პროდუქტის მახასიათებლების შეჯამება
1. სამედიცინო პროდუქტის დასახელება
პრომინი 5000 სე/5 მლ ი.ვ. საინექციო ხსნარი, ამპულა
2. თვისობრივი და რაოდენობრივი შემადგენლობა 

წამლის მოქმედი ნივთიერება:

თითოეული ამპულა (5 მლ) შეიცავს 50 მგ პროტამინის სულფატს (რომელიც ანეიტრალებს მინიმუმ 5000 სე ჰეპარინს)

დამხმარე ნივთიერებები:

ნატრიუმის ქლორიდი..................45.0 მგ

ნატრიუმის ჰიდროქსიდი.............q.s. (საკმარისი რაოდენობით)
სხვა  დამხმარე ნივთიერების ჩამონათვალი იხ.  6.1. პარაგრაფში.
3. წამლის ფორმა

საინექციო ხსნარი.

სუფთა, უფერო ხსნარი.

4.  კლინიკური თვისებები
4.1. თერაპიული ჩვენება
პრომინის 1 მგ ანეიტრალებს მინიმუმ 100 სე ჰეპარინს.

ის გამოიყენება ჰეპარინის ინაქტივაციისთვის ჰეპარინის შეყვანის შემდეგ განვითარებული სერიოზული სისხლდენის შემთხვევებში.

ის ასევე გამოიყენება;

· ჰეპარინით ან დაბალმოლეკულური წონის ჰეპარინით თერაპიის დროს გამოვლენილი დოზის გადაჭარბების ან სისხლდენის სამკურნალოდ;

· სასწრაფო, გადაუდებელი ოპერაციის წინ ჰეპარინის ან დაბალმოლეკულური წონის ჰეპარინის ანტიკოაგულაციური ეფექტების გასანეიტრალებლად; 

· არტერიული და კარდიოლოგიური ოპერაციისა ან დიალიზის პროცედურისას ექსტრაკორპორალური ცირკულაციის დროს შეყვანილი ჰეპარინის გასანეიტრალებლად.
4.2. დოზირება და შეყვანის წესი
დოზირება/შეყვანის სიხშირე და პერიოდი:
პროტამინის სულფატის დოზა დამოკიდებულია გასანეიტრალებელი ჰეპარინის რაოდენობასა და ტიპზე, ჰეპარინის ინექციიდან გასულ დროზე და შეყვანის მეთოდზე. 

იდეალურ შემთხვევაში, გასანეიტრალებელი ჰეპარინის დოზა განისაზღვრება სისხლის კოაგულაციის ტესტებით ან გამოითვლება პროტამინის ნეიტრალიზაციის ტესტის მიხედვით. პაციენტები უნდა იყვნენ საგულდაგულო მეთვალყურეობის ქვეშ პროტამინის შეყვანიდან 5-15 წუთის განმავლობაში, აქტივირებული პარციალური თრომბოპლასტინის დროის ან აქტივირებული კოაგულაციის დროის გაზომვით. პროტამინით დოზის გადაჭარბების თავიდან ასაცილებლად, პროტამინის შეყვანა უნდა მოხდეს მხოლოდ თრომბინის დროის ნორმალიზებამდე. პროტამინის ჭარბი დოზირების შემთხვევაში, პროტამინმა შეიძლება გამოავლინოს ანტიკოაგულაციური აქტივობა და გამოიწვიოს ანაფილაქსიური რეაქციები.

პროტამინი სისხლიდან უფრო სწრაფად გამოიდევნება, ვიდრე ჰეპარინი, განსაკუთრებით დაბალმოლეკულური წონის ჰეპარინი. ამიტომ, შესაძლოა საჭირო გახდეს დამატებითი დოზები.

პროტამინის შეყვანა უნდა განიხილებოდეს მხოლოდ სერიოზულ შემთხვევებში.

