PRODUKTRESUME
1. LAKEMEDLETS NAMN
Artiss, 16sningar till vdvnadslim

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Komponent 1:
Proteinldsning till vavnadslim

Humant fibrinogen (som koagulerbart protein) 91 mg'/ml
Aprotinin (syntetiskt) 3000 KIU?/ml

Komponent 2:

Trombinldsning

Humant trombin 4 1E*/ml

Kalciumkloriddihydrat 40 umol/ml

En forfylld tvdkammarspruta som innehéller fryst proteinldsning till vivnadslim

(med aprotinin), <1 mI><2 ml> eller <5 ml>, i en kammare, samt fryst trombinlésning
(med kalciumkloriddihydrat), <1 mI><2 ml> eller <5 ml>, i den andra kammaren, vilket
ger en total volym av <2 mI><4 mI><10 ml> produkt fardig att anvindas.

Efter blandning 1 ml 2ml 4 ml 10 ml
Komponent 1: Proteinlésning till
vavnadslim

45,5 mg 91 mg 182 mg 455 mg

Humant fibrinogen
(som koagulerbart protein) 1500 KIU | 3000 KIU | 6000 KIU | 15000 KIU
Aprotinin (syntetiskt)

Komponent 2: TrombinlGsning

Humant trombin 21E 4 1E 8 1IE 20 IE
Kalciumkloriddihydrat 20 umol 40 umol 80 umol 200 pmol

Artiss innehéller humant faktor XIII, samrenat med humant fibrinogen, i en halt av 0,6 —
5 IE/ml.

For fullstindig forteckning dver hjdlpdmnen, se avsnitt 6.1.
3. LAKEMEDELSFORM

Losningar till vivnadslim

1
2

I en total proteinkoncentration pé 96-125 mg/ml
1 EPU (European Pharmacopoeia Unit) motsvarar 1800 KIU (Kallidinogenase Inactivator Unit)
3 Trombinaktivitet berdknas genom att anvinda WHO:s aktuella internationella standard for trombin.




Farglosa till ljust gula och klara till ldtt ogenomskinliga frysta 16sningar.
Komponent 1, proteinlosning till vavnadslim: pH 6,5-8,0

Komponent 2, trombinldsning: pH 6,0-8,0

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Artiss dr avsett att anvindas som ett vivnadslim for vidhaftning/forsegling av vdavnad 1
plastik-, rekonstruktiv och brannskadekirurgi, som erséttning eller komplement till
suturer eller staplers (se avsnitt 5.1). Artiss kan dessutom anvéndas som komplement for
hemostas pa subkutan vdvnad.

4.2 Dosering och administreringssatt

Artiss ar endast avsett for anvdndning pd sjukhus. Anvindningen av Artiss begransas till
erfarna kirurger som fatt utbildning 1 anvéndningen av Artiss.

Dosering

Mingden Artiss som appliceras och appliceringsfrekvensen ska alltid anpassas till
patientens underliggande kliniska behov.

Dosen som appliceras styrs av variabler som typ av kirurgiskt ingrepp, omradets storlek
och avsedd applikationsmetod och antalet appliceringar, men é&r inte begransade till
dessa.

Applicering av produkten maste anpassas till individen av den behandlande ldkaren.
Vid kliniska provningar har individuella doser normalt legat 1 intervallet 0,2-12 ml.
For vissa ingrepp (t.ex. titning av stora brannskador) kan stdrre méngder behdvas.

Den forsta mdngden av produkten som ska appliceras pa utvald anatomisk plats eller
ytomrade ska vara tillrdcklig for att helt ticka det avsedda appliceringsomradet.
Appliceringen kan vid behov upprepas pa sma omraden som inte tidigare har behandlats.
Undvik dock att upprepa appliceringen av Artiss pd ett redan polymeriserat Artiss-lager
eftersom Artiss inte kommer fésta pa ett polymeriserat lager.

Det rekommenderas att den inledande appliceringen técker hela avsedda
anvandningsomradet.

