111 PIELIKUMS
ZALU APRAKSTS, MARKEJUMA TEKSTS UN LIETOSANAS INSTRUKCIJA
Piezime:

Sis zalu apraksts, mark&juma teksts un lieto$anas instrukcija ir tapusi parskatiSanas procediiras, uz
kuru attiecas $is Komisijas Iémums, rezultata.

Turpmak dalibvalstu kompetentas iestades sadarbiba ar atsauces dalibvalsti saskana ar Direktivas
2001/83/EK I11 sadalas 4. nodala aprakstitajam procedtiram zalu informaciju var atbilstosi papildinat.
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1.  ZALUNOSAUKUMS

Cymevene un sinonimisku nosaukumu zales (skatit I pielikumu) 500 mg pulveris injekciju §kiduma
koncentrata pagatavosanai

[skatit I pielikumu — aizpilda nacionali]

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katra flakona ir 500 mg ganciklovira (ganciklovira natrija sals forma; ganciclovirum).

P&c pulvera izskidinasanas 10 ml injekciju tidens 1 ml §kiduma satur 50 mg ganciklovira.

Paligviela(s) ar zinamu iedarbibu: aptuveni 43 mg (2 mEq) natrija.

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta.

3. ZALU FORMA
Pulveris infiizijas $kiduma koncentrata pagatavoSanai (pulveris koncentrata pagatavoSanai).

Balta vai gandriz balta cieta masa.

4. KLINISKA INFORMACIJA
4.1. Terapeitiskas indikacijas
Cymevene ir indicéts picauguSajiem un pusaudziem no 12 gadu vecuma:

- citomegalovirusa (CMV) izraisitas slimibas arst€Sanai pacientiem ar imiinsist€émas darbibas
traucgjumiem.

- CMV izraisitas slimibas profilaksei pacientiem ar zalu izraisttu imtinsisteémas darbibas
nomakumu (piemé&ram, péc organa transplantacijas vai pretvéza kimijterapijas).

Jagem vera arT apstiprinato vadliiju rekomendacijas pretvirusa Iidzeklu lietosanai.
4.2. Devas un lietosanas veids
Devas

CMV izraisitas slimibas arsteéSanai pieaugusajiem un pusaudziem no 12 gadu vecuma, kuriem ir
normala nieru darbiba

— Indukcijas terapija: 14-21 dienu, ik p&c 12 stundam 5 mg/kg vienu stundu ilgas

intravenozas infuzijas veida.

— Balstterapija: pacientiem ar imiinsist€mas trauc&umiem un recidivu risku var ordingt balstterapiju.
5 mg/kg vienu stundu ilgas intravenozas infuzijas veida vienu reizi diena 7 dienas nedg€la vai 6 mg/kg
vienu reizi diena 5 dienas nedela. Balstterapijas ilgums janosaka individuali, skatit vietgjas vadlinijas
par arstesanu.

— ArstéSana slimibas progresijas gadijumos: jebkuru pacientu, kuram vai nu balstterapijas laika vai
tadgl, ka bijusi partraukta ganciklovira liecto$ana, progrese CMV izraisita slimiba, var arstét atkartoti,
izmantojot indukcijas terapijas shemu.
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CMV izraisitas slimibas profilaksei pieaugusajiem un pusaudziem no 12 gadu vecuma, kuriem ir
normala nieru darbiba, izmantojot profilaktisku vai apsteidzosu (pre-emptive) terapiju

— Profilakse:

5 mg/kg vienu stundu ilgas intravenozas inflizijas veida vienu reizi diena 7 dienas nedg]a vai pa

6 mg/kg vienu reizi diena 5 dienas nedgla. Profilaktiskas terapijas ilgums ir atkarigs no CMV izraisitas
slimibas riska — skatit viet&jas vadlinijas par arstéSanu.

— ApsteidzoSa terapija:

Indukcijas terapija: 5 mg/kg vienu stundu ilgas intravenozas infuzijas veida, ik péc 12 stundam 7-

14 dienas.

Balstterapija: 5 mg/kg vienu stundu ilgas intravenozas infuzijas veida vienu reizi diena 7 dienas ned€la
vai 6 mg/kg vienu reizi diend 5 dienas nedg€la. Balstterapijas ilgums ir atkarigs no CMV izraisitas
slimibas riska — skatit viet&jas vadlinijas par arstéSanu.

Nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar nieru darbibas traucgjumiem ganciklovira deva japielago atkariba no kreatinina klirensa,
ka paradits nakamaja tabula (skatit 4.4. un 5.2. apakSpunktu).

Devas pielagosana pacientiem ar nieru darbibas traucgjumiem:

KrKl Indukcijas deva Balstdeva

> 70 ml/min 5,0 mg/kg ik péc 12 h 5,0 mg/kg diena

50-69 ml/min | 2,5 mg/kg ik péc 12 h 2,5 mg/kg diena

25-49 ml/min | 2,5 mg/kg diena 1,25 mg/kg diena

10-24 ml/min | 1,25 mg/kg diena 0,625 mg/kg diena

< 10 ml/min 1,25 mg/Kkg tris reizes nedela péc 0,625 mg/kg tris reizes nedéla péec
hemodializes hemodializes

Paredzamo kreatinina klirensu var aprékinat pec kreatinina [imena seruma, izmantojot $adas formulas:

VirieSiem: (140 — vecums [gados]) x (masa [kq])
(72) x (0,011 x kreatinina Iimenis seruma [mikromoli/1])

Sievietem: virieSiem raksturiga vertiba x 0,85

Ta ka pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem ir ieteicams pielagot devu, jakontrolg kreatinina
Iimenis seruma vai aprékinatais kreatinina klirensa atrums.

Smaga leikopénija, neitropénija, anémija, trombocitopénija un pancitopénija

Pirms sakt arstésanu, skatit 4.4. apakSpunktu.

Ja ganciklovira terapijas laika ieveérojami pasliktinas asinsaina, jaapsver nepiecieSamiba izmantot
arst€Sanu ar hemopo¢tiskajiem augsanas faktoriem un/vai partraukt terapiju (skatit 4.4. un

4.8. apakSpunktu).

Gados vecaki pacienti

Ganciklovira efektivitate vai droSums gados vecakiem pacientiem nav pétits. Ta ka lidz ar vecumu

pasliktinas nieru funkcija, gados vecakiem pacientiem ganciklovirs jaording, Tpasi nemot vera vinu
nieru darbibas stavokli (skatit 4.2. apakSpunktu).

