KULLANMA TALIMATI

PROTHROMPLEX 500 IU enjeksiyonluk ¢ozelti hazirlamak icin toz ve ¢oziicii
Damar yoluyla (intraven6z) alinir.

e Etkin madde:

Etkin madde, asagidaki miktarlarda Insan Pihtilasma Faktorleri I1, VII, IX ve X ile Protein
C’den olusan Insan Protrombin Kompleksidir:

Flakon basina 17 ml steril enjeksiyonluk suda
v sulandirildiktan sonra
IU/ml
Insan pihtilagsma faktorii 11 375-708 22,5-42.5
Insan prhtilasma faktérii VII 417 25
Insan pihtilasma faktorii IX 500 30
Insan pihtilasma faktorii X 500 30

Bir flakon, kan pihtilagma faktorleriyle birlikte saflastirilmis en az 333 IU Protein C
igcermektedir.

o Yardimcit maddeler: Sodyum kloriir, sodyum sitrat, heparin sodyum (domuz bagirsak
mukozasi), antitrombin III ve steril enjeksiyonluk su

V¥ Bu ilag ek izlemeye tabidir. Bu iicgen yeni giivenlilik bilgisinin hizl1 olarak belirlenmesini
saglayacaktir. Meydana gelen herhangi bir yan etkiyi raporlayarak yardimer olabilirsiniz. Yan
etkilerin nasil raporlanacagini 6grenmek i¢in 4. boliimiin sonuna bakabilirsiniz.

Bu ilaci kullanmaya baslamadan énce bu KULLANMA TALIMATINI dikkatlice
okuyunuz, ciinkii sizin icin 6nemli bilgiler icermektedir.
e Bu kullanma talimatim saklayimiz. Daha sonra tekrar okumaya ihtiyag
duyabilirsiniz.
e Eger ilave sorulariniz olursa, liitfen doktorunuza veya eczaciniza danisiniz.
® Bu ilag kisisel olarak size regete edilmistir, baskalarina vermeyiniz.
e Bu ilacin kullanmimi sirasinda, doktora veya hastaneye gittiginizde bu ilact
kullandiginizi doktorunuza séyleyiniz.

e Bu talimatta yazilanlara aynen uyunuz. Ilag hakkinda size énerilen dozun disinda
yiiksek veya diisiik doz kullanmayniz.

Bu Kullanma Talimatinda:

1. PROTHROMPLEX nedir ve ne icin kullanilir?

2. PROTHROMPLEX’i kullanmadan once dikkat edilmesi gerekenler
3. PROTHROMPLEX nasi kullanilir?
4.
5

Olast yan etkiler nelerdir?
. PROTHROMPLEX’in saklanmasi

Bashklar1 yer almaktadir.



1. PROTHROMPLEX nedir ve ne icin kullanilir?

PROTHROMPLEX, insan plazmasindan (kanin sivi kismi1) yapilan bir ilagtir. Kan pthtilasma
faktorlerinden faktor 11, VII, IX ve X (protrombin kompleksi pihtilagma faktorleri) ve ayrica
protein C icermektedir.

Bu pihtilagma faktorleri K vitaminine bagimlidir ve K vitamini gibi kanin pihtilagmasinda
onemli bir rol oynamaktadirlar. Bu faktorlerden birinin eksikligi durumunda kan eskisi kadar
hizli pihtilagmaz ve bu da kanama egiliminin artmasina neden olur.

PROTHROMPLEX, enjeksiyonluk ¢ozelti i¢in toz ve ¢oziiciiden olugmaktadir. Toz, beyaz ila
acik sar1 renkte, dondurularak kurutulmus toz seklinde veya kompakt (siki, yogun) kuru
maddedir. Coziicii ise steril enjeksiyonluk sudur.

Sulandirildiktan sonra ¢6zeltinin pH degeri 6,5 ila 7,5’tir ve osmolalitesi 240 mosm/kg'in altina
diismemektedir. Cozelti berrak veya hafif opalesandir.

Toz ve ¢oziicli, camdan yapilmig (sirastyla hidrolitik sinif I ve sinif II) tek dozluk flakonlarda
saglanmaktadir. Flakonlar biitil kauguktan yapilmis tipalarla kapatilmaktadir.

Ambalaj icerigi

PROTHROMPLEX ambalajinda asagidakilerin her birinden 1 adet bulunmaktadir:

* Enjeksiyonluk ¢ozeltiye yonelik PROTHROMPLEX tozunu iceren 1 flakon
* 17 ml steril enjeksiyonluk su igeren 1 flakon
* Sulandirma i¢in 1 Mix2vial cihaz1

Ambalaj boyutu

« 1x5001IU
PROTHROMPLEX asagidakilerin tedavisi i¢in kullanilmaktadir:

* Kanamanin tedavisi

* Ameliyattan hemen 6nce veya sonra kanamanin 6nlenmesi

« Kazanilmis (sonradan ortaya ¢ikan) ve konjenital (dogustan gelen) pihtilagsma faktorlerinin
eksikligi durumunda

Kazanmilmis eksiklik:

Ormnegin, K vitamininin etkisini azaltan tibbi iiriinlerle (K vitamini antagonistleri olarak
adlandirilan tibbi iiriinler) tedaviden veya asir1 dozda alinmasindan dolayi, K vitaminine
bagimli pihtilagma faktorleri eksikliginiz (kazanilmis eksiklik) gelisebilir.

