I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

Cyanokit 2,5 g por oldatos infGziéhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

2,5 g hidroxokobalamin injekcios Uvegenkeént.

100 ml oldobszerrel torténd feloldast kovetden az elkészitett oldat 25 mg hidroxokobalamint tartalmaz
milliliterenként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA
Por oldatos infliziéhoz.

Sotétvoros, kristalyos por.

4, KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Teréapiés javallatok
Ismert vagy gyanithat6 cianidmérgezés kezelése minden életkorban.

A Cyanokit a megfelelé dekontaminacios és szupportiv intézkedésekkel egyiitt alkalmazandé (lasd
4.4 pont).

4.2  Adagolas és alkalmazéas
Adagolas

Kezdo adag
Felndttek: A Cyanokit kezd6 adagja 5 g (2 x 100 ml).

Gyermekek: Csecsemoktdl serdiilokig (0-18 éves kor) a Cyanokit kezdé adagja
70 mg/testtdmeg-kilogramm, amely nem haladja meg az 5 g-ot.

Testtomeg

kg-ban 5 10 20 30 40 50 60
Kezd6 adag

g-ban 0,35 0,70 1,40 2,10 2,80 3,50 4,20
ml-ben 14 28 56 84 112 140 168

Tovabbi adag

A mérgezés sulyossagatol és a klinikai valasztol fiiggden (1asd 4.4 pont) egy masodik adag
alkalmazhato.

Felndttek: A Cyanokit masodik adagja 5 g (2 x 100 ml).

Gyermekek: Csecsemoktdl serdiilokig (0-18 éves kor) a Cyanokit masodik adagja
70 mg/testtdmeg-kilogramm, amely nem haladja meg az 5 g-ot.



Maximalis dozis

Felndttek: A javasolt maximalis 6sszdodzis 10 g.

Gyermekek: Csecsemoktol serdiilokig (0-18 éves kor) a javasolt maximalis 6sszdozis
140 mg/testtomeg-kilogramm, amely nem haladja meg a 10 g-ot.

Vese- és majkarosodasban szenvedd betegek

Bar vese-, illetve majkarosodasban szenvedd betegek korében eddig nem vizsgaltak a
hidroxokobalamin biztonsagossagat és hatasossagat, a Cyanokit siirg6sségi terapiaként csakis akut,
életveszélyes helyzetekben kerll alkalmazasra, és ezen betegek esetén nem sziikséges a dézis
madositasa.

Az alkalmazas mdadja

A Cyanokit kezdé adagja 15 percen keresztil beadott intravénas infizié forméajaban alkalmazando.

A maésodik adag alkalmazasa soran az infzi6 beadasi ideje 15 perc (rendkivil instabil allapotd
betegek esetében) és 2 6ra kozott valtozhat, a beteg allapotanak megfelelGen.

A gyogyszer alkalmazas el6tti feloldasara vonatkozo utasitasokat 1asd a 6.6 pontban.
4.3 Ellenjavallatok
Nincsenek.

4.4 Kuldnleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

A cianidmérgezés kezelése soran azonnal biztositani kell a 1égutak atjarhatosagat, a megfeleld
oxigenizaciot és hidrataltsagi allapotot, a kardiovaszkularis szupportiv terapiat és a convulsiok
kezelését. Az expozicio utjatol fliggéen dekontaminacids intézkedések sziikségességét is fontolora kell
venni.

A Cyanokit nem helyettesiti az oxigén-terapiat és nem késleltetheti a fenti intézkedések végrehajtasat.

Kezdetben gyakran nem ismert, hogy cianidmérgezésrdl van-e sz6 és a mérgezés milyen mértékii.
Nem all rendelkezésre széles korben elérhetd, megerdsitd gyorsteszt a cianid vérbol torténd
kimutatasara. A kezelésre vonatkozd dontéseket a klinikai kortorténet és/vagy a cianid-intoxikacié
jelei és tiinetei alapjan kell meghozni.

Cianidmérgezéshez zart térben keletkezett tliz fiistjével tortént expozicio, a méreg belélegzése,
lenyelése vagy borrel torténd érintkezése vezethet. A cianidmérgezés forrasa lehet: hidrogén-cianid és
s0i, cianogének — beleértve a cianogén novényeket —, alifas nitrilek vagy hosszua ideig tartd
nitroprusszid-natrium-expozicio.

A cianidmérgezés jelei és tlinetei

A cianidmérgezés gyakori tiinetei kdzé az alabbiak tartoznak: hanyinger, hanyas, fejfajas,
megvaltozott tudatallapot (pl. zavartsdg, dezorientacio), mellkasi szorités, dyspnoe, tachypnoe vagy
hyperpnoe (korai tlinet), bradypnoe vagy apnoe (késdi tiinet), hypertensio (korai tiinet) vagy
hypotensio (késéi tiinet), keringés-0sszeomlas, convulsiok vagy kéma, mydriasis és 8 mmol/I-t
meghalad6 laktatkoncentracio a plazmaban.

Tobb aldozattal jaro esetekben, mint példaul terrorcselekmeény vagy kémiai katasztrofa esetén, a
paniktiinetek, beleértve a tachypnoe-t és a hanyast, a cianidmérgezés korai tiineteinek latszatat




kelthetik. A megvaltozott tudatallapot (zavartsag és dezorientacio) és/vagy a mydriasis valban
cianidmérgezésre utal.

Fustbelégzés

A flstbelégzés aldozatai kdzll nem feltétlendl alakul ki mindenkiben cianidmérgezés, azonban az
égési seriilések, a trauma és egyéb mérgez6 anyagokkal tortént expozicio sulyosbithatjak a klinikai
képet. A Cyanokit alkalmazasa el6tt ajanlott ellendrizni az érintett személynél az alabbiak jelenlétét:
o zart helyen keletkezett tliz fiistjével tértént expozicid

o korom a szdj, az orr és/vagy az oropharynx korl

o megvaltozott tudatéallapot

Ilyen korilmények kdzott a hypotensio és/vagy a 10 mmol/I-t eléré vagy meghaladd
laktatkoncentracio a plazméban (a cianidmérgezés tlineteinél emlitett értéknél magasabb, mivel a
szén-monoxid is hozzajarul a laktat-acidozishoz) erésen valdszintsiti a cianidmérgezést. A fenti jelek
fennallasa esetén a Cyanokit-kezelés megkezdésével nem szabad a plazma laktatkoncentracio
eredményének megérkezéséig varni.

Tulérzékenyséqgi reakciok

Az elénykockézat mérlegelésekor figyelembe kell venni a hidroxokobalaminnal vagy a Biz-vitaminnal
szembeni ismert tulérzékenységet a Cyanokit beadasa el6tt, mivel a hidroxokobalamin-kezelésben
részesiild betegeknél tulérzékenységi reakciok 1éphetnek fel (lasd 4.8 pont).

Vesebetegségek

Hidroxobalaminnal kezelt egészséges 6nkéntesek vizeletében oxalat kristalyokat figyeltek meg. Ismert
vagy feltételezett cianid mérgezést kdvetden hidroxobalaminnal kezelt betegeknél akut tubularis
necrosissal jaro akut veseelégtelenség, vesekarosodas eseteirél és a vizeletben kalcium-oxalat
kristalyok megjelenésérdl szamoltak be. Bizonyos helyzetekben az allapot rendez6désének eléréséhez
hemodializisre volt sziikség (lasd 4.8 pont).

Ezért a Cyanokit beadasa utan eldvigyazatossagbol, a gydgyszer alkalmazésanak megkezdése utan

7 napig a vesemiikodés rendszeres ellendrzése sziikséges (a vér karbamid-nitrogén és a szérum
kreatininszint meghatarozasat is beleértve).

Vérnyomas-emelkedés

A hidroxokobalamin-kezelésben részesiilé betegeknél atmeneti, altalaban tiinetmentes vérnyomas-
emelkedés Iéphet fel. A vérnyomas-emelkedés maximumat az inf(izié beadasanak vége felé figyelték
meg (lasd 4.8 pont).

A vér-cianid kimutatdsara alkalmazott tesztekre gyakorolt hatas

A hidroxokobalamin csokkenti a cianid koncentraciojat a vérben. Bar a vér cianidkoncentracidjanak
meghatarozasa nem kdvetelmény és nem késleltetheti a hidroxokobalaminnal torténd kezelést, a
cianidmérgezés dokumentalasa szempontjabol hasznos lehet. Amennyiben a betegnél a cianidszint
vérbol torténd meghatarozasat tervezik, a vérmintat a Cyanokittel torténd kezelés megkezdése elétt
javasolt levenni.

Az égési sériilések sllyossaganak megallapitasat zavard hatas

Me¢élyvords szine miatt a hidroxokobalamin a bdr vords elszinezddését idézheti eld, és ezaltal
zavarhatja az égési sériilések stilyossaganak megitélését. A borsériilések, az 6déma és a fijdalom
azonban erdsen valdsziniisiti az égést.



A laboratériumi vizsgalatokat zavaro hatas

Mélyvoros szine miatt a hidroxokobalamin zavarhatja laboratériumi paraméterek (pl. Klinikai kémiai,
hematologiai, koagulécids és vizelet paraméterek) meghatérozasat. In vitro vizsgalatok arra utalnak,

hogy az interferencia mértéke és idétartama szamos tényez6tol, mint példaul a hidroxokobalamin

dozisatol, az analizalandd anyagtdl és annak koncentracidjatol, a modszertdl, a mérémiszert6l, a
kobalamin-(111) vegyuletek (beleértve a cianokobalamint) koncentréacidjatol, és részben a mintavétel és
a mérés kozott eltelt idoto] fligg.

Az alabbi tablazat a laboratériumi vizsgalatokkal val6 interferenciat ismerteti. A tablazat in vitro
vizsgalatok és egészséges onkénteseknek tortént 5 g hidroxokobalamin beadésa utani farmakokinetikai
adatok alapjan készilt. Tiz grammos dozis beadasat kovetden az interferencia varhatdan ijabb
24 6raval tovabb tart. A cianidmérgezésben szenved6 betegeknél az interferencia mértéke és

id6tartama az intoxikacio sulyossagatol fiiggden eltérd lehet. A kiilonb6z6 mérémiiszerek jelentdsen
eltér6 eredményeket adhatnak, ezért a laboreredmények leletezése és értelmezése soran
korultekintéssel kell eljarni.

A hidroxokobalamin és a laboratériumi vizsgalatok kézott megfigyelt in vitro interferenciak

Laborparaméter | Interferencia nem Léatszdlagos | Latszélagos Nem megjésolhato*** Az
figyelhetd meg emelkedés* | csokkenés* interferencia
idétartama
5 g-os dozis
utan
Klinikai kémia | Kalcium Kreatinin Alanin-aminotranszferaz | Foszfat 24 6raa
Natrium Ossz- és (ALT) Hugysav bilirubin
Kalium konjugélt Amiléz Aszpartat-aminotraszferaz | kivételével
Klorid bilirubin** (AST) (ami
Urea Trigliceridek Kreatin-kinaz (CK) maximum
Gamma-glutamil-transzferaz | Koleszterin Kreatin-kindz MB 4 nap)
(GGT) Osszfehérje izoenzim (CKMB)
Gliikoz Laktat-dehidrogenaz
Albumin (LDH)
Alkalikus
foszfatdz
Hematoldgia Vorosvértestszam Haemoglobin 12-16 6ra
Hematokrit (Hb)
Atlagos vorosvértest Atlagos
térfogat (MCV) vOrdsvértest
Fehérvérsejtek haemoglobin
Lymphocytak (MCH)
Monocytak Atlagos
Eosinophilek vOrosvértest
Neutrophilek hemoglobin
Thrombocytak koncentracid
(MCHC)
Alvadas Aktivalt parcidlis 24 6ra
thromboplastin id
(@PTT)
Prothrombin id6 (PT)
Quick vagy INR

* Legalabb egy mérémiiszerrel megfigyelt > 10%-0s interferencia
** A diazo-modszer alkalmazasaval latszolagos csdkkenés figyelheté meg

*** Ellentmondd eredmények
Az alkalmazott mérOmiiszerek: ACL Futura (Instrumentation Laboratory), Axsym/Architect (Abbott),
BM Coasys *° (Boehringer Mannheim), CellDyn 3700 (Abbott), Clinitek 500 (Bayer), Cobas
Integra 700, 400 (Roche), Gen-S Coultronics, Hitachi 917, STA® Compact, Vitros 950 (Ortho

Diagnostics)

A hidroxokobalamin zavarhatja a vizelet kolorimetrias vizsgalatanak valamennyi paraméterét. Az ezen
vizsgalatokra kifejtett hatas 5 g-os adag alkalmazasat koveten altalaban 48 Oréig tart, de ennél




hosszabb ideig is fennmaradhat. A kolorimetrias vizeletvizsgalatok eredményeinek kiértékelése soran
fokozott korultekintéssel kell eljarni, amig a chromaturia fennall.

Interferencia a hemodializissel

A hidroxokobalamin sotétvoros szine kdvetkeztében a hemodializalo berendezések leallhatnak, mivel
hibésan ,,vérszivargast” érzékelnek. Erre gondolni kell, mieldtt hidroxokobalaminnal kezelt betegeknél
hemodializist kezdenek.

Eqyittes alkalmazas egyéb cianid antidotumokkal

Az egyéb cianid antidotumok és a Cyanokit egy(ttes alkalmazasanak biztonsagossagat nem
allapitottak meg (lasd 6.2 pont). Amennyiben més cianid antidotum és a Cyanokit egy(ittes
alkalmazésara vonatkozo6 dontés sziletett, a gyogyszereket tilos egyszerre, azonos intravénas kanilon
keresztil beadni (lasd 6.2 pont).

4.5 Gydgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok
Interakcids vizsgalatokat nem végeztek.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

Az éllatokon végzett kisérletek napi expozicié utan teratogén hatast mutattak a teljes organogenezis
sorén (l&sd 5.3 pont). Terhes n6kon torténd alkalmazasra nincs megfelel6 adat a hidroxokobalamin
tekintetében és emberben a potencidlis veszély nem ismert.

Szem el6tt tartva azonban,

- hogy nem szabad kett6nél tobb hidroxokobalamin injekciét alkalmazni,

- a potencialisan életveszélyes allapotot,

- és azt, hogy nem all rendelkezésre kezelési alternativa,

a hidroxokobalamin adhat6 terhes noknek.

A Cyanokit-kezelés alatt fennalld, ismert terhesség esetén, vagy ha a terhesség a Cyanokit-kezelés
utan valik ismertté, az egészségligyi szakembereknek haladéktalanul jelentenie kell a terhesség alatti

expoziciét a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak és/vagy az egészségligyi hatésagoknak, és a
terhességet, valamint annak kimenetelét gondosan figyelemmel kell kvetnie.

Szoptatas

Mivel a hidroxokobalamin potencialisan életveszélyes helyzetekben keriil alkalmazasra, ezért a
szoptatds nem jelent ellenjavallatot. Szoptatott csecsemdkre vonatkozéan nem &llnak rendelkezésre
adatok, ezért a Cyanokit alkalmazésa utan a szoptatéas felfliggesztése javasolt.

Termékenység
Fertilitasi vizsgalatokat nem végeztek (lasd 5.3 pont).
4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Nem értelmezhetd.



4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsdgossagi profil 6sszefoglaldsa

A Klinikai vizsgalatok soran dsszesen 347 vizsgalati alany részesilt hidroxokobalamin-expozicidban.
A 347 vizsgalati alany kdzil 245 betegnél allt fenn a cianid-expozicié gyanUja a hidroxokobalamin
alkalmazésanak ideje alatt. A tobbi 102 vizsgalati személy egészséges dnkéntes volt, aki nem részesult
cianid-expoziciéban a hidroxokobalamin alkalmazésakor.

A mellékhatdsok felsorolasa

A Cyanokit alkalmazasaval kapcsolatban az alabbi mellékhatasokrol szamoltak be. Ezek becsult
gyakorisaga azonban a rendelkezésre all6 adatok korlatozott szama miatt nem adhaté meg.

VérképzOszervi és nyirokrendszeri betegségek és tiinetek

A lymphocytak szazalékos ardnyanak csokkenése.

Immunrendszeri betegségek és tinetek

Allergias reakciok, beleértve az angioneurotikus 6démat, borkititést, urticariat €s pruritust.

Pszichiatriai korképek

Nyugtalansag.

Idegrendszeri betegségek és tiinetek

Memoriazavar, szédilés.

Szembetegségek és szemészeti tiinetek

Duzzanat, irritacid, vorosség.

Szivbetegségek és a szivvel kapcsolatos tiinetek

Ventricularis extrasystolék. Pulzusszdm-emelkedést figyeltek meg cianiddal mérgezett betegeknél.

Erbetegségek és tiinetek

Atmeneti, rendszerint néhany ora elteltével megsziinG vérnyomas-emelkedés, héhullam. A cianiddal
mérgezett betegeknél vérnyomas-csokkenést figyeltek meg.

LégzOrendszeri, mellkasi és mediastinalis betegségek és tiinetek

Pleurdlis folyadékgyulem, dyspnoe, torokszoritas, torokszarazsag, mellkasi diszkomfort.

Emésztérendszeri betegségek és tiinetek

Hasi diszkomfort, dyspepsia, diarrhoea, hanyas, hanyinger, dysphagia.

A bOr és a bor alatti szGvet betegségei és tiinetei

A bér és a nyalkahartyak reverzibilis vOros elszinezédése: a legtobb beteg a Cyanokit beadasa utan
legfeljebb 15 napig fogja tapasztalni.
Foként az arcot és a nyakat érintd pustulds borkitiités, amely tobb hétig eltarthat.



Vese- és hugyuti betegségek és tiinetek

o Akut veseelégtelenség akut tubularis necrosissal, vesekarosodassal, a vizeletben jelenlévé
kalcium-oxalat kristalyokkal (lasd 4.4 pont).

o Chromaturia: minden betegnél tapasztalhato a vizelet s6tétvoros elszinez6dése, ami a beadast
kovetd elsd harom napban meglehetdsen kifejezett. A vizelet elszinezddése a Cyanokit beadésat

kovetden legfeljebb 35 napig tarthat (Iasd 4.4 pont).

Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén fellépd reakciok

Fejfajas, az infuzié beadasanak helyén fellépd reakciok, periférias 6déma.

Laboratériumi és egyéb vizsgalatok eredményei

A Cyanokit a plazma voros elszinezdédését okozhatja, ami latszolagos emelkedést vagy csokkenést
okozhat bizonyos laborparaméterek szintjében (lasd 4.4 pont).

Gyermekek
A hidroxokobalaminnal kezelt gyermekekkel (0-18 éves kor) kapcsolatos korlatozott mennyiségii
adatok a hidroxokobalamin biztonsagossagi profiljat illetéen nem mutattak kiilonbséget felnéttek és

gyermekek kozott.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kiserni. Az egészsegugyi szakembereket kérjik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatdsag részére az V. flggelékben talalhato elérhet6ségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Akar 15 g-os dozis alkalmazasa esetén sem szamoltak be specifikus dozisfiiggd mellékhatasokrol.
Tuladagolas esetén tiineti kezelést kell alkalmazni. A haemodialysis ilyen kértilmények kozott
hatékony lehet, de csak jelent6s hidroxokobalamin-intoxikacid esetén javasolt. Ugyanakkor sotétvords
szine miatt a hidroxokobalamin megzavarhatja a hemodializald berendezések mitkodését (lasd

4.4 pont).

5. FARMAKOLOGIAI TULAIJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterépiés csoport: Antidotumok, ATC-kdd: VO3AB33

Hatdsmechanizmus

A hidroxokobalamin hatasa cianidmérgezésben a vegyiilet cianid-ionokhoz valo erds kotédésén
alapul. Minden egyes hidroxokobalamin molekula egy cianid-iont képes megkdtni a trivalens
kobalt-ionhoz kapcsol6dd hidroxo-ligand szubsztituciojaval, amelynek eredményeként
cianokobalamin képzddik. A cianokobalamin stabil, nem mérgez6 vegyiilet, ami a vizelettel iriil ki.

Hatasossag

Kontrollos hatasossagi vizsgalatokat etikai megfontolasokbdl embereken nem végeztek.



° Allatkisérletekbdl szarmazé farmakoldgiai adatok

A hidroxokobalamin hatasossagat cianiddal mérgezett felndtt kutyakkal végzett kontrollos
vizsgalatban meérték fel. A kutyakban kalium-cianid letalis dozisanak intravénas beadaséval
cianidmérgezést idéztek el6. Ezt kovetden a kutyak 9 mg/ml-es natrium-klorid oldatot, illetve

75 mg/kg vagy 150 mg/kg hidroxokobalamint kaptak intravénasan, 7,5 percen keresztil. A

75 mg/kg-os és a 150 mg/kg-os ddzis rendre korulbelll 5 g, illetve 10 g hidroxokobalamin dézisnak
felel meg embernél, nemcsak a testtémeg alapjan, de a hidroxokobalamin Crax-értéke alapjan is
[6sszes kobalamin-(I11), lasd 5.2 pont].

A 4. 6réban és a 14. napon megfigyelhet6 talélés szignifikansan magasabb volt a 75 mg/kg és a
150 mg/kg hidroxokobalaminnal kezelt csoportban, mint azoknal a kutyéknal, akik csak 9 mg/ml-es
natrium-klorid oldatot kaptak.

Cianiddal mérgezett kutyék tulélése

Kezelés
Natrium-klorid Hidroxokobalamin
9 mg/ml
(N=17) 75 mg/kg 150 mg/kg
Paraméter (N=19) (N=18)
Tulélés a 4. 6raban, N (%) 7 (41) 18 (95)* 18 (100)*
Tulélés a 14. napon, N (%) 3(18) 15 (79)* 18 (100)*

*p< 0,025

A hisztopatologiai vizsgalat agyi elvaltozasokat mutatott ki, ami a cianid altal el6idézett hypoxiaval
hozhat6 6sszefiiggésbe. Az agyi elvaltozasok el6fordulasanak gyakorisaga lényegesen kisebb volt a
150 mg/kg hidroxokobalaminnal kezelt kutyaknal, mint azoknal, amelyek

75 mg/kg hidroxokobalamint vagy 9 mg/ml-es natrium-klorid oldatot kaptak.

A hemodinamika, majd azt kvetden a vérgazok, a pH és a laktatszint cianidmérgezés utani gyors és
teljes normalizalodasa valosziniileg hozzajarult a hidroxokobalaminnal kezelt allatoknal a kezelés jobb
kimeneteléhez. A hidroxokobalamin a vér teljes cianidkoncentracidjat kb. 120 nmol/ml-rél

30-40 nmol/ml-re csokkentette az infizi6 végére, szemben a csak 9 mg/ml-es natrium-kloriddal kezelt
kutyakkal, amelyeknél a koncentracié csak 70 nmol/ml-re csokkent.

. Cianiddal mérgezett betegek

Osszesen 245, gyanithato vagy ismert cianidmérgezésben szenvedd beteget vontak be a
hidroxokobalamin antidotumkeént tortén6 alkalmazasanak hatasossagat értékeld klinikai vizsgalatokba.
Akozott a 213 beteg kozott, akiknél a mérgezés kimenetele ismert volt, a talélési arany 58% volt. A
89 elhalalozott beteg kdziil 63 betegnél kezdetben a szivmiikodés leallasat allapitottak meg, ami arra
utal, hogy e betegek kéziil sokan szinte biztosan visszafordithatatlan agykarosodast szenvedtek a
hidroxokobalamin alkalmazasa el6tt. Akoziil a 144 beteg kozil, akiknek nem volt kezdeti szivieallasa,
és a mérgezés kimenetele ismert volt, 118 {6 (82%) élte tul a mérgezést. Tovabba 34 beteg kozil,
akiknél a cianidkoncentracio ismert volt, és meghaladta a letalis dozis kiiszobértékét (= 100 umol/l),
21 (62%) élte tal a mérgezést a hidroxokobalamin-kezelést kovetden.

21-b6l 17 olyan betegnél (81%), akinél a cianid-expoziciot kovetéen alacsony vérnyomas (szisztolés
vérnyomas > 0 és < 90 Hgmm) alakult ki, a hidroxokobalamin alkalmazésa altalaban egyditt jart a
neurologiai felmérés (a hidroxokobalamin alkalmazasat megeldz6en neurologiai tiineteket mutatd

171 beteg koziil 96 esetében), 51 (53%) hidroxokobalaminnal kezelt beteg mutatott javulast vagy
teljes gyogyulast.



. Id6sek

A klinikai vizsgalatok soran koriilbeliil 50, ismert vagy gyanithaté cianidmérgezésben szenvedo,
65 éves vagy annal id6sebb aldozat részesiilt hidroxokobalamin-kezelésben. A hidroxokobalamin
hatasossaga ezeknél a betegeknél &ltaldban hasonlé volt a fiatalabb betegeknél tapasztalhatéhoz.

° Gyermekek

Hatéasossagi dokumentécio 54 gyermek esetén all rendelkezésre. A gyermekek atlagéletkora kortlbelll
6 év és a hidroxokobalamin atlagos do6zisa korulbelll 120 mg/testtémeg kg volt. A 41%-os tulélési
arany jelentés mértékben a klinikai helyzettdl fiiggott. Akoziil a 20 gyermek kozal, akiknek nem volt
kezdeti szivleéllasa, 18 (90%) élte tal a mérgezést, kozilik 4 szovédményekkel. A hidroxokobalamin
hatasossaga gyermekeknél altalaban hasonlo volt a felnétteknél tapasztalhatohoz.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Intravénas alkalmazésat kdvetden a Cyanokit jelentds része plazmaproteinekhez és alacsony
molekulasulyu fiziologias vegyiiletekhez kot6dik, a hidroxo-ligand szubsztituciojaval kiilonbozoé
kobalamin-(TIT) komplexeket képezve. A képz6dé alacsony molekulastlyu kobalamin-(111)
vegylleteket, beleértve a hidroxokobalamint is, szabad kobalamin-(111)-nak, mig a szabad és a
proteinhez kotdtt kobalamin vegylleteket egyuttesen dssz-kobalamin-(111)-nak nevezik. Az 6sszes
szarmazékkal val6 egyuttes expozici6 kifejezésére a kobalamin-(111) vegyletek farmakokinetikai
tulajdonsagait vizsgaltak a csak pg eg/ml koncentréacié-egységben kifejezhetd hidroxokobalamin
helyett (azaz csak a kobalamin-(111) molekulat a specifikus ligand nélkal).

A ddzissal aranyos farmakokinetikat figyeltek meg 2,5-10 g egyszeri adag Cyanokit egészséges
onkénteseknél torténd intravénas alkalmazasat kdvetden. Az ajanlott, 5 g-os Cyanokit kezd6adag
alkalmazasat kovetden a Cmax-€rték 113 pg eg/ml volt az atlagos szabad kobalamin-(I11), illetve
579 ug eqg/ml az 6ssz-kobalamin-(I11) esetében. Hasonldképpen, 10 g Cyanokit dézis alkalmazésat
kovetden a Cmax-€rték 197 g eq/ml volt az atlagos szabad kobalamin-(111), illetve 995 pg eq/ml az
0ssz-kobalamin-(l11) esetében. A szabad és az 6ssz-kobalamin-(l11) atlagos felezési ideje
talnyomorészt kb. 26-31 6ra volt az 5 és 10 g-os dozisszinten.

A 72 6ran at gytjtott vizeletbe kivalasztodott kobalamin-(111) teljes mennyiségének atlagértéke az

5 g-o0s ddzisnak koriilbelul 60%-a, mig a 10 g-os Cyanokit dozisnak kortlbelll 50%-a volt.
Osszességében a vizelettel kivalasztodott teljes mennyiség szamitott értéke az alkalmazott dozisnak
legaldbb 60-70%-a volt. A vegyiilet legnagyobb része az els6 24 draban valasztddott ki a vizelettel, de
a vizelet vords elszinezodése az intravénas infiiziot kovetden akar 35 napig is megfigyelhetd volt.

A vizsgalati személyek nem mutattak jelentés nemi kiilénbséget 5 g vagy 10 g Cyanokit alkalmazasat
kovetden a plazmaban és a vizeletben mérhetd, testtomegre normalizalt szabad és 6ssz-kobalamin-(111)
farmakokinetikai paraméterei tekintetében.

A cianiddal mérgezett betegekben a hidroxokobalamin varhatoan cianokobalamin képz6dése kozben
cianidhoz kotddik, ami a vizelettel valasztodik ki. Ebben a populacidban az dssz-kobalamin-(111)
farmakokinetikajat befolyasolhatja a szervezet cianidterhelése, mivel egészséges dnkénteseknél arrol
szamoltak be, hogy a cianokobalamin 2-3-szor alacsonyabb felezési id6t mutat, mint az
0ssz-kobalamin-(111).

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei
Erzéstelenitett nyulakban a hidroxokobalamin nitrogén-oxid gyokfogé tulajdonsaga révén
hemodinamikai hatasokat fejtett ki (emelkedett atlagos artérias vérnyomas és teljes periférias

ellenallas, csokkent perctérfogat).

A hagyomanyos, egyszeri és ismételt dozistoxicitasi és genotoxicitési vizsgalatok alapjan a
készitmény emberen val6 alkalmazasakor kilonds veszély nem varhat6. A méj és a vese bizonyult a
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legjelent6sebb célszervnek. A hatasokat azonban csak olyan expoziciods szinteknél észlelték, amelyek
vélhetden meghaladjak a maximalis human expoziciot, ami a klinikai alkalmazas soran ennek
korlatozott jelentéségére utal. Kutyakban féként majfibrozist figyeltek meg 300 mg/kg
hidroxokobalamin 4 héten at t6rtén6 alkalmazasat kovetéen. Valdszinlitlen azonban, hogy ennek az
megfigyelésnek emberi szempontbdl jelentdsége lenne, mivel a hidroxokobalaminnal végzett
rovidtavu vizsgalatok soran nem szamoltak be err6l.

Patkanyokban és nyulakban az organogenezis alatt naponta adott 150 mg/kg-os vagy ennél magasabb
dozisszintnél fejlodési toxicitast, beleértve a teratogenitast, figyeltek meg. A 150 mg/kg-os dozis
megkozelitéleg a maximalisan ajanlott human dozisnak felel meg.

Nem 4llnak rendelkezésre adatok a férfiak és nok fertilitasara, valamint a peri- és postnatalis fejlodésre
vonatkozoan. A hidroxokobalamin esetleges karcinogén hatasat nem vizsgaltak.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Sésav (a pH beéllitasahoz).

6.2 Inkompatibilitasok

Ez a gydgyszer kizarolag a 6.6 pontban felsorolt gydgyszerekkel keverhetd.

Fizikai inkompatibilitast (részecskeképzddést) figyeltek meg az elkészitett hidroxokobalamin-oldat és
a kovetkezo gyodgyszerek Osszekeverése esetén: diazepam, dobutamin, dopamin, fentanil, nitroglicerin,
pentobarbital, natrium-fenitoin, propofol és tiopental.

Kémiai inkompatibilitast figyeltek meg az elkészitett hidroxokobalamin-oldat és a kovetkezd
gyogyszerek dsszekeverése esetén: epinefrin, lidokain-hidroklorid, adenozin, atropin, midazolam,
ketamin, szukcinilkolin-klorid, amiodaron-hidroklorid, natrium-bikarbonat, natrium-tioszulfat,
natrium-nitrit, valamint aszkorbinsav esetében is beszamoltak réla.

Ezért ezek és mas gyogyszerek nem alkalmazhatdk a hidroxokobalaminnal egyditt, azonos intravénas
kanulon keresztiil.

Hidroxokobalamin és vérkészitmények (teljes vér, vorosvértest-koncentratum,
thrombocyta-koncentratum és friss fagyasztott plazma) azonos intravénas kaniilon keresztiil torténd
egyuttes alkalmazasa nem javasolt.

6.3 Felhasznalhatosagi idotartam
3év.

Ambuléans alkalmazas esetén a Cyanokit rovid ideig kitehetd a szokasos szallitassal jaro
hémérsékletvaltozasoknak (15 napig 5°C és 40°C kozotti hémérsékleten), sivatagban torténd
szallitasnak (4 napig 5°C és 60°C kozotti hdmérsékleten) és fagyasztasi/felolvasztasi ciklusoknak
(15 napig -20°C és 40°C kozotti hdmérsékleten). Amennyiben ezeket az &tmeneti tarolasi feltételeket
megszegik, a készitményt ki kell dobni.

A 9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-kloriddal elkészitett oldat fizikai és kémiai stabilitasanak igazolt
id6tartama — 2°C - 40°C kozott tarolva — 6 ora.

Mikrobiol6giai szempontbdl a gydgyszert azonnal fel kell hasznélni. Amennyiben nem hasznéljék fel
azonnal, akkor az alkalmazas el6tti tarolas idejéért és annak koriilményeiért a felhasznalot terheli a
feleldsség, és 2°C - 8°C kdzott normalis esetben az nem lehet tébb, mint 6 ora.
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6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Legfeljebb 25°C-on tarolando.

A gydgyszer feloldas utani tarolasara vonatkozo eléirasokat lasd a 6.3 pontban.
6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

I1-es tipust szintelen ivegbdl késziilt, 250 ml-es injekcids Uveg, brombutil gumidugoval, aluminium
kupakkal és mlianyag fedéllel.

Minden egyes kiszerelés két injekcids Uveget (mindegyik injekcios lveg kilon-kilén kartondobozba
csomagolva), két steril attolt6 eszkozt, egy steril intravénas infiizios szereléket, valamint egy steril
rovid braniilt tartalmaz, gyermekek esetén torténé alkalmazashoz.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kilonleges dvintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A megsemmisitésre vonatkozoan nincsenek kiilonleges eldirasok. A gyogyszerek megsemmisitésére
vonatkoz6 altalanos szabalyokat kell alkalmazni.

Minden egyes injekcios Uveg tartalmat 100 ml oldoszerrel kell feloldani, a mellékelt steril attolté
eszkdz hasznélataval. Az ajanlott oldészer 9 mg/ml (0,9%-0s) koncentraciéju natrium-klorid oldatos
injekcid. Ringer-laktat oldat vagy 50 mg/ml-es (5%-0s) gliikéz oldatos injekci6 is alkalmazhato, de
csak abban az esetben, ha 9 mg/ml (0,9%-0s) koncentracioju natrium-klorid oldatos injekcié nem all
rendelkezésre.

Az oldat 6sszekeveréséhez a Cyanokit injekcids tiveget legalabb 30 masodpercig kell ide-oda
mozgatni vagy forgatni. Felrazni nem szabad, mert az injekcios iiveg razasa habképz6dést okozhat,
ami megneheziti a feloldodas ellendrzését. Mivel az elkészitett oldat s6tétvoros szinil, megtorténhet,
hogy néhany oldhatatlan részecske nem lathatd. Ezutan a készletben 1év6 intravenas inflzids
szereléket kell hasznalni, ami a megfelelo sziir6t tartalmazza, €s ezt kell feltdlteni az elkészitett
oldattal. Sziikség esetén ismételje meg az eljarast a masodik injekcios tveggel.

7. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

SERB S.A.

Avenue Louise 480

1050 Brussels

Belgium

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/420/001

9. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2007. november 23.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2012. julius 20.
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10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

EEEE. honap

A gyogyszerrdl részletes informacio az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://Avww.ema.europa.eu/) talalhato.
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1. A GYOGYSZER NEVE

Cyanokit 5 g por oldatos infziéhoz

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

5 g hidroxokobalamin injekcids Uvegenként.

200 ml oldodszerrel torténd feloldast kovetden az elkészitett oldat 25 mg hidroxokobalamint tartalmaz
milliliterenként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA
Por oldatos infliziéhoz.

Sotétvoros, kristalyos por.

4, KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Teréapiés javallatok
Ismert vagy gyanithat6 cianidmérgezés kezelése minden életkorban.

A Cyanokit a megfelel6 dekontaminacios és szupportiv intézkedésekkel egyiitt alkalmazandoé (1asd
4.4 pont).

4.2  Adagolas és alkalmazéas
Adagolas

Kezdo adag
Felndttek: A Cyanokit kezd6 adagja 5 g (200 ml, az elkészitett oldat teljes térfogata).

Gyermekek: Csecsem6ktél serdiil6kig (0-18 éves kor) a Cyanokit kezdé adagja
70 mg/testtdmeg-kilogramm, amely nem haladja meg az 5 g-ot.

Testtomeg

kg-ban 5 10 20 30 40 50 60
Kezd6 adag

g-ban 0,35 0,70 1,40 2,10 2,80 3,50 4,20
ml-ben 14 28 56 84 112 140 168

Tovabbi adag

A mérgezés sulyossagatol és a klinikai valasztol fiiggden (1asd 4.4 pont) egy masodik adag
alkalmazhato.

Felndttek: A Cyanokit masodik adagja 5 g (200 ml, az elkészitett oldat teljes térfogata).

Gyermekek: Csecsemoktdl serdiilokig (0-18 éves kor) a Cyanokit masodik adagja
70 mg/testtdmeg-kilogramm, amely nem haladja meg az 5 g-ot.
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Maximalis dozis

Felndttek: A javasolt maximalis 6sszdozis 10 g.

Gyermekek: Csecsemoktol serdiilokig (0-18 éves kor) a javasolt maximalis 6sszdozis
140 mg/testtomeg-kilogramm, amely nem haladja meg a 10 g-ot.

Vese- és majkarosodasban szenvedd betegek

Bar vese-, illetve majkarosodasban szenvedd betegek korében eddig nem vizsgaltak a
hidroxokobalamin biztonsagossagat és hatasossagat, a Cyanokit siirg6sségi terapiaként csakis akut,
életveszélyes helyzetekben kerll alkalmazasra, és ezen betegek esetén nem sziikséges a dézis
madositasa.

Az alkalmazas mdadja

A Cyanokit kezd6 adagja 15 percen keresztil beadott intravénas infizié forméajaban alkalmazando.

A maésodik adag alkalmazasa soran az inflzi6 beadasi ideje 15 perc (rendkivil instabil allapotd
betegek esetében) és 2 6ra kozott valtozhat, a beteg allapotanak megfelelGen.

A gyogyszer alkalmazas el6tti feloldasara vonatkozo utasitasokat lasd a 6.6 pontban.
4.3 Ellenjavallatok
Nincsenek.

4.4 Kuldnleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

A cianidmérgezés kezelése soran azonnal biztositani kell a 1égutak atjarhatosagat, a megfeleld
oxigenizaciot és hidrataltsagi allapotot, a kardiovaszkuléris szupportiv terapiat és a convulsiok
kezelését. Az expozicio utjatol fliggéen dekontaminacids intézkedések sziikségességét is fontolora kell
venni.

A Cyanokit nem helyettesiti az oxigén-terapiat és nem késleltetheti a fenti intézkedések végrehajtasat.

Kezdetben gyakran nem ismert, hogy cianidmérgezésrdl van-e sz6 és a mérgezés milyen mértéki.
Nem all rendelkezésre széles korben elérhetd, megerdsitd gyorsteszt a cianid vérbol torténd
kimutatasara. A kezelésre vonatkoz dontéseket a klinikai kortorténet és/vagy a cianid-intoxikacié
jelei és tiinetei alapjan kell meghozni.

Cianidmérgezéshez zart térben keletkezett tliz fiistjével tortént expozicio, a méreg belélegzése,
lenyelése vagy borrel torténd érintkezése vezethet. A cianidmérgezés forrasa lehet: hidrogén-cianid és
s0i, cianogének — beleértve a cianogén ndveényeket —, alifas nitrilek vagy hosszl ideig tartd
nitroprusszid-natrium-expozicio.

A cianidmérgezés jelei és tlinetei

A cianidmérgezés gyakori tiinetei kdzé az alabbiak tartoznak: hanyinger, hanyas, fejfajas,
megvaltozott tudatallapot (pl. zavartsdg, dezorientacio), mellkasi szorités, dyspnoe, tachypnoe vagy
hyperpnoe (korai tlinet), bradypnoe vagy apnoe (késdi tiinet), hypertensio (korai tiinet) vagy
hypotensio (késéi tiinet), keringés-0sszeomlas, convulsiok vagy kéma, mydriasis és 8 mmol/I-t
meghalad6 laktatkoncentracio a plazmaban.

Tobb aldozattal jaro esetekben, mint példaul terrorcselekmeény vagy kémiai katasztrofa esetén, a
paniktiinetek, beleértve a tachypnoe-t és a hanyast, a cianidmérgezés korai tiineteinek latszatat
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kelthetik. A megvaltozott tudatallapot (zavartsag és dezorientacio) és/vagy a mydriasis valban
cianidmérgezésre utal.

Fustbelégzés

A flstbelégzés aldozatai kdzll nem feltétlendl alakul ki mindenkiben cianidmérgezés, azonban az
égési seriilések, a trauma és egyéb mérgez6 anyagokkal tortént expozicio sulyosbithatjak a klinikai
képet. A Cyanokit alkalmazasa el6tt ajanlott ellendrizni az érintett személynél az alabbiak jelenlétét:
o zart helyen keletkezett tliz fiistjével tértént expozicid

o korom a szdj, az orr és/vagy az oropharynx korl

o megvaltozott tudatéallapot

Ilyen korilmények kdzott a hypotensio és/vagy a 10 mmol/I-t eléré vagy meghaladd
laktatkoncentracio a plazméban (a cianidmérgezés tlineteinél emlitett értéknél magasabb, mivel a
szén-monoxid is hozzajarul a laktat-acidozishoz) erésen valdszintsiti a cianidmérgezést. A fenti jelek
fennallasa esetén a Cyanokit-kezelés megkezdésével nem szabad a plazma laktatkoncentracio
eredményének megérkezéséig varni.

Tulérzékenyséqgi reakciok

Az elénykockazat mérlegelésekor figyelembe kell venni a hidroxokobalaminnal vagy a Biz-vitaminnal
szembeni ismert tulérzékenységet a Cyanokit beadasa el6tt, mivel a hidroxokobalamin-kezelésben
részesiild betegeknél tulérzékenységi reakciok 1éphetnek fel (lasd 4.8 pont).

Vesebetegségek

Hidroxobalaminnal kezelt egészséges 6nkéntesek vizeletében oxalat kristalyokat figyeltek meg. Ismert
vagy feltételezett cianid mérgezést kdvetden hidroxobalaminnal kezelt betegeknél akut tubularis
necrosissal jaro akut veseelégtelenség, vesekarosodas eseteirél és a vizeletben kalcium-oxalat
kristalyok megjelenésérdl szamoltak be. Bizonyos helyzetekben az allapot rendez6désének eléréséhez
hemodializisre volt sziikség (lasd 4.8 pont).

Ezért a Cyanokit beadasa utan eldvigyazatossaghol, a gydgyszer alkalmazésanak megkezdése utan

7 napig a vesemiikodés rendszeres ellendrzése sziikséges (a vér karbamid-nitrogén és a szérum
kreatininszint meghatarozasat is beleértve).

Vérnyomas-emelkedés

A hidroxokobalamin-kezelésben részesiilé betegeknél atmeneti, altalaban tinetmentes vérnyomas-
emelkedés Iéphet fel. A vérnyomas-emelkedés maximumat az inf(izié beadasanak vége felé figyelték
meg (lasd 4.8 pont).

A vér-cianid kimutatdsara alkalmazott tesztekre gyakorolt hatas

A hidroxokobalamin csokkenti a cianid koncentraciojat a vérben. Bar a vér cianidkoncentracidjanak
meghatarozasa nem kdvetelmény és nem késleltetheti a hidroxokobalaminnal torténd kezelést, a
cianidmérgezés dokumentalasa szempontjabol hasznos lehet. Amennyiben a betegnél a cianidszint
vérbol torténd meghatarozasat tervezik, a vérmintat a Cyanokittel torténd kezelés megkezdése elétt
javasolt levenni.

Az égési sériilések sllyossaganak megallapitasat zavard hatas

Me¢élyvords szine miatt a hidroxokobalamin a bdr vords elszinezddését idézheti eld, és ezaltal
zavarhatja az égési sériilések sulyossaganak megitélését. A borsériilések, az 6déma és a fajdalom
azonban erdsen valdsziniisiti az égést.
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A laboratériumi vizsgalatokat zavaro hatas

Mélyvoros szine miatt a hidroxokobalamin zavarhatja laboratériumi paraméterek (pl. klinikai kémiai,
hematologiai, koagulécids és vizelet paraméterek) meghatérozasat. In vitro vizsgalatok arra utalnak,

hogy az interferencia mértéke és idétartama szamos tényez6tol, mint példaul a hidroxokobalamin

dozisatol, az analizalandd anyagtdl és annak koncentracidjatol, a modszertdl, a mérémiszert6l, a
kobalamin-(111) vegyuletek (beleértve a cianokobalamint) koncentréacidjatol, és részben a mintavétel és
a mérés kozott eltelt idoto] fligg.

Az alabbi tablazat a laboratériumi vizsgalatokkal val6 interferenciat ismerteti. A tablazat in vitro
vizsgalatok és egészséges onkénteseknek tortént 5 g hidroxokobalamin beadésa utani farmakokinetikai
adatok alapjan készilt. Tiz grammos dozis beadasat kovetden az interferencia varhatdan ijabb
24 6raval tovabb tart. A cianidmérgezésben szenved6 betegeknél az interferencia mértéke és

id6tartama az intoxikacio sulyossagatol fiiggden eltérd lehet. A kiilonb6z6 mérémiiszerek jelentdsen
eltér6 eredményeket adhatnak, ezért a laboreredmények leletezése és értelmezése soran
korultekintéssel kell eljarni.

A hidroxokobalamin és a laboratériumi vizsgalatok kézott megfigyelt in vitro interferenciak

Laborparaméter | Interferencia nem Léatszdlagos | Latszélagos Nem megjésolhato*** Az
figyelhetd meg emelkedés* | csokkenés* interferencia
id6tartama
5 g-os dozis
utan
Klinikai kémia | Kalcium Kreatinin Alanin-aminotranszferaz | Foszfat 24 6raa
Natrium Ossz- és (ALT) Hugysav bilirubin
Kalium konjugélt Amiléz Aszpartat-aminotraszferaz | kivételével
Klorid bilirubin** (AST) (ami
Urea Trigliceridek Kreatin-kinaz (CK) maximum
Gamma-glutamil-transzferaz | Koleszterin Kreatin-kindz MB 4 nap)
(GGT) Osszfehérje izoenzim (CKMB)
Gliikoz Laktat-dehidrogenaz
Albumin (LDH)
Alkalikus
foszfatdz
Hematoldgia Vorosvértestszam Haemoglobin 12-16 6ra
Hematokrit (Hb)
Atlagos vorosvértest Atlagos
térfogat (MCV) vOrdsvértest
Fehérvérsejtek haemoglobin
Lymphocytak (MCH)
Monocytak Atlagos
Eosinophilek vOrosvértest
Neutrophilek hemoglobin
Thrombocytak koncentracid
(MCHC)
Alvadas Aktivalt parcidlis 24 6ra
thromboplastin id
(@PTT)
Prothrombin id6 (PT)
Quick vagy INR

* Legalabb egy mérémiiszerrel megfigyelt > 10%-0s interferencia
** A diazo-modszer alkalmazasaval latszolagos csdkkenés figyelheté meg

*** Ellentmondd eredmények
Az alkalmazott mérémiiszerek: ACL Futura (Instrumentation Laboratory), Axsym/Architect (Abbott),
BM Coasys *° (Boehringer Mannheim), CellDyn 3700 (Abbott), Clinitek 500 (Bayer), Cobas
Integra 700, 400 (Roche), Gen-S Coultronics, Hitachi 917, STA® Compact, Vitros 950 (Ortho

Diagnostics)

A hidroxokobalamin zavarhatja a vizelet kolorimetrias vizsgalatanak valamennyi paraméterét. Az ezen
vizsgalatokra kifejtett hatas 5 g-os adag alkalmazasat koveten altalaban 48 Oréig tart, de ennél
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hosszabb ideig is fennmaradhat. A kolorimetrias vizeletvizsgalatok eredményeinek kiértékelése soran
fokozott korultekintéssel kell eljarni, amig a chromaturia fennall.

Interferencia a hemodializissel

A hidroxokobalamin sotétvoros szine kdvetkeztében a hemodializalo berendezések leallhatnak, mivel
hibasan ,,vérszivargast” érzékelnek. Erre gondolni kell, mieldtt hidroxokobalaminnal kezelt betegeknél
hemodializist kezdenek.

Eqyittes alkalmazas egyéb cianid antidotumokkal

Az egyéb cianid antidotumok és a Cyanokit egy(ttes alkalmazasanak biztonsagossagat nem
allapitottak meg (lasd 6.2 pont). Amennyiben més cianid antidotum és a Cyanokit egy(ittes
alkalmazésara vonatkozo6 dontés sziletett, a gyogyszereket tilos egyszerre, azonos intravénas kanilon
keresztil beadni (lasd 6.2 pont).

4.5 Gydgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok
Interakcids vizsgalatokat nem végeztek.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

Az éllatokon végzett kisérletek napi expozicié utan teratogén hatast mutattak a teljes organogenezis
sorén (l&sd 5.3 pont). Terhes n6kon torténd alkalmazasra nincs megfeleld adat a hidroxokobalamin
tekintetében és emberben a potencidlis veszély nem ismert.

Szem el6tt tartva azonban,

- hogy nem szabad kett6nél tobb hidroxokobalamin injekciot alkalmazni,

- a potencialisan életveszélyes allapotot,

- és azt, hogy nem all rendelkezésre kezelési alternativa,

a hidroxokobalamin adhat6 terhes noknek.

A Cyanokit-kezelés alatt fennalld, ismert terhesség esetén, vagy ha a terhesség a Cyanokit-kezelés
utan valik ismertté, az egészségligyi szakembereknek haladéktalanul jelentenie kell a terhesség alatti

expoziciét a forgalomba hozatali engedély jogosultjanak és/vagy az egészségligyi hatésagoknak, és a
terhességet, valamint annak kimenetelét gondosan figyelemmel kell kdvetnie.

Szoptatas

Mivel a hidroxokobalamin potencialisan életveszélyes helyzetekben keriil alkalmazasra, ezért a
szoptatds nem jelent ellenjavallatot. Szoptatott csecsemdkre vonatkozéan nem allnak rendelkezésre
adatok, ezért a Cyanokit alkalmazésa utan a szoptatéas felfliggesztése javasolt.

Termékenység
Fertilitasi vizsgalatokat nem végeztek (lasd 5.3 pont).
4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

Nem értelmezhetd.
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4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsdgossagi profil 6sszefoglaldsa

A Klinikai vizsgalatok soran dsszesen 347 vizsgalati alany részesilt hidroxokobalamin-expozicidban.
A 347 vizsgalati alany kdzil 245 betegnél allt fenn a cianid-expozicié gyanUja a hidroxokobalamin
alkalmazésanak ideje alatt. A tobbi 102 vizsgalati személy egészséges dnkéntes volt, aki nem részesult
cianid-expoziciéban a hidroxokobalamin alkalmazésakor.

A mellékhatdsok felsorolasa

A Cyanokit alkalmazasaval kapcsolatban az alabbi mellékhatasokrél szamoltak be. Ezek becsilt
gyakorisaga azonban a rendelkezésre all6 adatok korlatozott szama miatt nem adhaté meg.

VérképzOszervi és nyirokrendszeri betegségek és tiinetek

A lymphocytak szazalékos ardnyanak csokkenése.

Immunrendszeri betegségek és tinetek

Allergias reakciok, beleértve az angioneurotikus 6démat, borkitlitést, urticariat és pruritust.

Pszichiatriai korképek

Nyugtalansag.

Idegrendszeri betegségek és tiinetek

Memoriazavar, szédilés.

Szembetegségek és szemészeti tiinetek

Duzzanat, irritacid, vorosség.

Szivbetegségek és a szivvel kapcsolatos tiinetek

Ventricularis extrasystolék. Pulzusszdm-emelkedést figyeltek meg cianiddal mérgezett betegeknél.

Erbetegségek és tiinetek

Atmeneti, rendszerint néhany ora elteltével megsziinG vérnyomas-emelkedés, héhullam. A cianiddal
mérgezett betegeknél vérnyomas-csokkenést figyeltek meg.

LégzOrendszeri, mellkasi és mediastinalis betegségek és tiinetek

Pleurdlis folyadékgyulem, dyspnoe, torokszoritas, torokszarazsag, mellkasi diszkomfort.

Emésztérendszeri betegségek és tiinetek

Hasi diszkomfort, dyspepsia, diarrhoea, hanyas, hanyinger, dysphagia.

A bér és a bor alatti szovet betegségei és tiinetei

A bér és a nyalkahartyak reverzibilis voros elszinezddése: a legtobb beteg a Cyanokit beadasa utan
legfeljebb 15 napig fogja tapasztalni.
Foként az arcot és a nyakat érintd pustulds borkitiités, amely tobb hétig eltarthat.
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Vese- és hugyuti betegségek és tiinetek

o Akut veseelégtelenség akut tubularis necrosissal, vesekarosodassal, a vizeletben jelenlévé
kalcium-oxalat kristalyokkal (lasd 4.4 pont).

o Chromaturia: minden betegnél tapasztalhato a vizelet s6tétvoros elszinez6dése, ami a beadast
kovetd elsd harom napban meglehetdsen kifejezett. A vizelet elszinezddése a Cyanokit beadésat

kovetden legfeljebb 35 napig tarthat (Iasd 4.4 pont).

Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén fellépd reakciok

Fejfajas, az infuzié beadasanak helyén fellépd reakciok, periférias 6déma.

Laboratoriumi és egyéb vizsgalatok eredményei

A Cyanokit a plazma voros elszinezdédését okozhatja, ami latszolagos emelkedést vagy csokkenést
okozhat bizonyos laborparaméterek szintjében (lasd 4.4 pont).

Gyermekek
A hidroxokobalaminnal kezelt gyermekekkel (0-18 éves kor) kapcsolatos korlatozott mennyiségi
adatok a hidroxokobalamin biztonsagossagi profiljat illetéen nem mutattak kiilonbséget felnodttek és

gyermekek kozott.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségligyi szakembereket kérjik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fliggelékben talalhato elérhetéségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

Akar 15 g-os dozis alkalmazasa esetén sem szamoltak be specifikus dozisfiiggd mellékhatasokrol.
Tuladagolas esetén tiineti kezelést kell alkalmazni. A haemodialysis ilyen kértilmények kozott
hatékony lehet, de csak jelent6s hidroxokobalamin-intoxikacid esetén javasolt. Ugyanakkor sotétvoros
szine miatt a hidroxokobalamin megzavarhatja a hemodializald berendezések mitkodését (lasd

4.4 pont).

5. FARMAKOLOGIAI TULAIJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterépiés csoport: Antidotumok, ATC-kdd: VO3AB33

Hatdsmechanizmus

A hidroxokobalamin hatasa cianidmérgezésben a vegyiilet cianid-ionokhoz valo erds kotédésén
alapul. Minden egyes hidroxokobalamin molekula egy cianid-iont képes megkdtni a trivalens
kobalt-ionhoz kapcsol6dd hidroxo-ligand szubsztituciojaval, amelynek eredményeként
cianokobalamin képzddik. A cianokobalamin stabil, nem mérgez6 vegyiilet, ami a vizelettel iriil ki.

Hatasossag

Kontrollos hatasossagi vizsgalatokat etikai megfontolasokbdl embereken nem végeztek.
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° Allatkisérletekbdl szarmazé farmakoldgiai adatok

A hidroxokobalamin hatasossagat cianiddal mérgezett felndtt kutyakkal végzett kontrollos
vizsgalatban meérték fel. A kutyakban kalium-cianid letalis dozisanak intravénas beadaséval
cianidmérgezést idéztek el6. Ezt kovetden a kutyak 9 mg/ml-es natrium-klorid oldatot, illetve

75 mg/kg vagy 150 mg/kg hidroxokobalamint kaptak intravénasan, 7,5 percen keresztil. A

75 mg/kg-os és a 150 mg/kg-os ddzis rendre korulbelll 5 g, illetve 10 g hidroxokobalamin dézisnak
felel meg embernél, nemcsak a testtémeg alapjan, de a hidroxokobalamin Crax-értéke alapjan is
[6sszes kobalamin-(I11), lasd 5.2 pont].

A 4. 6réban és a 14. napon megfigyelhet6 talélés szignifikansan magasabb volt a 75 mg/kg és a
150 mg/kg hidroxokobalaminnal kezelt csoportban, mint azoknal a kutyéknal, akik csak 9 mg/ml-es
natrium-klorid oldatot kaptak.

Cianiddal mérgezett kutyék tulélése

Kezelés
Natrium-klorid Hidroxokobalamin
9 mg/ml
(N=17) 75 mg/kg 150 mg/kg
Paraméter (N=19) (N=18)
Tulélés a 4. 6raban, N (%) 7 (41) 18 (95)* 18 (100)*
Tulélés a 14. napon, N (%) 3(18) 15 (79)* 18 (100)*

*p< 0,025

A hisztopatologiai vizsgalat agyi elvaltozadsokat mutatott ki, ami a cianid altal el6idézett hypoxiaval
hozhat6 6sszefiiggésbe. Az agyi elvaltozasok el6fordulasanak gyakorisaga lényegesen kisebb volt a
150 mg/kg hidroxokobalaminnal kezelt kutyaknal, mint azoknal, amelyek

75 mg/kg hidroxokobalamint vagy 9 mg/ml-es natrium-klorid oldatot kaptak.

A hemodinamika, majd azt kvetden a vérgazok, a pH és a laktatszint cianidmérgezés utani gyors és
teljes normalizalodéasa valdszintileg hozzajarult a hidroxokobalaminnal kezelt allatoknal a kezelés jobb
kimeneteléhez. A hidroxokobalamin a vér teljes cianidkoncentracidjat kb. 120 nmol/ml-rél

30-40 nmol/ml-re csokkentette az infizi6 végére, szemben a csak 9 mg/ml-es natrium-kloriddal kezelt
kutyakkal, amelyeknél a koncentracié csak 70 nmol/ml-re csokkent.

. Cianiddal mérgezett betegek

Osszesen 245, gyanithato vagy ismert cianidmérgezésben szenvedd beteget vontak be a
hidroxokobalamin antidotumkeént tortén6 alkalmazasanak hatasossagat értékeld klinikai vizsgalatokba.
Akdzott a 213 beteg kozott, akiknél a mérgezés kimenetele ismert volt, a talélési arany 58% volt. A
89 elhalalozott beteg kdziil 63 betegnél kezdetben a szivmiikodés leallasat allapitottak meg, ami arra
utal, hogy e betegek koziil sokan szinte biztosan visszafordithatatlan agykarosodast szenvedtek a
hidroxokobalamin alkalmazasa elétt. Akoziil a 144 beteg koziil, akiknek nem volt kezdeti szivleallasa,
és a mérgezés kimenetele ismert volt, 118 {6 (82%) élte tul a mérgezést. Tovabba 34 beteg kozil,
akiknél a cianidkoncentracio ismert volt, és meghaladta a letalis dozis kiiszobértékét (> 100 pumol/l),
21 (62%) élte tal a mérgezést a hidroxokobalamin-kezelést kovetden.

21-b6l 17 olyan betegnél (81%), akinél a cianid-expoziciot kovetéen alacsony vérnyomas (szisztolés
vérnyomas > 0 és < 90 Hgmm) alakult ki, a hidroxokobalamin alkalmazésa &ltalaban egyiitt jart a
neurologiai felmérés (a hidroxokobalamin alkalmazasat megeldz6en neurologiai tiineteket mutatd

171 beteg koziil 96 esetében), 51 (53%) hidroxokobalaminnal kezelt beteg mutatott javulast vagy
teljes gyogyulast.
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. Id6sek

A klinikai vizsgalatok soran koriilbeliil 50, ismert vagy gyanithaté cianidmérgezésben szenvedo,
65 éves vagy annal id6sebb aldozat részesiilt hidroxokobalamin-kezelésben. A hidroxokobalamin
hatasossaga ezeknél a betegeknél &ltaldban hasonlé volt a fiatalabb betegeknél tapasztalhatéhoz.

° Gyermekek

Hatéasossagi dokumentécio 54 gyermek esetén all rendelkezésre. A gyermekek atlagéletkora kortlbelll
6 év és a hidroxokobalamin atlagos dozisa korulbelil 120 mg/testtdémeg kg volt. A 41%-os tulélési
arany jelentés mértékben a klinikai helyzettdl fiiggott. Akoziil a 20 gyermek kozal, akiknek nem volt
kezdeti szivleéllasa, 18 (90%) élte til a mérgezést, koziilik 4 szovodményekkel. A hidroxokobalamin
hatasossaga gyermekeknél altalaban hasonlo volt a felnétteknél tapasztalhatohoz.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Intravénas alkalmazésat kdvetden a Cyanokit jelentds része plazmaproteinekhez és alacsony
molekulasulyu fiziologias vegytletekhez kotodik, a hidroxo-ligand szubsztituciojaval kiilonboz6é
kobalamin-(TIT) komplexeket képezve. A képz6dé alacsony molekulastlyu kobalamin-(111)
vegylleteket, beleértve a hidroxokobalamint is, szabad kobalamin-(111)-nak, mig a szabad és a
proteinhez kotdtt kobalamin vegyileteket egyuttesen dssz-kobalamin-(111)-nak nevezik. Az 6sszes
szarmazékkal val6 egyuttes expozici6 kifejezésére a kobalamin-(111) vegyletek farmakokinetikai
tulajdonségait vizsgaltak a csak g eg/ml koncentracid-egységben kifejezhetd hidroxokobalamin
helyett (azaz csak a kobalamin-(111) molekulat a specifikus ligand nélkal).

A ddzissal aranyos farmakokinetikat figyeltek meg 2,5-10 g egyszeri adag Cyanokit egészséges
onkénteseknél torténd intravénas alkalmazasat kdvetden. Az ajanlott, 5 g-os Cyanokit kezdbadag
alkalmazasat kovetden a Cmax-€rték 113 pg eg/ml volt az atlagos szabad kobalamin-(I11), illetve
579 ug eqg/ml az 6ssz-kobalamin-(I11) esetében. Hasonldképpen, 10 g Cyanokit dézis alkalmazésat
kovetden a Cmax-€rték 197 g eq/ml volt az atlagos szabad kobalamin-(111), illetve 995 pg eq/ml az
0ssz-kobalamin-(l11) esetében. A szabad és az 6ssz-kobalamin-(l11) atlagos felezési ideje
talnyomorészt kb. 26-31 6ra volt az 5 és 10 g-os dozisszinten.

A 72 éran at gyljtott vizeletbe kivalasztodott kobalamin-(111) teljes mennyiségének atlagértéke az

5 g-o0s ddzisnak koriilbelul 60%-a, mig a 10 g-os Cyanokit dozisnak kortlbelll 50%-a volt.
Osszességében a vizelettel kivalasztodott teljes mennyiség szamitott értéke az alkalmazott dozisnak
legaldbb 60-70%-a volt. A vegyiilet legnagyobb része az els6 24 draban valasztddott ki a vizelettel, de
a vizelet vords elszinezodése az intravénas infiiziot kovetden akar 35 napig is megfigyelhetd volt.

A vizsgalati személyek nem mutattak jelents nemi kiilonbséget 5 g vagy 10 g Cyanokit alkalmazasat
kovetden a plazmaban és a vizeletben mérhetd, testtomegre normalizalt szabad és 6ssz-kobalamin-(111)
farmakokinetikai paraméterei tekintetében.

A cianiddal mérgezett betegekben a hidroxokobalamin varhatoan cianokobalamin képz6dése kozben
cianidhoz kotddik, ami a vizelettel valasztodik ki. Ebben a populacidban az dssz-kobalamin-(111)
farmakokinetikajat befolyasolhatja a szervezet cianidterhelése, mivel egészséges dnkénteseknél arrol
szamoltak be, hogy a cianokobalamin 2-3-szor alacsonyabb felezési id6t mutat, mint az
0ssz-kobalamin-(111).

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei
Erzéstelenitett nyulakban a hidroxokobalamin nitrogén-oxid gyokfogé tulajdonsaga révén
hemodinamikai hatasokat fejtett ki (emelkedett atlagos artérias vérnyomas és teljes periférias

ellenallas, csokkent perctérfogat).

A hagyomanyos, egyszeri és ismételt dozistoxicitasi és genotoxicitési vizsgalatok alapjan a
készitmény emberen val6 alkalmazasakor kilonds veszély nem varhat6. A méj és a vese bizonyult a
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legjelent6sebb célszervnek. A hatasokat azonban csak olyan expoziciods szinteknél észlelték, amelyek
vélhetden meghaladjak a maximalis human expoziciot, ami a klinikai alkalmazas soran ennek
korlatozott jelentdségére utal. Kutyakban féként majfibrozist figyeltek meg 300 mg/kg
hidroxokobalamin 4 héten at t6rtén6 alkalmazasat kovetéen. Valdszinlitlen azonban, hogy ennek az
megfigyelésnek emberi szempontbdl jelentdsége lenne, mivel a hidroxokobalaminnal végzett
révidtavu vizsgalatok soran nem szamoltak be err6l.

Patkanyokban és nyulakban az organogenezis alatt naponta adott 150 mg/kg-os vagy ennél magasabb
dozisszintnél fejlodési toxicitast, beleértve a teratogenitast, figyeltek meg. A 150 mg/kg-os dozis
megkozelitéleg a maximalisan ajanlott human dozisnak felel meg.

Nem 4llnak rendelkezésre adatok a férfiak és nok fertilitasara, valamint a peri- és postnatalis fejlodésre
vonatkozoan. A hidroxokobalamin esetleges karcinogén hatasat nem vizsgaltak.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Sésav (a pH beéllitasahoz).

6.2 Inkompatibilitasok

Ez a gydgyszer kizarolag a 6.6 pontban felsorolt gydgyszerekkel keverhetd.

Fizikai inkompatibilitast (részecskeképzodést) figyeltek meg az elkészitett hidroxokobalamin-oldat és
a kdvetkez6 gyogyszerek dsszekeverése esetén: diazepam, dobutamin, dopamin, fentanil, nitroglicerin,
pentobarbital, natrium-fenitoin, propofol és tiopental.

Kémiai inkompatibilitast figyeltek meg az elkészitett hidroxokobalamin-oldat és a kovetkezd
gyogyszerek dsszekeverése esetén: epinefrin, lidokain-hidroklorid, adenozin, atropin, midazolam,
ketamin, szukcinilkolin-klorid, amiodaron-hidroklorid, natrium-bikarbonat, natrium-tioszulfat,
natrium-nitrit, valamint aszkorbinsav esetében is beszamoltak réla.

Ezért ezek és mas gyogyszerek nem alkalmazhatdk a hidroxokobalaminnal egyditt, azonos intravénas
kanilon keresztiil.

Hidroxokobalamin és vérkészitmények (teljes vér, vorosvértest-koncentratum,
thrombocyta-koncentratum és friss fagyasztott plazma) azonos intravénas kaniilon keresztiil torténd
egyuttes alkalmazasa nem javasolt.

6.3 Felhasznalhatosagi idotartam
3év.

Ambuléans alkalmazas esetén a Cyanokit rovid ideig kitehetd a szokasos szallitassal jaro
hémeérsékletvaltozasoknak (15 napig 5°C és 40°C kozotti hdmérsékleten), sivatagban torténd
szallitasnak (4 napig 5°C és 60°C kozotti hdmérsékleten) és fagyasztasi/felolvasztasi ciklusoknak
(15 napig -20°C és 40°C kozotti hdmérsékleten). Amennyiben ezeket az atmeneti tarolasi feltételeket
megszegik, a készitményt ki kell dobni.

A 9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-kloriddal elkészitett oldat fizikai és kémiai stabilitasanak igazolt
id6tartama — 2°C - 40°C kozott tarolva — 6 ora.

Mikrobiol6giai szempontbdl a gydgyszert azonnal fel kell hasznélni. Amennyiben nem hasznéljék fel
azonnal, akkor az alkalmazas el6tti tarolas idejéért és annak koriilményeiért a felhasznalot terheli a
feleldsség, és 2°C - 8°C kdzott normalis esetben az nem lehet tébb, mint 6 ora.
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6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Legfeljebb 25°C-on tarolando.

A gydgyszer feloldas utani tarolasara vonatkozé eléirasokat lasd a 6.3 pontban.
6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

I-es tipusu szintelen tivegb6l késziilt, 250 ml-es injekcios Uveg, brombutil gumidugdval, aluminium
kupakkal és mlianyag fedéllel.

Minden egyes kiszerelés egy kartondobozba csomagolt injekcios tiveget, egy steril attolto eszkozt, egy
steril intravénds inflzids szereléket, valamint egy steril rovid brandlt tartalmaz, gyermekek esetén
torténo alkalmazashoz.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kilénleges dvintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

A megsemmisitésre vonatkozdan nincsenek kiilonleges eldirasok. A gydgyszerek megsemmisitésére
vonatkoz6 altalanos szabalyokat kell alkalmazni.

Minden egyes injekcios Uveg tartalmat 200 ml oldoszerrel kell feloldani, a mellékelt steril attolté
eszkdz hasznélataval. Az ajanlott oldészer 9 mg/ml (0,9%-0s) koncentraciéju natrium-klorid oldatos
injekcid. Ringer-laktat oldat vagy 50 mg/ml-es (5%-0s) glukéz oldatos injekcio is alkalmazhatd, de
csak abban az esetben, ha 9 mg/ml (0,9%-0s) koncentracioju natrium-klorid oldatos injekcié nem all
rendelkezésre.

Az oldat 6sszekeveréséhez a Cyanokit injekcids tiveget legalabb 1 percig kell ide-oda mozgatni vagy
forgatni. Felrdzni nem szabad, mert az injekcios iiveg razasa habképzddést okozhat, ami megneheziti a
feloldodas ellendrzését. Mivel az elkészitett oldat s6tétvords szinii, megtdrténhet, hogy néhany
oldhatatlan részecske nem lathat6. Ezutan a készletben 1év0 intravénas infazios szereléket kell
hasznalni, ami a megfelel6 sziir6t tartalmazza, és ezt kell feltolteni az elkészitett oldattal.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

SERB S.A.

Avenue Louise 480

1050 Brussels

Belgium

8. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)
EU/1/07/420/002

9. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/

MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2007. november 23.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2012. julius 20.
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10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

EEEE. honap

A gyogyszerrdl részletes informacio az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(http://Avww.ema.europa.eu/) talalhato.
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A.

Il. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO(K)

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN

26



A.  AGYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO(K)

A gvartasi tételek végfelszabaditidsdért felelds gyartd(k) neve és cime

Merck Santé S.A.S.

Centre de Production de Semoy
2, rue du Pressoir Vert
F-54400 Semoy

Franciaorszag

Vagy

SERB S.A.
Avenue Louise 480
1050 Brussels
Belgium

Vagy

SERB

40 Avenue George V
75008 Paris
Franciaorszag

Az érintett gyartasi tétel végfelszabaditasaért felelds gyartd nevét és cimét a gyogyszer
betegtajékoztatojanak tartalmaznia kell.

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Orvosi rendelvényhez kotott gydgyszer.

C. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

. Idészakos gyoégyszerbiztonsagi jelentések

A forgalomba hozatali engedély jogosultja az erre a termékre vonatkozé idészakos
gyégyszerbiztonsagi jelentéseket a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gydgyszerportalon nyilvanossagra hozott uniés referencia-
id6pontok listaja (EURD lista) szerinti kovetelményeknek megfeleléen kdteles benydjtani.

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

. Kockéazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedely
1.8.2 moduljéban leirt, jovahagyott kockézatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzioiban részletezett, kotelez6 farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benytjtand6 a kovetkezo esetekben:

o ha az Eurdpai Gydgyszeriigynokség ezt inditvanyozza;

. ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1ij
informacio érkezik, amely az eldny/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve (a
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biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockéazat-minimalizalasra iranyuld) Ujabb,
meghataroz6 eredmények sziletnek.

Ha az id6szakos gyogyszerbiztonsagi jelentés €s a frissitett kockazatkezelési terv benyujtasanak
idépontja egybeesik, azokat egyiddben be lehet nyujtani.
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I1l. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO

29



A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Cyanokit 2,5 g por oldatos infliziéhoz
hidroxokobalamin

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

2,5 g hidroxokobalamin injekcios tvegenként. 100 ml oldészerrel torténé feloldast kovetden az
elkészitett oldat 25 mg hidroxokobalamint tartalmaz milliliterenként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyag: s6sav (a pH beallitasahoz).

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por oldatos infizihoz

Két darab injekcids lveg

Két darab att6lto eszkoz.

Egy darab intravénas infuzios szerelék.

Egy darab, gyermekeknél alkalmazhat6 révid brandil.

A szett nem tartalmaz olddszert.

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazas.

6. KULONFIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
Az ambulans alkalmazasra érvényes tarolasi eldirdsokat olvassa el a mellékelt betegtajékoztatdban.
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| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25°C-on tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

SERB S.A.
Avenue Louise 480
1050 Brussels
Belgium

‘ 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/420/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltlintetése aldl felmentve

| 17.  EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositdju 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC: {szam}
SN: {szdm}
NN: {sz&m}
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KARTONDOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Cyanokit 2,5 g por oldatos infliziéhoz
hidroxokobalamin

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

2,5 g hidroxokobalamin injekcios tvegenként. 100 ml oldészerrel torténé feloldast kovetden az
elkészitett oldat 25 mg hidroxokobalamint tartalmaz milliliterenként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyag: s6sav (a pH beallitasahoz).

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por oldatos infGziéhoz
Egy darab injekcids liveg

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazas.

6. KULONFIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

‘ 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25°C-on tarolandé.
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

SERB S.A.
Avenue Louise 480
1050 Brussels
Belgium

| 12 AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/420/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz..

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotétt gydgyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltlintetése alol felmentve
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

INJEKCIOS UVEG

1. A GYOGYSZER NEVE

Cyanokit 2,5 g por oldatos infliziéhoz
hidroxokobalamin

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

2,5 g hidroxokobalamin injekcios tvegenként. 100 ml oldészerrel torténé feloldast kovetden az
elkészitett oldat 25 mg hidroxokobalamint tartalmaz milliliterenként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyag: s6sav (a pH beallitasahoz).

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

2,5 g hidroxokobalamint tartalmazo por inflziés oldat készitéséhez.

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazas.

6. KULONFIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES |

| 8. LEJARATIIDO |

Felh.:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25°C-on tarolando.
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

SERB S.A.
Avenue Louise 480
1050 Brussels
Belgium

| 12 AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/420/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz..

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gydgyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltlintetése alol felmentve

36



TAJEKOZATO MATRICA ORVOSOKNAK VAGY EGESZSEGUGYI
SZAKEMBEREKNEK

,»A beteg kortorténetéhez csatolando:

A beteget Cyanokittel kezelték.

A Cyanokit zavarhatja az égési sériilések osztalyozasat (a bor piros elszinezddése) és a laboratériumi
vizsgalati eredményeket, valamint a hemodializalé berendezések leallasahoz vezethet (lasd
Alkalmazasi el6iras).”
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KULSO DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Cyanokit 5 g por oldatos inflziéhoz
hidroxokobalamin

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

5 g hidroxokobalamin injekcios Givegenként. 200 ml oldészerrel torténd feloldast kovetéen az
elkészitett oldat 25 mg hidroxokobalamint tartalmaz milliliterenként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyag: s6sav (a pH beallitasahoz).

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por oldatos infizihoz

Egy darab injekcids liveg

Egy darab attolt6 eszkoz.

Egy darab intravénas infuzios szerelék.

Egy darab, gyermekeknél alkalmazhat6 révid brandil.

A szett nem tartalmaz olddszert.

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazas.

6. KULONFIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNY IBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:
Az ambulans alkalmazasra érvényes tarolasi eléirasokat olvassa el a mellékelt betegtajékoztatoban.
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| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25°C-on tarolando.

10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

SERB S.A.
Avenue Louise 480
1050 Brussels
Belgium

‘ 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/420/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz.:

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltlintetése aldl felmentve

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositdju 2D vonalkoddal ellatva.

[ 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC: {szam}
SN: {szam}
NN: {sz&m}
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

KARTONDOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Cyanokit 5 g por oldatos inflziéhoz
hidroxokobalamin

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

5 g hidroxokobalamin injekcios tivegenként. 200 ml oldészerrel torténd feloldast kovetben az
elkészitett oldat 25 mg hidroxokobalamint tartalmaz milliliterenként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyag: s6sav (a pH beallitasahoz).

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Por oldatos infGziéhoz
Egy darab injekcids liveg

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazas.

6. KULONFIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

‘ 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

Felhasznalhato:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25°C-on tarolandé.
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

SERB S.A.
Avenue Louise 480
1050 Brussels
Belgium

| 12 AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/420/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz..

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gydgyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltlintetése alol felmentve
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

INJEKCIOS UVEG

1. A GYOGYSZER NEVE

Cyanokit 5 g por oldatos inflziéhoz
hidroxokobalamin

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

5 g hidroxokobalamin injekcios tivegenként. 200 ml oldészerrel torténd feloldast kovetben az
elkészitett oldat 25 mg hidroxokobalamint tartalmaz milliliterenként.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

Segédanyag: s6sav (a pH beallitasahoz).

| 4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

5 g hidroxokobalamint tartalmazo por infzids oldat készitéséhez.

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Intravénas alkalmazas.

6. KULONFIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

‘ 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

Felh.:

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25°C-on t&rolando.
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

SERB S.A.
Avenue Louise 480
1050 Brussels
Belgium

| 12 AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/07/420/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy.sz..

14. A GYOGYSZER RENDELHETOSEGE

Orvosi rendelvényhez kotott gydgyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE IRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltlintetése alol felmentve
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TAJEKOZATO MATRICA ORVOSOKNAK VAGY EGESZSEGUGYI
SZAKEMBEREKNEK

,»A beteg kortorténetéhez csatolando:

A beteget Cyanokittel kezelték.

A Cyanokit zavarhatja az égési sériilések osztalyozasat (a bor piros elszinez6dése) és a laboratoriumi
vizsgalati eredményeket, valamint a hemodializald berendezések ledllasahoz vezethet (lasd
Alkalmazasi el6iras).”
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztatd: Informaciok a felhasznalé szamara

Cyanokit 2,5 g por oldatos infaziohoz
hidroxokobalamin

Mielétt elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,
mert az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.
) Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége

lehet.
. Tovabbi kérdéseivel forduljon kezel6orvosédhoz vagy gyogyszerészéhez.
o Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errél kezeldorvosat vagy

gybgyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipust gydgyszer a Cyanokit és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Cyanokit alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a Cyanokitet?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Cyanokitet tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informéaciok

SuhkrwdE

1. Milyen tipusu gydgyszer a Cyanokit és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Cyanokit a hidroxikobalamin nevii hatéanyagot tartalmazza.
A Cyanokit ismert vagy gyanithatd cianidmérgezés kezelésére minden életkorban adhaté ellenméreg.
A Cyanokit a megfeleld méregtelenitd és tamogat6 intézkedésekkel egyiitt alkalmazando.

A cianid sulyosan mérgez6 vegyszer. Cianidmérgezést a hdztartasi vagy ipari tlizek flstjében valo
tartdzkodas, cianid belégzése vagy lenyelése, illetve a cianid borrel valo érintkezése okozhat.

2. Tudnivalok a Cyanokit alkalmazasa elétt
Figyelmeztetések és dvintézkedések

Téjékoztassa kezelborvosat vagy mas egészségligyi szakembert,
o ha On allergias a hidroxokobalaminra vagy a Bio-vitaminra. Ezt figyelembe kell hogy vegyék,
mielétt Ont Cyanokittel kezelnék.
o hogy Ont Cyanokittel kezelték, és ha az alabbiak elvégzése sziikséges Onnél:
- barmilyen vér- vagy vizeletvizsgalat. A Cyanokit médosithatja ezen vizsgalatok eredményét.
- égési sériilések vizsgalata. A Cyanokit zavarhatja a vizsgalatot, mivel a bor vords
elszinez6dését okozza.
- miivesekezelés (hemodializis). Amig nem tavozik a vérbél, addig (legalébb 5 és fél, illetve 6
és fél napig) a Cyanokit a hemodializalé berendezés leallasat okozhatja.
- avesemiikodés ellenérzése: a Cyanokit veseelégtelenséghez és a vizeletben kristalyok
megjelenéséhez vezethet.

Egyéb gyogyszerek és a Cyanokit

Feltétlendl tajékoztassa kezelborvosat vagy mas egészségligyi szakembert a jelenleg vagy nemrégiben
szedett, valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl.
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A betegtajékoztatd végén részletes informacio talalhato kezel6orvosa, illetve mas egészsegugyi
szakember szamara a Cyanokit mas gyogyszerekkel torténd egyidejli alkalmazasarol (lasd ,,A
kezelésre vonatkozo utmutatasok™).

Terhesség és szoptatas

Ez a gyogyszer siirgdsségi kezelésre szolgal. A terhesség és a szoptatas ideje alatt alkalmazhato.

Ha a Cyanokit-kezelés soran terhes volt, vagy ugy Véli, hogy terhes lehetett, a lehet6 leggyorsabban
kozolje ezt kezeldorvoséval.

A Cyanokittel végzett kezelést kdvetden a kezeléorvosa javasolni fogja Onnek a szoptatas
felfliggesztését.

3. Hogyan kell alkalmazni a Cyanokitet?

A Cyanokitet a kezel6orvosa vagy egy egészségiigyi szakember inflizi6 formajaban, az On egyik
vénajaba fogja beadni. Onnek egy vagy két inflzidra lehet sziiksége.

Az els6 Cyanokit infizi6 beadasa 15 percig fog tartani. Feln6ttek esetén a kezd6adag 5 g,
gyermekeknél 70 mg/testtdmegkilogramm, de maximum 5 g lehet. Ha még egy infuziéra van
sziiksége, ennek beadasa 15 perctdl 2 oraig tarthat attol fliggden, hogy mennyire stlyos a mérgezés. A
javasolt maximalis adag feln6ttek esetén 10 g, mig gyermekek esetén 140 mg/kg, de maximum 10 g
lehet.

A betegtajékoztatd végén részletes informaciok talalhatok kezeldorvosa, illetve az egészségiigyi
szakemberek szamara a Cyanokit infuzio elkészitését és a dozis meghatarozasat illetden (lasd ,,A
kezelésre vonatkozo utmutatasok™).

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelBorvosat vagy gyogyszerészeét.

4, Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gydgyszer, igy ez a gyégyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek. Az alabbi mellékhatasok kialakulasa varhaté (a gyakorisag a rendelkezésre

allo adatokbol nem allapithaté meg):

Allergia (tulérzékenyséq)

Azonnal kozolje kezelborvosaval, amennyiben a kezelés alatt vagy utan a kovetkezo tiineteket észleli:
. duzzanat a szem, az ajkak, a nyelv, illetve a torok koril vagy a kezeken

o l1égzési nehézségek, rekedtség, beszédzavar

o borpir, csalankiiités vagy viszketés.

Ezek a mellékhatasok sulyosak lehetnek, és azonnali orvosi ellatast igényelnek.

Sziv- és vérnyomasproblémak

o a vérnyomas-emelkedés kdvetkeztében példaul fejfajas vagy szédilés jelentkezhet. Ez a
vérnyomas-emelkedés foként a kezelés végén jelentkezik, és altalaban néhany oran beliil
elmalik.

o szabalytalan szivverés

o az arc Kipirulésa.

Cianidmérgezésben szenvedd betegeknél vérnyomas-csokkenést és gyorsabb szivverést is

megfigyeltek.
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Léqgzési és mellkasi problémak

mellkasi folyadék (melltiri folyadékgyiilem)
Iégzési nehézségek

szorito érzes a torokban

széraz torok

mellkasi nyomas.

Vese- és hligyuti problémak

. vesekarosodas, peldaul heveny vesekarosodas és kristalyok megjelenése a vizeletben.

o a vizelet voros elszinezddése.

Minden betegnél tapasztalhat6 a vizelet s6tétvords elszinezddése, amely a beadast kdvetd elsé harom
napban meglehetdsen kifejezett. A vizelet elszinezddése a Cyanokit beadasat kdvetden legfeljebb

35 napig tarthat. Ez a vords elszinezédés az On szervezetére nézve semmilyen egyéb
kdvetkezménnyel nem jar.

Emésztérendszeri problémak

kellemetlen érzés a gyomorban
emeésztési zavar

hasmenés

hanyinger

hanyas

nyelési nehézség.

Szemtiinetek
. duzzanat, irritacio, vorosség.

Borreakciok

o a legtobb beteg a bor és a testliregeket béleld hartyak (nyalkahartyak) mulo jellegli voros
elszinez6dését fogja tapasztalni, ami a Cyanokit beadaséatol szdmitva legfeljebb 15 napig tarthat.

o hoélyagos elvaltozasok a béron (pusztulak). Ezek tobb hétig tarthatnak, és foként az arcot és a
nyakat érintik.

o gyulladas az inflzié beadasanak helyén.

Eqyéb mellékhatasok

nyugtalansag

memoriazavar

szedulés

fejfajas

a bokak megduzzadasa

eltérés a vérvizsgalatok eredményében bizonyos tipusu fehérvérsejtek tekintetében (limfocitak)
elszinez6dott vérplazma, amely bizonyos laboreredmények latszolagos emelkedését vagy
csokkenesét okozhatja.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tijékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kdzvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fuggelékben talalhato
elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb
informacio alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazaséaval kapcsolatban.
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5. Hogyan kell a Cyanokitet tarolni?
A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

Az injekcios iivegen, a dobozon és a kartondobozon feltiintetett lejarati id6 (Felh.:, Felhasznalhat6:)
utan ne alkalmazza a gyogyszert.

Legfeljebb 25°C-on tarolandé.

Ambulans alkalmazas sziikségessége esetén a Cyanokit rovid ideig kitehetd az alabbi
hémérséklet-valtozasoknak:

o szokésos szallitas (15 napig 5°C és 40°C kozotti hdmérsékleten)

o szallitas sivatagban (4 napig 5°C és 60°C kozotti hdmérsékleten)

o fagyasztéasi/felolvasztasi ciklusok (15 napig -20°C és 40°C ko6zotti hdmérsékleten).

A feloldott gyogyszer tarolési kortilményeit 1&sd a betegtajékoztato végén, ,,A kezelésre vonatkozo
utmutatasok” cim alatt.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmeét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informéaciok
Mit tartalmaz a Cyanokit

o A készitmény hatéanyaga a hidroxokobalamin. Minden egyes injekcids tiveg 2,5 ¢
hidroxokobalamint tartalmaz. 100 ml oldészerrel torténd feloldast kovetden az elkészitett oldat
milliliterenként 25 mg hidroxokobalamint tartalmaz.

o Egyéb 6sszetevd: sosav (a pH beallitasdhoz).

Milyen a Cyanokit kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas

A Cyanokit por oldatos infuziéhoz sotétvords, kristalyos por, amely {ivegbdl késziilt, brombutil
gumidugoval, aluminium kupakkal, valamint miianyag fedéllel lezart injekcios tivegben kaphato.

Minden egyes kiszerelés két injekcids Uveget (mindegyik injekcios liveg kildn-kilén kartondobozba
csomagolva), két steril attolto eszkozt, egy steril intravénas infuzids szereléket, valamint egy steril
rovid braniilt tartalmaz, gyermekek esetén torténd alkalmazashoz.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja

SERB S.A.
Avenue Louise 480
1050 Brussels
Belgium

Gyarto

Merck Santé s.a.s. / SEMOY
2, rue du Pressoir Vert
45400 Semoy

Franciaorszag

Vagy
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SERB S.A.
Avenue Louise 480
1050 Brussels
Belgium

Vagy

SERB

40 Avenue George V

75008 Paris

Franciaorszag

A betegtajékoztato legutobbi felllvizsgalatanak datuma:

Egyéb informécioforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
http://www.ema.europa.eu/ talalhato.

Az alébbi informéacidk kizardlag orvosoknak vagy mas egészségiigyi szakembereknek szélnak:

A kezelésre vonatkozé Utmutatasok

A cianidmérgezés kezelése soran azonnal biztositani kell a Iégutak atjarhatosagat, a megfelelé
oxigenizaciot és hidrataltsagi allapotot, a kardiovaszkularis szupportiv terapiat és a convulsio
kezelését. Az expozicio utjatol fiiggéen dekontaminacios intézkedések sziikségességét is fontoldra
kell venni.

A Cyanokit nem helyettesiti az oxigén-terapiat és nem késleltetheti a fenti intézkedések
végrehajtasat.

Kezdetben gyakran nem ismert, hogy cianidmérgezésrél van-e sz6 és a mérgezés milyen
mértékii. Nem all rendelkezésre széles korben elérhetd, megerdsité gyorsteszt a cianid vérbal
torténé kimutatasara. Azonban ha a betegnél a cianid-szint vérbél torténé meghatarozasat
tervezik, a vérmintat a Cyanokittel torténé kezelés megkezdése elétt javasolt levenni. A kezelésre
vonatkozé dontéseket a klinikai kortorténet és/vagy a cianid-intoxikacio jelei és tiinetei alapjan
kell meghozni. Amennyiben a klinikai kép alapjan cianidmérgezés gyanithato, erésen ajanlott a
Cyanokit késedelem nélkili alkalmazasa.

A Cyanokit elkészitése

Minden egyes injekcios Uveg tartalmat 100 ml oldészerrel kell feloldani, a mellékelt steril att61t6
oldatos injekcid. Ringer-laktat oldat vagy 50 mg/ml-es (5%-0s) gliikéz oldatos injekcid is
alkalmazhato, de csak abban az esetben, ha 9 mg/ml (0,9%-0s) koncentréacidju natrium-klorid oldatos
injekcié nem all rendelkezésre.

Az oldat 6sszekeveréséhez a Cyanokit injekcids tiveget legaldbb 30 masodpercig kell ide-oda
mozgatni vagy forgatni. Felrazni nem szabad, mert az injekcids liveg razasa habképzddést okozhat,
ami megneheziti a feloldodas ellendrzését. Mivel az elkészitett oldat s6tétvoros szinli, megtorténhet,
hogy néhany oldhatatlan részecske nem lathatd. Ezutan a készletben 1év6 intravénas inflzids
szereléket kell hasznalni, ami a megfelel sziir6t tartalmazza, €s ezt kell feltdlteni az elkészitett
oldattal. Sziikség esetén ismételje meg az eljarast a masodik injekcios tiveggel.
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Adagolas
Kezdd adag
Felndttek: A Cyanokit kezd6 adagja 5 g (2 x 100 ml).

Gyermekek: Csecsemoktdl serdiilokig (0-18 éves kor) a Cyanokit kezdé adagja 70 mg/testtdmeg-
kilogramm, amely nem haladja meg az 5 g-ot.

Testtomeg

kg-ban 5 10 20 30 40 50 60
Kezd6 adag

g-ban 0,35 0,70 1,40 2,10 2,80 3,50 4,20
ml-ben 14 28 56 84 112 140 168

Tovabbi adag
A mérgezés sulyossagatol és a klinikai valasztol fiiggéen egy masodik adag alkalmazhato.

Felndttek: A Cyanokit masodik adagja 5 g (2 x 100 ml).

Gyermekek: Csecsemdktdl serdiilokig (0-18 éves kor) a Cyanokit masodik adagja
70 mg/testtdmeg kilogramm, amely nem haladja meg az 5 g-ot.

Maximalis ddzis

Felndttek: A javasolt maximalis 6sszd6zis 10 g.

Gyermekek: Csecsemd6ktdl serdiilokig (0-18 éves kor) a javasolt maximalis 6sszdozis
140 mg/testtomeg- kilogramm, amely nem haladja meg a 10 g-ot.

Vese-, illetve majkarosodasban szenvedd betegek

Vese-, illetve majkarosodasban szenvedd betegek esetén nem sziikséges a dozis modositésa.

Az alkalmazas modja

A Cyanokit kezdd adagja 15 percen keresztul beadott intravénas infuzio forméajaban alkalmazando.

A maésodik adag alkalmazasa soran az inflzi6 beadasi ideje 15 perc (rendkivil instabil allapotd
betegek esetében) és 2 ora kozott valtozhat, a beteg allapotanak megfelelGen.

A Cyanokit és eqyéb készitmények eqgyittes alkalmazasa

A Cyanokit nem keverheté mas oldoszerekkel mint a 9 mg/ml-es (0,9%-0s) koncentracioju natrium-
klorid oldatos injekcid, a Ringer-laktat oldat vagy az 50 mg/ml-es (5%-0s) gliik6z oldatos injekcio.

Mivel fizikai és kémiai inkompatibilitast figyeltek meg szamos, az Ujraélesztés soran gyakran
alkalmazott gyogyszerrel, ezért ezen gydgyszereket, illetve barmilyen mas gydgyszert tilos a
hidroxikobalaminnal egyszerre, azonos intravénas kaniilon keresztul beadni.

Vérkészitmények (teljes vér, vorosvértest-koncentratum, thrombocyta-koncentratum és friss,
fagyasztott plazma) és hidroxokobalamin egyuttes alkalmazasa esetén kil6n intravénas kandil

hasznalata javasolt (lehet6ség szerint ellenkez6 oldali végtagokon).

Egyuttes alkalmazas egyéb cianid antidotumokkal: Kémiai inkompatibilitast figyeltek meg
natrium-tioszulfattal és natrium-nitrittel. Amennyiben més cianid antidotum és a Cyanokit egylittes
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alkalmazéasara vonatkoz6 dontés sziletett, a gydgyszereket tilos egyszerre, azonos intravénas kanilén
keresztul beadni.

Az elkészitett oldat stabilitisa a felhasznalhatésag szempontjabél

A 9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-kloriddal elkészitett oldat fizikai és kémiai stabilitasanak igazolt
id6tartama — 2°C - 40°C koz6tt tArolva — 6 6Ora.

Mikrobiologiai szempontbol a gydgyszert azonnal fel kell hasznalni. Amennyiben nem hasznaljak fel
azonnal, akkor az alkalmazas el6tti tarolds idejéért és annak koriilményeiért a felhasznalot terheli a
felel6sség, és normalis esetben az nem lehet tobb mint 6 6ra 2°C - 8°C koz0tt.
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Betegtajékoztatd: Informaciok a felhasznalé szamara

Cyanokit 5 g por oldatos inflziéhoz
hidroxokobalamin

Mielétt elkezdi alkalmazni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot,
mert az On szdmara fontos informaciokat tartalmaz.
) Tartsa meg a betegtajékoztat6t, mert a benne szerepld informaciokra a késébbiekben is sziiksége

lehet.
. Tovabbi kérdéseivel forduljon kezel6orvosédhoz vagy gyogyszerészéhez.
o Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errél kezeldorvosat vagy

gybgyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatésra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztaté tartalma:

Milyen tipust gydgyszer a Cyanokit és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Cyanokit alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni a Cyanokitet?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Cyanokitet tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informéaciok

SuhkrwdE

1. Milyen tipusu gydgyszer a Cyanokit és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

A Cyanokit a hidroxikobalamin nevii hatéanyagot tartalmazza.
A Cyanokit ismert vagy gyanithatd cianidmérgezés kezelésére minden életkorban adhaté ellenméreg.
A Cyanokit a megfeleld méregtelenitd és tamogat6 intézkedésekkel egyiitt alkalmazando.

A cianid sulyosan mérgez6 vegyszer. Cianidmérgezést a hdztartasi vagy ipari tlizek flstjében valo
tartdzkodas, cianid belégzése vagy lenyelése, illetve a cianid borrel valo érintkezése okozhat.

2. Tudnivalok a Cyanokit alkalmazasa elétt
Figyelmeztetések és dvintézkedések

T4jékoztassa kezelborvosat vagy mas egészségligyi szakembert,
o ha On allergias a hidroxokobalaminra vagy a Bio-vitaminra. Ezt figyelembe kell hogy vegyék,
mielétt Ont Cyanokittel kezelnék.
o hogy Ont Cyanokittel kezelték, és ha az alabbiak elvégzése sziikséges Onnél:
- barmilyen vér- vagy vizeletvizsgalat. A Cyanokit médosithatja ezen vizsgalatok eredményét.
- égési sériilések vizsgalata. A Cyanokit zavarhatja a vizsgalatot, mivel a bor vords
elszinez6dését okozza.
- miivesekezelés (hemodializis). Amig nem tavozik a vérbél, addig (legalébb 5 és fél, illetve 6
és fél napig) a Cyanokit a hemodializalé berendezeés leallasét okozhatja.
- avesemiikodés ellenérzése: a Cyanokit veseelégtelenséghez és a vizeletben kristalyok
megjelenéséhez vezethet.

Egyéb gyogyszerek és a Cyanokit

Feltétlendl tajékoztassa kezelborvosat vagy mas egészségligyi szakembert a jelenleg vagy nemrégiben
szedett, valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl.
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A betegtajékoztatd végén részletes informacio talalhatd kezelGorvosa, illetve mas egészségiigyi
szakember szamara a Cyanokit mas gyogyszerekkel torténd egyidejli alkalmazasarol (lasd ,,A
kezelésre vonatkozo utmutatasok™).

Terhesség és szoptatas

Ez a gyogyszer siirgdsségi kezelésre szolgal. A terhesség és a szoptatas ideje alatt alkalmazhato.

Ha a Cyanokit-kezelés soran terhes volt, vagy tgy véli, hogy terhes lehetett, a lehet6 leggyorsabban
kozolje ezt kezeldorvoséval.

A Cyanokittel végzett kezelést kdvetden a kezeldorvosa javasolni fogja Onnek a szoptatas
felfliggesztését.

3. Hogyan kell alkalmazni a Cyanokitet?

A Cyanokitet a kezelborvosa vagy egy egészsegiigyi szakember infuzié formajaban, az On egyik
vénajaba fogja beadni. Onnek egy vagy két infuzidra lehet sziiksége.

Az els6 Cyanokit infizio beadésa 15 percig fog tartani. Felndttek esetén a kezdbadag 5 g,
gyermekeknél 70 mg/testtomegkilogramm, de maximum 5 g lehet. Ha még egy infuziéra van
sziiksége, ennek beadasa 15 perctdl 2 oraig tarthat attol fliiggben, hogy mennyire sulyos a mérgezés. A
javasolt maximalis adag feln6ttek esetén 10 g, mig gyermekek esetén 140 mg/kg, de maximum 10 g
lehet.

A betegtajékoztatd végén részletes informaciok talalhatok kezeldorvosa, illetve az egészségiigyi
szakemberek szdmara a Cyanokit infizio elkészitését és a dozis meghatarozasat illetden (lasd ,,A
kezelésre vonatkozo utmutatasok™).

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gydgyszer alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezelBorvosat vagy gyogyszerészeét.

4, Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gydgyszer, igy ez a gyégyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek. Az alabbi mellékhatasok kialakulasa varhaté (a gyakorisag a rendelkezésre

allo adatokbol nem allapithaté meg):

Allergia (tulérzékenyséq)

Azonnal kozolje kezelborvosaval, amennyiben a kezelés alatt vagy utan a kovetkezo tiineteket észleli:
. duzzanat a szem, az ajkak, a nyelv, illetve a torok koril vagy a kezeken

o l1égzési nehézségek, rekedtség, beszédzavar

o borpir, csalankiiités vagy viszketés.

Ezek a mellékhatasok sulyosak lehetnek, és azonnali orvosi ellatast igényelnek.

Sziv- és vérnyomasproblémak

o a vérnyomas-emelkedés kdvetkeztében példaul fejfajas vagy szédilés jelentkezhet. Ez a
vérnyomas-emelkedés foként a kezelés végén jelentkezik, és altalaban néhany oran beliil
elmalik.

o szabalytalan szivverés

o az arc Kipirulésa.

Cianidmérgezésben szenvedd betegeknél vérnyomas-csokkenést és gyorsabb szivverést is

megfigyeltek.
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Léqgzési és mellkasi problémak

mellkasi folyadék (melltiri folyadékgyiilem)
Iégzési nehézségek

szorito érzes a torokban

széraz torok

mellkasi nyomas.

Vese- és hligyuti problémak

vesekarosodas, peldaul heveny vesekarosodas és kristalyok megjelenése a vizeletben.
a vizelet vords elszinezodése.

Minden betegnél tapasztalhat6 a vizelet s6tétvoros elszinezddése, amely a beadast kovetd elsé harom
napban meglehetdsen kifejezett. A vizelet elszinezddése a Cyanokit beadasat kdveten legfeljebb

35 napig tarthat. Ez a vords elszinezédés az On szervezetére nézve semmilyen egyéb
kdvetkezménnyel nem jar.

Emésztérendszeri problémak

kellemetlen érzés a gyomorban
emeésztési zavar

hasmenés

hanyinger

hanyas

nyelési nehézség.

Szemtiinetek

duzzanat, irritacio, vorosség.

Borreakciok

a legtobb beteg a bor és a testliregeket béleld hartyak (nyalkahartyak) mualo jellegli voros
elszinezddését fogja tapasztalni, ami a Cyanokit beadasatol szamitva legfeljebb 15 napig tarthat.
holyagos elvaltozasok a béron (pusztulak). Ezek tobb hétig tarthatnak, és foként az arcot és a
nyakat érintik.

gyulladas az inflzié beadasanak helyén.

Eqyéb mellékhatasok

nyugtalansag

memoriazavar

szédilés

fejfajas

a bok&k megduzzadasa

eltérés a vérvizsgélatok eredményében bizonyos tipusu fehérversejtek tekintetében (limfocitak)
elszinez6dott vérplazma, amely bizonyos laboreredmények latszolagos emelkedését vagy
csokkenését okozhatja.
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Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tijékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtajekoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatésra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kdzvetlenil a hat6sag részére is bejelentheti az V. fliggelékben talalhato
elérhetéségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb
informacio alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Cyanokitet tarolni?
A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

Az injekcios iivegen, a dobozon ¢és a kartondobozon feltiintetett lejarati id6 (Felh.:, Felhasznalhato:)
utan ne alkalmazza a gyogyszert.

Legfeljebb 25°C-on tarolando.

Ambulans alkalmazas sziikségessége esetén a Cyanokit rovid ideig kitehetd az alabbi
hémérséklet-valtozasoknak:

o szokésos szallitas (15 napig 5°C és 40°C kozotti hdmérsékleten)

o szallités sivatagban (4 napig 5°C és 60°C kozotti hémérsékleten)

o fagyasztéasi/felolvasztasi ciklusok (15 napig -20°C és 40°C ko6zotti hdmérsékleten).

A feloldott gydgyszer tarolasi korilményeit 1asd a betegtajékoztatd végén, ,,A kezelésre vonatkozo
utmutatasok” cim alatt.

Semmilyen gydgyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok
Mit tartalmaz a Cyanokit

o A készitmény hatdanyaga a hidroxokobalamin. Az injekcios tveg 5 g hidroxokobalamint
tartalmaz. 200 ml oldoszerrel torténd feloldast kovetGen az elkészitett oldat milliliterenként
25 mg hidroxokobalamint tartalmaz.

o Egyéb 0sszetevo: sosav (a pH beallitasahoz).

Milyen a Cyanokit killleme és mit tartalmaz a csomagolas

A Cyanokit por oldatos infiizidhoz s6tétvords, kristalyos por, amely iivegbdl késziilt, brombutil
gumidugoval, aluminium kupakkal, valamint mianyag fedéllel lezart injekcios tivegben kaphato.

Minden egyes kiszerelés egy kartondobozba csomagolt injekcids {iveget, egy steril att6lté eszkozt, egy
steril intravénas infazids szereléket, valamint egy steril révid bran(lt tartalmaz, gyermekek esetén
torténd alkalmazashoz.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
SERB S.A.
Avenue Louise 480

1050 Brussels
Belgium
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Gyéarté

Merck Santé s.a.s. / SEMOY
2, rue du Pressoir Vert
45400 Semoy

Franciaorszag

Vagy

SERB S.A.
Avenue Louise 480
1050 Brussels
Belgium

Vagy

SERB

40 Avenue George V

75008 Paris

Franciaorszag

A betegtajékoztatd legutdbbi felllvizsgalatanak datuma:

Egyéb informacioforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
http://www.ema.europa.eu/ talalhato.

Az alébbi informéciok kizardlag orvosoknak vagy méas egészségiigyi szakembereknek szdlnak:

A kezelésre vonatkozé Utmutatasok

A cianidmérgezés kezelése sordn azonnal biztositani kell a légutak atjarhatosagat, a megfelelé
oxigenizaciot és hidrataltsagi allapotot, a kardiovaszkularis szupportiv terapiat és a convulsio
kezelését. Az expozicié utjatol fiiggéen dekontaminacids intézkedések sziikségességét is fontolora
kell venni.

A Cyanokit nem helyettesiti az oxigén-terapiat és nem késleltetheti a fenti intézkedések
végrehajtasat.

Kezdetben gyakran nem ismert, hogy cianidmérgezésrél van-e sz6 és a mérgezés milyen
mértékii. Nem all rendelkezésre széles korben elérhetd, megerosité gyorsteszt a cianid vérbél
torténé kimutatasara. Azonban ha a betegnél a cianid-szint vérbél torténé meghatarozasat
tervezik, a vérmintat a Cyanokittel torténé kezelés megkezdése eldtt javasolt levenni. A kezelésre
vonatkoz6 dontéseket a klinikai kortorténet és/vagy a cianid-intoxikacio jelei és tiinetei alapjan
kell meghozni. Amennyiben a klinikai kép alapjan cianidmérgezés gyanithato, erésen ajanlott a
Cyanokit késedelem nélkili alkalmazasa.

A Cvyanokit elkészitése

Az injekci6s liveg tartalmat 200 ml oldészerrel kell feloldani, a mellékelt steril att61t6 eszkoz
hasznalataval. Az ajanlott oldoszer 9 mg/ml (0,9%-0s) koncentracioju natrium-klorid oldatos
injekcio. Ringer-laktat oldat vagy 50 mg/ml-es (5%-0s) gliikdz oldatos injekcio is alkalmazhato, de
csak abban az esetben, ha 9 mg/ml (0,9%-0s) koncentracioju natrium-klorid oldatos injekcié nem all
rendelkezésre.
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Az oldat 6sszekeveréséhez a Cyanokit injekcids liveget legalabb 1 percig kell ide-oda mozgatni vagy
forgatni. Felrdzni nem szabad, mert az injekcios Uiveg razasa habképzédést okozhat, ami megneheziti a
feloldodas ellendrzését. Mivel az elkészitett oldat s6tétvords szinii, megtdrténhet, hogy néhany
oldhatatlan részecske nem lathat6. Ezutan a készletben 1év6 intravénas inflizios szereléket kell
hasznélni, ami a megfeleld szlirdt tartalmazza, és ezt kell felt6lteni az elkészitett oldattal.

Adagoléas
Kezdo adag
Felndttek: A Cyanokit kezd6 adagja 5 g (200 ml, az elkészitett oldat teljes térfogata).

Gyermekek: Csecsem&ktél serdiilékig (0-18 éves kor) a Cyanokit kezd6 adagja 70 mg/testtomeg-
kilogramm, amely nem haladja meg az 5 g-ot.

Testtomeg

kg-ban 5 10 20 30 40 50 60
Kezd6 adag

g-ban 0,35 0,70 1,40 2,10 2,80 3,50 4,20
ml-ben 14 28 56 84 112 140 168

Tovabbi adag
A mérgezeés sulyossagatol és a klinikai valasztol fiiggéen egy masodik adag alkalmazhato.

Felndttek: A Cyanokit masodik adagja 5 g (200 ml, az elkészitett oldat teljes térfogata).

Gyermekek: Csecsemoktol serdiilokig (0-18 éves kor) a Cyanokit masodik adagja
70 mg/testtdmeg kilogramm, amely nem haladja meg az 5 g-ot.

Maximalis ddzis

Felndttek: A javasolt maximalis 6sszdozis 10 g.

Gyermekek: Csecsem6ktol serdiildkig (0-18 éves kor) a javasolt maximalis 6sszdozis
140 mg/testtomeg- kilogramm, amely nem haladja meg a 10 g-ot.

Vese-, illetve majkérosodasban szenvedd betegek

Vese-, illetve majkarosodasban szenvedd betegek esetén nem sziikséges a dozis modositésa.

Az alkalmazas modja

A Cyanokit kezdd adagja 15 percen keresztul beadott intravenas infuzio formajaban alkalmazando.

A masodik adag alkalmazasa soran az inflzi6 beadasi ideje 15 perc (rendkivil instabil allapotd
betegek esetében) és 2 ora kozott valtozhat, a beteg allapotanak megfelelGen.

A Cyanokit és eqyéb készitmények egyittes alkalmazésa

A Cyanokit nem keverhet6 mas oldoszerekkel mint a 9 mg/ml-es (0,9%-0s) koncentracioji natrium-
klorid oldatos injekcid, a Ringer-laktat oldat vagy az 50 mg/ml-es (5%-0s) gliikz oldatos injekcio.

Mivel fizikai és kémiai inkompatibilitast figyeltek meg szdmos, az Ujraélesztés soran gyakran

alkalmazott gyogyszerrel, ezért ezen gyodgyszereket, illetve barmilyen més gydgyszert tilos a
hidroxikobalaminnal egyszerre, azonos intravénas kaniilon keresztul beadni.
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Vérkészitmények (teljes vér, vorosvértest-koncentratum, thrombocyta-koncentratum és friss,
fagyasztott plazma) és hidroxokobalamin egyittes alkalmazasa esetén kilén intravénas kandil
hasznalata javasolt (lehetdség szerint ellenkezd oldali végtagokon).

Egyuttes alkalmazas egyéb cianid antidotumokkal: Kémiai inkompatibilitast figyeltek meg
natrium-tioszulfattal és natrium-nitrittel. Amennyiben més cianid antidotum és a Cyanokit egyttes
alkalmazésara vonatkozo6 dontés sziletett, a gyogyszereket tilos egyszerre, azonos intravénas kanilon
keresztul beadni.

Az elkészitett oldat stabilitisa a felhasznalhat6sag szempontjabol

A 9 mg/ml-es (0,9%-0s) natrium-kloriddal elkészitett oldat fizikai és kémiai stabilitasanak igazolt
id6tartama — 2°C - 40°C kozott tarolva — 6 ora.

Mikrobioldgiai szempontbdl a gyégyszert azonnal fel kell hasznalni. Amennyiben nem hasznaljék fel
azonnal, akkor az alkalmazas el6tti tarolds idejéért és annak koriilményeiért a felhasznalot terheli a
felel6sség, és normalis esetben az nem lehet tobb mint 6 6ra 2°C - 8°C koz6tt.
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