მოზარდები

არაფრაქცირებული ჰეპარინების ნეიტრალიზაცია:

ჰეპარინის შეყვანის შემდეგ ძლიერი სისხლდენის შემთხვევაში, ჰეპარინით თერაპია დაუყოვნებლივ უნდა შეწყდეს და უნდა დაინიშნოს პროტამინის ანტაგონისტი შემდეგნაირად:
როგორც წესი, პროტამინის სულფატის 1 მგ ანეიტრალებს ლორწოვანი ჰეპარინის მინიმუმ 100 სე-ს ან ფილტვისმიერი ჰეპარინის 80 ერთეულს. პროტამინის სულფატის დოზა უნდა შემცირდეს, თუ ინტრავენური ინექციიდან 15 წუთზე მეტი დროა გასული. იდეალურ შემთხვევაში, ჰეპარინის აქტივობის გასანეიტრალებელი დოზა უნდა დაკორექტირდეს სისხლის კოაგულაციის ტესტების მიხედვით ან განისაზღვროს პროტამინის ნეიტრალიზაციის ტესტის გამოთვლების მიხედვით.

თუ ჰეპარინის ინტრავენური ინექციიდან გასულია 30-60 წუთი, რეკომენდებულია 0.5-0.75 მგ პროტამინის სულფატი ლორწოვანი ჰეპარინის 100 ერთეულზე. თუ გასულია 2 საათი ან მეტი, უნდა დაინიშნოს 0.25-0.375 მგ პროტამინის სულფატი ჰეპარინის 100 ერთეულზე.

თუ პაციენტს ინტრავენური ჰეპარინი ენიშნება ინფუზიის სახით, ინფუზია უნდა შეწყდეს და 25-50 მგ პროტამინის სულფატის შეყვანა უნდა მოხდეს ნელა, ინტრავენური ინექციის სახით.
თუ ჰეპარინის შეყვანა ხდება კანქვეშ, ლორწოვანი ჰეპარინის 100 ერთეულზე უნდა იქნას შეყვანილი 1 მგ პროტამინის სულფატი, 25-50 მგ-ის შეყვანა უნდა მოხდეს ნელა ინტრავენური ინექციით, ხოლო ინფუზიის დრო უნდა დაკორექტირდეს 8-16 საათამდე.

კარდიოფილტვის შუნტირების შემდეგ ჰეპარინის გასანეიტრალებლად გამოიყენება პროტამინის სტანდარტული დოზა ან მისი ტიტრაცია ხდება აქტივირებული შედედების დროის მიხედვით.

პაციენტები უნდა იყვნენ საგულდაგულო დაკვირვების ქვეშ და ჩაუტარდეთ სისხლის კოაგულაციის ტესტები (ან აქტივირებული პარციალური თრომბოპლასტინის დრო (aPTT) ან აქტივირებული კოაგულაციის დრო), რომლებიც უნდა ჩატარდეს პროტამინის სულფატის მიღებიდან 5-15 წუთის შემდეგ. ვინაიდან პროტამინი ჰეპარინთან შედარებით  სისხლიდან სწრაფად გამოიყოფა, შესაძლოა საჭირო გახდეს დამატებითი დოზების შეყვანა. თუმცა, თავად პროტამინის ჭარბი დოზა ანტიკოაგულანტის ფუნქციას ასრულებს. 
დაბალმოლეკულური წონის ჰეპარინების ნეიტრალიზაცია:
დაბალმოლეკულური წონის ჰეპარინის ჭარბი დოზების ეფექტების გასანეიტრალებლად საჭირო დოზა განისაზღვრება შეყვანილი დაბალმოლეკულური წონის ჰეპარინის დოზის, მისი მიღებიდან გასული დროისა და სისხლის კოაგულაციის კვლევების მიხედვით.
თუ დაბალმოლეკულური წონის ჰეპარინის შეყვანა მოხდა 8 საათის წინ, 1 მგ პროტამინის სულფატი უნდა დაინიშნოს დაბალმოლეკულური წონის ჰეპარინის  100 ანტი-ფატორი Xa  ერთეულზე (მაგ., დალტეპარინის ნატრიუმი, ენოქსაპარინის ნატრიუმი [1 მგ ენოქსაპარინის ნატრიუმში დაახლოებით 100 ერთეული ანტი-ფაქტორი Xa აქტივობაა წარმოდგენილი], ტინზაპარინის ნატრიუმი).
თუ პროტამინის სულფატის პირველი მიღებიდან 2-4 საათის შემდეგ გაზომვისას აქტივირებული პარციალური თრომბოპლასტინის დრო (aPTT) კვლავ გახანგრძლივებულია ან თუ სისხლდენა კვლავ გრძელდება, პროტამინის სულფატის მეორე დოზა უნდა დაინიშნოს 0.5 მგ დაბალმოლეკულური წონის ჰეპარინის 100 ანტი-ფაქტორი Xa ერთეულზე.

