
1. B E ŞE R İ T IB B İ ÜRÜNÜN ADI
CLEXANE® 120 mg/0.8 mİ kullanıma hazır enjektör

2. K A L İT A T İF  VE K A N T İT A T İF  B İL E ŞİM İ 
E tk in  m adde:
Enoksaparin sodyum: 120 mg (12000 anti-Xa IU’ya eşdeğer)

Y ard ım cı m adde:
Yardımcı maddeler için 6.1’e bakınız.

3. FA R M A SÖ T İK  FO R M U
Kullanıma hazır enjektör 
Berrak, renksiz veya açık sarı çözelti

4. K L İN İK  Ö Z E L L İK L E R İ
4.1 T erap ö tik  end ikasyon lar
• Venöz tromboemboli profilaksisinde (venlerde pıhtı oluşumunun önlenmesi) özellikle bazı 
işlemler, örneğin ortopedik veya genel cerrahi sonrası
• Kalp yetmezliği, solunum yetmezliği, çeşitli enfeksiyonlar ve romatizmal hastalıkları 
içeren akut medikal hastalıklar nedeniyle yatağa bağlı hastaların venöz tromboembolisinin 
profilaksisinde
• Hemodiyaliz sırasında ekstrakorporeal dolaşımda tromboz oluşumunun önlenmesinde
• Beraberinde pulmoner emboli gelişmiş veya gelişmemiş derin ven trombozunun 
tedavisinde
• Kararsız angina ve Q dalgasız (miyokard nekrozu bulunmasına karşın EKG de Q 
dalgasının gelişmediği)Q dalgasızmiyokard infarktüsü tedavisinde aspirin ile birlikte 
verilmelidir.

4.2 Pozoloji ve uygulam a şekli 
Pozoloji/uygulam a sıklığı ve süresi:
- C errah i h as ta la rın d a  venöz trom boz profilaksisi:
Orta derecede tromboemboli riski olan hastalarda (öm. abdominal cerrahi), önerilen 
enoksaparin sodyum dozu subkütan enjeksiyon yoluyla günde bir kez 20 mg ya da 40 mg’dır. 
Genel cerrahi girişimlerinde, ilk doz operasyondan 2 saat önce uygulanmalıdır.

Yüksek derecede tromboemboli riski olan hastalarda (öm. ortopedik cerrahi) subkütan 
enjeksiyon yoluyla verilmesi önerilen enoksaparin sodyum dozu, cerrahiden 12 saat önce 
başlatılan ve cerrahiden 12-24 saat sonra devam edilen günde bir kez 40 mg'dır.

Enoksaparin tedavisi genellikle, ortalama 7-10 gün süreyle uygulanır. Bazı durumlarda daha 
uzun süreli tedavi gerekebilir ve tedaviye hasta tromboemboli riski altında olmaya devam 
ettiği ve yatağa bağlı kaldığı sürece devam edilmelidir.

İlk tedaviyi takiben günde bir kez 40 mg ile 3 hafta süreyle devam ettirilen tedavinin 
ortopedik cerrahide yararlı olduğu kanıtlanmıştır.

Spinal/Epidural Anestezi ve Perkütan Koroner Revaskülarizasyon girişimlerinde doz 
uygulama aralıklarıyla ilgili özel öneriler için bkz. “Özel kullanım uyanları ve önlemleri” 
bölümü.



- M edikal h a s ta la rd a  venöz trom boem boli profilaksisi:
Önerilen doz subkutan enjeksiyon yoluyla günde bir kez 40 mg’dır.
Enoksaparin sodyum ile tedavi en az 6 gün süreyle uygulanır ve hasta tam hareket kazanana 
kadar, en fazla 14 gün süreyle devam edilir.

-H em odiyaliz s ırasında  ek s trak o rp o rea l dolaşım da trom boz o luşum unun  engellenm esi:
Önerilen doz 1 mg/kg’dır. Yüksek hemoraji riski taşıyan hastalar için, doz ikili vasküler giriş 
için 0.5 mg/kg’a ve tek vasküler giriş için 0.75 mg/kg’a azaltılmalıdır. Hemodiyaliz sırasında 
enoksaparin sodyum, diyaliz seansının başında dolaşımın arteriyel koluna uygulanmalıdır. 
Uygulanan bu dozla 4 saatlik bir seans için genellikle yeterli bir etki sağlanabilmektedir. 
Fibrin halkalarının gözlendiği durumlarda 0.5 ila 1 mg/kg’lık ek bir doz uygulanabilir.

-P u lm oner em boli ile b irlik te  ya da  tek  başına  derin  ven trom b o zla rın ın  tedavisinde:
Enoksaparin sodyum 1.5 mg/kg günde tek enjeksiyon olarak ya da 12 saatte bir 1 mg/kg doz 
subkütan olarak verilmelidir. Komplike tromboembolik hastalıklarda 1 mg/kg günde 2 kez 
verilmesi önerilir. Tedavi süresi genelde ortalama 10 gündür. Uygun olduğunda oral 
antikoagülan tedavisine başlanmalı ve enoksaparin tedavisi terapötik antikoagülan etki 
sağlanana kadar sürdürülmelidir.

-K arars ız  ang ina ve - Q  dalgasız m iyokard  in fa rk tü sü n ü n  tedavisi:
Önerilen enoksaparin sodyum dozu, oral aspirin (günde bir kez 100 - 325 mg) ile birlikte 
subkütan enjeksiyon yoluyla 12 saatte bir uygulanan 1 mg/kg’dır.

Bu hastalarda enoksaparin sodyum ile tedavi en az 2 gün süreyle uygulanmalı ve hastanın 
durumu stabilize olana kadar devam ettirilmelidir. Normal tedavi süresi 2 - 8  gündür.

U ygulam a şekli: 
su b k ü tan  enjeksiyon:
Enoksaparin sodyum, venöz tromboembolik hastalığın önlenmesi, derin ven trombozu 
tedavisi, kararsız anjina ve Q dalgasız miyokard infarktüsü tedavisi için yalnızca subkutanöz 
enjeksiyon yoluyla uygulanır.

A rteriye l h a t enjeksiyonu:
Hemodiyaliz sırasında vücut dışı dolaşımda trombus oluşumunu önlemek elmacıyla, bir 
diyaliz devresinin arteryel hattı yoluyla uygulanır.
İntramüsküler yolla uygulanmamalıdır.
Tek kullanımlık enjektör hemen kullanıma hazırdır.

S ubkü tan  enjeksiyon tekniği:
Önceden doldurulmuş tek kullanımlık şırıngalar derhal kullanım için hazırdır.

Enjeksiyon tercihen hasta yatar durumdayken yapılmalıdır. Enoksaparin sodyum derin 
subkütan enjeksiyon yoluyla uygulanır. Önceden doldurulmuş 20 mg ve 40 mg şırıngaları 
kullanırken ilaç kaybını önlemek için enjeksiyondan önce şırıngadan hava kabarcıklarını 
dışarı atmaya çalışmayınız. Uygulama sol ve sağ anterolateral veya posterolateral abdominal 
duvar arasında dönüşümlü olarak yapılmalıdır.
İğne başparmak ile işaret parmağı arasında bastırmadan tutulan deri kıvrımına dikey olarak 
sonuna kadar batınlır. Bu deri kıvrımı enjeksiyon tamamlanıncaya kadar bırakılmamalıdır. 
Uygulamadan sonra enjeksiyon yerini ovuşturmayınız.



* Uygu lama biçim) vs yolu 
DERİ ALTINA
{h e m od iyaliz endifcasyonu yo ksa ). 
K es İçinden enjetfle e tm e y in );.

Enjekte edilecek Taşma varsa, enjeksiyon
miktarı hastanın ağırlığına öncesinde lazlalılığ ı çiderin.
göre ayarlayın.

Taşma olmadıkça şırıngayı enjeksiyon öncesinde boçallmaıyın. 
enjeksiyon işlemini uygulayın

Enjeksiyon tercihen, uzanmış vaziyetteki bîr hastaya, 
gerek sağdan gerek soldan, anterolaterat ve poslerolaterat 
karın kasiannın deri altı hücre dokusuna uygulanır, 
iğne, uygulayanın başparmak ite işaret parmağı arasına 
aldığı deri kıvrımına, sıyırır şekilde değil de dikey olarak 
batrnlır. Enjeksiyon boyunca dert kıvrımı başparmak w  
işaret pArmaği arasında sabit şekilde tutulur.

Basit ve güvenli şekilde 
enjekte etmek için

Şırıngaıım sonuna gelindiğinde, 
güvenlik sistemi hareketin 
devamında aktil hale gelir, 
böylece. hastaya sıkıntı 
vermeden ıslak iğne 
tamamen korunur.
Uyarı: Güvenlik sistemi ancak 
şırınga tamamen boşaldığında 
aktif hale gelir.

Enjeksiyon ıştemî tek al ile ynpıhr. 
Böyiece iğnenin karara 
batması önlenmiş olur.

Clexane
Lnoksapaıin

Özel popülasyona ilişk in  ek bilgiler:
B öbrek  yetm ezliği:
(bkz. bölüm 4.4: Böbrek yetmezliği).

A ğır b ö b rek  yetm ezliği
Ağır böbrek yetmezliği (kreatinin klirensi < 30 ml/dakika) olan hastalar için aşağıdaki 
tablolara göre bir doz ayarlaması gerekir, zira bu hastalarda enoksaparin sodyuma maruz 
kalma anlamlı ölçüde artmaktadır.

T erap ö tik  dozaj s ın ırla rı .için aşağıdaki dozaj ay a rlam ala rı önerilm ek ted ir:

S ta n d a rt Doz A ğır b ö b rek  fonksiyon bozukluğu
Günde iki kez subkütan yolla 1 mg/kg Günde bir kez subkütan yolla 1 mg/kg

Günde bir kez 1.5 mg/kg Günde bir kez subkütan yolla 1 mg/kg

30 mg’lık tek bir IV bolus ile birlikte 
subkütan yolla uygulanan 1 mg/kg’lık doz, 
ardından subkütan yolla günde iki kez 1 
mg/kg

30 mg’lık tek bir IV bolus ile birlikte 
subkütan yolla uygulanan 1 mg/kg’lık doz, 
ardından subkütan yolla günde bir kez 1 
mg/kg



Standart doz uygulaması Ağır böbrek yetmezliği
G ü n d e  b i r  k e z  s u b k ü t a n  y o l l a  

4 0  m g

G ü n d e  b i r  k e z  s u b k ü t a n  y o l l a  2 0  m g

G ü n d e  b i r  k e z  s u b k ü t a n  y o l l a  

2 0  m g

G ü n d e  b i r  k e z  s u b k ü t a n  y o l l a  2 0  m g

Ö n e r i l e n  d o z a j  a y a r l a m a l a r ı  h e m o d i y a l i z  e n d i k a s y o n u  i ç i n  g e ç e r l i  d e ğ i l d i r .

H afif ve orta dereceli böbrek yetmezliği:
O r t a  d e r e c e l i  b ö b r e k  y e t m e z l i ğ i  ( k r e a t i n i n  k l e r e n s i  3 0 - 5 0  m l / d a k i k a )  v e  h a f i f  b ö b r e k  

b o z u k l u ğ u  ( k r e a t i n i n  k l e r e n s i  5 0 - 8 0  m l / d a k i k a )  o l a n  h a s t a l a r d a  h e r h a n g i  b i r  d o z  a y a r l a m a s ı  

ö n e r i l m e m e k l e  b i r l i k t e ,  d i k k a t l i  k l i n i k  i z l e m e n i n  y a p ı l m a s ı  t a v s i y e  e d i l m e k t e d i r .

