PŘÍBALOVÁ INFORMACE: INFORMACE PRO UŽIVATELE 

CYMEVENE  

prášek pro přípravu infuzního roztoku

Přečtěte si pozorně celou příbalovou informaci dříve, než začnete tento přípravek užívat.
· Ponechte si příbalovou informaci pro případ, že si ji budete potřebovat přečíst znovu.

· Máte-li jakékoli další otázky, zeptejte se svého lékaře nebo lékárníka.

· Tento přípravek byl předepsán Vám. Nedávejte jej žádné další osobě. Mohl by jí ublížit, a to i tehdy, má-li stejné příznaky jako Vy.
· Pokud se kterýkoli z nežádoucích účinků vyskytne v závažné míře, nebo pokud si všimnete jakýchkoli nežádoucích účinků, které nejsou uvedeny v této příbalové informaci, prosím, sdělte to svému lékaři nebo lékárníkovi.
V příbalové informaci naleznete:

1. Co je přípravek Cymevene a k čemu se používá

2. Čemu musíte věnovat pozornost, než začnete přípravek Cymevene užívat

3. Jak se přípravek Cymevene užívá

4. Možné nežádoucí účinky

5. Jak přípravek Cymevene uchovávat

6. Další informace

1. 
CO JE PŘÍPRAVEK CYMEVENE A K ČEMU SE POUŽÍVÁ
Přípravek Cymevene je určen k prevenci a léčbě cytomegalovirového onemocnění ohrožujícího zrak nebo život u pacientů nedostatečnou funkcí imunitního systému, včetně pacientů se syndromem získaného imunodeficitu (AIDS) a u pacientů se záměrně potlačenou funkcí imunitního systému, např. po transplantaci orgánů.

Cytomegalovirus (CMV) je virus, který může infikovat jakoukoli část organismu včetně sítnice v oku, kde vyvolává zánět (tzv. CMV retinitidu) a způsobuje problémy se zrakem. 

Ganciklovir, účinná látka obsažená v přípravku Cymevene, má protivirové účinky, tj. brání množení viru a napadání zdravých buněk. U pacientů se sníženou funkcí imunitního systému je možné pomocí přípravku Cymevene předejít CMV infekci nebo zpomalit průběh CMV retinitidy. 
2. 
ČEMU MUSÍTE VĚNOVAT POZORNOST, NEŽ ZAČNETE PŘÍPRAVEK CYMEVENE UŽÍVAT 

Neužívejte přípravek Cymevene
-
jestliže jste alergický/á (přecitlivělý/á) na léčivou látku ganciklovir, aciklovir, valaciklovir, valganciklovir 

-
jestliže jste těhotná nebo kojíte.
Zvláštní opatrnosti při použití přípravku Cymevene je zapotřebí

· pokud máte snížený počet bílých krvinek, červených krvinek nebo krevních destiček v krvi. Tato skutečnost se zjistí z krevních testů, které nařídí Váš lékař, a potom Vám může upravit dávku přípravku Cymevene 

· pokud jste v současné době léčen/a radioterapií nebo pokud jste ji podstoupil/a nedávno 
· pokud máte problémy s ledvinami

· u mužů i žen v plodném věku, kteří musí během léčby užívat účinnou antikoncepci, protože přípravek Cymevene může vážně poškodit nenarozené dítě

· u dětí, kde musí léčbu důkladně zvážit lékař.
Vzájemné působení s dalšími léčivými přípravky
Účinky Cymevene a dalších současně užívaných léků se mohou navzájem ovlivňovat.  Prosím informujte svého lékaře nebo lékárníka o všech lécích, které užíváte nebo jste užíval(a) v nedávné době, nebo které podáváte dítěti, a to i o lécích, které jsou dostupné bez lékařského předpisu. 
Užívání přípravku Cymevene v kombinaci s níže uvedenými léky může zvyšovat četnost výskytu a závažnost nežádoucích účinků. 

· imipenem-cilastatin: Při užívání tohoto antibiotika spolu s přípravkem Cymevene je vyšší riziko záchvatů. 
· trimetoprim (v kombinaci nebo bez kombinace se sulfonamidy), pentamidin, flucytosin, amfotericin B a dapson, které se užívají při léčbě infekcí, a dále adriamycin, vinkristin, vinblastin a hydroxyurea, které se užívají v léčbě nádorových onemocnění: všechny tyto léky v kombinaci s přípravkem Cymevene mohou zvýšit riziko nežádoucích účinků, které postihují krev, kůži, trávicí systém a rozmnožovací systém
· zidovudin, zalcitabin nebo jiné léky užívané v léčbě HIV: v kombinaci s přípravkem Cymevene zvyšují riziko nežádoucích účinků, které postihují krev, zejména ve smyslu snížení počtu různých typů bílých krvinek. Při současném užívání zalcitabinu a gancikloviru je zvýšené riziko brnění končetin nebo pocitu slabosti v nohou.  

· didanosin: při užívání v kombinaci s přípravkem Cymebene může být zapotřebí snížit dávku didanosinu.
· probenecid: užívá se při léčbě dny a může zvyšovat hladinu gancikloviru v krvi, proto může lékař snížit dávkování.

· mykofenolát mofetil: užívá se u pacientů po transplantacích různých orgánů a může zvyšovat hladinu gancikloviru v krvi; proto může lékař snížit dávkování. 

· ostatní léky: pokud užíváte nějaké jiné léky, zejména léky ovlivňující činnost ledvin nebo krvetvorbu, bude lékař pečlivě sledovat Váš zdravotní stav. 

Těhotenství a kojení
Poraďte se se svým lékařem nebo lékárníkem dříve, než začnete užívat jakýkoliv lék.

Přípravek Cymevene nesmí užívat těhotné ani kojící ženy. Účinná látka, ganciklovir, je považována za potenciální teratogen a karcinogen (může způsobit vznik vrozených vývojových vad a defektů a vznik nádorového onemocnění) a při kojení může přecházet do mateřského mléka. 

Ženy i muži v plodném věku musí v průběhu léčby přípravkem Cymevene užívat účinnou antikoncepci. Mužům se doporučuje používat kondom ještě nejméně 90 dní po ukončení léčby. 
Řízení dopravních prostředků a obsluha strojů

U pacientů léčených přípravkem Cymevene se mohou vyskytnout křeče, závratě, tendence upadat do spánku, špatná koordinace pohybů (ataxie), zmatenost anebo kóma. V případě výskytu těchto nežádoucích účinků mohou být ovlivněny činnosti vyžadující pozornost, včetně schopnosti řídit motorová vozidla a obsluhovat stroje. 

3. 
JAK SE PŘÍPRAVEK CYMEVENE UŽÍVÁ

Přípravek se vždy užívá přesně podle pokynů lékaře. Lékař ověří, zda byl roztok pro infuzi správně připraven. 
· roztok přípravku Cymevene obvykle podává lékař nebo zdravotní sestra infuzí přímo do žíly. Infuze trvá obvykle nejméně jednu hodinu.

· úvodní dávka je obvykle 5 mg/kg tělesné hmotnosti. Dávka se podává každých 12 hodin po dobu 7–21 dní. 

· po uplynutí této doby může být nadále aplikována stejná dávka jednou denně každý den v týdnu, nebo je podáváno 6 mg/kg tělesné hmotnosti pacienta jednou denně pět dní v týdnu.

· pokud máte sníženou funkci ledvin, může Váš lékař zvolit jiné dávkování.

· může být zapotřebí pravidelně kontrolovat Vaši krev, aby bylo možné vyhodnotit účinnost léčby.

· předávkování není pravděpodobné. V případě potřeby kontaktujte svého lékaře, lékárníka nebo nejbližší nemocnici.   

4. 
MOŽNÉ NEŽÁDOUCÍ ÚČINKY

Podobně jako všechny léky, může mít i přípravek Cymevene nežádoucí účinky, které se ale nemusí vyskytnout u každého. 
Cymevene může zapříčinit pokles počtu bílých krvinek (tzv. neutropenii) v krvi. Znamená to, že jste náchylnější k infekcím a Váš organismus s infekcí hůře bojuje. Je to důležité zejména pokud již máte poruchu funkce kostní dřeně, např. z důvodu ozařování nebo užívání léků s negativním vlivem na kostní dřeň nebo z důvodu reakce na jiné léky. Nejčastějšími příznaky neutropenie jsou: infekce dásní, krku, horních dýchacích cest a v závažném případě sepse (infekce krve). 

Přípravek Cymevene může také potlačovat tvorbu krevních destiček, které jsou důležité v procesu srážení krve. Jejich nedostatek znamená zvýšené riziko vzniku modřin a krvácení. Pokud zpozorujete tyto příznaky, vyhledejte ihned lékaře. 

U některých pacientů léčených přípravkem Cymevene se může vyskytnout anémie, což je snížení počtu červených krvinek. Příznakem anémie může být nedostatek energie a zadýchávání při tělesné námaze. 

Byly hlášeny i jiné choroby krve, např. snížená schopnost kostní dřeně tvořit nové krvinky, a proto Vám lékař bude často kontrolovat krevní obraz, aby zjistil, jak Cymevene působí na Vaši krev a případně Vám předepíše další léky.

Přípravek má také škodlivý vliv na reprodukční systém. U mužů snižuje počet spermií ve spermatu a může dojít až k naprosté a nevratné ztrátě rozmnožovací schopnosti. U žen snižuje schopnost početí a pokud dojde k otěhotnění během léčby, může mít dítě vrozenou vývojovou vadu. 

V souvislosti s přípravkem Cymevene byly hlášeny následující nežádoucí účinky. Některé z nich však mohou být také důsledkem probíhajícího onemocnění.

	Celkové účinky:
	Zvětšení břicha a bolest v horní části žaludku, nedostatek energie, bolest na hrudi, horečka, bolest hlavy, neklid, slabost, strnulost, bolest, hubnutí, afta v ústech (kvasinková infekce úst). Vypadávání vlasů, suchá kůže, kožní reakce (zánět, zrudnutí, vznik puchýřů), svědění, vyrážka, noční pocení. Závažné alergické reakce (v případě vyrážky, náhlého otoku rukou, nohou, kotníků, obličeje, rtů, úst nebo hrdla, který může způsobit obtížné polykání nebo dýchání, řekněte to ihned svému lékaři)  

	
	

	Účinky na trávicí systém:
	Ztráta chuti k jídlu, obtížné polykání, bolest břicha, zácpa, průjem, pálení žáhy, nadýmání, vřídky v ústech, nevolnost, zvracení, zánět slinivky břišní (je příčinou závažné bolesti břicha, která přechází do zad). 

	
	

	Účinky na dýchací systém:
	Kašel, obtížné dýchání.

	
	

	Účinky na nervový systém:
	Abnormální myšlení, poruchy mysli včetně ztráty kontaktu s realitou, neklid, úzkost, deprese, zmatenost, závrať, změny kožního vnímání (zvýšená citlivost nebo znecitlivění), nespavost, pocity pálení/brnění v prstech, záchvaty, nekontrolovatelné chvění nebo třes.

	
	

	Účinky na oběhový systém:
	Nízký krevní tlak, nepravidelný tep srdce.

	
	

	Účinky na játra:
	Abnormální jaterní funkce, porucha hladin jaterních enzymů (látky, které jsou přítomny v krvi a mohou vypovídat o onemocnění žloutenkou).

	
	

	Účinky na smyslový systém:
	Poruchy zraku, zánět spojivek (otok oka někdy spojený s infekcí), ohluchnutí, bolest oka nebo ucha, plovoucí zákaly v oku, odchlipování sítnice (může způsobit ztrátu zraku), poruchy vnímání chuti. 

	
	

	Účinky na vylučovací systém:
	Porucha funkce ledvin, selhání ledvin (zapříčiňuje poruchy nebo zastavení tvorby moči), infekce močových cest, krev v moči.  

	
	

	Účinky na pohybový systém:
	Bolest kloubů, bolest zad, bolest svalů, křeče ve svalech. 


Pokud se kterýkoli z nežádoucích účinků vyskytne v závažné míře, nebo pokud si všimnete jakýchkoli nežádoucích účinků, které nejsou uvedeny v této příbalové informaci, prosím, sdělte to svému lékaři nebo lékárníkovi.

5. 
JAK PŘÍPRAVEK CYMEVENE UCHOVÁVAT

Uchovávejte mimo dosah a dohled dětí.

Uchovávejte při teplotě 15 – 25 ºC.

Přípravek  nepoužívejte po uplynutí doby použitelnosti, uvedené na krabičce za “Použitelné do:”. Doba použitelnosti se vztahuje k poslednímu dni uvedeného měsíce.

6. 
DALŠÍ INFORMACE

Co přípravek Cymevene obsahuje

· Léčivou látkou je ganciklovir.
· Přípravek neobsahuje žádné pomocné látky.
Jak přípravek Cymevene vypadá a co obsahuje toto balení

Injekční lahvička obsahuje bílý nebo téměř bílý prášek pro přípravu infuzního roztoku
Velikost  balení:  1 injekční lahvička (1 x 500 mg)

Držitel rozhodnutí o registraci a výrobce

Roche s.r.o., Praha, Česká republika
Tato příbalová informace byla naposledy schválena:
5.12. 2007
INFORMACE PRO ZDRAVOTNICKÉ PRACOVNÍKY

Tato  informace je určena pro zdravotnické pracovníky. Poskytuje základní informace týkající se přípravy infuzního roztoku přípravku Cymevene. Další informace o přípravku získáte z platného Souhrnu údajů o přípravku Cymevene a na adrese firmy Roche s.r.o.: Dukelských hrdinů 52, 170 00 Praha 7, tel. 220 382 111, fax. 220 382 138.
Název přípravku

 CYMEVENE
Výrobce
Roche s.r.o., Praha, Česká republika

Kvalitativní a kvantitativní složení
Ganciclovirum natricum 546 mg odpovídá 500 mg ganciclovirum.

Léková forma
Prášek pro přípravu infuzního roztoku..

Popis přípravku: bílý nebo téměř bílý lyofilizát bez zápachu.

Terapeutické indikace
Přípravek Cymevene je indikován pro prevenci a léčbu cytomegalovirového onemocnění (CMV) ohrožujícího život nebo zrak u imunodeficientních pacientů a k prevenci cytomegalovirového onemocnění (CMV) u pacientů pro transplantaci orgánů.
 Dávkování a způsob podání

Upozornění:

Léčba přípravkem Cymevene může být prováděna pouze pod dohledem lékaře se zkušeností v léčbě stavů uvedených v oddíle Indikace. Dehydratované pacienty je nutné před zahájením léčby přípravkem Cymevene rehydratovat.

Standardní dávkování pro léčbu CMV onemocnění
Indukční terapie: u pacientů s normální funkcí ledvin 5 mg/kg podaných každých 12 hodin (10 mg/kg/den)  v intravenózní jednohodinové infuzi, po dobu 14 až 21 dnů.

	Tělesná hmotnost

[kg]
	Ganciklovir 

[mg na jednotlivou dávku]
	Nosný roztok 

(c = 50 mg/ml) 

na jednotlivou dávku [ml]
	Denní dávka

= 2 x 1 jednotlivá dávka po 12 hodinách [mg]

	    1
	   5
	  0,1
	   10

	  50
	250
	  5,0
	  500

	  60
	300
	  6,0
	  600

	  70
	350
	  7,0
	  700

	  80
	400
	  8,0
	  800

	  90
	450
	  9,0
	  900

	100
	500
	10,0
	1000


Udržovací terapie: U pacientů, u kterých nelze čekat zlepšení imunitního stavu a kteří jsou tím pádem ohroženi recidivou CMV onemocnění, se doporučuje v rámci udržovací léčby následující dávkování: 5mg/kg v jednohodinové intravenózní infuzi jednou denně, 7 dní  v týdnu nebo 6 mg/kg jednou  denně, 5 dní v týdnu, což umožňuje volný víkend.

Standardní dávkování pro prevenci CMV onemocnění u pacientů po transplantaci orgánů
Indukční terapie: u pacientů s normální funkcí ledvin 5 mg/kg podaných každých 12 hodin (10 mg/kg/den)  v intravenózní jednohodinové infuzi, po dobu 7 až 14  dnů.

Udržovací terapie: 6mg/kg v jednohodinové intravenózní infuzi jednou denně, 5 dní  v týdnu,  nebo 5 mg/kg jednou  denně, 7 dní v týdnu.

Zvláštní pokyny pro dávkování

a)  Pacienti se zhoršenou funkcí ledvin: Dávku přípravku Cymevene  je třeba upravit  dle následující tabulky.

Clearance kreatininu lze vypočítat z hodnot  sérového kreatininu podle  následujícího vzorce:

U mužů =

(140 - věk[roky]) x (tělesná hmotnost [kg])

(72) x  (0,011 x kreatinin v séru [mmol/l])

U žen =  0,85 x hodnota pro muže

	CrCl 
	Počáteční dávka
	Udržovací dávka

	 >70
	5,0 mg/kg po 12 h
	5 mg/kg /den

	50-69
	2,5 mg/kg po 12 h
	2,5 mg/kg/den

	25-49
	2,5 mg/kg po 24 h
	1,25 mg/kg/den

	10-24
	1,25 mg/kg po 24 h
	0,625 mg/kg/den

	<10
	1,25 mg/kg 3x týdně  

Po hemodialýze
	0,625 mg/kg 3xtýdně

po hemodialýze


Protože u pacientů  s  poruchou funkce ledvin je doporučeno modifikovat dávkování přípravku Cymevene, je nutno pečlivě sledovat hodnoty kreatininu v séru  a clearance kreatininu. Při léčbě dialýzou klesá koncentrace Cymevene v plasmě o cca  50 %. 

Při léčbě přípravkem Cymevene doporučujeme nepřekračovat jednotlivou dávku ani nezkracovat dávkovací intervaly.

b). U pacientů s leukopenií, těžkou neutropenií, anémií a trombocytopenií:  U pacientů léčených ganciclovirem byly zaznamenány případy závažné leukopenie, neutropenie, anémie, trombocytopenie, útlumu kostní dřeně a aplastické anémie. Léčba by neměla být zahajována, pokud je absolutní počet neutrofilů nižší než 500 buněk/μl, nebo počet krevních destiček je nižší než 25 000/ μl, nebo je zaznamenán pokles hodnot hemoglobinu pod 8 g/dl. 
c) Použití u starších pacientů: Protože starší lidé mají často  sníženou funkci ledvin, přípravek Cymevene  by měl být  podáván starším  pacientům s uvážením aktuálního stavu funkce jejich ledvin (viz tabulka výše).

d) Použití u dětí: Bezpečnost a účinnost gancikloviru v pediatrii dosud nebyly stanoveny, včetně jeho použití k terapii vrozených nebo neonatálních CMV infekcí. Podávání  Cymevene dětem vyžaduje extrémní péči z důvodu možné dlouhodobé karcinogenity a reprodukční toxicity. Přínos léčby by měl převážit její možná rizika.
Způsob přípravy roztoku přípravku Cymevene 

1. Injikovat 10 ml sterilní vody pro injekce do lahvičky s lyofilizovaným  přípravkem Cymevene. Nepoužívat bakteriostatickou vodu pro injekce obsahující parabeny, protože tyto látky nejsou kompatibilní se sterilní lyofilizovanou substancí přípravku Cymevene  a mohou způsobit její precipitaci.

2. Lahvičku protřepávat do úplného rozpuštění substance.

3.Přesvědčte se, že lahvička neobsahuje žádnou sraženinu dříve, než budete připravovat přísady.

4. Připravený roztok v lahvičce by měl být použit pro přípravu infuze bezprostředně po rozpuštění a je stabilní při pokojové teplotě po dobu  12 hodin. Roztok by po tuto dobu neměl být uchováván v lednici.

Příprava a podání infuzního roztoku

Vhodnou dávku, určenou na základě hmotnosti pacienta, vyjměte z  lahvičky přípravku Cymevene  (koncentrace 50 mg/ml) a přidejte do odpovídajícího infuzního roztoku. Fyzikálně a chemicky kompatibilními jsou: normální fyziologický roztok, 5% glukóza ve vodě, Ringer nebo Ringer laktát. Nedoporučují se infuze s  koncentrací přípravku nad 10 mg/ml.

Nedoporučuje se mísit přípravek s jinými intravenózními  produkty.

Protože roztok přípravku Cymevene se nepřipravuje v bakteriostaticky upravené sterilní vodě, infuzní roztok musí být použit co nejdříve, nejpozději však do 24 hodin po rozpuštění, pro  snížení rizika bakteriální kontaminace roztoku.
Infuzní roztok se skladuje v lednici. Nedoporučuje se zmrazování.

Připravený infuzní roztok se podává nitrožilně kontinuální infuzí trvající 1 hodinu.

Kvůli svému vysoce alkalickému pH (cca. 11) může způsobovat zánět žil a bolesti v místě aplikace, a proto se doporučuje podávat přípravek do žil s větším průměrem, případně při podání do menších žil přiměřeně zpomalit rychlost infuze.

Upozornění !

Nepodávejte v rychlé nebo bolusové intravenózní injekci! Toxicita přípravku Cymevene  se může zvýšit jako následek nadměrných plazmatických hladin.

Intramuskulární nebo subkutánní injekce mohou  vést k těžké iritaci tkání v důsledku vysokého pH (11)  roztoku gancikloviru.

Doporučené dávkování, jeho frekvence a rychlost infuze by neměly být překročeny.

Datum poslední revize:
5.12. 2007
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