Konjenital eksiklik:
Eger bir eksiklikle dogduysaniz (konjenital eksiklik), uygun bireysel faktor konsantresinin
mevcut olmamasi durumunda, bu ilag size ameliyattan hemen 6nce veya sonra verilebilir.



2. PROTHROMPLEX’i kullanmadan 6nce dikkat edilmesi gerekenler

Viriis giivenliligi
ilaclar insan kam veya plazmasindan yapildiginda, enfeksiyonlarin hastalara gecmesini
onlemek icin bazi 6nlemler alinmaktadir. Bunlar asagidakileri icermektedir:

* Enfeksiyon tasima riski tasiyanlarin hari¢ tutulmasini saglamak icin kan ve plazma
bagiscilarinin dikkatli se¢imi,

* Her bagisin ve plazma havuzunun viriis/enfeksiyon belirtileri acisindan test edilmesi,

« Kan ve plazmanin islenmesine, viriisleri etkisiz hale getirebilecek veya ortadan
kaldirabilecek adimlarin dahil edilmesi.

Bu onlemlere ragmen insan kani veya plazmasindan hazirlanan ilaclar uygulandiginda
enfeksiyonun bulasma olasiligi tamamen ortadan kaldirllamamaktadir. Bu ayn1 zamanda
bilinmeyen veya ortaya ¢ikan viriisler veya diger enfeksiyon tiirleri icin de gecerlidir.

Alinan tedbirlerin insan bagisikhik yetersizligi viriisii (HIV), hepatit B viriisii ve hepatit C
viriisii (sariik olarak da bilinen karaciger hastaliklarina neden olan viriis tiirleri) gibi
zarfh viriisler ile zarfsiz hepatit A viriisiine karsi etkili oldugu degerlendirilmektedir.

Parvovirus B19 gibi zarfsiz viriislere kars1 alinan onlemlerin degeri simirh olabilir.
Parvovirus B19 enfeksiyonu ciddi olabilir.

* Hamile kadinlar i¢cin (dogmamis cocugun enfeksiyonu) ve
+  Bagisiklik sistemi baskilanmis veya bazi anemi tiirleri (6rn. orak hiicre hastalig: veya
hemolitik anemi) olan Kisiler i¢cin

Diizenli olarak veya tekrar tekrar insan plazmasindan tiiretilen protrombin kompleksi
konsantreleri aliyorsamiz, doktorunuz hepatit A ve B'ye kars1 asillanmayi diisiinmenizi
onerebilir.

PROTHROMPLEX’i asagidaki durumlarda KULLANMAYINIZ
Eger,

« Pihtilagsma faktorlerine veya bu ilacin igerigindeki diger bilesenlerinden herhangi birine
kars1 alerjiniz varsa,

» Kan pihtilagmasi i¢in dnemli olan kan trombositlerinizde heparin kaynakl bir diisiis varsa
(heparin indiiklenmis trombositopeni) veya oldugundan siipheleniliyorsa.

PROTHROMPLEX’i asagidaki durumlarda DIKKATLI KULLANINIZ
Eger,

« PROTHROMPLEX'e karsi siddetli ani alerjik reaksiyon (anafilaktik reaksiyon)
gelistirmeniz seyrek bir olasilik da olsa varsa (¢linkii PROTHROMPLEX ile bu tiir alerjik
tipte reaksiyonlar bildirilmistir). Boyle bir alerjik reaksiyonun erken belirtileri hakkinda
daha ayrmtili bilgiyi 4. "Olas1 Yan Etkiler" boliimiinde bulabilirsiniz.

»  Kazanimis K vitaminine bagimli pithtilagsma faktorleri eksikliginiz varsa.

Bu kazanilmis eksiklige, K vitamininin inhibisyonu (engellenmesi) yoluyla kan
pihtilasmasini etkisiz hale getiren tibbi iirlinlerle tedavi neden olabilir. Bu durumda
PROTHROMPLEX, yalnizca protrombin kompleksindeki pihtilagma faktorlerinin
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konsantrasyonunun hizli bir sekilde diizeltilmesi gerektiginde (6rnegin siddetli kanama
veya acil ameliyat gibi durumlarda) uygulanmalidir. Diger tiim durumlarda, K vitamini
antagonistlerinin dozunun azaltilmasi veya K vitamininin uygulanmasi yeterlidir.

«  Kan pihtilasmasim _engelleyen tibbi iiriinler (K vitamini antagonistleri) aliyorsamz. insan
protrombin kompleksi konsantresinin damar i¢ine yavasca uygulanmasi yoluyla artabilecek
pihtilagma egiliminiz artabilir.

*  Dogustan K vitaminine bagimli bir pihtilasma faktorii eksikliginiz varsa (eger mevcutsa,
doktorunuz tarafindan, 6zel bir bireysel faktor konsantresi uygulanacaktir).

» Eger bir protrombin kompleksi konsantresi ile tedavi ediliyorsaniz, 6zellikle bunu tekrar
tekrar aliyorsaniz (¢linkii kan pihtilar1 (tromboz) meydana gelebilir ve kan dolasimina
karigabilir (embolizm)).

* Asagidaki hasta gruplarindan birine aitseniz (kan pihtilasmasi olasiligi nedeniyle):

— Koroner damar (kalbi besleyen damar) hastaligi veya kalp enfarktiisii (kalp krizi) olan
hastalar

— Karaciger hastalig1 olan hastalar
— Ameliyat O6ncesi ve sonrasi hastalar
— Yeni doganlar

— Tromboembolik (bir tiir damar tikanikligl) komplikasyon veya yaygin damar igi
pihtilagma (DIC) riski olan hastalar

Tim bu durumlarda, doktorunuz PROTHROMPLEX ile tedavinin yararlarini bu
komplikasyonlarin potansiyel riskine kars1 dikkatli bir sekilde degerlendirecektir.