K araciğer yetmezliği:
K l i n i k  a r a ş t ı r m a l a r  b u l u n m a d ı ğ ı n d a n ,  k a r a c i ğ e r  b o z u k l u ğ u  o l a n  h a s t a l a r d a  d i k k a t l i  

o l u n m a l ı d ı r .

Pediyatrik  popülasyon:
E n o k s a p a r i n  s o d y u m u n  ç o c u k l a r d a k i  g ü v e n i l i r l i k  v e  e t k i n l i ğ i  k a n ı t l a n m a m ı ş t ı r .

G eriyatrik  popülasyon:
B ö b r e k  f o n k s i y o n  b o z u k l u ğ u n u n  o l m a m a s ı  h a l i n d e  y a ş l ı l a r d a  h e r h a n g i  b i r  d o z  a z a l t ı m ı n a  

g e r e k  y o k t u r  ( b k z .  b ö l ü m  4 . 4 :  Y a ş l ı l a r d a  h e m o r a j i ,  b ö l ü m  4 . 2 :  B ö b r e k  y e t m e z l i ğ i ” ) .

4.3 K ontrendikasyonlar
E n o k s a p a r i n  s o d y u m ,  h e p a r i n  y a  d a  d i ğ e r  d ü ş ü k  m o l e k ü l  a ğ ı r l ı k l ı  h e p a r i n l e r  d a h i l  o l m a k  

ü z e r e  h e p a r i n  t ü r e v l e r i n e  k a r ş ı  a ş ı n  d u y a r l ı l ı k ,

A k t i f  m a j ö r  k a n a m a  v e  y a k ı n  t a r i h l i  h e m o r a j i k  i n m e  d a h i l  o l m a k  ü z e r e  y ü k s e k  k o n t r o l s ü z  

h e m o r a j i  r i s k i  t a ş ı y a n  h a s t a l ı k l a r .

4.4 Özel kullanım  uyarıları ve önlemleri
G e n e l :

D ü ş ü k  m o l e k ü l  a ğ ı r l ı k l ı  h e p a r i n l e r  ü r e t i m  m e t o d u ,  m o l e k ü l  a ğ ı r l ı ğ ı ,  s p e s i f i k  a n t i - X a  

a k t i v i t e s i ,  ü n i t e  v e  d o z  a ç ı s ı n d a n  e ş d e ğ e r  o l m a d ı k l a n n d a n  b i r b i r l e r i n i n  y e r i n e  

k u l l a n ı l m a m a l ı d ı r .  F a r m a k o k i n e t i k  ö z e l i k l e r  v e  b u n u n l a  i l i ş k i l i  b i y o l o j i k  a k t i v i t e l e r d e  ( ö m .  

a n t i - t r o m b i n  a k t i v i t e s i  v e  t r o m b o s i t  e t k i l e ş i m l e r i )  f a r k l ı l ı k l a r a  y o l  a ç a r .  H e r  ü r ü n ü n  s p e s i f i k  

k u l l a n ı m  ş e k l i n e  ö z e l l i k l e  d i k k a t  e d i l m e s i  g e r e k m e k t e d i r .

S p i n a l / E p i d u r a l  A n e s t e z i :

E n o k s a p a r i n  s o d y u m  v e  s p i n a l / e p İ d u r a l  a n e s t e z i n i n  b i r l i k t e  k u l l a n ı m ı  İ l e  u z u n  s ü r e l i  y a  d a  

k a l ı c ı  p a r a l i z i y e  y o l  a ç a n  n ö r o a k s i y e l  h e m a t o m  o l g u l a r ı  b i l d i r i l m i ş t i r .  B u  o l a y l a r  g ü n d e  b i r  

k e z  4 0  m g  v e y a  d a h a  d ü ş ü k  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  d o z a j  r e j i m l e r i  i l e  n a d i r  o l a r a k  

g ö r ü l m e k t e d i r .  B u  r i s k ,  d a h a  y ü k s e k  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  d o z a j  r e j i m l e r i ,  p o s t o p e r a t i f  

y e r l e ş i k  k a t e t e r l e r i n  k u l l a n ı m ı  y a  d a  h e m o s t a z ı  e t k i l e y e n  N S A İ  i l a ç l a r  g i b i  i l a v e  i l a ç l a r ı n  

b i r l i k t e  k u l l a n ı m ı y l a  d a h a  b ü y ü k t ü r  ( b k z .  b ö l ü m  4 . 5 ) .  A y r ı c a  t r a v m a t i k  y a  d a  t e k r a r l a n a n  

n ö r o a k s i y e l  p o n k s i y o n d a  y a  d a  s p i n a l  o p e r a s y o n  v e y a  s p i n a l  b i ç i m  b o z u k l u ğ u  h i k a y e s i  o l a n  

h a s t a l a r d a  d a  b u  r i s k i n  a r t t ı ğ ı  d ü ş ü n ü l m e k t e d i r .



H e k i m i n  e p i d u r a l / s p i n a l  a n e s t e z i  b a ğ l a m ı n d a  a n t i k o a g ü l a n  u y g u l a m a y a  k a r a r  v e r m e s i  h a l i n d e ,  

b e l d e  o r t a  h a t t a  a ğ n ,  s e n s o r y e l  v e  m o t o r  d e f ı s i t l e r  ( a l t  e k s t r e m i t e l e r d e  u y u ş u k l u k  v e y a  

z a y ı f l ı k ) ,  b a ğ ı r s a k  v e / v e y a  m e s a n e  d i s f o n k s i y o n u  g i b i  n ö r o l o j i k  b o z u k l u k  b e l i r t i  v e  

s e m p t o m l a r ı n ı  s a p t a m a k  ü z e r e  o l a ğ a n ü s t ü  d i k k a t  h a r c a n m a l ı  v e  s ı k  i z l e m e  y a p ı l m a l ı d ı r .  

H a s t a l a r a  y u k a n d a k i  b e l i r t i  v e  s e m p t o m l a r ı n  h e r h a n g i  b i r i n i  y a ş a m a l a n  h a l i n d e  d e r h a l  h e k i m e  

b i l d i r m e l e r i  t a l i m a t ı  v e r i l m e l i d i r .  S p i n a l  h e m a t o m  b e l i r t i  v e y a  s e m p t o m l a r ı n d a n  

k u ş k u l a n ı l m a s ı  h a l i n d e ,  i v e d i l i k l e  t a n ı  k o n u l m a l ı  v e  o m u r i l i k  d e k o m p r e s y o n u  d a h i l  o l m a k  

ü z e r e  t e d a v i y e  b a ş l a n ı l m a l ı d ı r .

H e k i m ,  t r o m b o p r o f ı l a k s i  i ç i n  a n t i k o a g ü l e  o l m u ş  y a  d a  a n t i k o a g ü l e  e d i l m i ş  h a s t a l a r d a  

n ö r o a k s i y e l  m ü d a h a l e d e n  ö n c e  p o t a n s i y e l  y a r a r a  k a r ş ı  r i s k i  g ö z  ö n ü n d e  b u l u n d u r m a l ı d ı r .  

E n o k s a p a r i n  s o d y u m  i l e  e p i d u r a l  y a  d a  s p i n a l  a n e s t e z i n i n  b i r l i k t e  k u l l a n ı m ı n d a n  k a y n a k l a n a n  

p o t a n s i y e l  k a n a m a  r i s k i n i  a z a l t m a k  i ç i n  i l a c ı n  f a r m a k o k i n e t i k  p r o f i l i  d i k k a t e  a l ı n m a l ı d ı r  ( b k z .  

b ö l ü m  5 . 2 ) .  K a t e t e r i n  y e r l e ş t i r i l m e s i  y a  d a  ç ı k a r ı l m a s ı  i ç i n  e n  u y g u n  z a m a n  e n o k s a p a r i n i n  

a n t i k o a g ü l a n  e t k i s i n i n  d ü ş ü k  o l d u ğ u  z a m a n d ı r .

B i r  k a t e t e r i n  y e r l e ş t i r i l m e s i  v e y a  ç ı k a r ı l m a s ı  e n o k s a p a r i n  s o d y u m u n  D V T  p r o f i l a k t i k  

d o z l a r ı n ı n  u y g u l a n m a s ı n d a n  s o n r a  1 0 - 1 2  s a a t  s ü r e y l e  g e c i k t i r i l m e l i d i r .  D a h a  y ü k s e k  

e n o k s a p a r i n  s o d y u m  d o z l a r ı  ( g ü n d e  i k i  k e z  1  m g / k g  y a  d a  g ü n d e  b i r  k e z  1 . 5  m g / k g )  a l a n  

h a s t a l a r  i ç i n  b u  s ü r e n i n  d a h a  u z u n  ( 2 4  s a a t )  o l m a s ı  g e r e k e c e k t i r .  B i r  s o n r a k i  e n o k s a p a r i n  

s o d y u m  d o z u  k a t e t e r  ç ı k t ı r ı l d ı k t a n  e n  a z  2  s a a t  s o n r a  v e r i l m e l i d i r .

H e p a r i n  k a y n a k l ı  t r o m b o s i t o p e n i

E n o k s a p a r i n  s o d y u m  t r o m b o z u n  e ş l i k  e t t i ğ i  y a  d a  e t m e d i ğ i  h e p a r i n  k a y n a k l ı  t r o m b o s i t o p e n i  

ö y k ü s ü  b u l u n a n  h a s t a l a r d a  o l a ğ a n ü s t ü  d i k k a t l e  k u l l a n ı l m a l ı d ı r .

H e p a r i n  k a y n a k l ı  t r o m b o s i t o p e n i  r i s k i  b i r k a ç  y ı l  s ü r e y l e  d e v a m  e d e b i l i r .  E ğ e r  h e p a r i n  

k a y n a k l ı  t r o m b o s i t o p e n i  ö y k ü s ü n d e n  k u ş k u l a n ı l ı y o r s a ,  i n  v i t r o  t r o m b o s i t  a g r e g a s y o n u  

t e s t l e r i n i n  s ı n ı r l ı  ö n g ö r ü c ü  d e ğ e r i  b u l u n m a k t a d ı r .  B ö y l e  b i r  o l g u d a  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  

k u l l a n m a  k a r a n  a n c a k  b u  a l a n d a  b i r  u z m a n  i l e  k o n s ü l t a s y o n  y a p ı l a r a k  v e r i l m e l i d i r .

P e r k ü t a n  k o r o n e r  r e v a s k ü l a r i z a s y o n  g i r i ş i m l e r i

K a r a r s ı z  a n g i n a  v e  Q  d a l g a s ı z  m i y o k a r d  i n f a r k t ü s ü  t e d a v i s i  s ı r a s ı n d a  a l e t  k u l l a n ı l a r a k  

u y g u l a n a n  v a s k ü l e r  g i r i ş i m i  t a k i b e n  k a n a m a  r i s k i n i  m i n i m u m  d ü z e y e  i n d i r m e k  İ ç i n  

C L E X A N E  e n j e k s i y o n ,  d o z l a r  a r a s ı n d a  b ı r a k ı l m a s ı  ö n e r i l e n  z a m a n  a r a l ı k l a n n a  k e s i n  

u y u l a r a k  t a t b i k  e d i l m e l i d i r .  B u ,  P e r k ü t a n  K o r o n e r  G i r i ş i m  s o n r a s ı  p o n k s i y o n  b ö l g e s i n d e  

h e m o s t a z  e l d e  e d i l m e s i  a ç ı s ı n d a n  ö n e m l i d i r .  B i r  k a p a t m a  a l e t i  k u l l a n ı l m a s ı  d u r u m u n d a ,  k ı l ı f  

h e m e n  ç ı k a r ı l m a l ı d ı r .  E l  i l e  k o m p r e s y o n  y a p ı l m a s ı  d u r u m u n d a  k ı l ı f ,  I V / s u b k ü t a n  y o l l a  

u y g u l a n a n  s o n  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  e n j e k s i y o n u n u n  ü z e r i n d e n  6  s a a t  g e ç t i k t e n  s o n r a  

ç ı k a r ı l m a l ı d ı r .  E n o k s a p a r i n  s o d y u m  t e d a v i s i n i n  s ü r d ü r ü l m e s i  d u r u m u n d a ,  p l a n l a n a n  b i r  

s o n r a k i  d o z  k ı l ı f i n  ç ı k a r ı l m a s ı n ı n  ü z e r i n d e n  6  i l a  8  s a a t  g e ç t i k t e n  s o n r a  v e r i l m e l i d i r .  G i r i ş i m  

b ö l g e s i  k a n a m a  v e y a  h e m a t o m  o l u ş u m u  b e l i r t i l e r i  a ç ı s ı n d a n  g ö z l e n m e l i d i r .