16




Pediatriskd populdcija

Informacija par ganciklovira droSumu un efektivitati beériem Iidz 12 gadu vecumam, art
jaundzimusSajiem, ir ierobezota (skatit 4.4., 4.8., un 5.1. apakSpunktu). Paslaik pieejamie dati par
lieto$anu bérniem aprakstiti 5.1. un 5.2. apakSpunkta, tomér ieteikumus par devam nevar sniegt. Skatit
vadlinijas par arstéSanu.

LietoSanas veids

Piesardziba:

Ganciklovirs jaievada vienu stundu ilgas intravenozas infiizijas veida, un ta koncentracija nedrikst bt
lielaka par 10 mg/ml. Gancikloviru nav atlauts ievadit straujas vai intravenozas bolusinjekcijas veida,
jo pec sadas injekcijas parak augstais [imenis plazma var pastiprinat ganciklovira toksicitati.

Gancikloviru nedrikst injicét intramuskulari vai subkutani, jo ta $kidumu augsta pH limena (~ 11) del
ir iespg&jams smags audu kairinajums (skatit 4.8. apakSpunktu).

Neparsniegt ieteikto devu, ievadiSanas biezumu un infuzijas atrumu.

Cymevene ir pulveris infiizijas $kiduma pagatavoSanai. Péc iz§kidinasanas Cymevene ir bezkrasains
vai viegli iedzeltens Skidums praktiski bez redzamam dalinam.

Infuzijai jaizmanto véna ar pietiekamu asigu plismu un, vélams, lokana kanula.
Noradijumus par So zalu atskaidiSanu pirms lietoSanas skatit 6.6. apakspunkta.
Piesardzibas pasakumi pirms rikosands ar Sim zalém vai to ievadiSanas

Ta ka ganciklovirs tiek uzskatits par cilvekam potenciali teratogénu un kancerogénu vielu, ar to
jarikojas piesardzigi (skatit 6.6. apakSpunktu).

4.3. Kontrindikacijas

Paaugstinata jutiba pret aktivo vielu, valgancikloviru vai jebkuru no 6.1. apak$punkta uzskaititajam
paligvielam.

Baro$ana ar kriiti (skatit 4.3. apakSpunktu).
4.4. Tpasi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Krustota paaugstinata jutiba

Ganciklovira, aciklovira un penciklovira kimiskas struktiiras Iidzibas d€] starp §Tm zalém ir iesp&jamas
krustotas paaugstinatas jutibas reakcijas. Tade] Cymevene piesardzigi jaordin€ pacientiem ar
diagnosticétu paaugstinatu jutibu pret acikloviru vai pencikloviru (vai to pirmszalém, attiecigi
valacikloviru un famcikloviru).

Mutagenitate, teratogenitate, kancerogenitate, fertilitate un kontracepcija

Pirms sakt arst€Sanu ar gancikloviru, pacienti jabridina par iesp&jamo risku auglim. Ar dzivniekiem
veiktajos petijumos ir noverots, ka ganciklovirs ir mutagéns, teratogéns, aspermatogeéns un
kancerogéns, ka arT nomac fertilitati. Tiek uzskatits par ticamu, ka ganciklovirs izraisa parejoSu vai
palieko$u spermatogenézes nomakumu (skatit 4.6., 4.8. un 5.3. apak3punktu).

Tade] ganciklovirs ir uzskatams par cilvékam potenciali teratogénu un kancerogénu vielu, kas var
izraistt iedzimtus defektus un veézi. Tadel sievietem ar reproduktivu potencialu jaiesaka arstéSanas
laika un vismaz 30 dienas péc tas beigam izmantot efektivu kontracepcijas metodi. VirieSiem jaiesaka
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arst€Sanas laika un vismaz 90 dienas péc tas beigam izmantot kontracepcijas barjermetodi, ja vien nav
drosi, ka dzimumpartnerei nevar iestaties griitnieciba (skatit 4.6., 4.8. un 5.3. apakSpunktu).

Ganciklovirs jalieto loti piesardzigi, Tpasi pediatriskaja populacija, jo ir iesp&jama ilgstosa
kancerogenitate un toksiska ietekme uz reprodukcijas sp&ju. Visos gadijumos riipigi jaapsver
iesp&jamais ieguvums no arst€Sanas, un tam ir neparprotami jaatsver risks (skatit 4.2. apakSpunktu).
Skatit vadlinijas par arsteSanu.

Kaulu smadzenu nomakums

Cymevene jalieto piesardzigi pacientiem ar esoSu hematologisku citopéniju vai ar zalém saistitu
hematologisku citopéniju anamnéze, ka ari pacientiem, kuri sanem staru terapiju.

Pacientiem, kuri tiek arsteti ar gancikloviru, noverota smaga leikopenija, neitropenija, an€mija,
trombocitopénija, pancitopénija un kaulu smadzenu nomakums. Terapiju nav atlauts sakt, ja absoliitais
neitrofilo leikocTtu skaits ir < 500 §tnu/pl vai trombocitu skaits ir < 25 000 $anu/ul, vai hemoglobina
limenis ir < 8 g/dl (skatit 4.2. un 4.8. apakSpunktu).

Terapijas laika ieteicams kontrol&t pilnu asinsainu, ari trombocittu skaitu. Pacientiem ar nieru darbibas
trauc&jumiem hematologiska uzraudziba var bt japastiprina. LietoSanas pirmajas 14 dienas ieteicams
katru otro dienu parbaudit leikocTtu skaitu asinis (v€lams izdartt diferencialanalizi); pacientiem,
kuriem terapijas sakuma ir mazs neitrofilo leikocitu skaits (< 1000 neitrofilo leikocitu ul), kuriem
arstéSana ar citam mielotoksiskam vielam jau ir izraisTjusi leikop&niju, un tiem pacientiem, kuriem ir
nieru darbibas traucgjumi, §1 uzraudziba ir javeic Katru dienu.

Pacientiem ar smagu leikopéniju, neitrop€niju, an€miju un/vai trombocitop&niju jaapsver
nepiecieSamiba lietot hemopo&tiskos augSanas faktorus un/vai partraukt terapiju (skatit 4.2. un

4.8. apakSpunktu).

Nieru darbibas traucéjumi

Pacientiem ar nieru darbibas traucjumiem ir lielaks toksicitates (ipasi hematologiskas toksicitates)
risks. Tade] ir jasamazina deva (skatit 4.2. un 5.2. apakSpunktu).

