Загальний опис профілю безпеки препарату. Еноксапарин натрію вивчали у більш ніж 

15000 пацієнтів, які отримували еноксапарин натрію у рамках клінічних досліджень. Серед них було 1776 випадків застосування препарату для профілактики тромбозу глибоких вен після ортопедичних оперативних втручань або оперативних втручань на органах черевної порожнини у пацієнтів з підвищеним ризиком тромбоемболічних ускладнень, 1169 випадків застосування препарату для профілактики тромбозу глибоких вен у пацієнтів з гострими терапевтичними захворюваннями та дуже обмеженою рухливістю, 559 випадків застосування препарату для лікування тромбозу глибоких вен з тромбоемболією легеневої артерії або без неї, 1578 випадків застосування препарату для лікування нестабільної стенокардії та інфаркту міокарда без зубця Q і 10 176 випадків застосування препарату для лікування гострого інфаркту міокарда з підйомом сегмента ST.
Схеми застосування еноксапарину натрію у цих клінічних дослідженнях були різними залежно від показань. Доза еноксапарину натрію для профілактики тромбозу глибоких вен після оперативних втручань або у пацієнтів з гострими терапевтичними захворюваннями та дуже обмеженою рухливістю становила 4000 МО (40 мг) п/ш один раз на добу. Для лікування тромбозу глибоких вен з тромбоемболією легеневої артерії або без неї пацієнти отримували еноксапарин натрію або у дозі 100 МО/кг (1 мг/кг) п/ш кожні   12 годин, або у дозі 150 МО/кг (1,5 мг/кг) п/ш один раз на добу. У клінічних дослідженнях, в яких препарат застосовували для лікування нестабільної стенокардії та інфаркту міокарда без зубця Q, дози становили 100 МО/кг (1 мг/кг) п/ш кожні 12 годин, а у клінічному дослідженні, в якому препарат застосовували для лікування гострого інфаркту міокарда з підйомом сегмента ST, схема застосування еноксапарину натрію включала введення 3000 МО (30 мг) в/в болюсно з наступним введенням препарату у дозі 100 МО/кг (1 мг/кг) п/ш кожні 12 годин. 
У клінічних дослідженнях небажаними реакціями, про які повідомляли найчастіше, були геморагічні явища, тромбоцитопенія і тромбоцитоз (див. розділ «Особливості застосування» та «Опис окремих небажаних реакцій» нижче).
Табличний перелік побічних реакцій. Інші побічні реакції, що спостерігались у клінічних дослідженнях і про які повідомляли у період післяреєстраційного застосування препарату (* вказує на побічні реакції в період післяреєстраційного застосування препарату), докладно описані нижче. 

Частота визначалася таким чином: дуже часто (≥ 1/10); часто (від ≥ 1/100 до < 1/10); нечасто (від ≥ 1/1000 до < 1/100), рідко (від ≥ 1/10000 до < 1/1000), дуже рідко (< 1/10000); частота невідома (не можна оцінити за наявними даними). У межах кожної категорії «Система-Орган-Клас» побічні реакції зазначені у порядку зменшення ступеня їхньої серйозності.

З боку крові та лімфатичної системи.

Часто: геморагічні явища, геморагічна анемія*, тромбоцитопенія, тромбоцитоз.

Рідко: еозинофілія*.

Рідко: випадки імуноалергічної тромбоцитопенії з тромбозом; у деяких із цих випадків тромбоз був ускладнений інфарктом органів або ішемією кінцівок (див. розділ «Особливості застосування»).

З боку імунної системи.

Часто: алергічна реакція.

Рідко: анафілактичні/анафілактоїдні реакції, в тому числі шок*.

З боку нервової системи.

Часто: головний біль*.

З боку судин.

Рідко: спінальна гематома* (або нейроаксіальна гематома). Ці реакції призводили до неврологічних розладів різного ступеня тяжкості, в тому числі до тривалого або необоротного паралічу (див. розділ «Особливості застосування»).

Гепатобіліарні розлади.

Дуже часто: підвищення рівнів печінкових ферментів (головним чином рівнів трансаміназ більш ніж у 3 рази вище від верхньої межі норми).

Нечасто: гепатоцелюлярне ураження печінки*. 

Рідко: холестатичне ураження печінки*.

З боку шкіри та підшкірної клітковини.

Часто: кропив’янка, свербіж, еритема.


Нечасто: бульозний дерматит.

Рідко: алопеція*, шкірний васкуліт*, некроз шкіри*, який виникає, як правило, у місці ін’єкції (цим явищам зазвичай передує пурпура або еритематозні бляшки, інфільтровані та болісні). Вузлики у місці ін’єкції* (запальні вузлики, які являли собою некістозні «кишені» еноксапарину). Вони розсмоктуються через кілька днів та не вимагають відміни препарату.