K a l p  k a p a k  p r o t e z i  o l a n  g e b e  k a d ı n l a r

M e k a n i k  k a l p  k a p a k  p r o t e z i  o l a n  g e b e  k a d ı n l a r d a  t r o m b o p r o f ı l a k s i  i ç i n  C L E X A N E  

e n j e k s i y o n u n u n  k u l l a n ı m ı  y e t e r l i  o l a r a k  ç a l ı ş ı l m a m ı ş t ı r .  T r o m b o e m b o l i  r i s k i n i  a z a l t m a k  

a m a c ı y l a  m e k a n i k  k a l p  k a p a k  p r o t e z l e r i  o l a n  g e b e  k a d ı n l a r a  e n o k s a p a r i n  ( g ü n d e  i k i  k e z  1  

m g / k g )  v e r i l e n  b i r  k l i n i k  a r a ş t ı r m a d a ,  8  k a d ı n d a n  2 ’ s i n d e  k a p a k  b l o k a j ı  g ö r ü l m ü ş  v e  b u  

s e b e p l e  a n n e  i l e  b e b e k  k a y b e d i l l m i ş t i r .  T r o m b o p r o f ı l a k s i  a m a c ı  i l e  e n o k s a p a r i n  u y g u l a n a n  

m e k a n i k  k a l p  k a p a k  p r o t e z l i  g e b e  k a d ı n l a r d a  p a z a r l a m a  s o n r a s ı  r a p o r l a r d a  i z o l e  p r o t e z  

t r o m b o z  v a k a l a r ı  b i l d i r i l m i ş t i r .  M e k a n i k  k a l p  k a p a k  p r o t e z i  o l a n  g e b e  k a d ı n l a r  

t r o m b o e m b o l i z m  i ç i n  y ü k s e k  r i s k  a l t ı n d a  b u l u n a b i l i r l e r .



L a b o r a t u v a r  t e s t l e r i

V e n ö z  t r o m b o e m b o l i  p r o f i l a k s i s i  i ç i n  k u l l a n ı l a n  d o z l a r d a ,  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  k a n a m a  s ü r e s i  

v e  g l o b a l  k a n  k o a g ü l a s y o n  t e s t l e r i n i  a n l a m l ı  o l a r a k  e t k i l e m e m e k t e d i r  v e  a y r ı c a  t r o m b o s i t  

a g r e g a s y o n u  y a  d a  f ı b r i n o j e n i n  t r o m b o s i t l e r e  b a ğ l a n m a s ı  ü z e r i n d e  h e r h a n g i  b i r  e t k i s i  

b u l u n m a m a k t a d ı r .  D a h a  y ü k s e k  d o z l a r d a ,  a P T T ’ d e  ( a k t i f  p a r s i y e l  t r o m b o p l a s t i n  z a m a n ı )  v e  

A C T ’ d e  ( a k t i f  p ı h t ı l a ş m a  z a m a n ı )  a r t ı ş l a r  g ö r ü l e b i l i r .  a P T T  v e  A C T ’ d e k i  a r t ı ş l a r  i l e  

e n o k s a p a r i n  s o d y u m u n  a r t a n  a n t i t r o m b o t i k  a k t i v i t e s i  a r a s ı n d a  d o ğ r u s a l  b i r  k o r e l a s y o n  y o k t u r  

v e  d o l a y ı s ı y l a  e n o k s a p a r i n  s o d y u m u n  a k t i v i t e s i n i  i z l e m e k  i ç i n  u y g u n  v e  g ü v e n i l i r  d e ğ i l d i r l e r .

• İntramüsküler uygulanmamalıdır.
•  H e m o r a j i

T ü m  d i ğ e r  a n t i k o a g ü l a n l a r d a  o l d u ğ u  g i b i  k a n a m a  h e r  y e r d e  o l u ş a b i l i r  ( B k z  b ö l ü m  4 . 8 ) .  

K a n a m a  o l u ş u r s a  h e m o r a j i n i n  k a y n a ğ ı  a r a ş t ı r ı l m a l ı  v e  u y g u n  t e d a v i  y a p ı l m a l ı d ı r .

•  T ü m  d i ğ e r  a n t i k o a g ü l a n  t e d a v i l e r i n d e  o l d u ğ u  g i b i  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  d a ,  k a n a m a  

p o t a n s i y e l i n i n  a r t t ı ğ ı  a ş a ğ ı d a k i  d u r u m l a r d a  d i k k a t l e  k u l l a n ı l m a l ı d ı r :

-  B o z u l m u ş  h e m o s t a z ,

-  P e p t i k  ü l s e r  ö y k ü s ü ,

-  Y a k ı n  t a r i h l i  i s k e m i k  i n m e ,

-  K o n t r o l s ü z  a ğ ı r  a r t e r i y e l  h i p e r t a n s i y o n ,

-  D i y a b e t i k  r e t i n o p a t i ,

-  Y a k ı n  t a r i h l i  n ö r o l o j i k  y a  d a  o f t a l m o l o j i k  c e r r a h i ,

-  H e m o s t a z ı  e t k i l e y e n  i l a ç l a r ı n  b i r l i k t e  k u l l a n ı m ı  ( B k z .  b ö l ü m  4 . 5 ) .

M e k a n i k  k a l p  k a p a k  p r o t e z l e r i

M e k a n i k  k a l p  k a p a k  p r o t e z i  o l a n  h a s t a l a r d a  t r o m b o p r o f ı l a k s i  i ç i n  C L E X A N E  e n j e k s i y o n u n u n  

k u l l a n ı m ı  y e t e r l i  o l a r a k  ç a l ı ş ı l m a m ı ş t ı r .  T r o m b o p r o f ı l a k s i  i ç i n  e n o k s a p a r i n  u y g u l a n a n  

m e k a n i k  k a l p  k a p a k  p r o t e z l i  h a s t a l a r d a  i z o l e  k a l p  k a p a ğ ı  t r o m b o z u  v a k a l a r ı  b i l d i r i l m i ş t i r .  

A l t t a  y a t a n  h a s t a l ı k l a r ı  v e  y e t e r s i z  k l i n i k  v e r i l e r i  i ç e r e n  ş a ş ı r t ı c ı  f a k t ö r l e r  b u  v a k a l a r ı n  

i n c e l e n m e s i n i  k ı s ı t l a m a k t a d ı r l a r .  B u  v a k a l a r ı n  b i r  k ı s m ı  t r o m b o z u n  m a t e r n a l  v e y a  f e t a l  ö l ü m e  

y o l  a ç t ı ğ ı  g e b e  k a d ı n l a r d ı r .  M e k a n i k  k a l p  k a p a k  p r o t e z i  o l a n  g e b e  k a d ı n l a r  t r o m b o e m b o l i z m  

i ç i n  y ü k s e k  r i s k  a l t ı n d a  b u l u n a b i l i r l e r .

Y a ş l ı l a r d a  h e m o r a j i

Y a ş l ı l a r d a  p r o f i l a k t i k  d o z a j  s ı n ı r l a n  i l e  k a n a m a  e ğ i l i m i n d e  h e r h a n g i  b i r  a r t ı ş  

g ö z l e n m e m e k t e d i r .  B u n u n l a  b i r l i k t e  g e c i k m i ş  i t r a h  n e d e n i y l e  y a ş l ı  h a s t a l a r  ( ö z e l l i k l e  8 0  y a ş  

v e  ü z e r i n d e k i  h a s t a l a r )  t e r a p ö t i k  d o z a j  s ı n ı r l a r ı  i l e  k a n a m a  k o m p l i k a s y o n l a r ı  a ç ı s ı n d a n  a r t a n  

r i s k  a l t ı n d a  o l a b i l i r l e r .  D i k k a t l i  k l i n i k  i z l e m e  t a v s i y e  e d i l m e k t e d i r  ( b k z .  b ö l ü m  4 , 2 :  Y a ş l ı l a r ) ,

B ö b r e k  y e t m e z l i ğ i :

B ö b r e k  b o z u k l u ğ u  o l a n  h a s t a l a r d a ,  e n o k s a p a r i n  s o d y u m a  m a r u z  k a l m a d a  o l a n  a r t ı ş  i l e  k a n a m a  

r i s k i  d e  a r t a r .  A ğ ı r  b ö b r e k  b o z u k l u ğ u  ( k r e a t i n i n  k l e r e n s i  < 3 0  m l / d a k i k a )  o l a n  h a s t a l a r d a  

e n o k s a p a r i n  s o d y u m a  m a r u z  k a l m a  a n l a m l ı  ö l ç ü d e  a r t t ı ğ ı n d a n ,  t e r a p ö t i k  v e  p r o f i l a k t i k  d o z a j  

s ı n ı r l a n  i ç i n  b i r  d o z a j  a y a r l a n m a s ı  ö n e r i l m e k t e d i r .  O r t a  d e r e c e d e  b ö b r e k  b o z u k l u ğ u  ( k r e a t i n i n  

k l e r e n s i  3 0 - 5 0  m l / d a k i k a )  v e  h a f i f  b ö b r e k  b o z u k l u ğ u  ( k r e a t i n i n  k l e r e n s i  5 0 - 8 0  m l / d a k i k a )  

o l a n  h a s t a l a r d a  h e r h a n g i  b i r  d o z a j  a y a r l a n m a s ı  ö n e r i l m e m e k l e  b i r l i k t e ,  d i k k a t l i  k l i n i k  İ z l e m e  

t a v s i y e  e d i l m e k t e d i r  ( b k z .  b ö l ü m  4 . 2 :  B ö b r e k  b o z u k l u ğ u ) .

D ü ş ü k  k i l o :

D ü ş ü k  k i l o l u  k a d ı n l a r d a  ( < 4 5  k g )  v e  d ü ş ü k  k i l o l u  e r k e k l e r d e  ( < 5 3  k g )  p r o f i l a k t i k  d o z a j l a r l a  

( k i l o y a  g ö r e  a y a r l a n m a m ı ş )  g ö z l e m l e n e n  e n o k s a p a r i n  s o d y u m a  m a r u z  k a l m a d a k i  a r t ı ş ,  d a h a  

y ü k s e k  k a n a m a  r i s k i n e  y o l  a ç a b i l i r .  B u  n e d e n l e ,  b u  h a s t a l a r d a  d i k k a t l i  k l i n i k  i z l e m e  t a v s i y e  

e d i l m e k t e d i r .



