
1. BEŞERİ TIBBİ ÜRÜNÜN ADI
CLEXANE 8000 anti-Xa IU/0.8 ml kullanıma hazır enjektör

2. KALİTATİF VE KANTİTATİF BİLEŞİMİ
»

Etkin madde:
Enoksaparin sodyum: 80 mg (8000 anti-Xa IU'ya eşdeğer)

Yardımcı madde:
Yardımcı maddeler için 6.1’e bakınız.

3. FARMASÖTİK FORM
Kullanıma hazır enjektör 
Berrak, renksiz veya açık sarı çözelti

4. KLİNİK ÖZELLİKLER
4.1 Terapötik endikasyonlar
• Venöz tromboemboli profılaksisinde (venlerde pıhtı oluşumunun önlenmesi) özellikle bazı 
işlemler, örneğin ortopedik veya genel cerrahi sonrası
• Kalp yetmezliği, solunum yetmezliği, çeşitli enfeksiyonlar ve romatizmal hastalıklan 
içeren akut medikal hastalıklar nedeniyle yatağa bağlı hastaların venöz tromboembolisinin 
profılaksisinde
• 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) miyokard infarktüsü tedavisinde aspirin ile birlikte verilmelidir.
• Medikal olarak tedavi edilen ya da daha sonra Perkütan Koroner Girişim uygulanan 
hastalar da dahil olmak üzere, akut ST-segment Yükselmeli miyokard infarktüsünün (STEMI) 
tedavisi.

4.2 Pozoloji ve uygulama şekli 
Pozoloj i/uygula m a sıklığı ve süresi:
- Cerrahi hastalarında venöz tromboz 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 trombo-emboli 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 uyarıları ve önlemleri” 
bölümü.

- Medikal hastalarda venöz tromboemboli profilaksisi:
Önerilen doz subkütan 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.

-Hemodiyaliz sırasında ekstrakorporeal dolaşımda tromboz oluşumunun engellenmesi:
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.

-Pulmoner emboli ile birlikte ya da tek başına derin ven trombozlarının 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.

-Kararsız angina ve -Q  dalgasız miyokard infarktüsünün tedavisi:
Önerilen enoksaparin sodyum dozu, oral aspirin (günde bir kez 100 - 325 mg) ile birlikte 
subkütan enjeksiyon yoluyla 12 saatte bir 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.

- Akut ST-segment Yükselmeli Miyokard İnfarktüsünün (STEMİ) Tedavisi:
Enoksaparin sodyumun, 30 mg’lık tek bir IV bolus ile birlikte subkütan yolla uygulanan 1 
mg/kg’ lık dozun ardından subkütan yolla 12 saatte bir 1 mg/kg (yalnızca ilk iki subkütan 
dozunun her biri için maksimum 100 mg, ardından geriye kalan dozlar için 1 mg/kg’hk doz) 
dozunda uygulanması önerilmektedir. Yetmiş beş yaşın üzerindeki hastalarda önerilen dozaj 
için, “Yaşlılar” bölümüne bakınız.
Bir trombolitik (fibrine spesifik ya da fibrine spesifik olmayan) ile birlikte uygulandığında, 
enoksaparin sodyum, fibronilitik tedavinin başlangıcının 15 dakika öncesi ila 30 dakika 
sonrası arasında verilmelidir. STEMI olduğu belirlendiğinde, tüm hastalara hemen 
asetilsalisilik asit (ASA) verilmeli ve kontrendike olmaması durumunda ASA uygulamasına 
(günde bir kez 75 ila 325 mg) devam edilmelidir.

Enoksaparin sodyum tedavisinin 8 gün boyunca ya da hasta taburcu edilinceye kadar 
sürdürülmesi hangisinin daha önce gerçekleştiğine bağlı olarak önerilmektedir.