LietoSana kopa ar citam zalém

P&c vienlaicigas imipenéma vai cilastatina un ganciklovira lietoSanas pacientiem ir novéroti krampji.
Gancikloviru nedrikst lietot vienlaicigi ar imipenému vai cilastatinu, iznemot gadijumus, kad
iespgjamais ieguvums atsver risku (skatit 4.5. apakSpunktu).

Pacienti, kuri vienlaicigi tiek arstéti ar gancikloviru un didanozinu, kaulu smadzenu darbibu

nomacosam zaleém vai zalém, kas ietekme nieru funkciju, riipigi janovero attieciba uz toksicitates
pastiprinaSanas pazimém (skatit 4.5. apakSpunktu).

Paligvielas

Viena 500 mg $o zalu deva satur 2 mmol (43 mg) natrija. Tas janem véra attieciba uz pacientiem,
kuriem noteikta di€ta ar kontrol&tu natrija saturu.

4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Farmakokinétiska mijiedarbiba

Probenecids

P&c vienlaicigas peroralas ganciklovira lietoSanas probenecids statistiski nozimigi paléninaja
ganciklovira nieru klirensu un izraisija kliniski nozimigu ta iedarbibas pastiprinaSanos. Sada ietekme
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paredzama arT p&c vienlaicigas intravenozas ganciklovira un probenecida licto$anas. Tadg] pacienti,
kas vienlaicigi sanem probenecidu un Cymevene, riipigi jauzrauga attieciba uz ganciklovira toksicitati.

Didanozins

Konstatéts, ka p&c vienlaicigas ganciklovira lietoSanas nozimigi palielinajas didanozina koncentracija
plazma. P&c 5 un 10 mg/kg lielu dienas devu intravenozas lietosanas ir novérota didanozina

AUC paliclinasanas par 38—67 %. Kliniski nozimiga ietekme uz ganciklovira koncentraciju netika
novérota. Pacienti ripigi janovéro attieciba uz didanozina toksicitati (skatit 4.4. apakSpunktu).

Mikofenolata mofetils, stavudins, trimetoprims un zidovudins

P&c ganciklovira lietoSanas kombinacija ar mikofenolata mofetilu, stavudinu, trimetoprimu vai
zidovudinu nozimiga farmakokiné&tiska mijiedarbiba nav noverota.

Citas pretretrovirusu zales

Citohroma P450 izoenzimi neietekmé ganciklovira farmakokinétiku, tade] farmakokingtiska proteazes
inhibitoru un nenukleozidu tipa reversas transkriptazes inhibitoru mijiedarbiba nav paredzama.

Farmakodinamiska mijiedarbiba

Imipenéms un cilastatins
P&c vienlaicigas ganciklovira un imipenéma vai cilastatina lietoSanas pacientiem ir novéroti krampji.
Vienlaiciga So zalu lietoSana ir at]auta tikai tad, ja iesp&jamais ieguvums atsver risku (skatit

4.4. apak3Spunktu).

Cita iesp&jama zalu mijiedarbiba

P&c ganciklovira vienlaicigas lietoSanas ar zalem (piem&ram, dapsonu, pentamidinu, flucitozinu,
vinkristinu, vinblastinu, doksorubicinu, amfotericinu B, mikofenolata mofetilu,
trimetoprimu/sulfometoksazolu un hidroksiurinvielu), ka ari nukleozidu analogiem (tostarp
zidovudinu), par kuram zinams, ka tas var nomakt kaulu smadzenu darbibu vai ir saistitas ar nieru
darbibas traucjumu ra$anos, var pastiprinaties toksicitate. Tadel $o zalu vienlaiciga lietoSana ar
gancikloviru ir jaapsver tikai tad, ja iespgjamais ieguvums atsver risku (skatit 4.4. apakSpunktu).

Pediatriska populacija

Mijiedarbibas pé&tijumi veikti tikai pieauguSajiem.

4.6. Fertilitate, griitnieciba un barosana ar kriiti

Fertilitate

Ar dzivniekiem veikto p&tfjumu laika ganciklovirs ir izraisTjis pelu matiSu un tévinu fertilitates
samazinasanos. Ta ka ar dzivniekiem veiktajos p&tfjumos péc ganciklovira iedarbibas, kuras
intensitate ir bijusi mazaka par terapeitisko, ir novérota aspermatogenéze, tiek uzskatits, ka
ganciklovirs cilvékam var izraisit parejoSu vai paliekoSu spermatogenézes nomakumu (skatit

4.4. apakspunktu).

Gritnieciba

Ganciklovira lietoSanas droSums griitniec€m nav noteikts. Tomer janem vera, ka ganciklovirs viegli

Skerso cilveka placentu. Ar dzivniekiem veiktajos petijumos ganciklovirs ir bijis saistits ar toksisku
ietekmi uz reproduktivitati un teratogenitati (skatit 4.4. un 5.3. apak$punktu), tadel tad, ja kliniska
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arst€Sanas nepiecieSamiba sievietei neatsver iesp&jamu teratogenitates risku auglim, gancikloviru
nedrikst lietot griitniecém.

Kontracepcija virieSiem un sievietém

Iespg&jamas reproduktivas toksicitates un teratogenitates riska del sievietém ar reproduktivu potencialu
ieteicams arst€Sanas laika un vismaz 30 dienas p&c tas beigam izmantot efektivu kontracepcijas
metodi. VirieSiem jaiesaka ganciklovira lietoSanas laika un vismaz 90 dienas p&c tas beigam izmantot
kontracepcijas barjermetodi, ja vien nav dros$i, ka dzimumpartnerei nevar iestaties griitnieciba (skatit
4.4. un 5.3. apakSpunktu).

BarosSana ar kraiti

Nav zinams, vai ganciklovirs izdalas cilveka mates piena, tomer nevar izslégt iesp&jamibu, ka tas
izdalisies mates piena un zidainim, kuru baro ar kriiti, izraisis nopietnas blakusparadibas, tadg]
ganciklovira terapijas laika ir japartrauc barot bérnu ar kriiti (skatit 4.3. apakSpunktu).

4.7. letekme uz speju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus

Ganciklovirs var nozimigi ietekmet sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus (skatit
4.8. apakspunktu).

4.8. Nevelamas blakusparadibas

DroSuma 1pasibu apkopojums

Ar gancikloviru arstetajiem pacientiem visnopietnakas un visbiezakas zalu izraisitas nevélamas
blakusparadibas ir hematologiskas reakcijas, arT neitropénija, anémija un trombocitopénija. Pargjas
nevélamas blakusparadibas ir min&tas turpmak tabula.