T r o m b o s i t  s a y ı m ı n ı n  i z l e n m e s i :

A n t i k o r  a r a c ı l ı ğ ı y l a  h e p a r i n  k a y n a k l ı  t r o m b o s i t o p e n i  r i s k i  d ü ş ü k  m o l e k ü l  a ğ ı r l ı k l ı  h e p a r i n l e r l e  

d e  s ö z  k o n u s u d u r .  T r o m b o s i t o p e n i  o l u ş m a s ı  h a l i n d e  b u  ç o ğ u n l u k l a  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  

t e d a v i s i  b a ş l a d ı k t a n  s o n r a k i  5 .  v e  2 1 .  g ü n l e r  a r a s ı n d a  g ö r ü l m e k t e d i r .  B u  n e d e n l e ,  e n o k s a p a r i n  

s o d y u m  i l e  t e d a v i y e  b a ş l a m a d a n  ö n c e  v e  d a h a  s o n r a  t e d a v i  s ü r e s i n c e  d ü z e n l i  o l a r a k  t r o m b o s i t  

s a y ı m ı n ı n  y a p ı l m a s ı  ö n e r i l m e k t e d i r .  U y g u l a m a d a ,  t r o m b o s i t  s a y ı m ı n d a  a n l a m l ı  b i r  a z a l m a  

( b a ş l a n g ı ç  d e ğ e r i n i n  % 3 0  -  5 0 ’ s i )  o l d u ğ u n u n  d o ğ r u l a n m a s ı  h a l i n d e  e n o k s a p a r i n  s o d y u m

t e d a v i s i  d e r h a l  k e s i l m e l i  v e  b a ş k a  b i r  t e d a v i  b a ş l a n m a l ı d ı r .» •>

4.5 Diğer tıbbi ü rün ler ile etkileşim ve diğer etkileşim şekilleri
E ğ e r  k e s i n  o l a r a k  e n d i k e  d e ğ i l s e  h e m o s t a z ı  e t k i l e y e n  a j a n l a r ı n  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  

t e d a v i s i n d e n  ö n c e  k e s i l m e s i  ö n e r i l m e k t e d i r .  B u  a j a n l a r  a ş a ğ ı d a k i  i l a ç l a n  i ç e r m e k t e d i r :

-  S i s t e m i k  s a l i s i l a t l a r ,  a s e t i l s a l i s i l i k  a s i t  v e  k e t o r o l a k  d a h i l  o l m a k  ü z e r e  N S A İ  i l a ç l a r ,

-  D e k s t r a n  4 0 ,  t i k l o p İ d i n  v e  k l o p i d o g r e l ,

-  S i s t e m i k  g l u k o k o r t i k o i d l e r ,

-  T r o m b o l i t i k l e r  v e  a n t i k o a g ü l a n l a r ,

-  G l i k o p r o t e i n  I l b / I I I a  a n t a g o n i s t l e r  d a h i l  o l m a k  ü z e r e  d i ğ e r  a n t i  t r o m b o s i t  a j a n l a r .

-  D i v a l p r o e x ,  p l i k a m i s i n ,  v a l p r o i k  a s i t ,  s ü l f i n p i r a z o n .

V a r f a r i n ;  B e r a b e r  k u l l a n ı m  s ı r a s ı n d a  k a n a m a  r i s k i  a r t a b i l i r .  A n t i k o a g ü l a s y o n u  s a ğ l a m a k  v e  

g e ç i c i  h i p e r k o a g ü l a b i l i t e  i h t i m a l i n e  k a r ş ı  k o r u m a k  ü z e r e  v a r f a r i n  t e d a v i s i n i n  b a ş l a n g ı c ı n d a  

e n o k s a p a r i n  g e n e l l i k l e  d e v a m  e t t i r i l i r .

E ğ e r  k o m b i n a s y o n  e n d i k e  i s e ,  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  d i k k a t l i  k l i n i k  i z l e m e  v e  u y g u n  o l d u ğ u n d a  

l a b o r a t u v a r  i z l e m e s i  y a p ı l a r a k  k u l l a n ı l m a l ı d ı r .

4.6 Gebelik ve laktasyon 
Gebelik kategorisi:
G e b e l i k  k a t e g o r i s i  B ’ d i r .

Çocuk doğurm a potansiyeli bulunan kadınlar /Doğum kontrolü (Kontrasepsiyon)
D e n e y s e l  a r a ş t ı r m a l a r  b i r  f e t o t o k s i s i t e  v e y a  t e r a t o j e n i t e  b u l g u s u  o r t a y a  k o y m a m ı ş t ı r .

Gebelik dönemi:
G e b e  k a d ı n l a r d a  g e r ç e k l e ş t i r i l m i ş  y e t e r l i  v e  i y i  k o n t r o l l ü  a r a ş t ı r m a l a r  b u l u n m a d ı ğ ı n d a n  v e  

d e n e y s e l  a r a ş t ı r m a l a r  h e r  z a m a n  i n s a n l a r d a k i  y a n ı t ı n  ö n g ö r ü c ü s ü  o l m a d ı ğ ı n d a n ,  b u  i l a ç  a n c a k  

h e k i m i n  k e s i n  b î r  g e r e k s i n i m  s a p t a m a s ı  h a l i n d e  g e b e l i k  s ı r a s ı n d a  k u l l a n ı l m a l ı d ı r .

İ n s a n l a r d a ,  e n o k s a p a r i n  s o d y u m u n  g e b e l i ğ i n  i k i n c i  t r i m e s t e r i  s ı r a s ı n d a  p l a s e n t a  b a r i y e r i n i  

g e ç t i ğ i n e  i l i ş k i n  h e r h a n g i  b i r  b u l g u  y o k t u r .  B i r i n c i  v e  ü ç ü n c ü  t r i m e s t e r l e r l e  İ l g i l i  h e r h a n g i  b i r  

b i l g i  b u l u n m a m a k t a d ı r .

( B k z .  b ö l ü m  4 . 4 :  K a l p  k a p a k  p r o t e z i  o l a n  g e b e  k a d ı n l a r  v e  m e k a n i k  k a l p  k a p a k  p r o t e z l e r i ) .  

Laktasyon dönemi:
D e n e y s e l  ç a l ı ş m a l a r d a ,  3 5 S - e n o k s a p a r i n  s o d y u m  y a  d a  i ş a r e t l i  m e t a b o l i t l e r i n i n  s ü t t e k i  

k o n s a n t r a s y o n u n u n  ç o k  d ü ş ü k  o l d u ğ u  b i l d i r i l m i ş t i r .

D e ğ i ş m e m i ş  e n o k s a p a r i n  s o d y u m u n  i n s a n  s ü t ü n d e  a t ı l ı p  a t ı l m a d ı ğ ı  b i l i n m e m e k t e d i r .  

E n o k s a p a r i n  s o d y u m u n  o r a l  a b s o r p s i y o n u  o l a s ı  d e ğ i l d i r .

B u n u n l a  b i r l i k t e ,  b i r  ö n l e m  o l a r a k ,  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  a l m a k t a  o l a n  s ü t  v e r e n  a n n e l e r i n  

e m z i r m e d e n  k a ç ı n m a l a r ı  t a v s i y e  e d i l m e l i d i r .



4.7 A raç ve m akine kullanımı üzerindeki etkiler
A r a ç  v e  m a k i n e  k u l l a n ı m ı  ü z e r i n e  b i l i n e n  h e r h a n g i  b i r  e t k i s i  y o k t u r .

4.8 İstenm eyen etkiler

E n o k s a p a r i n ,  k l i n i k  ç a l ı ş m a l a r d a  e n o k s a p a r i n  a l a n  1 5 . 0 0 0 ’ d e n  f a z l a  h a s t a d a  

d e ğ e r l e n d i r i l m i ş t i r .  B u n l a r ,  t r o m b o e m b o l i k  k o m p l i k a s y o n l a r  a ç ı s ı n d a n  r i s k  a l t ı n d a k i  

h a s t a l a r d a  o r t o p e d i k  v e y a  a b d o m i n a l  c e r r a h i y i  t a k i b e n  d e r i n  v e n  t r o m b o z u n u n  p r o f i l a k s i s i  

i ç i n  1 7 7 6 ,  h a r e k e t  y e t e n e ğ i  ş i d d e t l i  ö l ç ü d e  k ı s ı t l a n m ı ş  a k u t  m e d i k a l  h a s t a l a r d a  d e r i n  v e n  

t r o m b o z u n u n  p r o f i l a k s i s i  i ç i n  1 1 6 9 ,  p u l m o n e r  e m b o l i z m i n  e ş l i k  e t t i ğ i  v e y a  e t m e d i ğ i  d e r i n  v e n  

t r o m b o z u n u n  t e d a v i s i  i ç i n  5 5 9 ,  k a r a r s ı z  a n g i n a  v e  Q - d a l g a s ı z  m i y o k a r d  i n f a r k t ü s ü n ü n  t e d a v i s i  

i ç i n  1 5 7 8  v e  a k u t  S T - y ü k s e l m e l i  m i y o k a r d  i n f a r k t ü s ü n ü n  t e d a v i s i  i ç i n  1 0 1 7 6  h a s t a y ı  

i ç e r m i ş t i r .

B u  k l i n i k  ç a l ı ş m a l a r d a  u y g u l a n a n  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  r e j i m i  e n d i k a s y o n l a r a  b a ğ l ı  o l a r a k  

f a r k l ı l ı k  g ö s t e r m e k t e d i r .  E n o k s a p a r i n  s o d y u m  d o z u ,  c e r r a h i y i  t a k i b e n  v e y a  h a r e k e t  y e t e n e ğ i  

ş i d d e t l i  ö l ç ü d e  k ı s ı t l a n m ı ş  a k u t  m e d i k a l  h a s t a l a r d a  g ü n d e  b i r  k e z  4 0  m g  s u b k u t a n  o l m u ş t u r .  

P u l m o n e r  e m b o l i z m i n  ( P E )  e ş l i k  e t t i ğ i  v e y a  e t m e d i ğ i  d e r i n  v e n  t r o m b o z u n u n  ( D V T )  

t e d a v i s i n d e ,  e n o k s a p a r i n  a l a n  h a s t a l a r  1 2  s a a t t e  b i r  1  m g / k g  s u b k ü t a n  d o z u  y a  d a  g ü n d e  b i r  

k e z  1 . 5  m g / k g  s u b k ü t a n  d o z u  i l e  t e d a v i  e d i l m i ş t i r .  K a r a r s ı z  a n g i n a  v e  Q - d a l g a s ı z  m i y o k a r d  

i n f a r k t ü s ü n ü n  t e d a v i s i  i ç i n  k l i n i k  ç a l ı ş m a l a r d a ,  d o z l a r  1 2  s a a t t e  b i r  1  m g / k g  s u b k ü t a n  o l m u ş  

v e  a k u t  S T - y ü k s e l m e l i  m i y o k a r d  i n f a r k t ü s ü n ü n  t e d a v i s i  i ç i n  k l i n i k  ç a l ı ş m a d a  e n o k s a p a r i n  

s o d y u m  r e j i m i  3 0  m g  I V  b o l u  s u  t a k i b e n  1 2  s a a t t e  b i r  1  m g / k g  s u b k ü t a n  o l m u ş t u r .

B u  k l i n i k  ç a l ı ş m a l a r d a  g ö z l e n e n  v e  p a z a r l a m a  s o n r a s ı  d e n e y i m d e  b i l d i r i l e n  a d v e r s  e t k i l e r  

a ş a ğ ı d a  a y r ı n t ı l ı  o l a r a k  v e r i l m e k t e d i r .

S ı k l ı k l a r  ş ö y l e  t a n ı m l a n m a k t a d ı r :  Ç o k  y a y g ı n  ( >  1 / 1 0 ) ;  y a y g ı n  ( >  1 / 1 0 0  i l a  <  1 / 1 0 ) ;  y a y g m  

o l m a y a n  ( >  1 / 1 0 0 0  i l a  <  1 / 1 0 0 ) ;  s e y r e k  ( >  1 / 1 0 , 0 0 0  i l a  < 1 / 1 , 0 0 0 ) ;  ç o k  s e y r e k  ( <  1 / 1 0 , 0 0 0 ) ;  

b i l i n m i y o r  ( e l d e k i  v e r i l e r d e n  h a r e k e t l e  t a h m i n  e d i l e m i y o r ) .  P a z a r l a m a  s o n r a s ı  d e n e y i m d e  

b i l d i r i l e n  a d v e r s  o l a y l a r  “ b i l i n m i y o r ”  s ı k l ı k  d e r e c e s i  a l t ı n d a  s ı r a l a n m a k t a d ı r .