Bu uyarilar, gegmisteki herhangi bir donemde dahi olsa sizin i¢in gegerliyse liitfen doktorunuza
danisiniz.

Cocuklar ve ergenler
PROTHROMPLEX in 18 yasin altindaki hastalarda kullaniminin giivenliligi ve etkililigi klinik
arastirmalarla belirlenmemistir.

PROTHROMPLEX'in yiyecek ve icecek ile kullamilmas:
PROTHROMPLEX'in, yiyecek ve igecek ile kullanilmasiyla ilgili herhangi bir iligkisi
bulunmamaktadir.

Hamilelik

1lact kullanmadan once doktorunuza veya eczaciniza danisiniz.

Hamileyseniz, hamile olabileceginizi diisiiniiyorsaniz veya bebek sahibi olmay1 planliyorsaniz,
bu ilac1 kullanmadan 6nce doktorunuza danisiniz.

PROTHROMPLEX gerekli olmadik¢a gebelik doneminde kullanilmamalidir.

PROTHROMPLEX'in dogurganlik iizerindeki etkilerine iligskin bilgi bulunmamaktadir.

Tedaviniz swrasinda hamile oldugunuzu fark ederseniz hemen doktorunuza veya eczaciniza
danisiniz.

Emzirme
llact kullanmadan énce doktorunuza veya eczaciniza danisiniz.



Emziriyorsaniz, bu ilac1 kullanmadan 6nce doktorunuza danisiniz.
PROTHROMPLEX emzirme déoneminde ancak agikca endike oldugu takdirde kullanilmalidir.
Arac¢ ve makine kullanimi

PROTHROMPLEX’in ara¢ ve makine kullanma yetenegi lizerindeki etkileri konusunda
herhangi bir ¢alisma yapilmamastir.

PROTHROMPLEX’in ic¢eriginde bulunan baz1 yardimcr maddeler hakkinda onemli
bilgiler

Bu ilag her bir flakonda 68 mg sodyum veya Uluslararas1 Unite basina 0,14 mg sodyum
(yemek/sofra tuzunun ana bileseni) igermektedir. Bu, bir yetiskin i¢in Onerilen giinliik
maksimum sodyum alimiin %3,4'tine esdegerdir. Bu durum, kontrollii sodyum diyetinde olan
hastalar i¢in g6z onilinde bulundurulmalidir.

Heparin alerjik reaksiyonlara ve kan pihtilagsma sistemini etkileyebilecek olan kan hiicresi
sayisinda diismelere neden olabilir. Gegmisinde heparinle indiiklenmis alerjik reaksiyonu olan
hastalarin heparin igeren ilaglar1 kullanmaktan kaginmalar1 gerekir.

Diger ilaglar ile birlikte kullanim

Kan pihtilagmasini engelleyen ilaclar (K vitamini antagonistleri) aliyorsaniz liitfen doktorunuzu
bilgilendiriniz. insan protrombin kompleksi konsantresinin damar igine yavas¢a uygulanmasi
yoluyla artabilecek pihtilagsma egiliminiz artabilir.

Biyolojik testlere miidahale: Yiiksek dozda insan protrombin kompleksi alan hastalarda
heparine duyarl pihtilagma testleri yapilirken, uygulanan {iriiniin bir bileseni olarak heparin
dikkate alinmalidir.

Biyolojk tibbi iiriinlerin takip edilebilirliginin saglanmasi i¢in uygulanan {iriiniin ticari ismi ve
seri numarast mutlaka hasta dosyasina kaydedilmelidir.

Eger regeteli ya da regetesiz herhangi bir ilaci su anda kullaniyorsaniz veya son zamanlarda
kullandiniz ise liitfen doktorunuza veya eczaciniza bunlar hakkinda bilgi veriniz.

3. PROTHROMPLEX nasil kullanilir?

Uygun kullamim ve doz/uygulama sikhig icin talimatlar:

Tedaviniz pihtilasma bozukluklarinin tedavisinde deneyimli bir hekim tarafindan baslatilmali,
uygulanmali ve izlenmelidir.

Gerekli PROTHROMPLEX miktar1 ve tedavi siiresi, viicut agirligi, hastaliginizin ciddiyet
derecesi, kanamanin yeri ve boyutu veya cerrahi islemlerde kanamanin 6nlenmesi gerekliligi
gibi ¢esitli faktorlere baghdir.

Doktorunuz sizin i¢in uygun olan dozaj1 belirleyecek ve pihtilasmay1 ve klinik durumunuzu
diizenli olarak izleyecektir (“Asagidaki bilgiler yalnmizca saglik meslegi mensuplarina
yoneliktir” boliimiine bakiniz).



Uygulama yolu ve metodu:
Damar i¢ine (intravendz) uygulanir.

PROTHROMPLEX uygulamasi hekim gozetiminde yapilmaktadir.

Uriin  ambalajinda  bulunan steril enjeksiyonluk su ile sulandirildiktan sonra
PROTHROMPLEX yavas¢a damar i¢ine (intravendz olarak) uygulanir. Uygulama hizi saglik
durumunuza baghdir ve dakikada 2 mL'yi (60 IU/dak) asmamalidir.