Nevélamo blakusparadibu saraksts tabulas veida

Infekcijas un infestacijas
Biezi (>1/100 lidz <1/10): sepse
celultts
urincelu infekcijas
kandidozes, art mutes kandidoze

Asins un limfatiskas sistémas traucejumi

Loti biezi (>1/10): neitropénija
anémija
Biezi (>1/100 lidz <1/10): trombocitopénija
leikopénija
pancitopénija
Retak (>1/1000 Iidz <1/100): kaulu smadzenpu nomakums
Reti (>1/10 000 Iidz <1/1000) agranulocitoze*

aplastiska anémija*
granulocitopénija*

Imiinas sistemas traucejumi

Retak (=>1/1000 lidz <1/100): anafilaktiskas reakcijas

Vielmainas un uztures traucéjumi

Biezi (>1/100 lidz <1/10): samazinata estgriba
anoreksija

kermena masas samazinasanas
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Psihiskie traucejumi
Biezi (=1/100 lidz <1/10):

Retak (=1/1000 I1dz <1/100):

Reti (=1/10 000 Iidz <1/1000):

depresija

trauksme

apjukuma stavoklis
domasanas traucéjumi
uzbudinajums
psihozes
halucinacijas*

Nervu sistemas trauceéjumi
Biezi (>1/100 lidz <1/10):

galvassapes

Retak (=1/1000 Iidz <1/100):

bezmiegs

disgeizija (garSas sajuitas parmainas)
hipoestezija

parestezija

perifera neiropatija

krampji

reibonis

trice

Acu bojajumi
Biezi (>1/100 Iidz <1/10):

makulas taska
tiklenes atslanoSanas
kustigi stiklveida kermena apdulkojumi

acu sapes
Retak (=1/1000 Iidz <1/100): redzes traucéjumi
konjunktivits
Ausu un labirinta bojajumi
Biezi (>1/100 lidz <1/10): ausu sapes
Retak (>1/1000 lidz <1/100): kurlums

Sirds funkcijas traucéjumi
Retak (=1/1000 Iidz <1/100):

sirds aritmijas

Asinsvadu sistémas traucéjumi
Retak (=1/1000 Iidz <1/100):

hipotensija

Elposanas sistemas traucéjumi, krissu kurvia un videnes slimibas

Loti biezi (>1/10):

elpas trilkkums

Biezi (>1/100 lidz <1/10): klepus

Kunga-zarnu trakta traucéjumi

Loti biezi (>1/10): caureja

Biezi (=1/100 lidz <1/10): slikta dusa
vemsana

Retak (=1/1000 I1dz <1/100):

sapes védera

sapes védera augsdala
aizcietejums
flatulence

disfagija

dispepsija

veédera uzpiiSanas
culas mute
pankreatits

Aknu un/vai Zults izvades sistemas traucéjumi
Biezi (> 1/100 lidz < 1/10):

Retak (=1/1000 lidz <1/100):

aknu darbibas traucéjumi

paaugstinats sarmainas fosfatazes Iimenis
asinis

paaugstinats aspartataminotransferazes
ITmenis

paaugstinats alaninaminotransferazes limenis
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Adas un zemadas audu bojajumi
Biezi (=1/100 lidz <1/10):

Retak (=1/1000 I1dz <1/100):

Reti (=1/10 000 Iidz <1/1000):

dermatits
sviSana naktis
nieze
alopécija
natrene

adas sausums
izsitumi*

Skeleta-muskuju un saistaudu sistemas bojajumi

Biezi (>1/100 Iidz <1/10):

muguras sapes
muskulu sapes
locitavu sapes
muskulu spazmas

Nieru un urinizvades sistémas trauceéjumi
Biezi (=1/100 lidz <1/10):

Retak (=1/1000 I1dz <1/100):

leénaks kreatinina nieru klirenss
nieru darbibas traucejumi
paaugstinats kreatinina Ilimenis asinis
hematiirija

nieru mazspéja

Reproduktivas sistemas traucejumi un kriits slimibas
Retak (=1/1000 lidz <1/100):

virieSa neaugliba

Vispareji traucéjumi un reakcijas ievadiSanas vieta
BieZi (>1/100 lidz <1/10):

nespeks

pireksija

drebuli

sapes

sapes krutis

savargums

astenija

reakcija injekcijas vieta

Piebilde: valganciklovirs ir ganciklovira pirmszales, un ar valgancikloviru saistitas nevélamas blakusparadibas ir

paredzamas ari péc ganciklovira lietoanas. Iekskigi lietojamas ganciklovira formas vairs nav pieejamas, tomer
péc to lietoSanas noverotas nevelamas reakcijas ir paredzamas ari pacientiem p&c ganciklovira intravenozas
lietoSanas. Tadé] nevélamo blakusparadibu tabula ir noraditas visas blakusparadibas, kas novérotas gan péc
intravenozas vai peroralas ganciklovira lietosanas, gan péc valganciklovira lietoSanas.

* So nevélamo blakusparadibu sastopamiba ir norddita atbilstosi novérojumiem pécregistracijas perioda, paréjo
blakusparadibu biezums tiek balstits uz klinisko pétjjumu datiem.

Atsevi$ku nevélamo blakusparadibu apraksts

Neitropénija

Neitropénijas risks nav prognozgjams, pamatojoties uz neitrofilo leikocitu skaitu pirms terapijas

sakSanas. Neitrop€nija parasti attistas indukcijas terapijas 1.—2. ned€la un p&c tam, kad kopgja ievadita

deva ir <200 mg/kg. Neitrofilo leikocTtu skaits parasti normalizgjas 2-5 dienu laika p&c So zalu
lietoSanas partrauk$anas vai devas samazinasanas (skatit 4.4. apakSpunktu).

Trombocitopénija

Pacientiem, kuriem terapijas sakuma ir mazs trombocitu skaits (<100 000 §tnu/ml), ir lielaks
trombocitop€nijas attistibas risks. Pacientiem, kuriem p&c imtinsisteémas darbibu nomacosu zalu
lietoSanas ir terapijas izraisits jatrogéns imiinsistemas darbibas nomakums, trombocitopenijas risks ir
lielaks neka AIDS slimniekiem (skatit 4.4. apakSpunktu). Smaga trombocitopénija var bit saistita ar

potenciali dzivibu apdraudosu asinosanu.
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Krampji

P&c vienlaicigas imipen€ma vai cilastatina un ganciklovira lietoSanas pacientiem ir noveroti krampji
(skatit 4.4. un 4.5. apak3punktu).