თუ ენოქსაპარინის მიღებიდან 12 საათზე მეტის გასული, პროტამინის შეყვანა საჭირო აღარ არის.

დაბალმოლეკულური წონის ჰეპარინების ანტი-Xa აქტივობა შესაძლოა სრულად შექცევადი არ იყოს პროტამინის სულფატის გამოყენებისას და შეიძლება გაგრძელდეს შეყვანიდან 24 საათამდე.

პროტამინის დოზის განსაზღვრისას, ჰეპარინის ბოლო დოზის მიღებიდან გასული დროის მიხედვით, უნდა გავითვალისწინოთ, რომ დაბალმოლეკულური წონის ჰეპარინებს უფრო ხანგრძლივი ნახევარგამოყოფის პერიოდი აქვთ (დაახლოებით ორჯერ მეტი, ვიდრე ჰეპარინისას).
თეორიულად, როდესაც დაბალმოლეკულური წონის ჰეპარინის ბოლო შეყვანის შემდეგ გადის ნახევარგამოყოფის პერიოდი, პროტამინის სულფატის დოზა უნდა განახევრდეს. კანქვეშა შეყვანის შემდეგ დაბალმოლეკულური წონის ჰეპარინის გასანეიტრალებლად რეკომენდებულია პროტამინის სულფატის პერიოდული ინექციები ან უწყვეტი ინფუზია, რადგან შესაძლოა კანქვეშა დეპოდან მოხდეს შეწოვა. საჭიროა პაციენტებზე საგულდაგულო მეთვალყურეობა. ვინაიდან პროტამინის სულფატი სისხლიდან უფრო სწრაფად გამოიდევნება, ვიდრე დაბალმოლეკულური წონის ჰეპარინი, შესაძლოა საჭირო გახდეს პროტამინის მეტი დოზა.

სხვადასხვა დაბალმოლეკულური წონის ჰეპარინების გასანეიტრალებლად საჭირო პროტამინის დოზები ჩამოთვლილია ქვემოთ მოცემულ ცხრილში:
	მოქმედი ნივთიერება
	დოზირება

	ნადროპარინი-Ca
	პროტამინის 1 მგ ან 100 ანტიჰეპარინის ერთეული ანეიტრალებს დაახლოებით 160 სე ანტი-Xa ნადროპარინს.

	დალტეპარინი-Na


	პროტამინის 1 მგ ან 100 ანტიჰეპარინის ერთეული ანეიტრალებს დალტერაპინის 100 სე აქტივობას aPTT-ის შეფერხებისას.

	ენოქსაპარინი-Na
	პროტამინის 1 მგ ან 100 ანტიჰეპარინის ერთეული ანეიტრალებს ენოქსაპარინით გამოწვეულ 0.01 მლ  IIa ანტიფაქტორის აქტივობას.

	რევიპარინი-Na 
	პროტამინის 1 მგ ან 100 ანტიჰეპარინის ერთეული ანეიტრალებს რევირაპინი- Na-ის 82 ანტი-Xa ერთეულს.

	თინზაპარინი-Na
	ინტრავენური ფორმა: 1 მგ ან 100 ანტიჰეპარინის ერთეული 100 ანტი-Xa სე ტინზაპარინზე.

	სერტოპარინი-Na
	ინტრავენურად შეყვანილი პროტამინის 1 მგ ან 100 ანტიჰეპარინის ერთეული დაუყოვნებლივ და სრულად ანეიტრალებს 200 სე სერტოპარინ- Na-ის ანტიკოაგულანტურ ეფექტებს aPTT-ზე, თრომბინსა და სისხლდენის დროზე.


ჰეპარინის ნეიტრალიზაცია ექსტრაკორპორალური ცირკულაციის დროს:

როგორც წესი, ექსტრაკორპორალური ცირკულაციის დროს შეყვანილი ჰეპარინის ყოველ 100 ერთეულზე ნეიტრალიზაციისთვის გამოიყენება 1.5 მგ პროტამინის სულფატი.