Degisik yas gruplari:

Cocuklarda kullanimi:
18 yasin altindaki hastalarda PROTHROMPLEX uygulamasini tavsiye etmek i¢in yeterli veri
bulunmamaktadir.

Yashlarda kullanimi:
Yasli hastalarda 6zel doz ayarlamasi yapmaya gerek yoktur.

Ozel kullammm durumlari:
Ozel kullanimi yoktur.

Eger PROTHROMPLEX in etkisinin ¢ok giiclii veya zayif olduguna dair bir izleniminiz var
ise doktorunuz veya eczaciniz ile konusunuz.

Kullanmamz gerekenden daha fazla PROTHROMPLEX kullandiysaniz
Doz asimi durumunda, tromboembolik komplikasyonlarin veya tiiketim koagiilopatisinin
gelisme riski vardir.

Yiiksek dozda insan protrombin kompleksi konsantreleri uygulandiginda, kalp krizi, kan
trombositlerinin tiiketiminde artis ve kan damarlarinda belirgin pihtt olusumuyla birlikte
pihtilasma faktorleri (DIC, yaygin intravaskiiler pihtilagsma, tiiketim koagiilopatisi), venoz
tromboz ve pulmoner emboli gdzlemlenmistir.

PROTHROMPLEX'i kullanmaniz gerekenden fazlasini kullanmigsaniz bir doktor veya eczact
ile konusunuz.

PROTHROMPLEX’i kullanmay1 unutursaniz
Unutulan dozlari dengelemek igin ¢ift doz almayiniz.

PROTHROMPLEX ile tedavi sonlandirildigindaki olusabilecek etkiler
Gecerli degildir.

Doktorunuza danismadan PROTHROMPLEX'i kullanmay1 birakmayiniz.
Bu ilacin kullanimina iliskin ilave sorulariniz varsa doktorunuza sorunuz.
4. Olasi yan etkiler nelerdir?

Tiim ilaglar gibi PROTHROMPLEX in iceriginde bulunan maddelere duyarli olan kisilerde
yan etkiler olabilir ancak bunlar herkeste goriilmez.



Plazma tiirevleriyle yapilan tiim tedavilerde oldugu gibi, ani bir alerjik reaksiyon (anafilaktik
reaksiyon) gelistirme ihtimaliniz bulunmaktadir. Bireysel vakalarda sok dahil olmak {izere
siddetli agir1 duyarlilik reaksiyonu gelisebilir.

Bu nedenle, alerjik reaksiyonun asagida belirtilen potansiyel erken belirtilerine kars1 daha
dikkatli olmalisiniz

Asagidakilerden biri olursa, PROTHROMPLEX’i kullanmay1 durdurunuz ve DERHAL
doktorunuza bildiriniz veya size en yakin hastanenin acil b6liimiine basvurunuz:
* Eritem (cildin kizarmast)

* Deri dokiintiisii

+ Ciltte kurdesen goriinimii (kurdesen/ {irtiker)

*  Viicudun herhangi bir yerinde kasint1

* Dudaklarin ve dilin sismesi

» Nefes almada giicliik / nefes darlig1

+  Gogiiste sikigma

*  Genel isteksizlik

« Bas donmesi

* Tansiyonda diisiis

Bunlarin hepsi ¢ok ciddi yan etkilerdir.

Eger bunlardan biri sizde mevcut ise, sizin PROTHROMPLEX’e karsi ciddi alerjiniz var
demektir. Acil tibbi miidahaleye veya hastaneye yatirilmaniza gerek olabilir.

Protrombin kompleks konsantreleri (PROTHROMPLEX dahil olmak iizere) kullanildiginda,
hastalar pithtilagsma faktorlerinin bir veya birkagina karst direng (inhibitorler) gelistirebilir ve
ardindan kan pihtilasma faktorleri etkisiz hale gelebilir. Bu tiir inhibitorlerin ortaya ¢ikmasi
tedaviye yetersiz yanit olarak ortaya ¢ikabilir.

Protrombin kompleks konsantreleri ile tedavi sirasinda kan pihtilar: (trombozlar) gelisebilir ve
kan dolasimina karisabilir (embolizm). Bu, kalp enfarktiisii, kan trombositleri ve kan pihtilasma
faktorlerinin tiiketiminde artis ve kan damarlarinda belirgin kan pihtisi olusumu (tiikketim
koagiilopatisi), damarlarin kan pihtilar1 nedeniyle tikanmasi (vendz tromboz) ve akciger kan
damarinin kan pihtist nedeniyle tikanmasi (akciger enfarktiisii) gibi komplikasyonlara yol
acabilir.

Asagidakilerden herhangi birini fark ederseniz, hemen doktorunuza bildiriniz veya size
en yakin hastanenin acil boliimiine basvurunuz:
Yan etkiler agagidaki kategorilerde gosterildigi sekilde siralanmustir:

Cok yaygin : 10 hastanin en az 1’inde goriilebilir.

Yaygin : 10 hastanin 1’inden az, fakat 100 hastanin 1’inden fazla goriilebilir.
Yaygin olmayan : 100 hastanin 1’inden az, fakat 1.000 hastanin 1’inden fazla goriilebilir.
Seyrek :1.000 hastanin 1’inden az, fakat 10.000 hastanin 1’inden fazla
gortilebilir.

Cok seyrek : 10.000 hastanin 1’inden az goriilebilir.