Perkütan Koroner Girişim uygulanan hastalar için: subkütan yolla uygulanan son enoksaparin 
sodyum dozunun balonun şişirilmesinden 8 saatten daha kısa bir süre önce verilmiş olması 
durumunda herhangi bir ek doz uygulaması gerekli değildir, subkütan yolla uygulanan son 
enoksaparin sodyum dozunun balonun şişirilmesinden 8 saatten daha uzun bir süre önce 
verilmiş olması durumunda, IV bolus şeklinde 0.3 mg/kg’lık bir enoksaparin sodyum dozu 
uygulanmalıdır.



Uygulama şekli:
Subkütan enjeksiyon:
Enoksaparin sodyum, venöz tromboembolik hastalığın önlenmesi, derin ven trombozu 
tedavisi, kararsız anjina ve Q dalgasız miyokard infarktüsü tedavisi ve akut ST-segment 
Yükselmeli Miyokard İnfarktüsü tedavisi için yalnızca subkutanöz enjeksiyon yoluyla 
uygulanır.

IV bolus enjeksiyonu:
Akut ST-segment Yükselmeli Miyokard İnfarktüsü için, tedaviye tek bir IV bolus 
enjeksiyonla başlanmalı ve bunun ardından hemen bir subkütan enjeksiyon uygulanmalıdır.

Arteryel hat enjeksiyonu:
Hemodiyaliz sırasında vücut dışı dolaşımda trombus oluşumunu önlemek amacıyla, bir 
diyaliz devresinin arteryel hattı yoluyla uygulanır.

İntramüsküler yolla uygulanmamalıdır.

Tek kullanımlık enjektör hemen kullanıma hazırdır.

Subkütan 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 
dışan 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 batırılır. Bu deri kıvrımı enjeksiyon tamamlanıncaya kadar bırakılmamalıdır. 
Jygulamadan sonra enjeksiyon yerini ovuşturmayınız._________________________________

• Uygulam a biçim i ve yolu  
DERİ ALTINA
(hem odiyaliz endikasyonu yoksa). 
Kas içinden enjekte etm eyiniz.

ırınganın güvenlik  
:apağmı çekip çıkarın.

Eniekte edilecek Taşm a varsa, enjeksiyon
m iktarı hastanın ağırlığ ına öncesinde fazla lılığ ı giderin ,
göre ayarlayın.

Taşm a olm adıkça şırıngayı enjeksiyon öncesinde boşaltm ayın, 
enjeksiyon işlem ini uygulayın.

Enjeksiyon tercihen, uzanm ış vaziyetteki b ir hastaya, 
gerek sağdan gerek soldan, anterolateral ve posterolateral 
karın kaslarının deri altı hücre dokusuna uygulanır.
İğne, uygulayanın başparm ak ile işaret parm ağı arasına  
aldığı deri kıvrım ına, sıyırır şekilde değil de dikey olarak  
batırılır. Enjeksiyon boyunca deri kıvrım ı başparm ak ve  
işaret parm ağı arasında sabit şekilde tutulur.

Basit ve güvenli şekilde 
enjekte etmek için

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

Enjeksiyon işlemi tek et ile yapılır.
Böylece iğnenin kazara 
batması önlenmiş olur.

Clexane
E n o k sa p a rin



İntravenöz (Bolus) Enjeksiyon Tekniği (yalnızca akut STEMI endikasyonu için):
E n o k s a p a r i n  s o d y u m  b i r  i n t r a v e n ö z  h a t  y o l u y l a  u y g u l a n m a l ı d ı r .  D i ğ e r  i l a ç l a r l a  

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

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

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

s e r u m  f i z y o l o j i k  y a  d a  d e k s t r o z  ç ö z e l t i s i y l e  y ı k a n m a l ı d ı r .  E n o k s a p a r i n  s o d y u m ,  s u d a k i  % 5  

d e k s t r o z  y a  d a  n o r m a l  s e r u m  f i z y o l o j i k  ç ö z e l t i s i  ( % 0 . 9 )  i l e  g ü v e n l e  u y g u l a n a b i l i r .