ექსტრაკორპორალური ცირკულაციის დროს შეყვანილი ჰეპარინის ინაქტივაციისთვის პროტამინის დოზა დამოკიდებულია კოაგულაციის განმეორებით გაზომვებზე (მაგ., თრომბინის დრო, აქტივირებული პარციალური თრომბოპლასტინის დრო) და თრომბზე და შესაყვანი დოზა უნდა დარეგულირდეს ამის შესაბამისად.
შეყვანის მეთოდი:

პრომინი შექმნილია 10 მგ/მლ ინექციის სახით. თუ საჭიროა მეტად განზავება, მისი განზავება შესაძლებელია 0.9%-იანი ნატრიუმის ქლორიდით და შეყვანა  უნდა მოხდეს ნელი ინფუზიის სახით.

პრომინის შეყვანა უნდა მოხდეს ძალიან ნელი ინტრავენური ინექციით 10 წუთის განმავლობაში. პროტამინის სულფატის ერთჯერადად 10 წუთის განმავლობაში შეყვანილი დოზა არ უნდა აღემატებოდეს 50 მგ-ს.

დამატებითი ინფორმაცია განსაკუთრებული პოპულაციის შესახებ:

თირკმლის უკმარისობა:

მონაცემები არ არის ხელმისაწვდომი.
ღვიძლის უკმარისობა:

მონაცემები არ არის ხელმისაწვდომი.
პედიატრიული პოპულაცია:

ახალშობილებსა და ბავშვებში უსაფრთხოება და ეფექტურობა დადგენილი არ არის.

არ არის რეკომენდებული.

გერიატრიული პოპულაცია:
რეკომენდებული დოზის შეცვლის შესახებ მონაცემები არ არსებობს.

4.3. უკუჩვენებები
უკუნაჩვენებია პაციენტებში, რომლებსაც აქვთ მომატებული მგრძნობელობა პროტამინის სულფატის ან პრეპარატში შემავალი ნებისმიერი დამხმარე ნივთიერების მიმართ.
4.4. განსაკუთრებული გაფრთხილებები და უსაფრთხოების ზომები გამოყენებისას
პროტამინის სულფატის ძალიან სწრაფმა შეყვანამ შეიძლება გამოიწვიოს მძიმე ჰიპოტენზია და ანაფილაქტოიდური რეაქციები. რეანიმაციისა და შოკური მკურნალობისთვის ხელმისაწვდომი უნდა იყოს საშუალებები (სამუშაო ძალა, სამედიცინო პროდუქტები და მოწყობილობები).

ანაფილაქსიური რეაქციების მაღალი რისკი აქვთ პაციენტები, რომლებიც ადრე იღებდნენ პრომინს ან პროტამინის ინსულინის თერაპიას და პაციენტები, რომლებსაც აქვთ ალერგია თევზის ცილაზე ან ჩატარებული აქვთ ვაზექტომია.

ასეთი რეაქციების თავიდან ასაცილებლად, მგრძნობიარე პაციენტებში პრომინის შეყვანა  უნდა მოხდეს ნელა, სასურველია ნელი ინფუზიის სახით 0.9%-იან ნატრიუმის ქლორიდში განზავებით, როგორც ეს განსაზღვრულია 4.2 პარაგრაფში. თუ მოსალოდნელია, რომ პროტამინის სულფატმა შეიძლება გამოიწვიოს ალერგიული რეაქცია, მაშინ პრომინის შეყვანამდე უნდა დაინიშნოს შესაბამისი ძირითადი ანტიალერგიული მკურნალობის სატესტო დოზა.

გარდა ამისა, პროტამინის შეყვანამ შეიძლება გამოიწვიოს გართულებები გულ-სისხლძარღვთა სისტემის მხრივ. კლინიკურმა და ექსპერიმენტულმა დაკვირვებებმა აჩვენა, რომ ჰეპარინის განეიტრალებამ პროტამინით შეიძლება გამოიწვიოს ფილტვის არტერიის წნევის მომატება და სისტოლური და დიასტოლური არტერიული წნევის, მიოკარდიუმის მიერ ჟანგბადის მოხმარების, გულის დარტყმითი მოცულობის, გულისცემის და სისტემური სისხლძარღვთა წინააღმდეგობის შემცირება.