Bilinmiyor : Eldeki verilerden hareketle tahmin edilemiyor.

Yaygin:

*  Viicutta kan pihtisi olusumu (yaygin intravaskiiler pihtilagsma), bir veya daha fazla
protrombin kompleksi faktoriine (Faktor 11, VII, IX, X) kars1 direng (inhibitdrler)



* Siddetli ani alerjik reaksiyon (anafilaktik sok),anafilaktik reaksiyon, asir1 duyarlilik
reaksiyonlari, beyin damarlarinda tikanma, sinir hasar1 vb. (serebrovaskiiler olay) ,bas agrisi

+ Kalp yetmezligi, kalp krizi (akut miyokard enfarktiisii), kalp carpintisi (tasikardi)

* Arteriyel tromboz (atardamarlar icerisinde kan pihtisi olusumu), vendz tromboz
(toplardamarlar igerisinde kan pihtis1 olusumu), tansiyonun diismesi (hipotansiyon) ciltte
kizariklik (6zellikle boyun ve iistli bolgelerde kizarma)

* Bir akciger damarinin kan pihtis1 nedeniyle tikanmasi (pulmoner emboli), nefes almada
glicliik, nefes darlig1 (dispne), hiriltili solunum

« Kusma, hasta hissetme (mide bulantisi)

« Tiim viicutta kirmizi, pembe deri dokiintiisii (kurdesen, tirtiker), deri dokiintiisli (erimatoz
dokiintii), kasint1 (prurit)

+ Kilo alimiyla birlikte g6z kapaklarinin, yiiziin ve alt bacaklarin sismesi ve ayrica idrar
yoluyla protein kayb1 gibi semptomlarin eslik ettigi belirli bir bobrek bozuklugu(nefrotik
sendrom)

+  Ates (pireksi)

Bunlarin hepsi ciddi yan etkilerdir. Acil tibbi miidahale gerekebilir.

Diger protrombin kompleksi konsantreleriyle asagidaki van etkiler gozlemlenmistir:

* Yiiz, dil ve dudaklarin sismesi (anjiyoddem) yanma, karincalanma, kasint1 veya sizlama
gibi cilt hissiyati (parestezi)

+ Infiizyon(damar i¢ine yavasca uygulama) bolgesi reaksiyonu

*  Uyusukluk

*  Huzursuzluk

Yan etkilerin raporlanmasi

Kullanma Talimatinda yer alan veya yer almayan herhangi bir yan etki meydana gelmesi
durumunda hekiminiz, eczaciniz veya hemsireniz ile konusunuz. Ayrica karsilastiginiz yan
etkileri www.titck.gov.tr sitesinde yer alan “Ilag Yan Etki Bildirimi” ikonuna tiklayarak ya da
0 800 314 00 08 numaral1 yan etki bildirim hattin1 arayarak Tiirkiye Farmakovijilans Merkezi
(TUFAM)’ne bildiriniz. Meydana gelen yan etkileri bildirerek kullanmakta oldugunuz ilacin
giivenliligi hakkinda daha fazla bilgi edinilmesine katki saglamis olacaksiniz.

Eger bu kullanma talimatinda bahsi ge¢meyen herhangi bir yan etki ile karsilasirsaniz
doktorunuzu veya eczacinizi bilgilendiriniz.

5. PROTHROMPLEX in saklanmasi
PROTHROMPLEX'i ¢ocuklarin goremeyecegi, erisemeyecegi yerlerde ve ambalajinda
saklayiniz.

Buzdolabinda saklaymiz (2°C ila 8°C). Dondurmayiniz.
Isiktan korumak i¢in orijinal ambalajinda saklayiniz.

Son kullanma tarihiyle uyumlu olarak kullaniniz.

Etikette, dis kartonda belirtilen son kullanma tarihinden sonra PROTHROMPLEX’i
kullanmayniz.

Son kullanma tarihi o ayin son giiniinii ifade eder.


http://www.titck.gov.tr/

Belirtilen raf 6émrii dahilinde iirlin, oda sicakliginda (maks 25°C) alt1 aya kadar bir siire
saklanabilir. Oda sicakliginda saklamanin baglangic ve bitis tarihi ambalajin {izerine
kaydedilmelidir. Oda sicakliginda saklama sonrasinda, PROTHROMPLEX, buzdolabina (2°C
ila 8°C) geri konulmamali, alt1 ay i¢inde kullanilmali veya imha edilmelidir.

Kullanima hazir ¢6zelti hemen kullanilmalidir.

Son kullanma tarihi ge¢mis veya kullanilmayan ilaglar1 ¢ope atmayiniz! Cevre, Sehircilik ve
Iklim Degisikligi Bakanliginca belirlenen toplama sistemine veriniz.

Ruhsat Sahibi:
Takeda [lag Saglik Sanayi Ticaret Limited Sirketi
Sisli / ISTANBUL

Uretici:

Takeda Manufacturing Austria AG
Viyana, Avusturya

Bu kullanma talimati 29/09/2025 tarihinde onaylanmigtir.



ASAGIDAKI BILGILER YALNIZCA SAGLIK MESLEGI MENSUPLARINA
YONELIKTIR:

Hazirlama ve uygulama talimatlar

Genel Talimatlar

* Sulandirma i¢in yalnizca ekli sulandirma seti kullanilmalidir.