Som riktlinje for limning av ytor racker en forpackning Artiss 2 ml (dvs. 1 ml
proteinldsning till vdvnadslim plus 1 ml trombinldsning) for att tdcka en yta pd minst
10 cm?*

Hudtransplantatet ska sittas fast pa sarbadden direkt efter att Artiss har applicerats.
Kirurgen har upp till 60 sekunder pa sig att hantera och placera transplantatet innan



polymerisering. Efter att transplantatet eller hudfliken har satts pé plats, bibehall den
onskade positionen med ett létt tryck under minst tre minuter for att forsidkra att Artiss
stelnar ordentligt och att transplantatet eller hudfliken faster till den underliggande
vivnaden.

Den nddvindiga mangden Artiss beror pé storleken pa ytan som ska téckas. De
ungefarliga ytstorlekarna som ticks av varje forpackningsstorlek av Artiss genom
sprayapplicering &r:

Ungefirlig yta som kraver vivnadslimning | Nodvéndig forpackningsstorlek av Artiss

100 cm? 2 ml
200 cm? 4 ml
500 cm? 10 ml

For att undvika att granulationsvévnad bildas i dverskott och for att sdkerstilla gradvis
absorption av det stelnade fibrinlimmet ska endast ett tunt lager av den blandade protein-
och trombinldsningen appliceras.

Artiss har inte administrerats till personer >65 ar i kliniska prévningar.

Pediatrisk population

Tillgdnglig information finns i avsnitt 5.1 men ingen doseringsrekommendation kan
faststillas.

Administreringssitt

For epilesionell (topikal) anvdndning. Ska inte injiceras.

Endast for subkutant bruk. Artiss rekommenderas inte for laparoskopiskt bruk.

For att sdkerstélla optimal séker anviandning av Artiss ska det sprayas med en
tryckregulator som kan ge ett tryck pa hogst 2,0 bar (28,5 psi).

Innan Artiss appliceras maste sarets ytomrade torkas med standardteknik (t.ex. upprepad
applicering av kompresser eller bomullspinnar, eller med hjélp av suganordningar).
Anvind inte trycksatt luft eller gas till att torka ytomradet.

Artiss far endast sprayas pé synliga ytomraden.

Artiss ska endast rekonstitueras och administreras i enlighet med instruktionerna och
tillsammans med de apparater som rekommenderas for denna produkt (se avsnitt 6.6).




Angaende applicering med spray, se avsnitt 4.4 och 6.6 for specifika rekommendationer
gillande nddvéndigt tryck och avstdnd frén vdvnaden for respektive kirurgiskt ingrepp,
samt langd pa applikatorspetsar.

4.3 Kontraindikationer

Artiss dr inte indicerat for ersdttning av hudsuturer for att sluta operationssar.

Enbart Artiss &r inte indicerat for behandling av stora och héftiga arteriella och vendsa
blodningar.

Artiss far aldrig appliceras intravaskulért.

Overkinslighet mot de aktiva innehéllsimnena eller mot nagot hjilpimne (se Aven avsnitt
4.4 Varningar och forsiktighet).

4.4 Varningar och forsiktighet

Endast for epilesionell anvindning. Applicera inte intravaskulért. Livshotande
tromboemboliska komplikationer kan uppsta om preparatet appliceras intravaskulért.
Injektion av Artiss i mjukdelar medfor risk for lokal vdvnadsskada.

Forsiktighet méste iakttas ndr fibrinlim appliceras med trycksatt luft eller gas.

e All applicering med trycksatt luft eller gas &r forknippat med en potentiell risk for
luft- eller gasemboli, vivnadsskada eller att gas som har sténgts in i kroppen
orsakar tryck pa omgivande vivnad. Dessa hindelser kan vara livshotande eller
dodliga.

e Applicera Artiss som ett tunt lager. Alltfor tjockt lager kan piverka
produktens effektivitet och sarlikningsprocessen negativt.

e Livshotande/dodlig luft- eller gasembolism har forekommit i samband med
anvandning av sprayset som anvinder en tryckregulator for att administrera
fibrinvivnadslim. Denna héiindelse tycks vara relaterad till anvindning av
spraysetet vid hogre tryck dn vad som rekommenderas och/eller nira
vivnadsytan. Risken forefaller vara storre nar fibrinvivnadslim sprayas
med luft jimfort med CO2 och kan déiirfor inte uteslutas vid anviindning av
Artiss i oppen kirurgi.

e Vid applicering av Artiss med hjilp av ett sprayset, var noga med att
anvanda ett tryck som ligger inom det tryckintervall som rekommenderas av
tillverkaren av spraysetet (uppgifter om tryck och avstind finns i tabellen i
avsnitt 6.6).