Tiklenes atslanosandas

S1 blakusparadiba ir zinota tikai p&tijumos ar AIDS pacientiem, kuriem CMYV izraisits retinits tiek
arstets ar Cymevene.

Reakcijas injekcijas vieta

Reakcijas injekcijas vieta paradas biezi pacientiem, kuri sanéma gancikloviru. Lai mazinatu lokala
audu kairinajuma risku, Cymevene jaievada saskana ar 4.2. apakSpunkta sniegtajiem noradijumiem.

Pediatriska populacija

Ganciklovira lietoSana b&rniem lidz 12 gadu vecumam formali nav pétita, tomer, pamatojoties uz
pieredzi par ganciklovira pirmszalu valganciklovira lietoSanu, aktivas vielas kopgjas droSuma 1pasibas
pediatriskiem un pieaugusSiem pacientiem ir lidzigas. Tomer dazas nevélamas blakusparadibas,
piem&ram, pireksija un sapes veédera, kas var biit raksturigas pediatriskajai populacijai, berniem rodas
biezak neka picaugusajiem. B&rniem biezak rodas ar1 neitrop&nija, tomer pediatriskaja populacija nav
noverota korelacija starp neitropéniju un ar infekcijam saistitam nevélamam blakusparadibam.

Ir pieejami tikai ierobezoti dati par jaundzimusiem vai zidainiem ar HIV/AIDS vai simptomatisku
iedzimtu CMV infekciju, kuri arstéti ar valgancikloviru vai gancikloviru, tomér $o zalu droSuma

Tpasibas atbilst pazistamajam valganciklovira vai ganciklovira droSuma pasibam.

ZinoSana par iespéjamam neveélamam blakusparadibam

Ir svarigi zinot par iesp&jamam nevélamam blakusparadibam péc zalu registracijas. Tadgjadi zalu
ieguvuma/riska attieciba tiek nepartraukti uzraudzita. Veselibas apriipes specialisti tiek 1Ggti zinot par
jebkadam iespgjamam neveélamam blakusparadibam, izmantojot V_pielikuma minéto nacionalas
zino$anas sistemas kontaktinformaciju.

4.9. PardozeSana

Simptomi

Klinisko p&tijumu un p&cregistracijas novérosanas laika ir zinots par i.v. ievadita ganciklovira
pardozesanu, turklat dazos gadijumos ir bijis letals iznakums. Vairuma gadijumu $ie zinojumi vai nu
nebija saistiti ar kadam nevélamam blakusparadibam vai ar1 tajos bija minéts, ka ir radusas Sadas
nevélamas blakusparadibas:

— hematologiska toksicitate, pieméram, kaulu smadzenu darbibas nomakums, ari pancitopénija,
medulara aplazija, leikopénija, neitropénija, granulocitopénija;

— hepatotoksicitate — hepatits, aknu darbibas traucgjumi;

— toksiska ietekme uz nierém — hematiirijas pastiprinaSanas pacientiem, kuriem jau ir nieru darbibas
trauc&jumi, akiita nieru mazspgja, paaugstinats kreatinina limenis;

— toksiska ietekme uz kunga-zarnu traktu: sapes védera, caureja, vemsSana;

— neirotoksicitate — generalizgta trice, krampji.

ArstéSana

Gancikloviru izvada ar hemodializes palidzibu, tapéc hemodialize varétu palidzet samazinat zalu
iedarbibu pacientiem péc ganciklovira pardoz&sanas (skatit 5.2. apakSpunktu).
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Papildinformacija par Ipasam populacijam

Nieru darbibas traucgjumi: Paredzams, ka ganciklovira pardozgSana pacientiem ar nieru darbibas
trauc&jumiem var pastiprinat $is vielas toksisko ietekmi uz nierém (skatit 4.4. apakSpunktu).

Pediatriska populacija

Konkréta informacija nav pieejama.

5. FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: pretvirusu Iidzekli sistémiskai lieto$anai, tieSas darbibas pretvirusu
lidzekli, nukleozidie un nukleotidie, iznemot revertazes inhibitorus, ATK kods JOSAB06

Darbibas mehanisms

Ganciklovirs ir sintétisks 2’dezoksiguanozina analogs, kas in vitro un in vivo inhib& herpes virusa
replikaciju. Jutigie cilvéka virusi ir cilvéka citomegaloviruss (HCMV), 1. un 2. tipa Herpes- simplex
viruss (HSV-1 un HSV-2), cilvéka 6., 7. un 8. tipa herpes viruss (HHV-6, HHV-7 un HHV-8),
Epsteina-Barra viruss (EBV), varicella zoster viruss (VZV) un B hepatita viruss. Kliniskajos
petijumos ir verteta tikai ganciklovira efektivitate pacientiem ar CMV infekciju.

CMYV inficétas Sunas ganciklovirs ar virusa proteinkinazes UL97 starpniecibu vispirms fosforil&jas
11dz ganciklovira monofosfatam. Vairakas $iinu kinazes nodro§ina turpmaku fosforiléSanos, un tas
laika veidojas ganciklovira trifosfats, kas vélak 1eni intracelulari metabolizgjas. Sads process ir
noverots ar HSV un HCMV inficétas §iinas, un pec atbrivosanas no ekstracelulara ganciklovira
pusperiods ir attiecigi 18 un 6-24 stundas. Ta ka fosforilésanas ir izteikti atkariga no virusa kinazes,
ganciklovira fosforilésanas notiek galvenokart virusa inficétas Stnas.

Ganciklovira virustatisko efektivitati nodrosina virusa DNS sint€zes inhibicija, ko izraisa:

1) konkurgjosa inhibicija, kas kavé DNS polimerazes pastarpinatu dezoksiguanozina trifosfata
ieklausanos DNS, un 2) ganciklovira trifosfata ieklausanas virusa DNS, kas partrauc

DNS pagarinasanos vai to izteikti ierobeZzo.

Pretvirusu aktivitate

In vitro ganciklovira aktivitate pret CMV, kas izteikta ka IK50, ir no 0,08 pmol (0,02 pg/ml) lidz
14 umol (3,57 pg/ml).

Kliniska efektivitate un droSums

Virusu rezistence

Pacientiem, kuriem atkartoti ir vaja kltiska atbildes reakcija vai kas terapijas laika turpina izdalit
virusus, jaapsver virusa rezistences iespejamiba.

Virusu rezistence pret gancikloviru var attistities, rodoties par ganciklovira monofosforilesanos
atbildiga virusa kinazes géna (UL97) un/vai virusa polimerazes géna (UL54) mutacijam. Virusi, kam
ir UL97 géna mutacijas, ir rezistenti tikai pret gancikloviru, bet virusi ar UL54 géna mutacijam var bt
rezistenti ne tikai pret gancikloviru, bet arT krustoti rezistenti pret citiem pretvirusu lidzekliem, kas
iedarbojas uz virusa polimerazi.
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Pediatriska populacija

Prospektiva petijuma 36 pediatriski pacienti (6 mé&nesu lidz 16 gadu vecuma) ar smagu imiinsist€mas
nomakumu, HIV un CMV infekciju, divas dienas intravenozi sanéma 5 mg/kg ganciklovira, un péc
tam vidgji 32 ned€las tika arstéti ar iekskigi lietotam ganciklovira devam. Ganciklovira toksicitate bija
lidziga tai, kas novérota pieauguso populacija. Ganciklovira lictoSana ir bijusi saistita ar mazak
efektivu CMV infekciju atklasanu ar kultGru vai polimerazes k&des reakcijas palidzibu. Petijuma laika
vieniga smaga zalu izraisita nevélama reakcija bija neitrop€nija, un, lai gan terapija nebija japartrauc
nevienam bérnam, 4 bérniem bija nepiecieSama arstéSana ar granulocitu koloniju stimul&josu

faktoru (G-CSF), lai saglabatu absolito neitrofilo leikocitu skaitu [imeni >400 $tnu/mm?>.

Retrospektiva petijuma 122 pediatriskie pacienti, kuriem veikta aknu transplantacija (16 dienas Iidz
18 gadu vecuma, medianais vecums 2,5 gadi) vismaz 14 dienas divas reizes diena intravenozi sanéma
5 mg/kg lielas ganciklovira devas, un p&c tam apsteidzosi tika kontroléta CMV polimerazes kédes
reakcija (PKR). Tika uzskatits, ka 43 pacientiem ir liels CMV infekcijas risks, 79 pacientiem bija
parasts riska ItTmenis. 34,4 % ar PKR palidzibu tika atklata asimptomatiska CMV infekcija, un lielam
riskam paklautajiem pacientiem tas iesp&jamiba bija lielaka neka pacientiem ar parastu riska ITmeni
(58,1 pret 21,8 %, p = 0,0001). 12 pacientiem (9,8 %) attistTjas CMV izraisita slimiba (8 lielam riskam
paklautiem pacientiem un 4 pacientiem ar parasto risku, p = 0,03). Trijiem pacientiem akdta atgriiSana
attistjas 6 meénesu laika peéc CMV infekcijas atklasanas, bet 13 pacientiem atgriiSana bija pirms

CMV infekcijas. Ar CMV saistiti naves gadijumi netika novéroti. 38,5 % pacientu pretvirusu zales
turpingja lietot ar1 pec sakotn&ja pecoperacijas profilakses perioda.

Retrospektivas analizes laika tika salidzinats ganciklovira un valganciklovira droSums un efektivitate
92 pediatriskiem nieru un/vai aknu transplantu recipientiem (7 ménesus lidz 18 gadu vecuma,
medianais vecums — 9 gadi). Visi bérni p&c transplantacijas 2 nedelu garuma divas reizes diena
intravenozi sanéma 5 mg/kg ganciklovira devas. Péc tam pirms 2004. gada arstétie bérni tris reizes
diena sanéma iekskigi 30 mg/kg ganciklovira devas Iidz 1 g viena reizé (n = 41), bet péc 2004 gada
arstétie bérni vienu reizi diena sanéma lidz 900 mg valganciklovira devas (n = 51). CMV infekcijas
kopgja sastopamiba bija 16 % (15 no 92 pacientiem). Abas grupas laiks lidz CMV infekcijas rasanas
bridim bija I1idzigs.

Randomizéta kontroléta p&tijuma 100 jaundzimuso (<1 ménesa vecuma), kuriem bija simptomatiska
iedzimta CMV izraisita slimiba ar CNS iesaisti, 6 nedélu garuma ik péc 12 stundam intravenozi
sanéma 6 mg/kg ganciklovira devas vai nesanéma nekadas zales. No pétijuma ieklautajiem 100
pacientiem 42 atbilda visiem pétijuma krit€rijiem, un tika veikti audiometriski izmekl&jumi p&tijuma
sakuma un pec seSus menesus ilgas noverosanas. No Siem pacientiem 25 pacienti sanéma
gancikloviru, un 17 pacienti nesanéma nekadas zales. 21 no 25 gancikloviru sanémusajiem pacientiem
uzlabojas dzirde vai arT laika no p&tijjuma sakuma Iidz sestajam m&nesim saglabajas normala dzirde,
salidzinot ar 10 no 17 pacientiem kontroles grupa (attiecigi 84 % un 59 % pacientu, p = 0,06).
Nevienam no gancikloviru sanémusajiem pacientiem laika no p&tijuma sakuma lidz sestajam meénesim
nepasliktinajas dzirde, bet kontroles grupa tas tika novérots 7 pacientiem (p <0,01). Lidz pirmajam
gadam p&c pétijuma sakuma 5 no 24 gancikloviru sanémusajiem pacientiem un 13 no 19 kontroles
grupas pacientiem pasliktinajas dzirde (p <0,01). P&tijjuma gaita 29 no 46 ar gancikloviru arsteto
pacientu bija neitropénija, salidzinot ar 9 no 43 pacientiem kontroles grupa (p <0,1). P&tijuma laika
bija devini naves gadijumi — 3 gadijumi ganciklovira grupa un 6 kontroles grupa. Neviens naves
gadijums nebija saistits ar p&tamo zalu lietoSanu.

Randomizgta kontroléta 3. fazes pétijuma 100 jaundzimu$o (3-33 dienu vecuma, vecuma mediana

12 dienas), kuriem bija smaga simptomatiska iedzimta CMV izraisita slimiba ar CNS iesaisti, vai nu 6
nedélu garuma divas reizes diena intravenozi sanéma 6 mg/kg ganciklovira devas (n = 48) vai
nesanéma nekadas pretvirusu zales (n = 52). Salidzinajuma ar pretvirusu zales nesan€musajiem
pacientiem gancikloviru sanémusajiem zidainiem p&c 6 un 12 ménesSiem bija uzlabojusies ar nervu
sistému un attistibu saistitie iznakumi. Lai gan gancikloviru sapémusajiem pacientiem retak bija
kavéta attistiba un bija normai tuvaki neirologiskie iznakumi, vairums pacientu 6 nedélu, 6 ménesu vai
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12 méne$u vecuma joprojam bija atpalikusi no attistibas limena, kas uzskatams par normalu. Saja
pétijuma netika vertéts droSums.