* Son kullanma tarihini kontrol ediniz ve hazirlanmadan énce PROTHROMPLEX
tozu ve enjeksiyonluk suyun (¢oziicii) oda sicakliginda oldugundan emin olunuz.
Etiket ve karton ambalaj iizerinde belirtilen son kullanma tarihinden sonra
kullanmayniz.

* Sulandirma islemi sirasinda antiseptik teknik (temiz ve diisiik mikrop kosullar1) ve
diiz bir ¢alisma yiizeyi kullaniniz. Ellerinizi yikayiniz ve temiz muayene eldivenleri
giyiniz (eldiven kullanimi istege baglhdir).

e (Coziicli (steril enjeksiyonluk su) iceren agilmamis flakonu oda veya viicut
sicakligina (maksimum 37°C) getiriniz.

« PROTHROMPLEX yalnizca uygulamadan hemen once sulandirilmalidir. Cozelti
berrak veya hafif opelesandir. Bulanik ¢ozeltiler veya c¢okelti igerenler imha
edilmelidir.

Enjeksiyonluk ¢dzelti tozunun sulandirilmasina iliskin talimatlar:

Basamaklar Gorsel

1 |+ Toz flakonun ve ¢oziicii flakonun koruyucu
kapaklarini ¢ikariniz.

2 |« Her bir tipay1 ayr bir steril alkollii mendille (veya

doktorunuzun veya hemofili tedavi merkezinizin S 4

onerdigi bagka bir uygun steril ¢ozeltiyle) tipay1 \

birkag saniye silerek dezenfekte ediniz. s @; ﬁ
«  Kauguk tipay1 kurumaya birakiniz. Flakonlari diiz / 3

. . L_) ©
bir yiizeye yerlestiriniz. % 3
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Basamaklar

Gorsel

Mix2Vial cihazinin ambalajini, ambalajin i¢
kismina dokunmadan kapagini tamamen siyirarak
aciniz.

Mix2Vial cihazin1 ambalajindan ¢ikarmayiniz.

Ambalaji Mix2Vial cihaziyla birlikte ters ¢eviriniz
ve ¢oziicii flakonun iistline yerlestiriniz.

Cihazin mavi plastik ucunu diiz bir sekilde asagiya
dogru bastirarak ¢oziicii flakon tipasinin ortasina
sikica yerlestiriniz. Ambalaji kenarindan tutunuz ve
Mix2Vial cihazindan disariya dogru kaldiriniz.
Seffaf plastik uca dokunmamaya dikkat ediniz.
Coziicii flakon artik Mix2Vial cihazina baglhdir ve
PROTHROMPLEX flakonuna baglanmaya
hazirdir.

Coziicii flakonunu PROTHROMPLEX flakonuna
baglamak i¢in ters ¢eviriniz ve PROTHROMPLEX
tozunu igeren flakonun iizerine yerlestiriniz.

Seffaf plastik sivri ucu sikica asagi dogru bastirarak
PROTHROMPLEX flakon tipasina tamamen
yerlestiriniz. Stviy1 mikroplardan uzak tutmak i¢in
bu hemen yapilmalidir.

Coziicli vakum yoluyla PROTHROMPLEX
flakonuna akacaktir. Coziicliniin tamaminin
aktarildigini kontrol ediniz.

Vakum kaybolmussa ve ¢oziicii
PROTHROMPLEX flakonuna akmiyorsa
kullanmayniz.

Bagli flakonlar1 ¢6ziinene kadar yavasca ve siirekli
olarak dondiiriiniiz veya sulandirilmais tirlintin 5
dakika beklemesine izin veriniz, ardindan tozun
tamamen ¢ozlinmesini saglamak i¢in yavasca
dondiiriiniiz.

Calkalamaymiz. Calkalamak {iriinii olumsuz
etkileyecektir.

Sulandirildiktan sonra sogutmayiniz.
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Basamaklar

Bir elinizle PROTHROMPLEX flakonuna bagh
Mix2Vial cihazinin seffaf plastik tarafini, diger
elinizle ¢oziicii flakonuna baghh Mix2Vial cihazinin
mavi plastik tarafini tutarak Mix2Vial'in iki tarafini
birbirinden ayiriniz.

Mavi plastik tarafi saat yoniiniin tersine ¢eviriniz ve
iki flakonu yavagga birbirinden ayiriniz.

Coziinmiis tirtinii iceren PROTHROMPLEX
flakonuna bagli plastik baglayici parganin ucuna
dokunmayiniz.

PROTHROMPLEX flakonunu diiz bir ¢calisma
ylizeyine yerlestiriniz. Bos ¢oziicii flakonu atiniz.

Pistonu geri ¢ekerek bos, steril tek kullanimlik
plastik enjektoriin i¢ine hava ¢ekiniz.

Hava miktari, flakondan ¢ekeceginiz sulandirilmis
PROTHROMPLEX miktarina esit olmalidir.

PROTHROMPLEX flakonunu (sulandirilmis {iriinii
iceren) diiz ¢alisma yiizeyinizde birakarak
enjektorii seffaf plastik baglayiciya baglayimiz ve
enjektorii saat yoniinde ceviriniz.

10

Bir elinizle flakonu tutunuz ve diger elinizi
kullanarak enjektordeki tiim havayi flakon icine
itiniz.
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Basamaklar Gorsel

11

+ Birbirine bagli enjektor ve PROTHROMPLEX
flakonunu flakon iistte olacak sekilde ¢eviriniz.
Enjektoriin pistonunu basili tuttugunuzdan emin
olunuz. Pistonu yavasca geri ¢ekerek
PROTHROMPLEX'" enjektdriin igine ¢ekiniz.