• İlk 30-mg bolus
İ l k  3 0  m g  b o l u s  i ç i n ,  d e r e c e l i  b i r  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  k u l l a n ı m a  h a z ı r  e n j e k t ö r  k u l l a n a r a k ,  

e n j e k t ö r d e  y a l n ı z c a  3 0  m g  ( 0 . 3  m l )  k a l a c a k  ş e k i l d e  f a z l a  h a c m i  d ı ş a r ı y a  b o ş a l t ı n ı z .  D a h a  

s o n r a  b u  3 0  m g  d o z  i n t r a v e n ö z  h a t  i ç i n e  d o ğ r u d a n  e n j e k t e  e d i l e b i l i r .

• Son subkütan uygulama balon şişmeden > 8 saat önce verildiğinde, P e r k ü t a n  K o r o n e r  

G i r i ş i m  için ek bolus
P e r k ü t a n  K o r o n e r  G i r i ş i m  i l e  t e d a v i  e d i l m e k t e  o l a n  h a s t a l a r  i ç i n ,  e ğ e r  s o n  s u b k ü t a n  

u y g u l a m a  b a l o n  ş i ş m e d e n  > 8  s a a t  ö n c e  v e r i l m i ş s e ,  3  m g / k g ’ l i k  e k  b i r  b o l u s  u y g u l a n m a l ı d ı r ,  

( b k z .  b ö l ü m  4 . 2 :  A k u t  S T E M İ  T e d a v i s i ) .

E n j e k t e  e d i l e c e k  k ü ç ü k  h a c m i n  d o ğ r u l u ğ u n u  g a r a n t i  e t m e k  i ç i n ,  i l a c ı n  3  m g / m l ’ y e  

s e y r e l t i l m e s i  ö n e r i l m e k t e d i r .

6 0  m g  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  k u l l a n ı m a  h a z ı r  e n j e k t ö r  k u l l a n ı l a r a k  3  m g / m l ’ l i k  b i r  ç ö z e l t i  e l d e  

e t m e k  i ç i n ,  a ş a ğ ı d a k i  ş e k i l d e  5 0  m l ’ l i k  b i r  i n f ü z y o n  t o r b a s ı  k u l l a n ı l m a s ı  ö n e r i l m e k t e d i r  

( n o r m a l  s e r u m  f i z y o l o j i k  ç ö z e l t i s i  ( % 0 . 9 )  y a  d a  s u  i ç i n d e  % 5  d e k s t r o z  k u l l a n a r a k ) :

B i r  ş ı r ı n g a y l a  i n f ü z y o n  t o r b a s ı n d a n  3 0  m l  ç e k i n  v e  b u  s ı v ı y ı  a t ı n .  6 0  m g  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  

k u l l a n ı m a  h a z ı r  e n j e k t ö r ü n  b ü t ü n  i ç e r i ğ i n i  t o r b a d a  k a l a n  2 0  m l ’ n i n  i ç i n e  e n j e k t e  e d i n .  

T o r b a n ı n  i ç e r i ğ i n i  n a z i k ç e  k a r ı ş t ı r ı n ,  i n t r a v e n ö z  h a t t ı n  i ç i n e  u y g u l a m a k  i ç i n  g e r e k e n  

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

S e y r e l t m e  t a m a m l a n d ı k t a n  s o n r a ,  e n j e k t e  e d i l e c e k  m i k t a r  a ş a ğ ı d a k i  f o r m ü l  k u l l a n ı l a r a k  

[ S e y r e l t i l m i ş  ç ö z e l t i n i n  h a c m i  ( m l )  =  H a s t a n ı n  a ğ ı r l ı ğ ı  ( k g )  x  0 . 1 ]  y a  d a  a ş a ğ ı d a k i  t a b l o  

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

S e y r e l t m e  t a m a m l a n d ı k t a n  s o n r a  i n t r a v e n ö z  h a t  y o l u y l a  e n j e k t e  e d i l e c e k  h a c i m

A ğ n l ı k

[ K g ]

G e r e k e n  d o z  

( 0 . 3  m g / k g )  

[ m g ]