H e m o r a j i :

K l i n i k  ç a l ı ş m a l a r d a ,  h e m o r a j i l e r  e n  s ı k  b i l d i r i l e n  r e a k s i y o n  o l m u ş t u r .  B u n l a r ,  h a s t a l a r ı n  

( c e r r a h i  h a s t a l a n 1 )  e n  f a z l a  % 4 . 2 ’ s i n d e  b i l d i r i l e n  m a j ö r  h e m o r a j i l e r i  i ç e r m i ş t i r .  B u  o l g u l a r d a n  

b a z ı l a r ı  ö l ü m l e  s o n u ç l a n m ı ş t ı r .

D i ğ e r  a n t i k o a g ü l a n l a r l a  o l d u ğ u  g i b i ,  a ş a ğ ı d a k i  i l i ş k i l i  r i s k  f a k t ö r l e r i n i n  v a r l ı ğ ı n d a  h e m o r a j i  

m e y d a n a  g e l e b i l i r :  K a n a m a y a  y a t k ı n  o r g a n i k  l e z y o n l a r ,  i n v a z i f  g i r i ş i m l e r  v e y a  h e m o s t a z ı  

e t k i l e y e n  i l a ç l a r ı n  b i r l i k t e  k u l l a n ı l m a s ı  ( b k z .  B ö l ü m  4 . 4  v e  4 . 5 ) .



M e d D R A  

s i s t e m  

o r g a n  s ı n ı f ı

C e r r a h i

h a s t a l a n n d a

p r o f i l a k s i

M e d i k a l  h a s t a l a r d a  

p r o f i l a k s i

B e r a b e r i n d e  P E  

g e l i ş m i ş  v e y a  

g e l i ş m e m i ş  D V T  

o l a n  h a s t a l a r d a  

t e d a v i

K a r a r s ı z  a n g i n a  v e  

Q - d a l g a s ı z  M İ  

o l a n  h a s t a l a r d a  

t e d a v i

Vasküler
hastalıklar

Çok yaygın: 
H e m o r a j i  *

S e y r e k :

R e t r o p e r i t o n e a l

h e m o r a j i

Yaygın: 
H e m o r a j i  *

Çok yaygın: 
H e m o r a j i  *

Yaygın olmayan:
İ n t r a k r a n i y a l

h e m o r a j i ,

R e t r o p e r i t o n e a l

h e m o r a j i

Yaygın: 
H e m o r a j i  *

Seyrek:
R e t r o p e r i t o n e a l

h e m o r a j i

* :  ö r n e ğ i n  h e m a t o m ,  e n j e k s i y o n  y e r i n i n  d ı ş ı n d a  e k i m o z ,  y a r a  h e m a t o m u ,  h e m a t ü r i ,  e p i s t a k s i s  

v e  g a s t r o i n t e s t i n a l  h e m o r a j i .

1 Cerrahi hastalannda, hemoraji komplikasyonları aşağıdaki durumlarda majör kabul edilmiştir: (1) hemoraji anlamlı bir 
klinik olaya neden olmuşsa ya da (2) hemorajiye hemoglobinde azalma > 2 g/dL veya >2 ünite kan ürünü transfiizyonu eşlik 
etmişse. Retroperitoneal ve intrakraniyal hemorajiler her zaman majör kabul edilmiştir.

T r o m b o s i t o p e n i  v e  t r o m b o s i t o z

M e d D R A  

s i s t e m  

o r g a n  s ı n ı f ı

C e r r a h i

h a s t a l a n n d a

p r o f i l a k s i

M e d i k a l

h a s t a l a r d a

p r o f i l a k s i

B e r a b e r i n d e  P E  

g e l i ş m i ş  v e y a  

g e l i ş m e m i ş  D V T  

o l a n  h a s t a l a r d a  

t e d a v i

K a r a r s ı z  a n g i n a  v e  

Q - d a l g a s ı z  M İ  

o l a n  h a s t a l a r d a  

t e d a v i

Kan ve lenf
sistemi
hastalıkları

Çok yaygın: 
T r o m b o s i t o z *

Yaygın:
T r o m b o s i t o p e n i

Yaygın olmayan: 
T r o m b o s i t o p e n i

Çok yaygın: 
T r o m b o s i t o z  *

Yaygın:
T r o m b o s i t o p e n i

Yaygın olmayan: 
T r o m b o s i t o p e n i

* :  T r o m b o s i t  a r t ı ş ı  >  4 0 0  G / L

D i ğ e r  k l i n i k  o l a r a k  a n l a m l ı  a d v e r s  r e a k s i y o n l a r

B u  r e a k s i y o n l a r ,  e n d i k a s y o n l a r  n e  o l u r s a  o l s u n ,  s i s t e m  o r g a n  s ı n ı f i ,  s ı k l ı k  g r u b u  v e  a z a l a n  

c i d d i y e t  s ı r a s ı n a  g ö r e  a ş a ğ ı d a  s u n u l m a k t a d ı r .

M e d D R A  s i s t e m  

o r g a n  s ı n ı f ı

T ü m  e n d i k a s y o n l a r

B a ğ ı ş ı k l ı k  s i s t e m i  

h a s t a l ı k l a n

Yaygın: A l e r j i k  r e a k s i y o n

Seyrek: A n a f i l a k t i k  /  a n a f i l a k t o i d  r e a k s i y o n  ( b k z .  P a z a r l a m a  s o n r a s ı  

d e n e y i m i )

H e p a t o b i l i y e r

h a s t a l ı k l a r

Çok yaygın: H e p a t i k  e n z i m l e r d e  a r t ı ş  ( e s a s  o l a r a k  t r a n s a m i n a z l a r * * )

D e r i  v e  d e r i  a l t ı  

d o k u s u  h a s t a l ı k l a r ı

Yaygın: Ü r t i k e r ,  p r u r i t u s ,  e r i t e m ,  

Yaygın olmayan: B ü l l ö z  d e r m a t i t



Genel bozukluklar 
ve uygulama yerine
ilişkin hastalıklar1

Yaygın: Enjeksiyon yerinde hematom, enjeksiyon yerinde ağn, diğer 
enjeksiyon yeri reaksiyonlan*

Yaygın: Lokal iritasyon; enjeksiyon yerinde deri nekrozu

Araştırmalar Seyrek: Hiperkalemi

*: öm. enjeksiyon yerinde ödem, hemoraji, aşın duyarlılık, enflamasyon, kütle, ağn veya 
reaksiyon (NOS)
* *: transaminaz düzeyleri > 3 x normalin üst sının

P a z a r l a m a  s o n r a s ı  d e n e y i m i :

C L E X A N E ’ ı n  r u h s a t  o n a y ı  a l ı n d ı k t a n  s o n r a k i  k u l l a n ı m ı n d a  a ş a ğ ı d a k i  a d v e r s  o l a y l a r  

b i l d i r i l m i ş t i r .  A d v e r s  o l a y l a r  s p o n t a n  b i l d i r i m l e r i  t e m e l  a l d ı ğ ı n d a n ,  “ b i l i n m i y o r ”  ( e l d e k i  

v e r i l e r d e n  h a r e k e t l e  t a h m i n  e d i l e m i y o r )  s ı k l ı k  d e r e c e s i  a l t ı n d a  s ı r a l a n m a k t a d ı r l a r .

K a n  v e  l e n f  s i s t e m i  h a s t a l ı k l a r ı :

-  H e m o r a j i k  a n e m i

-  T r o m b o z l a  b i r l i k t e  i m m u n o - a l e r j i k  t r o m b o s i t o p e n i  o l g u l a n ;  b u n l a r ı n  b a z ı l a n n d a  t r o m b o z  

o r g a n  i n f a r k t ü s ü  v e y a  e k s t r e m i t e  i s k e m i s i y l e  k o m p l i k e  o l m u ş t u r  ( b k z .  B ö l ü m  4 . 4 :  T r o m b o s i t  

s a y ı m l a r ı n ı n  i z l e n m e s i ) .

-  E o z i n o f i l i

Bağışıklık sistemi hastalıkları
-  Ş o k  d a  d a h i l  o l m a k  ü z e r e  a n a f i l a k t i k / a n a f i l a k t o i d  r e a k s i y o n

S i n i r  s i s t e m i  h a s t a l ı k t a n

-  B a ş a ğ r ı s ı

V a s k ü l e r  h a s t a l ı k l a r

-  E n o k s a p a r i n  s o d y u m  v e  s p i n a l / e p i d u r a l  a n e s t e z i  v e y a  s p i n a l  p o n k s i y o n u n  b i r l i k t e  

k u l l a n ı m ı y l a  s p i n a l  h e m a t o m  ( v e y a  n ö r a k s i y a l  h e m a t o m )  o l g u l a n  b i l d i r i l m i ş t i r .  B u  

r e a k s i y o n l a r  u z u n  s ü r e l i  v e y a  k a l ı c ı  p a r a l i z i  g i b i  d e ğ i ş e n  d e r e c e l e r d e  n ö r o l o j i k  z e d e l e n m e l e r l e  

s o n u ç l a n m ı ş t ı r  ( b k z .  B ö l ü m  4 . 4 :  S p i n a l / e p i d u r a l  a n e s t e z i ) .

H e n a t o - b i l i e r  h a s t a l ı k l a r

-  H e p a t o s e l ü l e r  k a r a c i ğ e r  h a ş a n

-  K o l e s t a t i k  k a r a c i ğ e r  h a ş a n

D e r i  v e  d e r i  a l t ı  d o k u s u  h a s t a l ı k t a n

- Ç o ğ u n l u k l a  e n j e k s i y o n  y e r i n d e  m e y d a n a  g e l e n  d e r i  n e k r o z u ,  k ü t a n ö z  v a s k ü l i t  ( ç o ğ u n l u k l a  

b u  f e n o m e n l e r e  İ n f î l t r e  o l m u ş  v e  a ğ n l ı  p u r p u r a  v e y a  e r i t e m a t ö z  p l a k l a r  ö n c ü l ü k  e t m i ş t i r ) .  

E n o k s a p a r i n  s o d y u m  i l e  t e d a v i  k e s i l m e l i d i r .

- E n j e k s i y o n  y e r i n d e  n o d ü l l e r  ( k i s t i k  e n o k s a p a r i n  b i r i k i m i  o l m a y a n  e n f l a m a t u v a r  n o d ü l l e r ) .  

B u  n o d ü l l e r  b i r k a ç  g ü n  s o n r a  ç ö z ü l m e k t e d i r  v e  t e d a v i n i n  k e s i l m e s i n e  n e d e n  o l m a m a l ı d ı r .  

- A l o p e s i

Kas-iskelet bozukluktan, bağ doku ve kemik hastalıktan
-  U z u n  s ü r e l i  (3 a y d a n  f a z l a )  t e d a v i  s o n r a s ı n d a  o s t e o p o r o z .

4.9. Doz asımı ve tedavisi:*

İ n t r a v e n ö z ,  e k s t r a k o r p o r e a l  v e y a  s u b k ü t a n  e n o k s a p a r i n  s o d y u m u n  k a z a r a  d o z  a ş ı m ı  h e m o r a j i k  

k o m p l i k a s y o n l a r a  y o l  a ç a b i l i r .  B ü y ü k  d o z l a r d a  o l s a  d a h i  o r a l  u y g u l a m a y ı  t a k i b e n  e n o k s a p a r i n  

s o d y u m u n  a b s o r b e  o l m a s ı  m ü m k ü n  d e ğ i l d i r .



