. Proszek nalezy
odtworzy¢ w 10 ml wody do wstrzykiwan, wstrzykujac wode po bocznej $ciance fiolki i delikatnie
obracajac fiolka (nie wstrzasajac), aby zapobiec tworzeniu sig¢ piany. Odtworzony produkt przed
podaniem nalezy obejrze¢ w celu wykrycia nierozpuszczalnych zanieczyszczen i zmiany barwy.
Roztwor powinien by¢ przezroczysty lub lekko opalizujacy. Nie stosowaé roztworow, jesli sa metne
lub zawieraja osady. Po catkowitym rozpuszczeniu produkt mozna pobraé¢ do jalowej jednorazowe;j
strzykawki. Rozpuszczony produkt nalezy podac infuzji przy uzyciu jalowej jednorazowej strzykawki
lub worka do infuzji z przylaczonym filtrem, np. filtr metylocelulozowy o srednicy porow 0,2
mikrona. W celu rozcienczenia do stgzenia utatwiajacego podanie mozna dodac roztwor chlorku sodu
o stezeniu 9 mg/ml (0,9%). Zawarto$¢ strzykawek infuzyjnych lub rozcienczony roztwor
przygotowany w workach do infuzji nalezy poda¢ w ciagu 8 godzin od przygotowania. Potwierdzono
zgodno$¢ z liniami do infuzji z PCW z przytaczonymi filtrami.

Wszelkie pozostato$ci produktu lub jego odpady nalezy usuna¢é w sposéb zgodny z lokalnymi
przepisami.
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Celem leczenia preparatem ATryn jest zwigkszenie i utrzymanie aktywnos$ci antytrombiny w zakresie
80 —120% (0,8 — 1,2 j.m./ml) w czasie leczenia.

Leczenie rozpoczyna si¢ od podania dawki nasycajacej preparatu ATryn w celu osiagnigcia docelowe;j
aktywno$ci antytrombiny na poziomie 100%. Poczatkowa dawka nasycajaca jest obliczana w
przeliczeniu na masg ciala i na podstawie poziomu aktywnosci antytrombiny przed rozpoczeciem
leczenia.

Wymagana dawka nasycajaca jest okreslana przy uzyciu nastgpujacego wzoru:

Dawka nasycajaca (j.m.) = [(100 — poziom aktywnoS$ci AT pacjenta przed leczeniem w %) /2,28]
X masa ciala w kg

Typowa dawka nasycajaca u pacjentow poddawanych zabiegom chirurgicznym (wyjSciowa
aktywnos¢ AT — 50%, masa ciala 75 kg) z wrodzonym niedoborem antytrombiny w sytuacjach
klinicznego ryzyka wynosi 20-25 j.m./kg masy ciala. Dawke nasycajaca nalezy podawaé¢ w 15-
minutowej infuzji, po ktorej nalezy natychmiast rozpocza¢ infuzj¢ dawki podtrzymujace;j.

Wymagana dawka podtrzymujaca dla pacjentow poddanych zabiegom chirurgicznym jest podawana w
infuzji ciaglej i jest wyliczana na podstawie nastgpujacego wzoru:

Dawka podtrzymujaca (j.m./godz.) = [(100 — poziom aktywnoS$ci AT pacjenta przed leczeniem w
%) /10,22] x masa ciala w kg

Typowa dawka podtrzymujaca u pacjentdéw poddawanych zabiegom chirurgicznym z wrodzonym
niedoborem antytrombiny w sytuacjach klinicznego ryzyka wynosi 4-5 j.m./kg/godz. W stanach
zwigkszonego zapotrzebowania (np. operacja chirurgiczna, jednoczasowe stosowanie heparyny)
rzeczywista dawka moze by¢ wigksza. Nalezy zapozna¢ si¢ z ponizszymi zaleceniami dotyczacymi
monitoringu terapeutycznego i ustalenia dawki.

Monitoring terapeutyczny i ustalenie dawki

Dawke nalezy ustali¢ na podstawie oznaczen aktywnosci antytrombiny. Odpowiedz na leczenie
preparatem ATryn moze ro6znic si¢ u poszczegolnych pacjentdw, osiagajac rozne poziomy w
badaniach in vivo i rézne okresy péttrwania. W poczatkowym okresie leczenia i bezposrednio po
operacji moze by¢ konieczne czgste oznaczanie aktywnosci antytrombiny i zmiana dawki.

Po rozpoczgceiu infuzji dawki podtrzymujacej nalezy pobra¢ krew w celu oznaczenia poziomow
aktywnosci AT po upltywie 45 minut od rozpoczgcia infuzji dawki nasycajacej. Jesli aktywnosé AT
pozostanie w zakresie pomiedzy 80% 1 120% (0,8- 1,2 j.m./ml), zmiana dawki nie bedzie konieczna.
W przypadku, gdy aktywnos$¢ AT bedzie mniejsza niz 80% tempo infuzji dawki podtrzymujace;j
nalezy zwigkszy¢ o 50%. W przypadku, gdy aktywnos¢ AT przekroczy 120%, tempo infuzji nalezy
zmnigjszy¢ o 30%. Poziom aktywnosci AT nalezy skontrolowac po uptywie 30 minut od
jakiejkolwiek zmiany tempa infuzji lub po czterech godzinach, jesli oznaczona warto$¢ miescita si¢ w
zakresie docelowym. Nastepnie aktywno$¢ antytrombiny nalezy kontrolowac 1-2 razy dziennie i
odpowiednio dostosowywac dawke. Jezeli sytuacja kliniczna nie wymaga innego skutecznego
poziomu, to w czasie leczenia aktywnos$¢ antytrombiny nalezy utrzymywac powyzej 80%.
Przeprowadzenie zabiegu chirurgicznego moze wptywac na poziom aktywnosci AT. Z tego powodu
po zakonczeniu zabiegu nalezy dodatkowo skontrolowa¢ poziom aktywnosci AT. Jesli aktywno$¢
bedzie nizsza od 80%, mozna poda¢ AT w 15-minutowym bolusie dozylnym w celu szybkiego
przywrécenia poziomu aktywnosci AT. Dawke mozna okresli¢ podstawiajac aktywnos¢ AT
zmierzong po zabiegu chirurgicznym do wzoru do obliczania dawki nasycajace;.

Nie ma do§wiadczenia dotyczacego stosowania u dzieci.
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