3  m g / m l ’ l i k  s o n  b i r  k o n s a n t r a s y o n a  s e y r e l t i l d i ğ i n d e

e n i  e k t e  e d i l e c e k  h a c i m

[ m l ]

4 5 1 3 . 5 4 . 5

5 0 1 5 5

5 5 1 6 . 5 5 . 5

6 0 1 8 6

6 5 1 9 . 5 6 . 5

7 0 2 1 7

7 5 2 2 . 5 7 . 5

8 0 2 4 8

8 5 2 5 . 5 8 . 5

9 0 2 7 9

9 5 2 8 . 5 9 . 5

1 0 0 3 0 1 0



Özel popülasyonlara ilişkin ek bilgiler:
Böbrek Yetmezliği:
( 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 ) .

Ağır böbrek Yetmezliği:
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  i ç i n  a ş a ğ ı d a k i  

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

Terapötik dozaj sınırları için aşağıdaki dozai ayarlamaları önerilmektedir:
Standart Doz Ağır böbrek fonksiyon bozukluğu
G ü n d e  i k i  k e z  s u b k ü t a n  y o l l a  1  m g / k 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  1  m g / k 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  1 . 5  m g / k 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  1  m g / k g

< 7 5  y a ş ı n d a k i  a k u t  S T E M I  h a s t a l a r ı n ı n  t e d a v i s i  i ç i n

3 0  m g ’ l ı k  t e k  b i r  I V  b o l u s  i l e  b i r l i k t e  

s u b k ü t a n  y o l l a  u y g u l a n a n  1  m g / k g ’ l ı k  

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

k e z  1  m g / k g

( i l k  i k i  s u b k ü t a n  d o z u n u n  h e r  b i r i  i ç i n  

m a x  1 0 0  m g )

3 0  m g ’ l ı k  t e k  b i r  I V  b o l u s  i l e  b i r l i k t e  

s u b k ü t a n  y o l l a  u y g u l a n a n  1  m g / k g ’ l ı k  

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

k e z  1  m g / k g

( y a l n ı z c a  i l k  s u b k ü t a n  d o z u  i ç i n  m a x  1 0 0  

m g )

> 7 5  y a ş ı n d a k i  a k u t  S T E M I  h a s t a l a r ı n ı n  t e d a v i s i  i ç i n

B a ş l a n g ı ç t a  b o l u s  d o z u  u y g u l a n m a k s ı z ı n  

s u b k ü t a n  y o l l a  g ü n d e  i k i  k e z  0 . 7 5  m g / k g  

( i l k  i k i  s u b k ü t a n  d o z u n u n  h e r  b i r i  i ç i n  

m a x  7 5  m g )

B a ş l a n g ı ç t a  b o l u s  d o z u  u y g u l a n m a k s ı z ı n  

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

( y a l n ı z c a  i l k  s u b k ü t a n  d o z u  i ç i n  m a x  1 0 0  

m g )

Profilaktik dozaj sınırları için aşağıdaki dozaj ayarlamaları önerilmektedir:

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 .

Hafif 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  

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  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 .

Karaciğer 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  y e t m e z l i ğ i  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 .



Geriyatrik popülasyon:
Y e t m i ş  b e ş  y a ş ı n  ü z e r i n d e k i  y a ş l ı  h a s t a l a r d a ,  a k u t  S T - s e g m e n 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  t e d a v i s i  i ç i n  b a ş l a n g ı ç  I V  b o l u s  d o z u  u y g u l a n m a m a l ı d ı r .  B a ş l a n g ı ç  d o z u  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  0 . 7 5  m g / k g  o l m a l ı d ı r  ( y a l n ı z c a  i l k  İ k i  s u b k ü t a n  d o z u n u n  h e r  b i r i  

i ç i n  m a k s i m u m  7 5  m g ,  a r d ı n d a n  g e r i y e  k a l a n  d o z l a r  i ç i n  0 . 7 5  m g / k g ’ l ı k  d o z ) .