e Applicering av Artiss med hjilp av ett sprayset, ska endast anvindas om det
ar mojligt att noga kunna avgora sprayningsavstindet som rekommenderas
ay tillverkaren av spraysetet. Spraya inte pa nirmare avstiand in vad som
rekommenderas.

e Nir Artiss sprayas pa ska forindringar i blodtryck, puls, syremiittnad och
sluttidal CO2 6vervakas med tanke pa risken for luft- eller gasembolism (se
dven avsnitt 4.2).




e Artiss ska inte anvindas tillsammans med EasySpray/Spray Set-system i slutna
kroppshéligheter.
e Anvind endast CE-maérkta applikatorer avsedda for administrering av Artiss.

Artiss dr inte indicerat for hemostas och tétning i situationer nér snabb koagulation av
vavnadslimmet krdvs. Artiss ska sdrskilt inte anvdndas vid kardiovaskuléra ingrepp dér
tatning av vaskuldra anastomoser ska utforas.Artiss dr inte indicerat for anvédndning inom
neurokirurgi eller som suturstdd vid gastrointestinala anastomoser eller vaskuldra
anastomoser da det inte finns data som stoder dessa indikationer.

Fore applicering av Artiss ska de delar av kroppen som inte ska behandlas skyddas/téckas
for att hindra vivnadslimning p& odnskade omréaden.

Produkter som innehdller oxycellulosa kan minska effektiviteten hos Artiss och ska inte
anvindas som hjélpmedel vid applicering (se avsnitt 6.2).

Som med alla produkter som innehéller protein kan allergiska reaktioner och
overkénslighet uppstd. Tecken pa dverkénslighet kan vara utslag, allmén urtikaria, tryck
over brostet, andningssvarigheter, hypotoni och anafylaxi. Om dessa symtom uppstar
mdste administrering avbrytas omedelbart.

Artiss innehéller aprotinin. Aven vid strikt lokal applicering finns det risk for
anafylaktiska reaktioner, pa grund av forekomsten av aprotinin. Risken tycks vara hogre
vid tidigare exponering, dven om toleransen da varit god. Darfor ska anvéndning av
aprotinin eller produkter som innehéller aprotinin noteras i patientens journal.

Anvindning av Artiss till patienter som ar allergiska mot bovint aprotinin ska utvirderas
noga eftersom syntetiskt aprotinin och bovint aprotinin dr strukturellt identiska.

Vid anafylaktiska/anafylaktoida reaktioner eller svar 6verkanslighet ska administreringen
avbrytas. Om mojligt, avldgsna all applicerad polymeriserad produkt fran
operationsomradet. I hdndelse av en anafylaktisk reaktion ska lamplig medicinsk
behandling och utrustning finnas tillgdngligt for omedelbar anvidndning, och akutatgérder
vidtas. I hdndelse av chock ska gillande medicinsk standardbehandling for
chockbehandling foljas.

Standardatgirder for att forhindra att infektioner 6verfors fran ladkemedel tillverkade av
humant blod eller human plasma inkluderar urval av givare, test av individuella
donationer och plasmapooler for specifika infektionsmarkdrer samt att effektiva
tillverkningssteg for inaktivering/eliminering av virus dr en del av tillverkningsprocessen.
Trots detta kan risken for Overforing av infektiosa agens inte helt uteslutas nér likemedel
framstéllda av humant blod eller human plasma administreras. Detta géller ocksa for
okénda och nya virus och andra patogener.

De vidtagna atgérderna anses vara effektiva for holjeforsedda virus som humant
immunbristvirus (HIV), hepatit B-virus (HBV) och hepatit C-virus (HCV) och det icke-
holjeforsedda hepatit A-viruset (HAV).



Atgirderna kan vara av begrinsat virde mot icke-hdljeforsedda virus som parvovirus
B19. Infektion av parvovirus B19 kan vara allvarligt for gravida kvinnor (infektion av
foster) och for individer med nedsatt immunforsvar eller 6kad erytropoes (t.ex.
hemolytisk anemi).