Retrospektiva petijuma tika verteta pretvirusu zalu ietekme uz veliu dzirdes zudumu zidainiem ar
iedzimtu CMV infekciju (4-34 ménesu vecuma, vidéjais vecums 10,3 + 7,8 ménesi, medianais
vecums 8 menesi). Pétijuma bija ieklauts 21 zidainis ar normalu dzirdi piedzimstot un kuriem attistijas
velins dzirdes zudums. Pretvirusu terapijai san€ma vai nu:

— intravenozi ievaditu gancikloviru 5Smg/kg diena 6 nedglas ilgi, péc tam 6 ned€las perorali lietojot
valgancikloviru 17mg/kg deva divas reizes diena, tad vienu reizi diena lidz 1 gada vecumam, vai

— perorali lietojamu valgancikloviru 17 mg/kg deva divas reizes diena 12 ned€las ilgi, p&c tam vienu
reizi diena 9 ménesus ilgi.

Nevienam b&rnam nebija nepiecieSsams kohlearais implants, un 83 % pacientu, kuriem pétijuma
sakuma bija dzirdes zudums, dzirde uzlabojas. Vieniga zinota blakusparadiba bija neitropénija, un tas
de] nebija japartrauc neviena bérna arstésana.

5.2.  Farmakokinétiskas Tpasibas

Ganciklovira farmakokinétika ir veértéta HIV un CMV seropozitivu pacientu, AIDS un CMV izraisita
retinita slimnieku organisma, ka arT to pacientu organisma, kuriem masivo organu transplantacija.

Izkliede

Ir korelacija starp intravenozi ievadita ganciklovira izkliedes tilpumu un pacienta kermena masu.
Lidzsvara stavokli izkliedes tilpums ir 0,54-0,87 I/kg. Ja ganciklovira koncentracija bija 0,5-51 pg/ml,
ar plazmas protetniem saistijas 1-2 % vielas. Ganciklovirs ieklust muguras smadzenu skidruma, kur ta

noverota koncentracija ir sasniegusi 24-67 % no koncentracijas plazma.

Biotransformacija

Ganciklovira metabolisms ir maznozimigs.
Eliminacija

Ganciklovirs galvenokart tiek izvadits caur nierém glomerularas filtracijas un aktivas tubularas
sekrecijas cela. Pacientiem ar normalu nieru funkciju vairak neka 90 % intravenozi ievaditas
ganciklovira devas 24 stundu laika nonak urina neizmainita forma. Vidgjais sist€miska klirensa atrums
ir no 2,64 £ 0,38 ml/min/kg (n = 15) 1idz 4,52 £ 2,79 ml/min/kg (n = 6), un nieru klirensa atrums ir no
2,57 £ 0,69 ml/min/kg (n = 15) lidz 3,48 £ 0,68 ml/min/kg (n = 20), kas atbilst 90-101 % ievadita
ganciklovira. Pacientiem, kuriem nav nieru darbibas trauc€jumu, eliminacijas pusperiods ir no
2,73+£1,29 (n =6) 1idz 3,98 + 1,78 stundam (n = 8).

Linearitate/nelinearitate

Intravenozi ievaditu 1,6-5,0 mg/kg ganciklovira devu farmakokingtika ir lineara.

Pacienti ar nieru darbibas traucéjumiem

Ir lineara korelacija starp ganciklovira kopgjo klirensu no plazmas un kreatinina klirensu. Pacientiem
ar viegliem, vidgji smagiem un smagiem nieru darbibas traucéjumiem noverotais vidgjais sistémiska
klirensa atrums bija attiecigi 2,1, 1,0 un 0,3 ml/min/kg. Pacientiem ar nieru darbibas traucgjumiem
pagarinas ganciklovira eliminacijas pusperiods, un atkariba no nieru funkcijas tas ilgst 617 stundas
(informaciju par devas pielagoSanu pacientiem ar nieru darbibas trauc€jumiem skatit

4.2, apakSpunkta).
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Kreatinina limenis |Kreatinina klirenss Ganciklovira sistemiskais | Ganciklovira vidéjais

seruma (umol/I) (ml/min) Kklirenss no plazmas pusperiods plazma
(ml/min) (stundas)

<125 >70 208 3,0

125-175 50-69 102 4,8

176-350 2549 87 5,5

>350 10-24 34 11,5

Pacienti ar nieru darbibas traucéjumiem, kuriem tiek veikta hemodialize

P&c ganciklovira intravenozas ievadiSanas 4 stundas ilga hemodializes seansa laika hemodialize par
50 % samazina ganciklovira koncentraciju plazma.

Periodiskas hemodializes gadijumos aprékinatais ganciklovira klirenss bija 42—92 ml/min, rezultata
laika starp hemodializes seansiem pusperiods bija 3,3—4,5 stundas. Viena dializes seansa laika izvadita
ganciklovira dala bija 50-63 %. IlgstoSas dializes gadijumos aprekinatais ganciklovira klirenss bija
lenaks (4,0-29,6 ml/min), tomér laika starp devu ievadiSanu izvadita ganciklovira daudzums bija
lielaks.

Pediatriska populacija

Intravenozi ievadita ganciklovira farmakokin&tika ir p&tita ar 2—49 dienas veciem jaundzimusajiem,
ievadot 4 mg/kg (n = 14) un 6 mg/kg (n = 13) devas. Vidgja Cpax bija 5,5 = 6 pg/ml pec 4 mg/kg lielas
devas un 7,0 = 1.6 ug/ml péc 6 mg/kg devas. Vidgjas veértibas, kas raksturo izkliedes tilpumu
lidzsvara apstaklos (0,7 I/kg) un sistémiska klirensa atrumu (3,15 + 0,47 ml/min/kg p&c 4 mg/kg devas
un 3,55 + 0,35 ml/min/kg péc 6 mg/kg devas), bija Iidzigas tam, kas novérotas picaugusajiem ar
normalu nieru funkciju.