პროტამინმა ასევე შეიძლება გამოავლინოს ანტიკოაგულანტული ეფექტი, განსაკუთრებით მაღალი დოზების გამოყენებისას, ხოლო დოზის გადაჭარბებამ შეიძლება გამოიწვიოს სისხლდენის მომატება. ამიტომ, როდესაც ჰეპარინის ეფექტი ნეიტრალიზებულია, პროტამინი აღარ შეჰყავთ. ჰეპარინის ნეიტრალიზაციის მონიტორინგი შესაძლებელია პლაზმაში თრომბინის დროის განსაზღვრით. პაციენტები, რომლებიც გადიან პროტამინის განმეორებით დოზებთან დაკავშირებულ ხანგრძლივ პროცედურებს, უნდა იყვნენ საგულდაგულო მონიტორინგის ქვეშ სისხლის შედედების პარამეტრებზე. ოპერაციიდან 18 საათამდე შეიძლება განვითარდეს რიკოშეტული სისხლდენის ეფექტი, რომელიც რეაგირებს პროტამინის შემდგომ დოზებზე.

ვინაიდან შეიძლება წარმოიქმნას ნალექი, პრომინი არ უნდა იქნას შეყვანილი ცეფაზოლინთან ერთად იმავე ხაზით (იხ. პარაგრაფი 6.2).
პროტამინის სულფატი არ არის შესაფერისი პერორალური ანტიკოაგულანტების ეფექტების გასანეიტრალებლად. პროტამინის სულფატი არ უნდა იქნას გამოყენებული, როდესაც სისხლდენა ხდება ჰეპარინის წინასწარი გამოყენების გარეშე.

ეს სამკურნალო საშუალება შეიცავს 1 მმოლზე (23 მგ) ნაკლებ ნატრიუმს. ნატრიუმის ამ დოზის მიღებისას გვერდითი მოვლენები მოსალოდნელი არ არის.

4.5. ურთიერთქმედება სხვა სამკურნალო საშუალებებთან და ურთიერთქმედების სხვა ფორმები
პროტამინი წარმოქმნის კომპლექსს ჰეპარინთან ერთად  და შესაბამისად, ჰეპარინის აქტივობას ანეიტრალებს. 
ვინაიდან პროტამინი შეიძლება დაილექოს, ის არ უნდა შეერიოს სხვა ფარმაცევტულ საშუალებებს, განსაკუთრებით ანტიბიოტიკებს (სხვადასხვა ცეფალოსპორინებს და პენიცილინის შემცველ ზოგიერთ ანტიბიოტიკს) და რადიოკონტრასტულ პრეპარატებს.
პროტამინის სულფატმა შეიძლება გაზარდოს არადეპოლარიზებული ნერვ-კუნთოვანი ბლოკატორების ეფექტის სიმძიმე და/ან ხანგრძლივობა.

4.6 ორსულობა და ლაქტაცია
ზოგადი რეკომენდაცია
ორსულობის კატეგორია: C
რეპროდუქციული პოტენციალის მქონე ქალები/შობადობის კონტროლი (კონტრაცეფცია)
მონაცემები არ არის ხელმისაწვდომი.
ორსულობის პერიოდი:

ორსულობის დროს პროტამინის სულფატის გამოყენების შესახებ საკმარისი მონაცემები არ არსებობს. ცხოველებზე ჩატარებული კვლევები არასაკმარისია ორსულობაზე და/ან ემბრიონის/ნაყოფის განვითარებაზე და/ან პრენატალურ და/ან პოსტნატალურ განვითარებაზე ზემოქმედების შესაფასებლად. ადამიანებისთვის პოტენციური რისკი უცნობია. პრომინი არ უნდა იქნას გამოყენებული ორსულობის დროს, თუ ეს აშკარად არ არის საჭირო.

ლაქტაციის პერიოდი:

უცნობია, გამოიყოფა თუ არა ეს პრეპარატი ადამიანის რძეში. ცხოველებში პროტამინის რძით გამოყოფა არ არის შესწავლილი. ძუძუთი კვების ან მკურნალობის შეწყვეტამდე/თავიდან აცილების წინ უნდა შეფასდეს ძუძუთი კვების სარგებელი ბავშვებისთვის და პრომინით მკურნალობის სარგებელი დედისთვის.
რეპროდუქციული უნარი /ფერტილობა
ცხოველებში არ ჩატარებულა რეპროდუქციული კვლევები პროტამინის სულფატით. უცნობია, საზიანოა თუ არა პროტამინის სულფატი ნაყოფისთვის ორსულ ქალებში შეყვანისას, ან ახდენს თუ არა გავლენას რეპროდუქციულ უნარზე. არ ჩატარებულა კვლევები პროტამინის სულფატის ფერტილობაზე ზემოქმედების დასადგენად. 
4.7  სატრანსპორტო საშუალებების მართვა  და მექანიზმების გამოყენება
არ გამოიყენება. თუმცა, პრომინის გამოყენება, როგორც წესი, შემოიფარგლება სამედიცინო მდგომარეობებით, რომლებიც არ იძლევა მექანიზმების აქტიურად გამოყენების საშუალებას.
4.8 გვერდითი მოვლენები
თუ ჰეპარინის ანტიკოაგულაციური ეფექტის გასანეიტრალებლად საჭირო რაოდენობაზე მეტი იქნება შეყვანილი, პროტამინის სულფატი თავად მოქმედებს როგორც ანტიკოაგულანტი. ინტრავენური შეყვანის შემთხვევაში, განსაკუთრებით ძალიან სწრაფად შეყვანისას, შეიძლება გამოიწვიოს გულისრევა, ღებინება, სითბოს შეგრძნება, სახისა და კისრის სიწითლე, ბრადიკარდია, ქოშინი, მძიმე ჰიპოტენზია და ჰიპერტენზია.

იშვიათ შემთხვევებში დაფიქსირდა ალერგიული რეაქციები (ანგიონევროზული შეშუპება, ანაფილაქსიური შოკი). ასეთი რეაქციების წინასწარიგანწყობის  ფაქტორებია: თევზის მიმართ ალერგია, ვაზექტომია, დიაბეტით დაავადებული პაციენტები, რომლებიც მკურნალობენ პროტამინ-თუთიის ინსულინით ან პაციენტები, რომლებიც მკურნალობენ პროტამინით ჰეპარინის ინაქტივაციის მიზნით (იხ. პარაგრაფი 4.4). იშვიათ შემთხვევებში დაფიქსირდა არაკარდიოგენული ფილტვის შეშუპება გახანგრძლივებული ჰიპოტენზიით, მნიშვნელოვანი ავადობითა და სიკვდილიანობით.

სიხშირის კლასიფიკაცია განისაზღვრება შემდეგნაირად: ძალიან ხშირი (≥1/10); ხშირი (≥1/100 და <1/10); არახშირი (≥1/1000 და <1/100); იშვიათი (≥1/10,000 და <1/1000); ძალიან იშვიათი (<1/10,000); უცნობი (არსებული მონაცემებით შეფასება შეუძლებელია).

დარღვევები იმუნური სისტემის მხრივ
ხშირი: ანაფილაქსიური და ანაფლაქტოიდური რეაქციები (მაგ., ჭინჭრის ციება);
იშვიათი: ანგიონევროზული შეშუპება, ანაფილაქსიური შოკი.
დარღვევები გულის მხრივ
ხშირი: ბრადიკარდია;
იშვიათი: მარჯვენა პარკუჭის გულის უკმარისობა ან ფილტვისმიერი ჰიპერტენზიით გამოწვეული გულის უკმარისობა.
დარღვევები სისხლძარღვების მხრივ

ხშირი: ჰიპოტენზია, ვაზოკონსტრიქცია, სახისა და კისრის გაწითლება;
იშვიათი: მძიმე ჰიპოტენზია და ჰიპერტენზია.
დარღვევები სასუნთქი გზების, გულმკერდის და შუასაყრის მხრივ

ხშირი: ბრონქოსპაზმი, ქოშინი;
იშვიათი: ფილტვის არტერიული ჰიპერტენზია, ფილტვის შეშუპება.
დარღვევები კუჭ-ნაწლავის ტრაქტის მხრივ

ხშირი: გულისრევა, ღებინება;
იშვიათი: სიყვითლე.
დარღვევები ძვალ-კუნთოვანი და შემაერთებელი ქსოვილის მხრივ:

ხშირი: ზურგის ტკივილი.
ზოგადი დარღვევები და მდგომარეობა შეყვანის ადგილზე

ხშირი: სითბოს შეგრძნება, დაღლილობა, სისუსტე.
შეტყობინება საეჭვო გვერდითი მოვლენების შესახებ
მნიშვნელოვანია სამკურნალო საშუალების საეჭვო გვერდითი მოვლენების შესახებ შეტყობინება მისი რეგისტრაციის შემდეგ, რაც იძლევა სამკურნალო პრეპარატის სარგებლის/რისკის თანაფარდობის უწყვეტი მონიტორინგის საშუალებას.  ჯანდაცვის პროფესიის ნებისმიერმა წარმომადგენელმა უნდა შეატყობინოს ნებისმიერი საეჭვო გვერდითი მოვლენების  შესახებ თურქეთის ფარმაკოზედამხედველობის ცენტრს (TÜFAM). (www.titck.gov.tr;  ელ. ფოსტა: tufam@titck.gov.tr;  ტელ: 0 800 314 00 08; ფაქსი: 0 312 218 35 99)
4.9 დოზის გადაჭარბება და მკურნალობა
ჰეპარინის ნეიტრალიზაციის დროს სიფრთხილეა საჭირო პროტამინის ჭარბი შეყვანის თავიდან ასაცილებლად.

ნიშნები და სიმპტომები

პროტამინის ანტიკოაგულაციური ეფექტის გამო, პრომინის დოზის გადაჭარბებამ შეიძლება გამოიწვიოს სისხლდენა.

მკურნალობა

სისხლდენის შეჩერება შესაძლებელია ჰეპარინის კონტროლირებადი შეყვანით, სანამ პლაზმაში თრომბინის დრო ნორმალურ მაჩვენებლებს არ მიაღწევს.

5. ფარმაკოლოგიური თვისებები
5.1. ფარმაკოდინამიკური თვისებები
ფარმაკოთერაპიული ჯგუფი: ანტიდოტები

ათქ კოდი: V03AB14
პროტამინები დაბალმოლეკულური ცილებია, რომლებიც  დამზადებულია დიდი რაოდენობის არგინინისგან. ისინი სხვადასხვა სახეობის ორაგულის სათესლე ჯირკვლებისგან წარმოიქმნება. ცალკე შეყვანის შემთხვევაში, პროტამინს შეუძლია ანტიკოაგულაციური აქტივობის გამოვლენა. მიუხედავად იმისა, რომ პროტამინი ჰეპარინის ძლიერი ანტიდოტია, მისი ზუსტი მექანიზმი უცნობია. თუმცა, პროტამინები ჰეპარინთან ერთად წარმოქმნიან არააქტიურ კომპლექსებს ანტიკოაგულაციური აქტივობის გარეშე. 1 მგ პროტამინის სულფატი ანეიტრალებს ჰეპარინის 80-120 ერთეულს. თუმცა, სხვადასხვა სტანდარტიზაციის მეთოდმა და სხვადასხვა წარმოშობის (ლორწოვანი, ფილტვისმიერი) ჰეპარინის გამოყენებამ შეიძლება გამოიწვიოს პროტამინზე განსხვავებული რეაქციები.

პროტამინი თითქმის მთლიანად ანეიტრალებს დაბალი მოლეკულური წონის ჰეპარინის (LMWH) ანტითრომბინის (ანტი IIa) აქტივობას და ნაწილობრივ ანეიტრალებს მის ანტი-Xa აქტივობას.

სხვადასხვა დაბალი მოლეკულური წონის ჰეპარინის (LMWH) ნეიტრალიზაციის სიჩქარე პროტამინის სულფატით განისაზღვრება in vitro.

შედეგები შეჯამებულია ქვემოთ მოცემულ ცხრილში:

	
	განეიტრალებული ანტი Xa
	განეიტრალებული ანტი IIa

	რევიპარინი
	37%
	>84%

	ენოქსაპარინი
	46%
	>87%

	ნადროპარინი
	51%
	>89%

	დალტეპარინი
	59%
	>93%

	თინზაპარინი
	81%
	>96%


5.2 ფარმაკოკინეტიკური თვისებები
ზოგადი მახასიათებლები
შეწოვა

ინტრავენურად შეყვანილი პროტამინის შეწოვა თითქმის 100%-იანია. პროტამინის სულფატის აქტივობა სწრაფად იწყება. ჰეპარინის ნეიტრალიზაცია ხდება ინტრავენური შეყვანიდან 5 წუთის განმავლობაში.