D i ğ e r  e n d i k a s y o n l a r  i ç i n  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. Kontrendikasyonlar
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 r ı  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 r ı 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 i 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  i 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 i 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 n 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 r ı 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 r ı  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 n 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 a 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  ç o k  d i k k a t l i  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 r ı  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 j i n 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  v e  a k u t  S T - s e g m e n 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  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  i 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 ı  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 r ı n a  k e s i n  o l a r a k  u y u l m a l ı d ı 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  y a p ı l a n  b i r  k o m p r e s y o n  y ö n t e m i n i n  

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  I V / S C  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 d a n  6  s a a t  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 ı 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 m e d e n  

v e r i l m e 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 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 ı 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 n 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 İ 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 .

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

•  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 m  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 m 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 ı l a k 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  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 İ 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  6 5  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 n  a ç ı s ı n d a n  a r t a n  

r i s k  a l t m d a  o l a b i l i r l e r .  A k u t  S T - s e g m e n 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  ( S T E M I )  

t e d a v i s i  s ı r a s ı n d a  6 5 - 7 5  y a ş  a r a l ı ğ ı n d a k i  h a s t a l a r d a  b u  h a s t a l a n n  r i s k  a l t ı n d a  o l d u ğ u n u  

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

s ı n ı r l a r ı  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  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  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  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  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 :  B ö b r e k  y e t m e z l i ğ i ) .

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 7  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 ürünler ile etkileşimler 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 r ı  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 i 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 ı 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 
Genel tavsiye
G e b e l i k  k a t e g o r i s i  B ’ d İ r .

Çocuk doğurma 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 i 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  i 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 .

Üreme yeteneği/Fertilite
Ü r e m e  y e t e n e ğ İ / f e r t i l i t e y e  a i t  ç a l ı ş m a  y a p ı l m a m ı ş t ı r .

4.8 Araç ve makine 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 İstenmeyen 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 ı 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 ı 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 ü 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 m  ( >  1 / 1 0 ) ;  y a y g ı n  ( >  1 / 1 0 0  i l a  <  1 / 1 0 ) ;  y a y g ı n  

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 .

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

A k u t  S T E M İ  

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

t e d a v i

Kan ve ienf 
sistemi 
hastalıklar 
ı

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

Yaygın:
T r o m b o s i t o z *

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

Çok seyrek:
İ 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

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

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 n 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 n  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 n 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 C e r r a h i M e d i k a l B e r a b e r i n d e  P E K a r a r s ı z  a n g i n a A k u t  S T E M İ

s i s t e m h a s t a l a r ı n d a h a s t a l a r d a g e l i ş m i ş  v e y a v e  Q - d a l g a s ı z o l a n  h a s t a l a r d a

o r g a n  s ı n ı f ı p r o f i l a k s i p r o f i l a k s i g e l i ş m e m i ş M I  o l a n t e d a v i

D V T  o l a n h a s t a l a r d a  t e d a v i

h a s t a l a r d a  t e d a v i



Vasküler Çok yaygın: Yaygın: Çok yaygın: Yaygın: Yaygın:
H e m o r a j i  * H e m o r a j i H e m o r a j i  * H e m o r a j i  * H e m o r a j i  *

hastalıklar *

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

olmayan: R e t r o p e r i t o n e a l olmayan:
h e m o r a j i

İ n t r a k r a n i y a l h e m o r a j i 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

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

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

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 ı ,  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 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 n

Yaygm: 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

G e n e l  b o z u k l u k l a r  

v e  u y g u l a m a  y e r i n e  

i l i ş k i n  h a s t a l ı k l a r

Yaygın: E n j e k s i y o n  y e r i n d e  h e m a t o m ,  e n j e k s i y o n  y e r i n d e  a ğ n ,  d i ğ e r  

e n j e k s i y o n  y e r i  r e a k s i y o n l a n *

Yaygın: L o k a l  i r i t a s y o n ;  e n j e k s i y o n  y e r i n d e  d e r i  n e k r o z u

A r a ş t ı r m a l a r
1

Seyrek: H i p e r k a l e m i

* :  ö m .  e n j e k s i y o n  y e r i n d e  ö d e m ,  h e m o r a j i ,  a ş ı r ı  d u y a r l ı l ı k ,  e n f l a m a s y o n ,  k ü t l e ,  a ğ r ı  v e y a  

r e a k s i y o n  ( N O S )

*  * :  t r a n s a m i n a z  d ü z e y l e r i  >  3  x  n o r m a l i n  ü s t  s ı n ı n

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

C L E X A N E T 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 .