Antidotu ve Tedavisi
A n t i k o a g ü l a n  e t k i l e r  p r o t a m i n i n  y a v a ş  i n t r a v e n ö z  e n j e k s i y o n u  i l e  b ü y ü k  ö l ç ü d e  n ö t r a l i z e  

e d i l e b i l m e k t e d i r .  P r o t a m i n  d o z u  e n j e k t e  e d i l e n  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  d o z u n a  b a ğ l ı  o l u p ,  

e n o k s a p a r i n  s o d y u m  s o n  8  s a a t  i ç i n d e  u y g u l a n m ı ş  i s e  1  m g  p r o t a m i n  1  m g  e n o k s a p a r i n  

s o d y u m u n  a n t i k o a g ü l a n  e t k i s i n i  n ö t r a l i z e  e t m e k t e d i r .  E n o k s a p a r i n  s o d y u m  u y g u l a n m a s ı n ı n  

ü s t ü n d e n  8  s a a t t e n  d a h a  u z u n  z a m a n  g e ç m i ş  i s e  v e y a  İ k i n c i  b i r  p r o t a m i n  d o z u n u n  g e r e k l i  

o l d u ğ u  b e l i r l e n m i ş  i s e ,  1  m g  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  b a ş ı n a  0 . 5  m g  p r o t a m i n  i n f ü z y o n u  

u y g u l a n a b i l i r .  E n o k s a p a r i n  s o d y u m  e n j e k s i y o n u n d a n  1 2  s a a t  s o n r a ,  p r o t a m i n  u y g u l a n m a s ı n a  

g e r e k  d u y u l m a y a b i l i r .  B u n u n l a  b i r l i k t e ,  y ü k s e k  p r o t a m i n  d o z l a r ı y l a  d a h i ,  e n o k s a p a r i n  

s o d y u m u n  a n t i - X a  a k t i v i t e s i  h i ç b i r  z a m a n  t a m  o l a r a k  n ö t r a l i z e  e d i l m e z  ( m a k s i m u m  y a k l a ş ı k  

% 6 0 ) .  ( b k z .  p r o t a m i n  t u z l a r ı n ı n  r e ç e t e  b i l g i l e r i ) .

5. FA RM A K O LO JİK  Ö ZELLİK LER
5.1 Farm akodinam ik özellikler
F a r m a k o t e r a p ö t i k  g r u p :  H e p a r i n l e r  -  D ü ş ü k  m o l e k ü l  a ğ ı r l ı k l ı  h e p a r i n l e r  

A T C  k o d u :  B 0 1  A B 0 5  ’

E n o k s a p a r i n  s o d y u m  y a k l a ş ı k  4 5 0 0  d a l t o n  o r t a l a m a  m o l e k ü l  a ğ ı r l ı ğ ı n a  s a h i p  D ü ş ü k  M o l e k ü l  

A ğ ı r l ı k l ı  H e p a r i n d i r .  İ l a ç  m a d d e s i  s o d y u m  t u z u d u r .  M o l e k ü l e r  a ğ ı r l ı k  d a ğ ı l ı m ı :

< 2 0 0 0  d a l t o n  <  2 0 %

2 0 0 0  i l â  8 0 0 0  d a l t o n  > 6 8 %

> 8 0 0 0  d a l t o n  <  1 8 %

E n o k s a p a r i n  s o d y u m ,  d o m u z  i n t e s t i n a l  m u k o z a s ı n d a n  t ü r e t i l e n  h e p a r i n  b e n z i l  e s t e r i n  a l k a l i n  

d e p o l i m e r i z a s y o n u  i l e  e l d e  e d i l m e k t e d i r .  Y a p ı s ı ,  z i n c i r i n  i n d i r g e n m e y e n  u c u n d a  b i r  2 - 0 -  

s ü l f o - 4 - e n e p i r a n o s ü r a n i k  a s i t  v e  i n d i r g e n e n  u ç t a  b i r  2 - N , 6 - 0 - d i s ü l f o - D - g l u k o s a m i n  i l e  

k a r a k t e r i z e d i r .  E n o k s a p a r i n  y a p ı s ı n ı n  y a k l a ş ı k  % 2 0 ’ s i  ( % 1 5  v e  % 2 5  a r a l ı ğ ı n d a  

d e ğ i ş m e k t e d i r )  p o l i s a k k a r i t  z i n c i r i n  i n d i r g e n e n  u c u n d a  b i r  1 , 6  a n h i d r o  t ü r e v i  i ç e r m e k t e d i r .  

Y ü k s e k  a n t i - X a  ( 1 0 0  I . U . / m g )  v e  d ü ş ü k  a n t i - I I  a  v e y a  a n t i - t r o m b i n  ( 2 8  I . U .  / m g )  a k t i v i t e s i  

v a r d ı r .  B u  a n t i k o a g ü l a n  a k t i v i t e l e r  a n t i - t r o m b i n  I I I  ( A T I I I )  a r a c ı l ı ğ ı y l a  s a ğ l a n a r a k  i n s a n l a r d a  

a n t i - t r o m b o t i k  a k t i v i t e l e r l e  s o n u ç l a n ı r .  A n t i - X a / I I a  a k t i v i t e s i n i n  d ı ş ı n d a ,  e n o k s a p a r i n i n  g e r e k  

s a ğ l ı k l ı  b i r e y l e r  v e  h a s t a l a r d a  g e r e k s e  k l i n i k  d ı ş ı  m o d e l l e r d e  b a ş k a  a n t i - t r o m b o t i k  v e  

a n t i e n f l a m a t u v a r  ö z e l l i k l e r i  d e  s a p t a n m ı ş t ı r .

B u n l a r ,  f a k t ö r  V l l a  g i b i  d i ğ e r  k o a g ü l a s y o n  f a k t ö r l e r i n i n  A T I I I ’ e  b a ğ ı m l ı  i n h i b i s y o n u n u ,  

e n d o j e n  D o k u  F a k t ö r  Y o l u  İ n h i b i t ö r ü  ( T F P I )  s a l i m i n i n  i n d ü k s i y o n u n u  v e  v a s k ü l e r  

e n d o t e l y u m d a n  k a n  d o l a ş ı m ı n a  v o n  W i l l e b r a n d  f a k t ö r  ( v W F )  ş a h m ı n d a  a z a l m a y ı  

i ç e r m e k t e d i r .  B u  f a k t ö r l e r i n  e n o k s a p a r i n i n  g e n e l  a n t i - t r o m b o t i k  e t k i s i n e  k a t k ı d a  b u l u n d u ğ u  

b i l i n m e k t e d i r .

K linik etkinlik
K ararsız  angina ve non -Q m iyokard infarktüsünün tedavisi:
G e n i ş  ç a p l ı  ç o k  m e r k e z l i  b i r  a r a ş t ı r m a d a ,  k a r a r s ı z  a n g i n a  v e y a  Q  d a l g a s ı z  m i y o k a r d  

i n f a r k t ü s ü  a k u t  f a z ı n d a  k a y d e d i l e n  3 . 1 7 1  h a s t a ,  a s p i r i n l e  ( 1 0 0 - 3 2 5  m g / g ü n )  b i r l i k t e  s u b k ü t a n  

y o l d a n  1 2  s a a t t e  b i r  1  m g / k g  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  y a  d a  i n t r a v e n ö z  y o l d a n  a k t i v e  p a r s i y e l  

t r o m b o p l a s t i n  z a m a n ı n a  ( a P T T )  d a y a n a r a k  a y a r l a n m ı ş  f r a k s i y o n e  o l m a y a n  h e p a r i n  

u y g u l a n m a k  ü z e r e  r a n d o m i z e  o l a r a k  a y r ı l m ı ş t ı r .  H a s t a l a r ı n  k l i n i k  s t a b i l i z a s y o n a ,  

r e v a s k ü l a r i z a s y o n  g i r i ş i m l e r i n e  y a  d a  t a b u r c u  e d i l i n c e y e  k a d a r  e n  a z  2  g ü n  s ü r e y l e  v e  e n  f a z l a  

8  g ü n  s ü r e y l e  h a s t a n e d e  t e d a v i  e d i l m e l e r i  z o r u n l u  t u t u l m u ş t u r .  H a s t a l a r ı n  3 0  g ü n e  k a d a r  

i z l e n m e s i  z o r u n l u  t u t u l m u ş t u r .  E n o k s a p a r i n  s o d y u m ,  1 4 .  g ü n d e  s a p t a n a n  v e  3 0  g ü n l ü k  d ö n e m  

b o y u n c a  d e v a m  e d e n  % 1 6 . 2  g i b i  b i r  r ö l a t i f  r i s k  a z a l m a s ı y l a  t e k r a r l a y a n  a n g i n a ,  m i y o k a r d  

e n f a r k t ü s ü  v e  ö l ü m  i n s i d a n s ı m  h e p a r i n e  k ı y a s l a  a n l a m l ı  ö l ç ü d e  d ü ş ü r m ü ş t ü r .  B u n u n  y a n ı  s ı r a ,



e n o k s a p a r i n  s o d y u m  g r u b u n d a  d a h a  a z  s a y ı d a  h a s t a y a  p e r k ü t a n  t r a n s l u m i n a l  k o r o n e r  

a n j i o p l a s t i  ( P T C A )  y a  d a  k o r o n e r  a r t e r  b y p a s s  g r e f t  ( C A B G )  u y g u l a m a s ı  y a p ı l m ı ş t ı r  ( 3 0 .  

g ü n d e  % 1 5 . 8  r ö l a t i f  r i s k  a z a l m a s ı ) .

5.2. Farm akokinetik  özellikler 
Genel özellikler:
E n o k s a p a r i n  s o d y u m u n  f a r m a k o k i n e t i k  p a r a m e t r e l e r i ,  ö n e r i l e n  d o z a j  s ı n ı r l a r ı n d a  t e k  v e  

t e k r a r l a n a n  s u b k ü t a n  u y g u l a m a d a n  s o n r a  v e  t e k  i n t r a v e n ö z  u y g u l a m a d a n  s o n r a  e s a s  o l a r a k  

p l a z m a  a n t i - X a  a k t i v i t e s i n i n  z a m a n  s ü r e c i  a ç ı s ı n d a n  v e  a y r ı c a  a n t i - I I a  a k t i v i t e s i n e  g ö r e

a r a ş t ı r ı l m ı ş t ı r .
* »

A n t i - X a  v e  a n t i - I I a  f a r m a k o k i n e t i k  a k t i v i t e l e r i n  k a n t i t a t i f  t a y i n i ,  s p e s i f i k  s u b s t r a t l a r l a  v e  

D M A H ’ l a r  ( D ü ş ü k  M o l e k ü l  A ğ ı r l ı k l ı  H e p a r i n l e r )  i ç i n  u l u s l a r a r a s ı  s t a n d a r t l a r a  k a r ş ı  ( N I B S C )  

k a l i b r e  e d i l m i ş  b i r  e n o k s a p a r i n  s t a n d a r d ı  i l e  v a l i d a s y o n u  y a p ı l m ı ş  a m i d o l i t i k  y ö n t e m l e r  

k u l l a n ı l a r a k  g e r ç e k l e ş t i r i l m i ş t i r .

E m i l i m :

E n o k s a p a r i n  s o d y u m  s u b k ü t a n  e n j e k s i y o n u  t a k i b e n  h ı z l a  v e  t a m  o l a r a k  e m i l i r .  E m i l i m  

d o ğ r u d a n  u y g u l a n a n  d o z  i l e  d o ğ r u  o r a n t ı l ı d ı r .  B u  d u r u m  f r a k s i y o n e  o l m a y a n  h e p a r i n i n  a k s i n e  

e n o k s a p a r i n  s o d y u m  e m i l i m i n i n  l i n e e r  o l d u ğ u n u  i f a d e  e t m e k t e d i r .  S u b k ü t a n  e n j e k s i y o n u n  

a r d ı n d a n  a n t i  X a  a k t i v i t e s i n e  d a y a n a r a k  e n o k s a p a r i n i n  b i y o y a r a r l a n ı m ı  %  1 0 0 ’ e  y a k ı n d ı r .  