განაწილება
ცხოველებზე ჩატარებული კვლევებით, ღვიძლი და თირკმელები არის ორგანოები, სადაც პროტამინი ყველაზე მაღალი კონცენტრაციით გვხვდება.

ბიოგარდაქმნა
პროტამინის სულფატი პლაზმაში ფერმენტულად ინაქტივირდება. მიუხედავად იმისა, რომ უცნობია, თუ როგორ მეტაბოლიზდება პროტამინ-ჰეპარინის კომპლექსი, შეინიშნება კომპლექსის ნაწილობრივი დეგრადაცია და ჰეპარინის გამოთავისუფლება.

გამოყოფა
პრეპარატი ძირითადად თირკმელებიდან გამოიყოფა, მხოლოდ მცირე რაოდენობა გამოიყოფა ღვიძლიდან და სანაღვლე გზებიდან. ინტრავენური შეყვანის შემდეგ პროტამინ-ჰეპარინის კომპლექსის ნახევარგამოყოფის პერიოდი დაახლოებით 24 წუთია.

ხაზობრიობა/არახაზობრიობა:

მონაცემები არ არის ხელმისაწვდომი.

5.3 უსაფრთხოების პრეკლინიკური მონაცემები
მონაცემები არ არის ხელმისაწვდომი.

6. ფარმაცევტული მახასიათებლები
6.1. დამხმარე ნივთიერებების ჩამონათვალი
ნატრიუმის ქლორიდი;
ნატრიუმის ჰიდროქსიდი;
მარილმჟავა;
საინექციო წყალი.
6.2. შეუთავსებლობა
პროტამინის სულფატი წარმოქმნის კომპლექსს  ჰეპარინთან და შესაბამისად, ანეიტრალებს ჰეპარინის აქტივობას.

ვინაიდან შეიძლება წარმოიქმნას ნალექი, ის შეუთავსებელია სხვადასხვა ცეფალოსპორინებთან და პენიცილინის შემცველ ზოგიერთ ანტიბიოტიკთან.

6.3. ვარგისიანობის ვადა
24 თვე

მისი გამოყენება უნდა მოხდეს ამპულის გახსნისთანავე.

ნელი ინტრავენური ინფუზიისთვის განზავებული ხსნარი ასევე დაუყოვნებლივ უნდა იქნას გამოყენებული.

6.4. განსაკუთრებული სიფრთხილის ზომები შენახვისას
ინახება ოთახის ტემპერატურაზე, რომელიც არ უნდა აღემატებოდეს 25°C-ს. არ გაყინოთ.

6.5. შეფუთვის ტიპი და შიგთავსი
5 მლ უფერო, I ტიპის მინის ამპულა გატეხვის წერტილით. 1 ამპულა/ყუთი

6.6. განსაკუთრებული სიფრთხილის ზომები უტილიზაციისას და სხვა სახის დამუშავებისას
ამპულის გახსნისთანავე უნდა იქნას გამოყენებული. დარჩენილი ხსნარი უნდა გადაიღვაროს. გამოუყენებელი პროდუქტები ან ნარჩენი ნივთიერებები უნდა განადგურდეს „სამედიცინო ნარჩენების კონტროლის რეგულაციის“ და „შეფუთვისა და შეფუთვის ნარჩენების კონტროლის რეგულაციების“ შესაბამისად.

გაცემის წესი:

ფარმაცევტული პროდუქტის ჯგუფი - II , გაიცემა ფორმა №3 რეცეპტით
7. მარკეტინგული ლიცენზიის მფლობელი
ვემ ილაჩ სან. ვე ტიჯ. ა.შ. (VEM İlaç San. ve Tic. A.Ş.)
მასლაკ მაჰალესი AOS 55, სოკაკ (Maslak Mahallesi AOS 55.  Sokak)

42 მასლაკ ა ბლოკ სიტ. # 2/134 (42 Maslak A Blok Sit. No: 2/134)
სარიერი/სტამბოლი/თურქეთი
8. მარკეტინგული ლიცენზიის ნომერ(ებ)ი
2014/417
9. პირველი რეგისტრაციის/რეგისტრაციის განახლების თარიღი 
რეგისტრაციის თარიღი თურქეთში: 21.05.2014
10. ტექსტის გადახედვის თარიღი
21.01.2018
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