Kan ve lenf sistemi hastalıklan:
- Hemorajik anemi
- Trombozla birlikte immuno-alerjik trombositopeni olguları; bunların bazılarında tromboz 
organ infarktüsü veya ekstremite iskemisiyle komplike olmuştur (bkz. Bölüm 4.4: Trombosit 
sayımlarının izlenmesi).
-  E o z i n o f i l i

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

-  Ş o k  d a  d a h i l  o l m a k  ü z e r e  a n a f ı 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 l a n

- Başağnsı

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 r ı  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 ) .

Hepato-bilier hastalıklar
-  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 l a r ı

-  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 u 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  i n f ı 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 İ 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

K a s - i s k e l e t  b o z u k l u k l a n .  b a ğ  d o k u  v e  k e m i k  h a s t a l ı k l a n

-  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  İ 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  İ s e  v e y a  i 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. FARMAKOLOJİK ÖZELLİKLER
5.1 Farmakodinamik 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 o 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 z 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 T  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 .

Klinik etkinlik
Kararsız angina ve non -Q miyokard 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  

İ 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 n 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  d e ğ i n  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 n 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 ) .

Akut ST-segment Yükselmeli Miyokard İnfarktüsü (STEMI) Tedavisi:
B ü y ü k  ö l ç e k l i  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 ,  f i b r i n o l i t i k  t e d a v i  u y g u l a n m a s ı  i ç i n  u y g u n  o l d u ğ u  

b e l i r l e n e n  S T E M I  g e ç i r e n  2 0 4 7 9  h a s t a ,  i n t r a v e n ö z  y o l l a  u y g u l a n a n  3 0  m g ’ l ı k  t e k  b i r  b o l u s  i l e  

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

s a a t t e  b i r  1 . 0  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  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 n a  ( a P T T )  

g ö r e  a y a r l a n a n  i n t r a v e n ö z  f r a k s i y o n e  o l m a y a n  h e p a r i n  4 8  s a a t  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  g r u p l a r a  a y r ı l m ı ş t ı r .  T ü m  h a s t a l a r  a y n ı  z a m a n d a  m i n i m u m  3 0  g ü n  s ü r e y l e  u y g u l a n a n  

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

b o z u k l u ğ u  o l a n  h a s t a l a r  v e  e n  a z  7 5  y a ş  v e  ü z e r i n d e k i  y a ş l ı  h a s t a l a r  i ç i n  a y a r l a n m ı ş t ı r .



S u b k ü t a n  y o l l a  u y g u l a n a n  e n o k s a p a r i n  e n j e k s i y o n l a r ı  h a s t a  t a b u r c u  o l u n c a y a  d e ğ i n  y a  d a  

m a k s i m u m  s e k i z  g ü n  s ü r e y l e  ( h a n g i s i  ö n c e  g e r ç e k l e ş i r s e )  u y g u l a n m ı ş t ı r .

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

v e r i l e n  4 7 1 6  h a s t a y a  p e r k ü t a n  k o r o n e r  g i r i ş i m  u y g u l a n m ı ş t ı r .  B u  n e d e n l e ,  e n o k s a p a r i n  i l e  

t e d a v i  e d i l m e k t e  o l a n  h a s t a l a r  i ç i n  P C I ,  d a h a  ö n c e k i  a r a ş t ı r m a l a r d a  b e l i r l e n m i ş  o l a n  ş e m a n ı n  

k u l l a n ı l d ı ğ ı  e n o k s a p a r i n  t e d a v i s i n e  d e v a m  e d i l e r e k  ( i l a ç  d e ğ i ş i k l i ğ i  y a p ı l m a d a n )  

g e r ç e k l e ş t i r i l m i ş t i r ;  b u  ş e m a ,  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  d o z u n u n  

b a l o n u n  ş i ş i r i l m e s i n d e n  8  s a a t t e n  d a h a  k ı s a  b i r  s ü r e  ö n c e  v e r i l m i ş  o l m a s ı  d u r u m u n d a  h e r h a n g i  

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

b a l o n u n  ş i ş i r i l m e s i n d e n  8  s a a t t e n  d a h a  u z u n  b i r  s ü r e  ö n c e  v e r i l m i ş  o l m a s ı  d u r u m u n d a ,  I V  

b o l u s  ş e k l i n d e  0 . 3  m g / k g ’ l ı k  b i r  e n o k s a p a r i n  s o d y u m  d o z u  u y g u l a m a s ı n ı  i ç 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 ,  r a n d o m i z a s y o n d a n  s o n r a k i  i l k  3 0  g ü n d e  h e r h a n g i  b i r  n e d e n e  b a ğ l ı  

o l a r a k  m e y d a n a  g e l e n  y a  d a  m i y o k a r d  i n f a r k t ü s ü n ü n  t e k r a r l a m a s ı n d a n  k a y n a k l a n a n  p r i m e r  

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

ö l ç ü d e  a z a l t 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  g r u b u n d a k i  y ü z d e  1 2 . 0  i l e  k a r ş ı l a ş t ı r ı l d ı ğ ı n d a  

e n o k s a p a r i n  g r u b u n d a  y ü z d e  9 . 9 ]  v e  r ö l a t i f  r i s k t e  y ü z d e  1 7  o r a n ı n d a  a z a l m a  s a ğ l a m ı ş t ı r  ( P  <  

0.001). ’

E n o k s a p a r i n i n  b a z ı  e t k i n l i k  s o n u ç l a n  a ç ı s ı n d a n  b e l i r g i n  o l a n  t e d a v i  y a r a r l a r ı  4 8 .  s a a t t e  

s a p t a n m ı ş  v e  y i n e  4 8 .  s a a t t e  f r a k s i y o n e  o l m a y a n  h e p a r i n  t e d a v i s i n e  k ı y a s l a  m i y o k a r d  

i n f a r k t ü s ü n ü n  t e k r a r l a m a s ı n a  İ l i ş k i n  r ö l a t i f  r i s k t e  y ü z d e  3 5  o r a n ı n d a  a z a l m a  o l d u ğ u  

b e l i r l e n m i ş t i r  ( P  <  0 . 0 0 1 ) .

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

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

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

t u t a r l ı  o l d u ğ u  b e l i r l e n m i ş t i r .

E n o k s a p a r i n ,  r a n d o m i z a s y o n d a n  s o n r a k i  3 0  g ü n  i ç i n d e  p e r k ü t a n  k o r o n e r  g i r i ş i m  u y g u l a n a n  

h a s t a l a r  ( r ö l a t i f  r i s k t e  y ü z d e  2 3  a z a l m a )  y a  d a  m e d i k a l  t e d a v i  u y g u l a n m ı ş  o l a n  h a s t a l a r d a  

( r ö l a t i f  r i s k t e  y ü z d e  1 5  a z a l m a ,  e t k i l e ş i m  i ç i n  P  =  0 . 2 7 )  f r a k s i y o n e  o l m a y a n  h e p a r i n e  k ı y a s l a  

a n l a m l ı  b i r  t e d a v i  y a r a n  s a ğ l a m ı ş t ı r .