1 0 0 - 2 0 0  m g / m l  a r a l ı ğ ı n d a k i  e n j e k s i y o n  h a c m i  v e  d o z  k o n s a n t r a s y o n u  s a ğ l ı k l ı  g ö n ü l l ü l e r d e  

f a r m a k o k i n e t i k  p a r a m e t r e l e r i  e t k i l e m e m e k t e d i r .

O r t a l a m a  m a k s i m u m  p l a z m a  a n t i - X a  a k t i v i t e s i  s u b k ü t a n  e n j e k s i y o n d a n  3 - 5  s a a t  s o n r a  

g ö z l e n m e k t e  v e  2 0  m g ,  4 0  m g ,  1  m g / k g  v e  1 . 5  m g / k g  d o z l a r ı n ı n  t e k  s u b k ü t a n  u y g u l a n m a s ı n ı  

t a k i b e n  s ı r a s ı y l a  y a k l a ş ı k  0 . 2 ,  0 . 4 ,  1 . 0  v e  1 . 3  a n t i - X a  I U / m l ’ y e  u l a ş m a k t a d ı r .

3 0  m g  d o z d a  I V  b o l u s  v e  h e m e n  a r d ı n d a n  s u b k ü t a n  y o l l a  1 2  s a a t t e  b i r  u y g u l a n a n  1  m g / k g ,  

1 . 1 6  I U / m L ’ l i k  b a ş l a n g ı ç  p i k  a n t i - F a k t ö r  X a  d ü z e y l e r i  ( n  =  1 6 )  v e  s a b i t  d u r u m  d ü z e y l e r i n i n  

% 8 8 ’ i n e  k a r ş ı l ı k  g e l e n  b i r  o r t a l a m a  e t k i l e n i m  s a ğ l a m ı ş t ı r .  S a b i t  d u r u m a  t e d a v i n i n  i k i n c i  

g ü n ü n d e  u l a ş ı l m a k t a d ı r .

E n o k s a p a r i n i n  f a r m a k o k i n e t i ğ i n i n  ö n e r i l e n  d o z a j  s ı n ı r l a r ı n ı n  ü z e r i n d e  d o ğ r u s a l  o l d u ğ u  

g ö r ü l m e k t e d i r .  H a s t a  i ç i  v e  h a s t a l a r  a r a s ı  d e ğ i ş k e n l i k  d ü ş ü k t ü r .  S a ğ l ı k l ı  g ö n ü l l ü l e r d e  g ü n d e  

b i r  k e z  4 0  m g  v e  g ü n d e  b i r  k e z  1 . 5  m g / k g  r e j i m l e r i n i n  t e k r a r l a n a n  s u b k ü t a n  u y g u l a n m a s ı n ı  

t a k i b e n ,  t e k  d o z  s o n r a s ı n a  k ı y a s l a  y a k l a ş ı k  % 1 5  d a h a  y ü k s e k  b i r  o r t a l a m a  m a n ı z  k a l m a  o r a n ı  

i l e  s a b i t  d u r u m a  2 .  g ü n  u l a ş ı l m a k t a d ı r .  S a b i t  d u r u m  e n o k s a p a r i n  a k t i v i t e s i  d ü z e y l e r i  t e k  d o z  

f a r m a k o k i n e t i ğ i  i l e  i y i  ö n g ö r ü l m e k t e d i r .  G ü n d e  i k i  k e z  1  m g / k g  r e j i m i n i n  t e k r a r l a n a n  

s u b k ü t a n  u y g u l a n m a s ı n ı  t a k i b e n  s a b i t  d u r u m a  3 .  g ü n  i l e  4 .  g ü n  a r a s ı n d a  u l a ş ı l m a k t a  o l u p ,  t e k  

d o z  s o n r a s ı n a  k ı y a s l a  y a k l a ş ı k  % 6 5  d a h a  y ü k s e k  b i r  o r t a l a m a  m a r u z  k a l m a  o r a n ı  v e  s ı r a s ı y l a  

y a k l a ş ı k  1 . 2  v e  0 . 5 2  I U / m E l i k  o r t a l a m a  p i k  v e  t a b a n  d ü z e y l e r i  s a p t a n m a k t a d ı r .  E n o k s a p a r i n  

s o d y u m  f a r m a k o k i n e t i ğ i  d i k k a t e  a l ı n d ı ğ ı n d a ,  s a b i t  d u r u m d a k i  b u  f a r k l ı l ı k  b e k l e n e n  b i r  

o l g u d u r  v e  t e r a p ö t i k  s ı n ı r  i ç i n d e d i r .

S u b k ü t a n  u y g u l a m a d a n  s o n r a  p l a z m a  a n t i - I I a  a k t i v i t e s i  a n t i - X a  a k t i v i t e s i n e  k ı y a s l a  y a k l a ş ı k  

1 0  k a t  d a h a  d ü ş ü k t ü r .  O r t a l a m a  m a k s i m u m  a n t i - I I a  a k t i v i t e s i  s u b k ü t a n  u y g u l a m a d a n  y a k l a ş ı k  

3 - 4  s a a t  s o n r a  g ö z l e n m e k t e  v e  g ü n d e  i k i  k e z  1  m g / k g  v e  g ü n d e  b i r  k e z  1 . 5  m g / k g ’ ı n  

t e k r a r l a n a n  u y g u l a n m a s ı n ı  t a k i b e n  s ı r a s ı y l a  0 . 1 3  I U / m l  v e  0 . 1 9  I U / m l ’ y e  u l a ş m a k t a d ı r .



E n o k s a p a r i n  s o d y u m  a n t i - X a  a k t i v i t e s i n i n  d a ğ ı l ı m  h a c m i  y a k l a ş ı k  5  l i t r e d i r  v e  k a n  h a c m i n e  

b a ğ l ı d ı r .

B i v o t r a n s f o r m a s v o n :

E n o k s a p a r i n  s o d y u m  e s a s  o l a r a k  k a r a c i ğ e r d e ,  d e p o l i m e r i z a s y o n  v e / v e y a  d e s ü l f a s y o n  y o l u y l a  

s o n  d e r e c e  a z a l m ı ş  b i y o l o j i k  p o t e n s e  s a h i p  d ü ş ü k  m o l e k ü l  a ğ ı r l ı k l ı  t ü r l e r e  m e t a b o l i z e  

o l m a k t a d ı r .

E l i m i n a s y o n :

İ t r a h ı n ,  t e k  s u b k ü t a n  d o z d a n  s o n r a  4  s a a t  i l e  t e k r a r l a n a n  d o z  u y g u l a m a s ı n d a n  s o n r a  7  s a a t  

a r a s ı n d a  s e y r e d e n  b i r  y a n l a n m a  ö m r ü  i l e  m o n o f a z i k  o l d u ğ u  g ö r ü l m e k t e d i r .

A k t i f  m e t a b o l i t l e r i n  r e n a l  i t r a h ı  u y g u l a n a n  d o z u n  y a k l a ş ı k  % 1 0 ’ u n u  v e  a k t i f  v e  a k t i f  o l m a y a n  

m e t a b o l i t l e r i n  r e n a l  i t r a h ı  d o z u n  % 4 0 ’ m ı  t e m s i l  e t m e k t e d i r .

HASTALARDAKİ KARAKTERİSTİK Ö ZELLİK LER

Y a ş l ı l a r :

B i r  p o p ü l a s y o n  f a r m a k o k i n e t i k  a n a l i z i n i n  s o n u ç l a r ı n a  g ö r e ,  e n o k s a p a r i n  s o d y u m u n  k i n e t i k  

p r o f i l i  b ö b r e k  f o n k s i y o n u  n o r m a l  o l d u ğ u n d a  y a ş l ı  b i r e y l e r d e  g e n ç  b i r e y l e r e  k ı y a s l a  f a r k l ı l ı k  

g ö s t e r m e m e k t e d i r .  B u n u n l a  b i r l i k t e ,  b ö b r e k  f o n k s i y o n u  y a ş l a  b i r l i k t e  d ü ş t ü ğ ü n d e n ,  y a ş l ı  

h a s t a l a r d a  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  e l i m i n a s y o n u  a z a l m a  g ö s t e r e b i l i r  ( b k z .  b ö l ü m  4 . 4 :  Y a ş l ı l a r d a  

H e m o r a j ;  b ö l ü m  4 . 2 :  Y a ş l ı l a r ;  b ö l ü m  5 . 2 :  B ö b r e k  Y e t m e z l i ğ i ) .

B ö b r e k  y e t m e z l i ğ i :

S a b i t  d u r u m d a  a n t i - X a  p l a z m a  k l i r e n s i  i l e  k r e a t i n i n  k l i r e n s i  a r a s ı n d a  d o ğ r u s a l  b i r  i l i ş k i  

g ö z l e n m i ş t i r  v e  b u ,  b ö b r e k  f o n k s i y o n u  b o z u l m u ş  h a s t a l a r d a  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  k l i r e n s i n i n  

a z a l d ı ğ ı n ı  g ö s t e r m e k t e d i r .  S a b i t  d u r u m d a  e ğ r i  a l t ı n d a  k a l a n  a l a n  ( E A A ) i l e  i f a d e  e d i l e n  a n t i -  

X a  m a r u z  k a l m a ,  t e k r a r l a n a n  g ü n d e  b i r  k e z  s u b k ü t a n  4 0  m g  d o z l a r ı n d a n  s o n r a  h a f i f  b ö b r e k  

y e t m e z l i ğ i  ( k r e a t i n i n  k l i r e n s i  5 0 - 8 0  m l / d a k i k a )  v e  o r t a  d e r e c e d e  b ö b r e k  y e t m e z l i ğ i  ( k r e a t i n i n  

k l i r e n s i  3 0 - 5 0  m l / d a k i k a )  o l a n  h a s t a l a r d a  k ü ç ü k  b i r  a r t ı ş  g ö s t e r m e k t e d i r .  A ğ ı r  b ö b r e k  

y e t m e z l i ğ i  ( k r e a t i n i n  k l i r e n s i  <  3 0  m l / d a k i k a )  o l a n  h a s t a l a r d a  i s e ,  s a b i t  d u r u m d a  E A A ,  

t e k r a r l a n a n  g ü n d e  b i r  k e z  s u b k ü t a n  4 0  m g  d o z l a r ı n d a n  s o n r a  o r t a l a m a  % 6 5  o r a n ı n d a  a n l a m l ı  

b i r  a r t ı ş  g ö s t e r m e k t e d i r  ( b k z .  b ö l ü m  4 . 4 :  B ö b r e k  Y e t m e z l i ğ i ,  b ö l ü m  4 . 2 :  B ö b r e k  Y e t m e z l i ğ i ) .

K i l o :

T e k r a r l a n a n  g ü n d e  b i r  k e z  s u b k ü t a n  1 . 5  m g / k g  d o z  u y g u l a m a s ı n d a n  s o n r a ,  a n t i - X a  a k t i v i t e s i  

i ç i n  o r t a l a m a  E A A  s a b i t  d u r u m d a  o b e z  s a ğ l ı k l ı  g ö n ü l l ü l e r d e  ( B M I  3 0 - 4 8  k g / m 2 )  o b e z  

o l m a y a n  k o n t r o l l e r e  k ı y a s l a  b i r a z  d a h a  y ü k s e k  o l u p ,  A m a x  ( m a k s i m u m  a n t i - X a  a k t i v i t e s i )  

a r t m a m a k t a d ı r .  O b e z  b i r e y l e r d e  s u b k ü t a n  d o z  u y g u l a m a s ı y l a  d a h a  d ü ş ü k  b i r  k i l o y a  g ö r e  

a y a r l a n m ı ş  k l i r e n s  s ö z  k o n u s u d u r .