4.5 Det rekommenderas bestimt att produktens namn och satsnummer noteras
varje gang en patient fir en dos Artiss for att bibehalla en koppling mellan
patienten och produktens satsnummer.Interaktioner med andra liikemedel och
ovriga interaktioner

Inga formella interaktionsstudier har utforts.

Liksom andra jaimforbara produkter eller trombinldsningar denatureras produkten vid
exponering for I6sningar som innehéller alkohol, jod eller tungmetaller (t.ex. antiseptiska
16sningar). Sadana &mnen bor 1 hogsta mojligaste méan avldgsnas innan produkten
appliceras.

Se avsnitt 4.4 eller 6.2 f6r &mnen som kan stora produktens prestanda.
4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Sakerheten av vdvnadslim/hemostatika vid anvindning under graviditet eller amning har
inte faststillts i kontrollerade kliniska studier. Nagra djurstudier har inte heller utforts.

Dérfor ska produkten endast administreras till gravida och ammande kvinnor om ett
uttalat behov foreligger.

For information om parvovirus B19, se avsnitt 4.4.

Effekterna av Artiss pa fertilitet har inte faststéllts.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner
Ej relevant.

4.8 Biverkningar

Intravaskuldr injektion kan leda till tromboemboliska héndelser och disseminerad
intravaskuldr koagulation (DIC). Det finns ocksa en risk for anafylaktiska reaktioner (se
avsnitt 4.4).

Overkinslighet eller allergiska reaktioner (som angioddem, brinnande eller stickande
kénsla vid appliceringsstéllet, bradykardi, bronkospasm, frossa, dyspné, rodnad, allméin
urtikaria, huvudvérk, utslag, hypotoni, letargi, illamaende, klada, rastloshet, takykardi,
tryck over brostet, parestesi, krakningar, andningssvarigheter) kan i séllsynta fall uppsta
hos patienter som behandlas med fibrinlim/hemostatika. I enskilda fall har dessa
reaktioner utvecklats till allvarlig anafylaxi. Sddana reaktioner kan sérskilt uppstd om
preparatet appliceras upprepade ganger eller ges till en patient som har konstaterats vara



overkénslig mot aprotinin (se avsnitt 4.4) eller ndgon annan av produktens bestandsdelar.
Aven om en forsta behandling med Artiss tolereras vil, kan efterfoljande behandling med
Artiss eller systematisk administrering av aprotinin leda till allvarliga anafylaktiska
reaktioner.

Antikroppar mot komponenter i fibrinlimmet kan uppsta i sillsynta fall.

For sikerheten vad det géller 6verforbara agens, se avsnitt 4.4.

Livshotande/dodlig luft- eller gasemboli har uppstatt vid anvdndning av sprayset med
trycksatt luft eller gas. Detta verkar relaterat till oldmplig anvindning av spraysetet (t.ex.
vid hogre tryck én vad som rekommenderas och alltfor néra vavnadsytan).

Biverkningar rapporterade fran kliniska provningar pa Artiss, och fran beprévad
erfarenhet fran anvindning av Baxter vdvnadslim efter marknadsintroduktion (markerat
med P 1 tabellen), finns sammanfattat i tabellen nedan. Kdnda frekvenser av dessa
biverkningar baserar sig pa en kontrollerad klinisk studie pa 138 patienter dér Artiss har
anvéants for att fasta delhudstransplantat pa exciderade brinnskador. Inga av fallen som
observerats in kliniska studien klassificerades som allvarliga.

Biverkningarna och deras frekvenser sammantfattas nedan:
Vanliga (>1/100 till <1/10)
Mindre vanliga (>1/1000 till < 1/100)

Ingen kind frekvens (kan inte berdknas fran tillgédngliga data)

Tabell 1
Biverkningar
Organklass Biverkning Frekvens
Hud och subkutan vivnad Hudcysta Mindre vanlig
Pruritus Vanlig

Skador och forgiftningar Misslyckat hudtransplantat | Vanlig
och
behandlingskomplikationer

Blodkarl Luftemboli? pa grund av Ingen kind frekvens
oldmplig anvéndning av
spraysetet (se avsnitt 4.4)

P Biverkning som observerats vid anvindning av Baxter vivnadslim efter marknadsintroduktion..