*  (ozeltiyi enjektor ile flakon arasinda ileri itip geri
¢ekmeyiniz. Bunu yapmak ilaca zarar verebilir.

12

oldugunuzda enjektorii saat yoniiniin tersine : /
cevirerek ayiriniz. Enjektorii partikiil madde &
acisindan gorsel olarak inceleyiniz; ¢ozelti berrak i
ve hafif opelesan olmalidir.

—
. Cozelti bulanik veya gokeltili ise, ¢ozeltiyi a4
s/}
e

« Damar i¢ine yavasca uygulamaya hazir \{/ };
{

kullanmayiniz ve doktorunuza haber veriniz.

Uvygulama Talimatlan

Uygulamadan once enjektordeki hazirlanan ¢ozeltiyi partikiil madde ve renk degisikligi
acisindan inceleyiniz (¢ozelti berrak, renksiz olmalidir ve partikiil icermemelidir). Mix2Vial
cthazinda bulunan filtre bu partikiilleri tamamen ortadan kaldirmaktadir. Filtrasyon dozaj
hesaplamalarini etkilememektedir. Enjektordeki c¢ozelti, filtrasyondan sonra bulaniksa veya
pul veya partikiil igeriyorsa kullanilmamalidir.

1.

Inflizyon(damar igine yavasca uygulama) ignesini PROTHROMPLEX c¢ozeltisini
iceren bir enjektore takiniz. Konfor agisindan kanath (kelebek) inflizyon seti(damar
icine yavasca uygulama) tercih edilir. Igneyi yukari dogru tutunuz ve enjektdre
parmaginizla hafifce vurarak ve havay1 yavasg¢a ve dikkatlice enjektor ve igneden disari
iterek hava kabarciklarini ¢ikariniz.

Turnike uygulaymiz ve cildi steril alkollii bir mendille (veya doktorunuzun veya
hemofili tedavi merkezinizin onerdigi baska bir uygun steril ¢ozeltiyle) iyice silerek
inflizyon(damar igine yavasca uygulama) bolgesini hazirlayimiz.

Igneyi damara sokunuz ve turnikeyi ¢ikarmiz. PROTHROMPLEX" damardan yavas
yavas veriniz. Dakikada 2 mL'den daha hizli uygulama yapmayiniz. Bos enjektorii
ayirmiz.

Not:

Enjektor icerisindeki sivinin tamami uygulana kadar kelebek igneyi ¢ikarmayiniz ve
enjektdre baglanan Luer portuna dokunmayiniz.

Igneyi damardan ¢ikarmniz ve steril gazli bez kullanarak infiizyon (damar i¢ine yavasca
uygulama) bolgesine birka¢ dakika boyunca baski uygulayiniz.

Ignenin kapagini tekrar kapatmayiniz. Igneyi, enjektorii ve bos PROTHROMPLEX"1 ve ¢dziicii
flakonu uygun sekilde imha etmek i¢in sert duvarli kesici alet kabina atiniz. Bu malzemeleri
siradan ev ¢opline atmayiniz.
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Pozoloji ve uygulama sekli
Pozoloji

K vitamini antagonisti tedavisi sirasinda kanamanin tedavisi ve kanamanin perioperatif
profilaksisi hari¢ olmak iizere, asagida yalnizca genel dozaj kilavuzlar: verilmistir.

Tedaviye pihtilasma bozukluklarinin tedavisinde deneyimli bir hekimin goézetiminde
baslanmalidir.

Yerine koyma tedavisinin dozaji1 ve stiresi pithtilagsma bozuklugunun siddetine, kanamanin yeri
ve boyutuna ve hastanin klinik durumuna baglhidir.

Dozaj ve uygulama sikligi bireysel hasta bazinda hesaplanmalidir. Dozaj araliklari,
protrombin kompleksindeki ¢esitli pithtilasma faktorlerinin dolasimdaki farkli yarilanma
Omiirlerine gore ayarlanmalidir.

Bireysel dozaj gereklilikleri yalmizca 1ilgili pihtilagma faktorlerinin bireysel plazma
seviyelerinin diizenli tespitleri veya protrombin kompleksi seviyesinin genel testi (orn.
Quick'in zaman degeri, INR, protrombin zamani) ve hastanin klinik durumunun siirekli
takibine dayanarak belirlenebilmektedir.

Biiyiik cerrahi miidahaleler durumunda, pihtilasma tahlilleri (spesifik pihtilagsma faktori
tahlilleri ve/veya protrombin kompleksi seviyeleri i¢in genel testler) araciligityla yerine
koyma tedavisinin kesin olarak izlenmesi esastir.

K vitamini antagonisti tedavisi sirasinda kanama ve kanamanin perioperatif profilaksisi:

Siddetli kanamalarda veya kanama riski yiiksek ameliyatlardan once normal degerler
(Quick'in zaman degeri %100, INR 1,0) hedeflenmelidir.

Asagidaki temel kural gegerlidir: 1 U faktor IX/kg viicut agirligi, Quick'in zaman degerini
yaklasik %] artirir.

PROTHROMPLEX uygulamasi INR 6l¢limiine dayaniyorsa doz, tedaviden 6nceki INR'ye ve
hedeflenen INR'ye bagl olacaktir.

Asagidaki tablodaki dozaj, Makris ve ark. 2001 yayimindaki tavsiyeye gore takip edilmelidir.
1

IIk INR élciimiine ggore PROTHROMPLEX dozaji
Doz IU/kg (IU'lar Faktor IX'a karsihik
INR .
gelir)
2,0-3,9 25
4,0-6,0 35
>6,0 50

" Makris M, Watson HG: The Management of Coumarin-Induced Over-Anticoagulation Br.J. Haematol. 2001; 114: 271-280.
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K vitamini antagonistinin neden oldugu hemostaz bozuklugunun diizeltilmesi yaklasik 6-8 saat
stirmektedir. Bununla birlikte, K vitamininin etkileri ayn1 anda uygulandiginda genellikle 4-6
saat i¢inde elde edilmektedir. Bu nedenle, K vitamini uygulandiginda insan protrombin
kompleksi ile tekrarlanan tedavi genellikle gerekli degildir.

Bu tavsiyeler ampirik oldugundan ve iyilesme ve etki siiresi degisiklik gosterebileceginden,
tedavi sirasinda INR'nin izlenmesi zorunludur.

Spesifik pihtilasma faktorii tiriinii mevcut olmadiginda, K vitaminine bagimli pihtilasma
faktorlerinden herhangi birinin konjenital eksikliginde kanama ve perioperatif profilaksi:

Tedavi i¢in hesaplanan gerekli dozaj, viicut agirhiginin kg' basina yaklagik 1 IU faktor 1X'un,
plazma faktor IX aktivitesini yaklasik 0,015 IU/ml artirdig1 ve viicut agirliginin kg't bagina 1
IU Faktor VII'nin yaklasik 0,024 IU artirdig1 yoniindeki ampirik bulguya dayanmaktadir. Viicut
agirhiginin kg'r basina bir IU faktor 11 veya X, plazma faktor I veya X aktivitesini 0,021 IU/ml
artirmaktadir. >

Uygulanan spesifik bir faktoriin dozu, her bir faktor icin meveut WHO standardryla iligkili olan
Uluslararas1 Birimler (IU) cinsinden ifade edilmektedir. Spesifik bir pihtilasma faktoriiniin
plazmadaki aktivitesi ya ylizde (normal insan plazmasina gore) olarak ya da Uluslararasi
Birimler (spesifik faktor konsantreleri i¢in uluslararas: standarda gore) olarak ifade edilir.

Pihtilagsma faktori aktivitesinin bir Uluslararast Birimi (IU), bir mL normal insan
plazmasindaki miktara esdegerdir. Ornegin, gerekli faktér X dozajinin hesaplanmasi, viicut
agirligiin kg't bagina 1 Uluslararasi Birim (IU) faktor X'in, plazma faktor X aktivitesini 0,017
IU/mL arttirdig1 ampirik bulgusuna dayanmaktadir. Gerekli dozaj asagidaki formiil kullanilarak
belirlenmektedir:

Gerekli birimler = viicut agirhgi (kg) x istenen faktor X artisn1 (IU/mL) x 60

Burada 60 (mL/kg) tahmini geri kazanimin tersidir. Bireysel geri kazanim biliniyorsa
hesaplama i¢in bu deger kullanilmalidur.

Maksimum tek doz:

INR'yi diizeltmek i¢in 50 IU/kg dozunun asilmasi gerekli degildir. Kanamanin siddeti daha
yiksek bir doz gerektiriyorsa risk/fayda tedaviyi uygulayan hekim tarafindan
degerlendirilmelidir.

Pedivatrik popiilasyon

Pediyatrik hastalarda  PROTHROMPLEX kullaniminin giivenliligi ve etkililigi klinik
caligmalarda belirlenmemistir.

Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Yiiksek dozlarda PROTHROMPLEX uygulanirsa, heparine duyarli pihtilasma analizleri
yapilirken preparatin icerdigi heparin dikkate alinmalidir.

2 Ostermann H, Haertel S, Knaub S, Kalina U, Jung K, Pabinger I. Pharmacokinetics of Beriplex P/N prothrombin complex
concentrate in healthy volunteers. Thromb Haemost. 2007;98(4):790-797.
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Gecimsizlikler
Bu tibbi iiriin ekli ¢oziicii disindaki diger tibbi iiriinlerle karigtirilmamalidir.

Tiim pihtilagma faktorii preparatlarinda oldugu gibi, tibbi iirlintin etkililigi ve toleransi diger
tibbi iirtinlerle karistirildiginda bozulabilir. PROTHROMPLEX uygulamasindan 6nce ve sonra
ortak vendz (damar) girigin izotonik salin soliisyonu ile durulanmasi tavsiye edilir.

Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
Sulandirma i¢in yalnizca ekli olan sulandirma seti kullanilmalidir.

PROTHROMPLEX'i uygulamadan hemen Once sulandiriniz. Daha sonra ¢ozelti hemen
kullanilmalhidir (Cozelti koruyucu igermemektedir).

Cozelti berrak veya hafif opelesandir. Uygulamadan once, sulandirilmig ¢ozeltiyi siipheli
partikiiller veya renk degisiklikleri acisindan daima gorsel olarak kontrol ediniz. Bulanik
cozeltiler veya ¢okelti iceren ¢ozeltiler imha edilmelidir.

Tibbi iiriiniin ad1 ve seri numarasi.

Hasta ile {iriin serisi arasindaki baglantiy1 silirdiirmek i¢gin PROTHROMPLEX bir hastaya her
uygulandiginda iiriiniin ad1 ve seri numarasinin kaydedilmesi gerekir.

16