K i l o y a  g ö r e  a y a r l a n m a m ı ş  d o z  u y g u l a n d ı ğ ı n d a ,  t e k  b i r  s u b k ü t a n  4 0  m g  d o z u  t a k i b e n  a n t i - X a  

m a r u z  k a l m a  d ü z e y i n i n ,  n o r m a l  k i l o l u  k o n t r o l l e r l e  k a r ş ı l a ş t ı r ı l d ı ğ ı n d a  d ü ş ü k  k i l o l u  k a d ı n l a r d a  

( <  4 5  k g )  % 5 2  v e  d ü ş ü k  k i l o l u  e r k e k l e r d e  ( <  5 7  k g )  % 2 7  d a h a  y ü k s e k  o l d u ğ u  s a p t a n m ı ş t ı r  

( b k z .  b ö l ü m  4 . 4 :  D ü ş ü k  K i l o ) .



B i r  a r a ş t ı r m a d a ,  t e k  b i r  0 . 2 5  v e y a  0 . 5 0  m g / k g  İ n t r a v e n ö z  d o z u n u  t a k i b e n  e l i m i n a s y o n  o r a n ı n ı n  

k o n t r o l  p o p ü l a s y o n u n a  k ı y a s l a  b e n z e r  a n c a k  E A A ’ u n  i k i  k a t  d a h a  y ü k s e k  o l d u ğ u  

s a p t a n m ı ş t ı r .

F a r m a k o k i n e t i k  e t k i l e ş i m l e r :

E ş z a m a n l ı  o l a r a k  b i r l i k t e  u y g u l a n d ı ğ ı n d a ,  e n o k s a p a r i n  i l e  t r o m b o l i t i k l e r  a r a s ı n d a  h e r h a n g i  b i r  

f a r m a k o k i n e t i k  e t k i l e ş i m  g ö z l e n m e m i ş t i r .

5.3 K linik öncesi güvenlilik verileri
E n o k s a p a r i n i n  k a n s e r o j e n  p o t a n s i y e l i n i  d e ğ e r l e n d i r m e y e  y ö n e l i k  o l a r a k  h a y v a n l a r  ü z e r i n d e  

u z u n  d ö n e m l i  b i r  a r a ş t ı r m a  y a p ı l m a m ı ş t ı r .

E n o k s a p a r i n i n ,  A m e s  t e s t i ,  f a r e  l e n f o m a  h ü c r e s i  i l e r i y e  d ö n ü k  m u t a s y o n  t e s t i  v e  i n s a n  l e n f o s i t  

k r o m o z o m a l  d ü z e n s i z l i k  t e s t i  d â h i l  o l m a k  ü z e r e  i n  v i t r o  t e s t l e r d e  v e  i n  v i v o  s ı ç a n  k e m i k  i l i ğ i  

k r o m o z o m a l  d ü z e n s i z l i k  t e s t i n d e  m u t a j e n i k  o l m a d ı ğ ı  g ö z l e m l e n m i ş t i r .

E n o k s a p a r i n i n ,  e r k e k  v e  d i ş i  s ı ç a n l a r d a  2 0  m g / k g / g ü n  s u b k ü t a n  d o z  d ü z e y l e r i n e  k a d a r  f e r t i l i t e  

v e  r e p r o d ü k t i f  p e r f o r m a n s  ü z e r i n d e  h i ç b i r  e t k i s i n i n  o l m a d ı ğ ı  g ö z l e m l e n m i ş t i r .  G e b e  s ı ç a n  v e  

t a v ş a n l a r d a ,  3 0  m g / k g / g ü n  e n o k s a p a r i n  s u b k ü t a n  d o z  d ü z e y l e r i n e  k a d a r  t e r a t o l o j i  

a r a ş t ı r m a l a r ı  y a p ı l m ı ş t ı r .  E n o k s a p a r i n  k a y n a k l ı  h i ç b i r  t e r a t o j e n i k  e t k i  v e y a  f e t o t o k s i s i t e  

b u l g u s u n a  r a s t l a n m a m ı ş t ı r .

E n o k s a p a r i n i n  a n t i k o g ü l a n  e t k i l e r i n i n  y a n ı  s ı r a ,  1 5  m g / k g / g ü n  d o z  u y g u l a m a s ı  i l e  h e m  s ı ç a n  

v e  k ö p e k l e r  ü z e r i n d e  y a p ı l a n  1 3  h a f t a l ı k  s u b k u t a n  t o k s i s i t e  a r a ş t ı r m a l a r ı n d a  h e m  d e  1 0  

m g / k g / g ü n  d o z  u y g u l a m a s ı  i l e  s ı ç a n  v e  m a y m u n l a r  ü z e r i n d e  y a p ı l a n  2 6  h a f t a l ı k  s u b k u t a n  v e  

i n t r a v e n ö z  t o k s i s i t e  a r a ş t ı r m a l a r ı n d a  h i ç b i r  y a n  e t k i  b u l g u s u n a  r a s t l a n m a m ı ş t ı r .

6. FARM ASÖTİK Ö ZELLİK LER
6.1 Yardım cı m addelerin listesi
E n j e k s i y o n l u k  S u

6.2 Geçimsizlikler 
Subkütan Enjeksiyon:
D i ğ e r  ü r ü n l e r  i l e  k a r ı ş t ı r ı l m a m a l ı d ı r .

6.3 R af öm rü
3 6  a y

6.4 Saklam aya yönelik özel tedbirler
2 5 ° C ’ n i n  a l t ı n d a k i  o d a  s ı c a k l ı ğ ı n d a  v e  a m b a l a j ı n d a  s a k l a y ı n ı z .  D o n d u r m a y ı n ı z .

6.5 A m balajın Niteliği ve İçeriği 
Sabit iğneli cam:
T i p  I  c a m  h a z n e

R e f :  B D  H y p a k ®  ş ı r ı n g a l a r  y a  d a  B G  ş ı r ı n g a l a r  y a  d a  M G  ş ı r ı n g a l a r  

T e d a r i k ç i :  B D  y a  d a  B G  y a  d a  M G  

P a s l a n m a z  Ç e l i k  Z 6 C N 1 8 / 1 0

İğne korum ası (sert plastik kapaklı):
S e n t e t i k  p o l i i z o p r e n  k a u ç u k  r e f .  W 7 0 2 5 / 6 5 ,  g r i ,  W e s t  ş i r k e t i  ( l a t e k s s i z ) ,  T e d a r i k ç i :  B D  

y a  d a



S t i r e n  b u t a d i y e n  k a u ç u k ,  r e f .  F M 2 7 / 0 ,  g r i ,  H e l v o e t  ( l a t e k s s i z ) ,  T e d a r i k ç i :  B D  

y a  d a

S e n t e t i k  p o l i i z o p r e n  k a u ç u k ,  r e f .  4 8 0 0  G S ,  g r i ,  S t e l m i  ( l a t e k s s i z ) ,  T e d a r i k ç i :  B D  y a  d a  S t e l m i  

Tıpa:
K l o r o b u t i l  k a u ç u k  -  r e f  P H 7 0 1 / 5 0 / C ,  s i y a h ,  W e s t  ş i r k e t i  ( l a t e k s s i z ) ,  T e d a r i k ç i :  B D  

y a  d a

B r o m o b u t i l  k a u ç u k  -  r e f  F M 2 5 7 / 7 ,  s i y a h ,  H e l v o e t  ( l a t e k s s i z ) ,  T e d a r i k ç i :  B D  

y a  d a

K l o r o b u t i l  k a u ç u k -  r e f .  6 4 2 2 N R ,  s i y a h ,  S t e l m i  ( l a t e k s s i z ) ,  T e d a r i k ç i :  S t e l m i

6.6 Beşeri T ıbbi üründen a rta  kalan m addelerin imhası ve diğer özel önlemler 
subkütan enjeksiyon:
E n o k s a p a r i n  s o d y u m ,  v e n ö z  t r o m b o e m b o l i k  h a s t a l ı ğ ı n  ö n l e n m e s i ,  d e r i n  v e n  t r o m b o z u  

t e d a v i s i ,  k a r a r s ı z  a n j i n a  v e  Q  d a l g a s ı z  m i y o k a r d  i n f a r k t ü s ü  t e d a v i s i  i ç i n  y a l n ı z c a  s u b k ü t a n  

e n j e k s i y o n  y o l u y l a  u y g u l a n ı r .

A rteryel ha t enjeksiyonu:
H e m o d i y a l i z  s ı r a s ı n d a  v ü c u t  d ı ş ı  d o l a ş ı m d a  t r o m b u s  o l u ş u m u n u  ö n l e m e k  a m a c ı y l a ,  b i r  

d i y a l i z  d e v r e s i n i n  a r t e r y e l  h a t t ı  y o l u y l a  u y g u l a n ı r .

İ n t r a m ü s k ü l e r  y o l l a  u y g u l a n m a m a l ı d ı r .

T e k  k u l l a n ı m l ı k  e n j e k t ö r  h e m e n  k u l l a n ı m a  h a z ı r d ı r .

Subkütan enjeksiyon tekniği:
Ö n c e d e n  d o l d u r u l m u ş  t e k  k u l l a n ı m l ı k  ş ı r ı n g a l a r  d e r h a l  k u l l a n ı m  i ç i n  h a z ı r d ı r .

E n j e k s i y o n  t e r c i h e n  h a s t a  y a t a r  d u r u m d a y k e n  y a p ı l m a l ı d ı r .  E n o k s a p a r i n  s o d y u m  d e r i n  

s u b k ü t a n  e n j e k s i y o n  y o l u y l a  u y g u l a n ı r .  Ö n c e d e n  d o l d u r u l m u ş  2 0 0 0  a n t i - X a  v e  4 0 0 0  a n t i - X a  

ş ı n n g a l a r ı  k u l l a n ı r k e n  i l a ç  k a y b ı n ı  ö n l e m e k  i ç i n  e n j e k s i y o n d a n  ö n c e  ş ı r ı n g a d a n  h a v a  

k a b a r c ı k l a r ı n ı  d ı ş a n  a t m a y a  ç a l ı ş m a y ı n ı z .  U y g u l a m a  s o l  v e  s a ğ  a n t e r o l a t e r a l  v e y a  

p o s t e r o l a t e r a l  a b d o m i n a l  d u v a r  a r a s ı n d a  d ö n ü ş ü m l ü  o l a r a k  y a p ı l m a l ı d ı r .

İ ğ n e  b a ş p a r m a k  i l e  i ş a r e t  p a r m a ğ ı  a r a s ı n d a  b a s t ı r m a d a n  t u t u l a n  d e r i  k ı v r ı m ı n a  d i k e y  o l a r a k  

s o n u n a  k a d a r  b a t ı r ı l ı r .  B u  d e r i  k ı v r ı m ı  e n j e k s i y o n  t a m a m l a n ı n c a y a  k a d a r  b ı r a k ı l m a m a l ı d ı r .  

U y g u l a m a d a n  s o n r a  e n j e k s i y o n  y e r i n i  o v u ş t u r m a y ı n ı z .

7. RUHSAT SAHİBİ
S a n o f ı  a v e n t i s  İ l a ç l a n  L t d .  Ş t İ .

B ü y ü k d e r e  C a d .  N o :  1 9 3 ,

L e v e n t  -  İ s t a n b u l

8. RUHSAT NUMARASI:
1 1 5 / 3 8

9. İL K  RUHSAT TARİHİ/RUHSAT YENİLEM E TARİHİ:
İ l k  r u h s a t  t a r i h i :  2 2 , 0 1 . 2 0 0 4  

R u h s a t  y e n i l e m e  t a r i h i :  2 2 . 0 1 . 2 0 0 9

10. KÜB’ÜN YENİLENM E TARİHİ:


