FASS ()

Produktresumé (SPC): Denna text dr avsedd fér vardpersonal.

1 LAKEMEDLETS NAMN

Praxbind 2,5 g/50 ml injektions-/infusionsvatska, |6sning

2 KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Varje ml injektions-/infusionsvatska, I6sning innehaller 50 mg idarucizumab.
Varje injektionsflaska innehaller 2,5 g idarucizumab i 50 ml.
Idarucizumab ar framstalit med rekombinant DNA-teknik i ovarialceller fran kinesisk hamster.

Hjalpamnen med kand effekt
Varje injektionsflaska innehaller 2 g sorbitol och 25 mg natrium i 50 ml (se avsnitt 4.4).
For fullstandig forteckning dver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3 LAKEMEDELSFORM

Injektions-/infusionsvatska, [6sning
Klar till svagt opaliserande, farglds till svagt gul [6sning.

4 KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Praxbind ar ett [akemedel for specifik reversering av dabigatran och ar avsett for vuxna patienter
behandlade med Pradaxa (dabigatranetexilat) nar snabb reversering av Pradaxas antikoagulerande effekt
kravs:

® Infor akut kirurgi/bradskande procedurer

® Vid livshotande eller okontrollerad blédning

4.2 Dosering och administreringssatt

Far endast anvandas pa sjukhus.

Dosering
Rekommenderad dos ar 5 g idarucizumab (2 injektionsflaskor med 2,5 g/50 ml).

| en subgrupp av patienter sags upp till 24 timmar efter administrering av idarucizumab anyo

plasmakoncentrationer av obundet dabigatran och atféljande forlangning av koaguleringstider (se avsnitt
5.1).
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Administrering av ytterligare en dos idarucizumab pa 5 g kan évervagas i foljande situationer:

aterkomst av kliniskt relevant blédning tillsammans med férlangda koagulationstider, eller

om en potentiellt ny blédning ar livshotande och man kan se férlangda koagulationstider, eller
patienten behdver ytterligare akut operation/bradskande procedur och har férlangda
koagulationstider.

Relevanta koagulationsprover ar aktiverad partiell tromboplastintid (aPTT), utspadd trombintid (dTT), eller
koagulationstid for ecarin (ECT) (se avsnitt 5.1).

En maximal daglig dos har inte undersoékts.

Aterinséttning av antitrombotisk behandling
Pradaxabehandling (dabigatranetexilat) kan aterinsattas 24 timmar efter administrering av idarucizumab,
om patienten ar kliniskt stabil och adekvat hemostas har uppnatts.

Efter administrering av idarucizumab kan annan antitrombotisk behandling (t.ex. Iagmolekylart heparin)
paborjas nar som helst, om patienten ar kliniskt stabil och adekvat hemostas har uppnatts.

Franvaro av antitrombotisk behandling utsatter patienterna for en risk for trombos som ar knuten till deras
bakomliggande sjukdom eller tillstand.

Sarskilda populationer
Aldre
Ingen dosjustering kravs for patienter 65 ar och aldre (se avsnitt 5.2).

Patienter med nedsatt njurfunktion
Ingen dosjustering kravs for patienter med nedsatt njurfunktion. Nedsatt njurfunktion paverkade inte den
reverserande effekten av idarucizumab (se avsnitt 5.2).

Patienter med nedsatt leverfunktion
Ingen dosjustering kravs for patienter med leverskada (se avsnitt 5.2).

Pediatrisk population
Sakerhet och effekt for Praxbind for barn under 18 ar har inte faststallts. Tillganglig information finns i
avsnitt 5.1.

Administreringssatt

Intravends anvandning.

Praxbind (2 injektionsflaskor med 2,5 g/50 ml) administreras intravendst som tva efterfoljande infusioner,
under 5 till 10 minuter vardera, eller som en bolusinjektion.

Ytterligare anvisningar om anvandning och hantering finns i avsnitt 6.6.

4.3 Kontraindikationer

Inga.

4.4 Varningar och forsiktighet
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Idarucizumab binder specifikt till dabigatran och reverserar dess antikoagulerande effekt. Det reverserar
inte effekten av andra blodfértunnande ldkemedel (se avsnitt 5.1).

Praxbindbehandling kan anvandas tillsammans med sedvanliga medicinskt lampliga, understédjande
atgarder.

Sparbarhet
For att underlatta sparbarhet av biologiska lakemedel ska lakemedlets namn och tillverkningssatsnummer
dokumenteras.

Overkanslighet

Risken med att anvanda Praxbind hos patienter med kand dverkanslighet (t.ex. anafylaktisk reaktion) mot
idarucizumab eller ndgot av hjalpamnena maste noga vagas mot den potentiella férdelen med en sadan
akutbehandling. Om en anafylaktisk reaktion eller nagon annan allvarlig allergisk reaktion uppstar, ska
administrering av Praxbind omedelbart avslutas och annan lamplig behandling sattas in.

Arftlig fruktosintolerans

Den rekommenderade dosen Praxbind innehaller 4 g sorbitol som hjalpamne. For patienter med arftlig
fruktosintolerans har parenteral administrering av sorbitol forknippats med rapporter om hypoglykemi,
hypofosfatemi, metabolisk acidos, dkad mangd urinsyra, akut leversvikt med havererad exkretorisk och
syntetisk funktion, och dodsfall. Darfér maste risken med att behandla patienter med arftlig
fruktosintolerans med Praxbind vagas mot den potentiella fordelen med en sadan akutbehandling. Om
Praxbind ges till dessa patienter behdvs utdkad medicinsk dvervakning under behandling med Praxbind och
i upp till 24 timmar.

Tromboemboliska handelser

Patienter som behandlas med dabigatran har underliggande sjukdomstillstand som ger en 6kad risk for
tromboemboliska handelser. Genom att reversera dabigatranbehandlingen utsatts patienterna fér den risk
for trombos som ar knuten till deras underliggande sjukdom. For att minska denna risk ska aterinsattning av
antikoagulerande behandling 6vervagas sa snart det ar medicinskt lampligt (se avsnitt 4.2).

Urinprov for protein

Praxbind orsakar en 6vergaende proteinuri som en fysiologisk reaktion pa ett 6verfléd av protein i njurarna
efter en bolus/ kortvarig behandling med 5 g idarucizumab intravenést (se avsnitt 5.2). Denna évergaende
proteinuri ar inte en markdr for njurskada, vilket bor tas hansyn till i samband med urinprov.

Natriuminnehall
Detta lakemedel innehaller 50 mg natrium per dos, motsvarande 2,5 % av WHOs hdgsta rekommenderat
dagligt intag (2 gram natrium for vuxna).

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och dvriga interaktioner

Inga formella interaktionsstudier ar utférda med Praxbind och andra lakemedel. Baserat pa
farmakokinetiska egenskaper och den hdga specificiteten i bindning till dabigatran anses kliniskt relevanta
interaktioner med andra lakemedel vara osannolika.

Prekliniska undersokningar med idarucizumab har inte visat nagra interaktioner med

® plasmaersattningsmedel.
® Lkoagulationsfaktorkoncentrat, sdsom protrombinkomplexkoncentrat (tex 3- eller 4-faktor PCC),
aktiverat PCC (aPCC) och rekombinant faktor Vlla.
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® andra blodfértunnande lakemedel (t.ex. trombinhdmmare férutom dabigatran, faktor Xa-hdmmare
inklusive lagmolekylart heparin, vitamin K-antagonister, heparin). Idarucizumab kommer saledes inte
att reversera effekten av andra blodfértunnande Iakemedel.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns inga data fran anvandningen av idarucizumab till gravida kvinnor. Reproduktions- och
utvecklingstoxicitetsstudier har inte genomforts, med hansyn till lakemedlets typ och dess avsedda
anvandning. Praxbind kan anvandas vid graviditet, om den férvantade kliniska fordelen dvervager de
potentiella riskerna.

Amning
Det ar okadnt om idarucizumab/metaboliter utséndras i brostmjélk.

Fertilitet
Det finns inga data avseende idarucizumabs paverkan pa fertiliteten (se avsnitt 5.3).
4.7 Effekter pa férmagan att framféra fordon och anvanda maskiner

Ej relevant.

4.8 Biverkningar

Sakerhetsprofilen fér Praxbind har utvarderats i en fas Ill-studie med 503 patienter som blédde okontrollerat
eller beh6vde akut kirurgi eller bradskande procedurer under behandling med Pradaxa (dabigatranetexilat),
samt i fas I-studier med 224 frivilliga. Dessutom rekryterades 359 patienter till ett globalt program for
dvervakning av idarucizumabadministrering avsett att samla in data om anvandningsménster i en verklig
milj6. En pediatrisk patient behandlades i samband med en pediatrisk sakerhetsstudie.

Inga biverkningar har identifierats.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstéankta biverkningar efter att lakemedlet godkants. Det g6r det mdjligt att
kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstankt biverkning till Lakemedelsverket, men alla kan rapportera misstankta
biverkningar till Likemedelsverket, www.lakemedelsverket.se. Postadress

Lakemedelsverket
Box 26
751 03 Uppsala

4.9 Overdosering

Det fins ingen klinisk erfarenhet av 6verdosering av idarucizumab.

Den hdgsta enskilda dosen av idarucizumab som testats hos friska férsékspersoner var 8 g. Inga
sakerhetssignaler har identifierats i denna grupp.

5 FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: 6vrigt, medel vid forgiftningar, 6verdoseringar m.m., ATC-kod: VO3AB37
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Verkningsmekanism

Idarucizumab ar ett lakemedel for specifik reversering av dabigatran. Det ar ett humaniserat monoklonalt
antikroppsfragment (Fab), som binder till dabigatran med mycket hdg affinitet, ungefar 300 ganger mer
potent an dabigatrans bindningsaffinitet till trombin. Idarucizumab-dabigatrankomplexet kannetecknas av
en snabb inbindning och extremt langsam dissociation, vilket resulterar i ett mycket stabilt komplex.
Idarucizumab binder potent och specifikt till dabigatran och dess metaboliter vilket neutraliserar deras
antikoagulerande effekt.

Farmakodynamisk effekt

Efter administrering av dabigatranetexilat undersoktes farmakodynamiken av en intravenés infusionsdos
idarucizumab 5 g hos 141 friska forsokspersoner i fas | studier. Data fran en representativ subgrupp med 6
friska fors6kspersoner mellan 45 och 64 ar presenteras. Medianen for dabigatrans Cmax hos de friska
forsokspersonerna motsvarande den koncentration man ser hos patienter som behandlas med
dabigatranetextilatn 150 mg tva ganger dagligen.

Idarucizumabs effekt pa dabigatrans exponering och antikoagulerande effekt
Omedelbart efter administrering av idarucizumab minskade plasmakoncentrationen av obundet dabigatran
med 6ver 99 %, vilket resulterade i nivaer utan antikoagulerande effekt.

Majoriteten av patienterna uppvisade en ihallande reversering av dabigatrans plasmakoncentrationer i upp
till 12 timmar (= 90 %). | en subgrupp patienter observerades anyo plasmakoncentrationer av obundet
dabigatran och samtidiga férhojda koagulationstider, mojligtvis pa grund av omdistribuering av dabigatran
fran periferin. Detta skedde 1-24 timmar efter administrering av idarucizumab, huvudsakligen vid
tidpunkter = 12 timmar.

Figur 1 - Plasmanivaer av obundet dabigatran i den representativa gruppen av friska forsokspersoner (
administrering av idarucizumab eller placebo vid timme 0)
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Dabigatran forlanger koagulationstiden fér koagulationsmarkérer sasom dTT, TT, aPTT och ECT, vilket ger
en ungefarlig indikation pa graden av antikoagulation. Ett varde inom det normala intervallet efter
administrering av idarucizumab indikerar att patienten inte langre ar antikoagulerad. Ett varde 6ver det
normala intervallet kan aterspegla kvarvarande aktivt dabigatran eller andra kliniska tillstand (t.ex. narvaro
av andra aktiva substanser eller transfusionskoagulopati). Dessa tester anvandes for att utvardera
dabigatrans antikoagulerande effekt. En fullstdndig och ihdllande reversering av dabigatraninducerad
forlangd koagulationstid observerades omedelbart efter idarucizumabinfusion, och varade under hela
observationstiden pa minst 24 timmar.

Figur 2 - Reversering av dabigatraninducerad foérlangd koagulationstid faststalld med dTT hos den
representativa gruppen av friska forsékspersoner (administrering av idarucizumab eller placebo vid timme
0)
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Figur 3 - Reversering av dabigatraninducerad férlangd koagulationstid faststalld med ECT hos den
representativa gruppen av friska forsdkspersoner (administrering av idarucizumab eller placebo vid timme
0)
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Parametrar fér trombinbildning

Dabigatran har uttalad effekt pa olika parametrar avseende endogen trombinpotential (ETP). Behandling
med idarucizumab normaliserade bade ”lag time”-kvoten och "time to peak”-kvoten till baslinjenivaer,
faststallda 0,5 till 12 timmar efter avslutad infusion av idarucizumab. Behandling med endast idarucizumab
har inte uppvisat nagon prokoagulant effekt matt med ETP. Detta tyder pa att idarucizumab inte har nagon
protrombotisk effekt.

Férnyad administrering av dabigatranetexilat
24 timmar efter avslutad infusion av idarucizumab gav fornyad administrering av dabigatranetexilat
forvantad antikoagulerande effekt.

Preklinisk farmakodynamik

Efter behandling med dabigatran for att uppna supraterapeutiska koncentrationer, upp till 10 ganger
plasmanivaer hos manniska, anvandes en traumamodell i gris med leverskada orsakad av trubbigt vald.
Den livshotande blddningen reverserades snabbt och effektivt inom 15 minuter efter injektion med
idarucizumab. Alla grisar éverlevde efter idarucizumabdoser pa ungefar 2,5 respektive 5 g. Utan
idarucizumab var dddligheten i den antikoagulerade gruppen 100 %.

Klinisk effekt och sakerhet
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Tre randomiserade, dubbelblinda, placebokontrollerade fas | studier pa 283 forsdkspersoner (224
behandlade med idarucizumab) utférdes for att undersdka idarucizumabs sakerhet, effekt, tolerans,
farmakokinetik och farmakodynamik. I[darucizumab gavs i dessa studier separat eller efter administrering
av dabigatranetexilat. Den undersdkta populationen bestod av friska forsdkspersoner samt férsdkspersoner
med egenskaper for att tacka in dlder, kroppsvikt, etnicitet, kén och nedsatt njurfunktion. | dessa studier
varierade idarucizumabdoserna mellan 20 mg till 8 g och infusionstiden strackte sig mellan 5 minuter till 1
timme.

Representativa varden for farmakokinetiska och farmakodynamiska parametrar faststalldes utifran varden
for friska forsokspersoner mellan 45 och 64 ar som fick 5 g idarucizumab (se avsnitt 5.1 och 5.2).

En prospektiv, 6ppen, icke-randomiserad, okontrollerad studie (RE-VERSE AD) genomfdrdes for att
utvardera behandling av vuxna patienter med livshotande eller okontrollerad dabigatranrelaterad blédning
(grupp A), eller dabigatranbehandlade patienter som kravde akut kirurgi eller bradskande procedurer
(grupp B). Den primara effektvariabeln var den hégsta procentuella andelen reversering av dabigatrans
antikoagulerande effekt inom 4 timmar efter administrering av idarucizumab. Dabigatrans antikoagulerande
effekt utvarderades med centrala laboratorieanalyser av dTT eller ECT. En viktig sekundar effektvariabel var
aterupprattandet av hemostasen.

RE-VERSE AD inkluderade data fran 503 patienter: 301 patienter med allvarlig blédning (grupp A) och 202
patienter som kravde ett bradskande ingrepp/kirurgi (grupp B). Ungefar halften av patienterna i varje grupp
var man. Medianaldern var 78 ar och medianvardet for kreatinclearance (CrCl) var 52,6 ml/min. 61,5 % av
patienterna i grupp A och 62,4 % av patienterna i grupp B hade behandlats med 110 mg dabigatran tva
ganger dagligen.

Reversering kunde endast utvarderas hos de patienter som visade férlangda koaguleringstider fore
behandling med idarucizumab. De flesta patienter i bade grupp A och B uppnadde total reversering av
dabigatrans antikoagulerande effekt (dTT: 98,7 %, ECT: 82,2 % respektive aPTT: 92,5 % av utvarderbara
patienter) inom de fdrsta 4 timmarna efter administrering av 5 g idarucizumab. De reverserande effekterna
var patagliga omedelbart efter administrering.

Figur 4- Reversering av dabigatraninducerad férlangd koagulationstid faststélld med dTT hos patienter fran
RE-VERSE AD-studien (N=487)
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Figur 5- Reversering av dabigatraninducerad férlangd koagulationstid faststalld med ECT hos patienter fran
RE-VERSE AD-studien (N=487)
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frdn RE-VERSE AD-studien (N=486)
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Aterupprattande av hemostas uppnéddes hos 80,3 % av de utvarderbara patienterna som hade allvarlig
blédning och normal hemostas observerades hos 93,4 % av de patienter som behdvde genomga en
bradskande procedur.

Av de totalt 503 patienterna, dog 101 patienter; vart och ett av dessa dodsfall kunde tillskrivas antingen en
komplikation till indexhandelsen eller hade samband med samsjuklighet. Trombotiska handelser
rapporterades hos 34 patienter (23 av de 34 patienterna stod inte pa antitrombotisk behandling vid tiden
fér handelsen) och i vart och ett av dessa fall kunde den trombotiska handelsen tillskrivas patientens
underliggande medicinska tillstand. Lindriga symtom pa majlig 6verkanslighet (feber, bronkospasm,
hyperventilation, utslag eller pruritus) rapporterades. Ett orsakssamband med idarucizumab kunde inte
faststallas.

Pediatrisk population
En pediatrisk patient inkluderades i en éppen sakerhetsstudie med intravends administrering av en
engangsdos av idarucizumab. Studien rekryterade pediatriska patienter fran kliniska studier med

dabigatranetexilat for behandling och sekundar prevention av vends tromboemboli (VTE). Ett krav for
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inklusion var att snabb reversering av effekten av dabigatran var nédvandig. Patienten (mellan 16-<18 ar
gammal) behandlades med dabigatranetexilat fér sekundar prevention av VTE pa grund av férekomst av en
klinisk riskfaktor. En blédningshandelse kravde ett kirurgiskt ingrepp och adekvat hemostas. Behandling
med 5 g idarucizumab ledde till en snabb och fullstandig reversering av den antikoagulerande effekten av
dabigatran. Farmakokinetiken for idarucizumab och dess effekter pa farmakodynamiken dverensstamde
med data som erhallits hos vuxna.

Immunogenicitet

Serumprover fran 283 forsokspersoner i fas I-studier (224 frivilliga behandlade med idarucizumab) och 501
patienter testades, fore och efter behandling, for antikroppar mot idarucizumab. Hos ungefar 12 % (33/283)
av forsokspersonerna i fas | och 3,8 % (19/501) av patienterna férelag redan antikroppar med
korsreaktivitet till idarucizumab innan behandling. Ingen paverkan pa farmakokinetik eller den reverserande
effekten av idarucizumab eller 6verkanslighetsreaktioner observerades.

Eventuella langlivade anti-idarucizumabantikroppar med 13ga titrar, som uppkommit efter behandling,
observerades hos 4 % (10/224) av férsdkspersonerna i fas | och 1,6 % (8/501) av patienterna, vilket tyder
pa en Idg immunogen potential for idarucizumab. | en subgrupp pa 6 personer i fas | administrerades
idarucizumab en andra gang, tvd manader efter den forsta administreringen. Inga
anti-idarucizumabantikroppar detekterades hos dessa forsokspersoner fére den andra administreringen.
Hos en av forsékspersonerna detekterades anti-idarucizumabantikroppar efter den andra administreringen.
Nio patienter doserades pa nytt med idarucizumab. Samtliga 9 patienter doserades pa nytt inom 6 dagar
efter den forsta idarucizumabdosen. Ingen av patienterna som doserats pa nytt testade positivt for
anti-idarucizumabantikroppar.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Idarucizumabs farmakokinetik undersoktes hos 224 friska forsokspersoner i fas I-studier, och data for en
representativ subgrupp pa 6 friska forsokspersoner mellan 45 och 64 ar som fick en intravends infusion
idarucizumab 5 g presenteras.

Distribution

Idarucizumab uppvisade multifasisk dispositionskinetik och begransad extravaskular distribution. Efter en
intravends infusion av en dos pa 5 g, var den geometriska medeldistributionsvolymen vid steady state
(Vdss) 8,9 | (geometrisk variationskoefficient (gCV) 24,8 %).

Metabolism

Flera vagar som skulle kunna bidra till metabolismen av antikroppar har beskrivits. Dessa vagar involverar
biologisk nedbrytning av antikroppen till mindre molekyler, dvs. sma peptider eller aminosyror, som sedan
reabsorberas och ingar i den allmanna proteinsyntesen.

Eliminering

Idarucizumab eliminerades snabbt med en total clearance pa 47,0 ml/min (gCV 18,4 %), en initial
halveringstid (t1/2) pa 47 minuter (gCV 11,4 %) och en terminal t1/2 pa 10,3 timmar (gCV 18,9 %). Efter
intravends administrering av 5 g idarucizumab, kunde 32,1 % (gCV 60,0 %) av dosen aterfinnas i urinen
inom en uppsamlingsperiod pa 6 timmar och mindre &an 1 % de foljande 18 timmarna. Den aterstaende
delen av dosen antas ha eliminerats via proteinkatabolism, huvudsakligen i njurarna.

Proteinuri har observerats efter behandling med idarucizumab. Denna 6vergdende proteinuri ar en
fysiologisk reaktion pa ett dverfléd av protein i njurarna efter en bolus/kortvarig behandling med 5 g
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idarucizumab intravenést. Denna dvergaende proteinuri uppnadde vanligen sin topp ungefar 4 timmar efter
administrering av idarucizumab och normaliserades inom 12-24 timmar. | enstaka fall varade denna
overgaende proteinuri langre an 24 timmar.

Patienter med nedsatt njurfunktion

Praxbind har studerats i fas I-studier hos forsékspersoner med en kreatinclearance mellan 44 och 213
ml/min. Férsokspersoner med en kreatinclearance under 44 mi/min har e] studerats i fas |. Beroende pa
graden av nedsatt njurfunktion var total clearance reducerad jamfort med friska forsdkspersoner, vilket
ledde till en 6kad exponering av idarucizumab.

Baserat pa farmakokinetiska data fran 347 patienter med olika grad av njurfunktion (medianvarde for CrCl
21-99 ml/min) uppskattas det att den genomsnittliga exponeringen fér idarucizumab (area under
koncentration-tidskurvan (AUCO0-24 tim)) 6kade med 38 % hos patienter med lindrigt (CrCl 50-<80 ml/min),
med 90 % hos patienter med mattligt (30-<50 mi/min) och med 146 % hos patienter med kraftigt (0-<30
ml/min) nedsatt njurfunktion. Eftersom dabigatran ocksa utséndras primart via njurarna ses aven en 6kad
exponering for dabigatran vid férsamring av njurfunktionen.

Baserat pa dessa data och den uttalade reverseringen av dabigatrans antikoagulerande effekt, har nedsatt
njurfunktion inte ndgon betydelse fér idarucizumabs reverserande effekt hos patienter.

Patienter med nedsatt leverfunktion
Nedsatt leverfunktion (beddmd som leverskada faststalld med forhdjningar av leverfunktionsprover) har
inte observerats ha ndgon inverkan pa idarucizumabs farmakokinetik.

Idarucizumab har studerats hos 58 patienter med olika grader av nedsatt leverfunktion. Jamfért med 272
patienter utan nedsatt leverfunktion férandrades median AUC for idarucizumab med -6 %, 37 % och 10 %
hos patienter med ASAT/ALAT-stegringar pa 1 till < 2 x ganger den 6vre normalgransen (ULN) (N=34), 2 till
<3 ganger ULN (N=3) respektive > 3 ganger ULN (N=21). Baserat pa farmakokinetiska data fran 12
patienter med leversjukdom dkade AUC for idarucizumab med 10 % jamfért med patienter utan
leversjukdom.

Aldre/kén/etnicitet
Baserat pa populationsfarmakokinetiska analyser har alder, kén och etnicitet ingen kliniskt relevant effekt
pa idarucizumabs farmakokinetik.

5.3 Prekliniska sakerhetsuppgifter

Gangse studier avseende allmantoxicitet i upp till 4 veckor i ratta och 2 veckor i apa visade inte nagra
sarskilda risker for manniskor. Studier avseende sakerhetsfarmakologi visade inte nagon effekt pa
andningsvagar, centrala nervsystemet eller hjart-karl systemet.

Det har inte utforts nagra studier for att utvardera idarucizumabs potentiella mutagena och karcinogena
egenskaper. Baserat pa dess verkningsmekanism samt egenskaper hos proteiner férvantas inga
karcinogena eller gentoxiska effekter.

Det har inte utférts nagra studier som utvarderar idarucizumabs potentiella reproduktionseffekter. |
allmantoxicitetsstudier med intravends administrering i upp till 4 veckor i ratta och 2 veckor i apa har inga
behandlingsrelaterade effekter identifierats i reproduktionsvavnad hos nagot kon. Tillika sags ingen
bindning av idarucizumab i en korsreaktivitetsstudie pa mansklig reproduktionsvavnad. Prekliniska resultat
tyder saledes inte pa nagon risk for paverkan pa fertilitet eller embryofetal utveckling.
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Ingen lokal blodkarlsirritation observerades efter i.v. eller paravends administrering av idarucizumab.
Beredningen av idarucizumab ledde inte till nagon hemolys av humant helblod in vitro.

6 FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjalpamnen

natriumacetattrihydrat (E262)
attiksyra (E260, for pH-justering)
sorbitol (E420)

polysorbat 20 (E432)

vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter

Detta lakemedel far inte blandas med andra lakemedel.

6.3 Hallbarhet

4 ar.
Efter att injektionsflaskan &r 6ppnad har idarucizumabs kemiska och fysikaliska stabilitet pavisats i upp till 6
timmar vid rumstemperatur (upp till 30 °C).

Detta lakemedel ska anvandas omedelbart efter att det 6ppnats, om inte detta genomforts pa ett sadant
satt att mikrobiell kontamination har undvikits. Om Praxbind inte anvands omedelbart, ar férvaringstider
och férhallanden innan anvéndning anvandarens ansvar.

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar
Férvaras i kylskap (2 °C-8 °C).

Far ej frysas.

Fdrvaras i originalférpackningen. Ljuskansligt.

Fore anvandning kan den o6ppnade injektionsflaskan férvaras i rumstemperatur (hégst 30 °C) i upp till 48
timmar, om den forvaras i originalférpackningen sa att den skyddas fran ljus. Lésningen ska inte utsattas
for ljus i mer an 6 timmar (i o6ppnad och/eller i dppnad injektionsflaska).

Forvaringsanvisningar for lakemedlet efter dppnande finns i avsnitt 6.3.

6.5 Férpackningstyp och innehall

50 ml Iésning i en injektionsflaska av glas (typ I-glas) med en butylgummipropp, ett aluminiumlock och en
etikett med integrerad upphangning.

Férpackning med 2 injektionsflaskor.

6.6 Sarskilda anvisningar fér destruktion och évrig hantering

Parenterala lakemedel som Praxbind ska undersdkas visuellt avseende partiklar och fargférandringar fore
administrering.
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Praxbind far inte blandas med andra lakemedel. En redan befintlig intravends infart kan anvandas for
administrering av Praxbind. Infarten maste spolas med natriumkloridlésning for injektioner 9 mg/ml (0,9 %),
fére och efter infusion. Ingen annan infusion ska administreras parallellt via samma intravendsa infart.

Praxbind ar endast avsett for engangsbruk och innehaller inga konserveringsmedel (se avsnitt 6.3).

Inga inkompatibiliteter mellan Praxbind och polyvinylklorid-, polyeten- eller polyuretaninfusionsutrustning
eller polypropylensprutor har observerats.

Ej anvant lakemedel och avfall ska kasseras enligt gallande anvisningar.

7 INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Boehringer Ingelheim International GmbH
Binger Str. 173

55216 Ingelheim am Rhein

Tyskland

8 NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING
EU/1/15/1056/001

9 DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Forsta godkannandet: 20 november 2015
Fornyat godkédnnande: 27 juli 2020

10 DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

07/2023
Ytterligare information om detta Idkemedel finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.
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