Klasseffekt

Andra biverkningar associerade med produkter i gruppen vavnadslim/hemostatika
inkluderar: 6verkdnslighetsreaktioner som kan manifesteras som irritation vid
applikationsstillet, obehag 1 brostet, frossa, huvudvérk, letargi, rastloshet och krékningar.
Ytterligare klasseffekter dr: Anafylaktisk reaktion, bradykardi, takykardi, hypotoni,
hematom, dyspné, illamaende, urtikaria, rodnad, forsdmrad ldkning, 6dem, pyrexi och
serom.




Rapportering av missténkta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att ldkemedlet godkints. Det
gor det mgjligt att kontinuerligt 6vervaka ladkemedlets nytta-riskforhallande. Hilso- och
sjukvérdspersonal uppmanas att rapportera varje misstiankt biverkning via (se detaljer
nedan).

Likemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Webbplats: www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Inga fall av 6verdosering har rapporterats.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Lokala hemostatika, kombinationer ATC-kod: B02BC30;
vavnadsadhesion, ATC-kod: VO3A K

Artiss kan ersdtta suturer eller staplers nér det anvénds for fixering av hudtransplantat pd
brannskador eller andra sérskador. Artiss kan anvéndas som ett komplement till suturer
eller staplers for att fista och forsegla hudflikar nir suturer/staplers kan forvintas ge
otillfredsstéllande resultat géllande bildandet av postoperativa hematom eller serom.

Fibrinadhesionssystemet initierar den sista fasen i fysiologisk blodkoagulering.
Omvandlingen av fibrinogen till fibrin sker genom att fibrinogen klyvs till
fibrinmonomerer och fibrinpeptider. Fibrinmonomererna forenas och bildar fibrinkoagel.
Faktor XIIIa, vilken aktiveras fran faktor XIII av trombin, korsbinder fibrin.
Kalciumjoner krivs for omvandlingen av fibrinogen och korsbindningen av fibrin.

Allteftersom sarldkningen fortskrider, inducerar plasmin 6kad fibrinolytisk aktivitet och
nedbrytningen av fibrin till fibrinnedbrytningsprodukter inleds. Proteolytisk nedbrytning
av fibrin hindras av antifibrinolytika. Aprotinin finns i Artiss som en antifibrinolyt for att
forhindra for tidig nedbrytning av koaglet.

For effektivitet anvéndes in vivo-studier 1 en djurmodell som néra imiterade situationen
hos patienter. Artiss och Artiss Set visade effektivitet vad géller titning av autologa
delhudstransplantat och mesh transplantat.

Artiss undersoktes for fixering av delhudstransplantat hos brannskadepatienter i en
prospektiv, randomiserad, kontrollerad, klinisk multicenterstudie. Hos var och en av de
138 patienterna identifierades tva jamforbara teststéllen. Pa ett teststélle fixerades
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hudtransplantatet med Artiss och pa det andra fixerades det med staplers (kontroll). Artiss
visades inte vara sdmre én staplers vad géller primar effektivitetsslutpunkt fullstindig
sarstingning pa dag 28 enligt utvirdering av en blind utvirderarpanel utifrn fotografier.
Detta uppnaddes hos 55/127 patienter (43,3 %) behandlade med Artiss och 47/127
patienter (37 %) behandlade med staplers.

Med avseende pa sekundart resultat, visade Artiss en betydligt 14gre incidens och storlek
pa hematom/serom under dag 1 (p <0,0001 {or forekomst sdvil som storlek). Férekomst
och storlek pé transplantation under dag 5 och sarldkning under dag 14, savél som
sarldkning under dag 28 skiljde sig inte. Artiss var ocksé dverldgsen staplers vad giller
patienttillfredsstillelse (p < 0,0001) och patienterna upplevde betydligt mindre oro 6ver
smirta med Artiss &n med staplers (p < 0,0001). Dessutom var Artiss betydligt
overldgsen klamrar vad giller undersokarens utvdrdering av kvaliteten pé transplantat-
adherens, foredragen fixeringsmetod och tillfredsstéllelse dver transplantatfixation,
overgripande ldkningskvalitet samt lakningshastighet (p < 0,0001).

37 pediatriska patienter i dldern 1,1 till 18 &r undersoktes i den hér kliniska provningen.
18 av patienterna var < 6 ar.

I de kliniska provningarna anvdndes samma dosering for pediatriska och vuxna patienter.
5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Artiss ar enbart avsett for epilesionell anvéindning. Intravaskuldr administrering ar
kontraindicerad. P& grund av detta utférdes inte intravaskuldra studier pd ménniska.

Farmakokinetiska studier pa olika arter av forsdksdjur har inte genomforts.

Fibrinlim/hemostatika metaboliseras pa samma sétt som endogent fibrin genom fibrinolys
och fagocytos.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Det finns inga prekliniska sdkerhetsdata for Artiss (trombin 4 IE/ml). Toxicitetsstudier
har utforts med vivnadslim innehéllande trombin 500 IE/ml som representant {for
produkter med trombininnehall pd 4 IE/ml. Toxicitetsstudier vid enkel dos pé rattor och
kaniner visade ingen akut toxicitet for vidvnadslim VH S/D (500 IE/ml). Vavnadslim VH
S/D (500 IE/ml) visade sig ocksé tolereras vél vid sarldkningsmodeller pé rattor och
kaniner, samt p4 humana fibroblastodlingar in vitro.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning over hjilpamnen

Komponent 1: Proteinldsning till vivnadslim

Humant albumin
L-Histidin



Niacinamid

Polysorbat 80 (Tween 80)
Natriumcitratdihydrat
Vatten for injektionsvétskor

Komponent 2: TrombinlGsning

Humant albumin
Natriumklorid
Vatten for injektionsvétskor

6.2 Inkompatibiliteter

Da kompatibilitetsstudier saknas ska detta ladkemedel inte blandas med andra likemedel.
Produkter som innehdller oxycellulosa kan minska effektiviteten hos Artiss och ska inte
anvindas som hjélpmedel vid applicering.

6.3 Hallbarhet

2 ér

6.4 Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras och transporteras i djupfryst tillstand (< -20°C).
Forvara sprutan i ytterforpackningen. Ljuskénsligt.

Ooppnade pasar, tinade 1 rumstemperatur, kan férvaras upp till 14 dagar i kontrollerad
rumstemperatur (inte dver +25°C).

Fér inte aterfrysas eller forvaras i kylskap efter upptining.
6.5 Forpackningstyp och innehall

1 ml, 2 ml eller 5 ml proteinlosning till vivnadslim och 1, 2 eller 5 ml trombinldsning i
en endos tvikammarspruta (polypropylen) med en skyddshitta i en pase, samt ett
tillbehorsset med en dubbel sprutkolv, 2 munstycken och 4 applikationskanyler.

Forpackningsstorlek: 1

Bade proteinldsning till vivnadslim och trombinldsning tillhandahélls i endos
tvakammarspruta gjord av polypropylen.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

Andra tillbehor for applicering av produkten kan erhéllas frin BAXTER.



6.6 Sarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering
Allmént

For att forhindra att Artiss faster vid handskar och instrument, fukta dessa med
saltlosning fore kontakt.

Som riktlinje for limning av ytor racker en forpackning Artiss 2 ml (dvs. 1 ml
proteinldsning till vdvnadslim plus 1 ml trombinldsning) for att tdcka en yta pd minst
10 cm*

Den dos av Artiss som dr nddvindig beror pa storleken pa den yta som ska téckas.
Hantering och beredning
Den inre pasen och dess innehéll ar sterilt om den yttre forpackningen dr oskadad.

Det rekommenderas att de tva limkomponenterna tinas och viarms i ett sterilt vattenbad 1
en temperatur pa 33 — 37 °C.

Vattenbadets temperatur far inte 6verskrida 37 °C. (For att kunna kontrollera den
specificerade vattentemperaturen ska den dvervakas med en termometer och vattnet ska
vid behov bytas ut. Nér ett sterilt vattenbad anvinds for upptining och uppviarmning, ska
den forfyllda tvekammarsprutan avldgsnas fran de aluminiumkladda plastpésarna.)

Sprutans skyddslock ska inte avldgsnas forrdn produkten dr helt upptinad och munstycket
ar redo att sittas fast. Anvind inte Artiss om det inte &r fullstdndigt upptinat och
uppvarmt (i viatskeform).

Tina forfyllda sprutor enligt ett av foljande alternativ:

1. Upptining i rumstemperatur (inte over +25 °C):

Produkten kan tinas i rumstemperatur. Tiderna som anges i tabell 1 & minimitider for
upptining i rumstemperatur. Den maximala tiden som produkten kan forvaras (i de bada
aluminiumkliddda plastpasarna) i rumstemperatur dr 14 dagar.

Vid upptining 1 rumstemperatur méste produkten varmas ytterligare till 33 °C — 37 °C i
en inkubator precis fore anvdndning. Respektive upptiningstider i inkubator visas ocksa i
tabell 1.

Tabell 1: Upptiningstid vid rumstemperatur (= RT) {oljt av vtterligare uppvirmningstid,
fore anvindning, 1 en inkubator vid 33 °C till maximalt 37 °C

Viarmningstid i 33-37 °C i
inkubator efter upptining i RT
(produkt i aluminiumkladda
plastpasar)

Upptiningstid i rumstemperatur
Forpackningsstorlek (produkt i aluminiumkladda
plastpasar)




2 ml 60 minuter + 15 minuter
4 ml 110 minuter + 25 minuter
10 ml 160 minuter + 35 minuter

Nér Artiss har varmts upp till 33-37°C ar produkten hallbar 1 upp till 4 timmar.

2. Snabbtining:

Tabell 2: Upptinings- och uppviarmningstider i sterilt vattenbad vid 33 °C till maximalt

37°C

For 6ver sprutkolven och innerpasen till ett sterilt omrade, avldgsna den forfyllda sprutan
fran innerpasen och placera direkt i ett sterilt vattenbad. Se till att innehéllet i den

forfyllda sprutan &r helt nedsinkt 1 vattnet.

Upptinings- och uppvarmningstider

Forpackningsstorlek (Produkt avldgsnad fran aluminiumklddda plastpésar)
2 ml 5 minuter
4 ml 5 minuter
10 ml 12 minuter

Ett tredje alternativ dr att tina upp produkten utanfor det sterila omradet i icke-sterilt

vattenbad.

Lat den forfyllda sprutan vara kvar i bdda pasarna och placera vattenbadet utanfor det
sterila omradet under en ldmplig tid (se tabell 3). Se till att pasarna héller sig under
vattnet under upptining. Avligsna frin vattenbad efter upptining, torka den yttre pasen
och for den inre padsen med den forfyllda sprutan och sprutkolven till det sterila omradet.

Tabell 3: Upptinings- och uppvirmningstider utanfor det sterila omrédet i icke-sterilt

vattenbad vid 33 °C till maximalt 37 °C

Upptinings- och uppvarmningstider

Forpackningsstorlek (Produkt i aluminiumkléddda plastpasar)
2 ml 30 minuter
4 ml 40 minuter
10 ml 80 minuter

Alternativt kan vivnadslimkomponenterna tinas upp och vérmas i en inkubator mellan
33 °C och 37 °C. Upptinings- och uppvarmningstider i inkubator indikeras i tabell 4
nedan. Tiderna géller f6r produkter 1 aluminiumklédda plastpésar.

Tabell 4: Upptinings- och uppvirmningstider i inkubator vid 33 °C till maximalt 37 °C




. ) Upptinings- och uppvarmningstider i inkubator
Forpackningsstorlek . L. . .
(Produkt i aluminiumklédda plastpasar)
2 ml 40 minuter
4 ml 85 minuter
10 ml 105 minuter
Obs! Tina inte upp produkten genom att halla den i handen.

Tina inte upp och vdrm inte produkten 1 mikrovagsugn.
Upptinad produkt far inte placeras i kylskap eller frysas igen.

Efter snabbtining (upptining vid en temperatur pa 33 — 37 °C) ar Artiss hallbart vid 33 —
37 °C i maximalt 4 timmar.

For att underlitta optimal blandning av de tva l6sningarna ska de tva limkomponenterna
virmas i 33 — 37 °C omedelbart fore anvéindning. (Temperaturen pa 37 °C féar ddremot
inte 6verskridas!)

Protein- och trombinldsningarna ska vara klara eller ndgot opalescenta. Anvand inte
16sningar som &dr grumliga eller har utfallningar. Tinade produkter ska inspekteras visuellt
for partiklar och missfargningar fére administrering, eller for nagon annan variation 1
utseendet. Om nagot av detta kan observeras, skall I6sningen kasseras.