Частота невідома: гострий генералізований екзантематозний пустульоз (ГГЕП).
З боку опорно-рухового апарату, сполучної тканини та кісток.

Рідко: остеопороз* після тривалої терапії (протягом більше 3 місяців).

Загальні розлади та реакції у місці введення препарату.

Часто: гематома у місці ін’єкції, біль у місці ін’єкції, інша реакція у місці ін’єкції (наприклад набряк, крововилив, гіперчутливість, запалення, об’ємне утворення, біль або інші реакції). 

Нечасто: місцеве подразнення, некроз шкіри у місці ін’єкції.

Зміни за результатами обстежень.

Рідко: гіперкаліємія* (див. розділи «Особливості застосування» і «Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій»).

Опис окремих небажаних реакцій.
Геморагічні явища. Спостерігалися серйозні геморагічні явища, які були зареєстровані не більш ніж у 4,2 % пацієнтів (хірургічних пацієнтів). Деякі з цих випадків були летальними. У хірургічних пацієнтів геморагічні ускладнення розцінювалися як серйозні у таких випадках:  якщо геморагічне явище зумовлювало значущу клінічну подію або якщо воно супроводжувалося зниженням рівня гемоглобіну ≥ 2 г/дл чи вимагало переливання 2 або більше стандартних одиниць препаратів крові. Ретроперитонеальні та внутрішньочерепні крововиливи завжди розцінювались як серйозні. 

Як і при застосуванні інших антикоагулянтів, можуть виникати геморагічні явища при наявності супутніх факторів ризику, таких як: органічні ураження, для яких існує імовірність виникнення кровотечі, інвазивні процедури або супутнє застосування лікарських засобів, що впливають на гемостаз (див. розділи «Особливості застосування» та «Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій»).

Таблиця 3

	Система-Орган-Клас
	Профілактика у хірургічних пацієнтів
	Профілактика у терапевтичних пацієнтів
	Лікування у пацієнтів із ТГВ з ТЕЛА або без неї
	Лікування у пацієнтів із нестабільною стенокардією та ІМ без зубця Q
	Лікування у пацієнтів із гострим STEMI


	З боку крові та лімфатич-ної системи
	Дуже часто: геморагічні явищаα
Рідко: ретроперито-неальний крововилив
	Часто:

геморагічні явищаα 
	Дуже часто:

геморагічні явищаα
Нечасто:

внутрішньо-черепний крововилив, ретроперито-неальний крововилив
	Часто: геморагічні явищаα
Рідко: ретроперито-неальний крововилив
	Часто: геморагічні явищаα
Нечасто: внутрішньо-черепний крововилив, ретроперито-неальний крововилив


α Такі як гематома, екхімоз (окрім того, який спостерігається у місці ін’єкції), гематома рани, гематурія, носова кровотеча і шлунково‑кишкова кровотеча.

                                          Тромбоцитопенія та тромбоцитоз

                                                                                                                                                    Таблиця 4
	Система-Орган-Клас
	Профілак-тика у хірургіч-них пацієнтів
	Профілакти-ка у терапевтич-них пацієнтів
	Лікування у пацієнтів із ТГВ з ТЕЛА або без неї
	Лікування у пацієнтів із нестабільною стенокардією та ІМ без зубця Q
	Лікування у пацієнтів із гострим STEMI

	З боку крові та лімфатич-ної системи
	Дуже часто: тромбо-цитозβ
Часто: тромбо-цитопенія
	Нечасто: тромбоцито-пенія

	Дуже часто:    тромбоцитоз β
Часто: тромбоцито-пенія
	Нечасто: тромбоцито-пенія
	Часто:  тромбоцитозβ тромбоцитопенія

Дуже рідко:

імуноалергічна тромбоцитопенія


β Збільшення вмісту тромбоцитів > 400 Г/л.
Пацієнти дитячого віку. Безпека та ефективність застосування еноксапарину натрію дітям на даний час не вивчені (див. розділ «Спосіб застосування та дози»).

Внутрішньовенне введення спирту бензилового пов’язане з серйозними побічними реакціями та летальним наслідком новонароджених («Гаспінг-синдром») (див. розділ «Протипоказання»). 
Спирт бензиловий також може спричиняти токсичні реакції у немовлят та дітей віком до 3 років через підвищений ризик накопичення (див. розділ «Особливості застосування»).
Повідомлення про побічні реакції після реєстрації лікарського засобу має важливе значення. Це дає змогу проводити моніторинг співвідношення користь/ризик при застосуванні цього лікарського засобу. Медичним та фармацевтичним працівникам, а також пацієнтам або їх законним представникам слід повідомляти про усі випадки підозрюваних побічних реакцій та відсутності ефективності лікарського засобу через автоматизовану інформаційну систему з фармаконагляду за посиланням: https://aisf.dec.gov.ua.