Ö l ü m ,  m i y o k a r d  i n f a r k t ü s ü n ü n  t e k r a r l a m a s ı  y a  d a  i n f r a k r a n i a l  k a n a m a y ı  ( n e t  b i r  k l i n i k  y a r a r  

ö l ç ü t ü )  k a p s a y a n  3 0  g ü n l ü k  b i l e ş i k  s o n l a n ı m  n o k t a s ı  o r a n ı  e n o k s a p a r i n  g r u b u n d a  ( % 1 0 . 1 )  

h e p a r i n  g r u b u n a  k ı y a s l a  ( % 1 2 . 2 )  a n l a m l ı  ö l ç ü d e  d a h a  d ü ş ü k  o l m u ş t u r  v e  b u  d a  C L E X A N E  

t e d a v i s i  l e h i n e  % 1 7 ’ l i k  b i r  r ö l a t i f  r i s k  a z a l m a s ı n ı  t e m s i l  e t m e k t e d i r .

İ l k  3 0  g ü n  i ç i n d e  g ö z l e m l e n e n  p r i m e r  s o n l a n ı m  n o k t a s ı n d a k i  e n o k s a p a r i n i n  y a r a r l ı  e t k i s i ,  1 2  

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

5.2. Farmakokinetik 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 r u 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 l ’ 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 .

D a ğ ı l ı m ı :

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



Y a s 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  

İ 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 ) .

H e m o d i y a l i z :

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  i 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 ’ n ı 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 Klinik 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 İ 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. FARMASÖTİK ÖZELLİKLER
6.1 Yardımcı maddelerin 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 .

İntravenöz (Bolus) Enjeksiyon (yalnızca akut STEMI endikasyonu için):
E n o k s a p a r i n  s o d y u m ,  s u d a k i  % 5  d e k s t r o z  y a  d a  n o r m a l  s e r u m  f i z y o l o j i k  ç ö z e l t i s i  ( % 0 . 9 )  i l e  

g ü v e n l e  u y g u l a n a b i l i r .

6.3 Raf ömrü
3 6  a y

6.4 Saklamaya yönelik özel tedbirler
2 5 ° C 1 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 Ambalajın niteliği ve içeriği 
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 koruması (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 tıbbi üründen arta kalan maddelerin imhası ve diğer özel önlemler 
Subkutan enjeksiyon:



Enoksaparin sodyum, venöz tromboembolik hastalığın önlenmesi, derin ven trombozu 
tedavisi, kararsız anjina ve Q dalgasız miyokard infarktüsü tedavisi ve akut ST-segment 
Yükselmeli Miyokard İnfarktüsü tedavisi için yalnızca subkütan enjeksiyon yoluyla 
uygulanır.

IV  bolus enjeksiyonu:
Akut ST-segment Yükselmeli Miyokard İnfarktüsü için, tedaviye tek bir IV bolus 
enjeksiyonla başlanmalı ve bunun ardından hemen bir subkütan enjeksiyon uygulanmalıdır.

A rteryel h a t enjeksiyonu:
Hemodiyaliz sırasında vücut dışı dolaşımda trombus oluşumunu önlemek amacıyla, bir 
diyaliz devresinin arteryel hattı yoluyla uygulanır.

İntramüsküler yolla uygulanmamalıdır.

Tek kullanımlık enjektör hemen kullanıma hazırdır.

S ubku 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 batırılır. Bu deri kıvrımı enjeksiyon tamamlanıncaya değin bırakılmamalıdır. 
Uygulamadan sonra enjeksiyon yerini ovuşturmayınız.

İn trav en ö z  (Bolus) E njeksiyon Tekniği (yalnızca a k u t STEM I endikasyonu için):
Enoksaparin sodyum bir intravenöz hat yoluyla uygulanmalıdır. Diğer ilaçlarla 
karıştırılmamalı ya da birlikte uygulanmamalıdır. Enoksaparin sodyumun diğer ilaçlarla olası 
karışımını önlemek üzere, ilacın giriş yerini temizlemek amacıyla, intravenöz bolus şeklinde 
enoksaparin sodyum uygulamasından önce ve sonra seçilen intravenöz giriş yeterli miktarda 
serum fizyolojik ya da dekstroz çözeltisiyle yıkanmalıdır. Enoksaparin sodyum, sudaki %5 
dekstroz ya da normal serum fizyolojik çözeltisi (%0.9) ile güvenle uygulanabilir.
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