Den tinade proteinldsningen till vdvnadslim ska vara en ndgot trogflytande vétska. Om
16sningens konsistens dr en stelnad gel, formodas den ha denaturerats (t.ex. pa grund av
avbrott i fryskedjan eller 6verhettning vid uppvirmning). I sddana fall fir Artiss inte
anvéndas.

Tinade, o6ppnade pésar kan forvaras upp till 14 dagar i1 kontrollerad rumstemperatur (inte
over +25°C). Om Artiss inte anviands inom 14 dagar, maste den kasseras.

Sprutans skyddslock ska inte avldgsnas forran upptiningen dr klar och munstycket ér redo
att séttas fast. Anvénd inte ARTISS om det inte &r fullstandigt upptinat och uppvarmt (i
vatskeform).

For ytterligare beredningsinstruktioner prata med ansvarig skoterska eller ldkare.
ADMINISTRERING

Fore applicering maste tvikammarsprutan med proteinlosning till vivnadslim och
trombinlosning kopplas samman med ett munstycke och en applikationskanyl som
tillhandahalls i medf6ljande tillbehdrssats. Den gemensamma kolven till sprutan med
dubbla kamrar ser till att en jamn volym matas genom munstycket innan det blandas i
applikationskanylen och sprutas ut.

Bruksanvisningar




Sakerhetssparr
\
=SS Spruta med dubbla kamrar

/

Appliceringskanyl

Koppla samman spetsarna pa sprutan med dubbla kamrar med munstycket och se till
att det sitter fast ordentligt. Se till att munstycket sitter fast ordentligt genom att fasta
sdkerhetssparren till sprutan med dubbla kamrar. Om sédkerhetssparren brister,
anvind reservmunstycket. Aven om det inte finns ndgot reservmunstycke kan
enheten fortfarande anvéndas, men det maste kontrolleras att kopplingen &r séker for
att forhindra risk for lackage.

Satt en applikationskanyl pd munstycket.

Tryck inte ut luften som finns i munstycket eller applikationskanylen férrdn du
paborjar applicering. Da kan kanylens 6ppning tappas till.

Tryck ut och kassera de forsta dropparna fran applikationskanylen omedelbart fore
anvindning for att sikerstilla att produkten har blandats ordentligt.

Applicera den blandade protein-/trombinldsningen pd mottagarytan eller pa ytorna
som ska tdtas.

Om appliceringen av fibrinkomponenten avbryts, finns det risk att kanylen tépps till.
Byt ut applikationskanylen med en ny strax innan appliceringen aterupptas. Om
Oppningen till munstycket har téppts till, anvénd reservmunstycket som medfoljer
forpackningen.

Applicering dr ockséd mojlig med andra tillbehdr som tillhandahalls av BAXTER som dr
sérskilt anpassade for t.ex. minimal invasiv kirurgi, applicering pa stora omraden eller
omraden som &r svéra att komma &t. Nér dessa appliceringsenheter anvinds, f6lj
bruksanvisningarna noggrant.



Applicering genom sprayning

Vid applicering av Artiss med hjdlp av ett sprayset, var noga med att anvénda ett tryck

och ett avstdnd fran vavnaden som ligger inom det intervall som rekommenderas av
tillverkaren enligt f6ljande:

Rekommenderat tryck, avstind och anordning for sprayning av Artiss

Sprayset som Applikatorspetsar | Tryckregulator Rekorrclmendoerat Rekommenderat
ska anviindas som ska som ska avstand fran spraytryck
anvindas anvindas malvivnaden
Oppet | Tisseel/Artiss e
kirulzgisk | sprayset inte tilldimpligt EasySpray
ingrepp B 1,5-2,0 bar
pa Tisseel/Artiss . T 10—15cm (21,5-28,5 psi)
subkutan | sprayset 10-pack inte tilldmpligt EasySpray
vivnad

Niér Artiss spravas pa ska forindringar i blodtryck, puls, syreméttnad och sluttidal

CO:2 overvakas med tanke pa risken for luft- eller gasembolism (se

avsnitt 4.2 och 4.4).

Kassering

Ej anvént ldkemedel och avfall skall hanteras enligt gdllande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Baxter Medical AB

Box 63

164 94 Kista

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

25732

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkénnandet: 24 April 2009

Datum f6r den senaste fornyelsen: 23 December 2013

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2019-02-21
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