Intravenozi ievadita ganciklovira farmakokinétika ir p&tita arT ar 9 ménesus Iidz 12 gadus veciem
zidainiem un b&rniem. Ganciklovira farmakokingtikas Tpasibas p&c vienreiz&ju vai ik pec 12 stundam
atkartotu 5 mg/kg devuintravenozas ievadiSanas neatskiras. ledarbibas intensitate, kas izteikta ka
AUC,_,, 1. un 14. diena, bija attiecigi 19,4 £ 7,1 un 24,1 £ 14,6 pg.h/ml, un atbilstosas C,x vertibas
bija 7,59 + 3,21 ug/ml (1. diena) un 8,31 + 4,9 ug/ml (14. diena). Iedarbibas intensitates diapazons
bija lidzigs tam, kas novérots pieaugusajiem. Atbilstosas vidgjo sistémisko klirensu, vid&jo nieru
klirensu un vid€jo eliminacijas pusperiodu raksturojosas vertibas bija attiecigi 4,66 £+ 1,72 ml/min/kg,
3,49 £ 2,40 ml/min/kg un 2,49 + 0,57 stundas. Intravenozi ievadita ganciklovira farmakokinétika
zidainu un b&rnu organisma atbilda tai, kas novérota jaundzimuso un pieauguso organisma.

Gados vecaki pacienti

P&tfjumi ar pacientiem p&c 65 gadu vecuma nav veikti.
5.3. Preklmiskie dati par droSumu

Ganciklovirs ir bijis mutagéns pelu limfomas $@nas un klastogéns ziditaju §inas. Sadi rezultati atbilst
kancerogenitati apstiprinoSiem rezultatiem, kas iegiiti pétijjuma par gancikloviru pelém. Ganciklovirs ir
potenciali kancerogéna viela.

Ganciklovirs dzivniekiem izraisa fertilitates trauc€jumus, ka arT ir teratogéns. Nemot véra ar
dzivniekiem veiktajos petijumos iegtitos rezultatus, kas liecina, ka ganciklovira sisteémiska iedarbiba,
kas mazaka par terapeitisko, ir izraisTjusi aspermatogenézi, tick uzskatits, ka ganciklovirs kave cilvéka
spermatogenézi.
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6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Natrija hidroksids (pH korekcijai)
Salsskabe (pH korekcijai)

6.2. Nesaderiba

Saderibas pétfjumu trikuma del §ts zales nedrikst lietot maisijuma ar citam zalem, iznemot tas, kas
mingtas 6.6. apak$punkta. Neizmantot parabénu (parahidroksibenzoatu) saturoSu bakteriostatisku
injekciju tideni, jo parabéni nav saderigi ar Cymevene un var izraisit nogul$nu veidoSanos.

6.3. Uzglabasanas laiks

3 gadi

vvvvvv

vvvvvv

12 stundas uzglabajot 25 °C temperattra. Neuzglabat ledusskapi vai nesasaldet.
No mikrobiologiska viedokla pagatavotais $kidums jaizlieto nekavgjoties. Ja tas netiek lietots talit, par
uzglabasanas ilgumu un apstakliem pirms lietoSanas atbild lietotajs.

P&c atskaidisanas:
Kimiska un fizikala stabilitate lietoSanas laika ir pieradita, 24 stundas uzglabajot 2-8 °C temperatiira
(nesasaldgt).

No mikrobiologiska viedokla Cymevene infuzijas $kidums jaizlieto nekavgjoties. Ja tas netiek
nekavegjoties izlietots, par uzglabasanas ilgumu un apstakliem pirms lietoSanas atbild lictotajs, un
uzglabajot 2—8 °C temperattira, nedrikst bt ilgaks par 24 stundam, ja vien $kidinasana un atSkaidiSana
nav veikta kontrol€tos un valid€tos aseptiskos apstaklos.

6.4. Ipasi uzglabasanas nosacijumi

Sim zalém nav nepiecie$ami Tpasi uzglabasanas apstakli.

So zalu uzglabasanas apstaklus péc izskidinasanas un at$kaidisanas skatit 6.3. apak$punkta.

6.5. lepakojuma veids un saturs

10 ml tilpuma vienas devas flakoni ar gumijas aizbazni, kam ir fluorsveku lamin&ums, un aluminija
plombg&jumu ar nopemamu vacinu.

Pieejams iepakojumos pa 1 vai 5 flakoniem.

Visu lielumu iepakojumi tirgl var nebiit pieejami.

6.6. IpaSi noradijumi atkritumu likvidéSanai un citi noradijumi par rikeS$anos

Ar Cymevene jarikojas piesardzigi.

Ta ka Cymevene tiek uzskatits par potenciali teratogénu un kancerogénu cilvékam, ar to jarikojas
piesardzigi. Jaizvairas no flakonos esosa pulvera ieelposanas vai tieSas saskares ar to vai tieSas
pagatavota Skiduma saskares ar adu vai glotadam. Cymevene $kidumi ir sarmaini (pH ~ 11). Ja tie ir

saskarusies ar adu vai glotadam, riipigi nomazgajiet skarto vietu ar ziepém un tideni, acis pamatigi
jaskalo ar tiru Gdeni.
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Koncentréta Skiduma pagatavoSana

Skidinot liofilizéto Cymevene, jaievéro aseptiskas darba metodes..

1. Janonem nonemamais vacins, lai atsegtu gumijas aizbazna centralo dalu. Slircé jaievelk 10 ml
injekciju idens un caur gumijas aizbazna centralo daju 1€ni jainjic€ flakona, adatu vérsot pret ta sienu.
Neizmantot parabénu (parahidroksibenzoatu) saturoSu bakteriostatisku injekciju tideni, jo
parabeéni nav saderigi ar Cymevene.

2. Flakona saturs ar ap]veida kustibu uzmanigi jasaskalo, lai zales tiktu pilniba samitrinatas.

3. Flakons dazas miniites uzmanigi jagroza vai ta saturs ar aplveida kustibu jasaskalo, lai iegtitu dzidru
skidumu.

4. Pirms atSkaidiSanas ar saderigu $kidinataju pagatavotais Skidums riipigi japarbauda, lai nodro$inatu,
ka visas zales ir iz§kidinatas, un ka §kidums praktiski nesatur redzamas dalinas. Pagatavotie
Cymevene $kidumi ir vai nu bezkrasaini vai gaiSdzelteni.

Pagatavota koncentrata uzglabasanas apstaklus skatit 6.3. apakSpunkta.

Pilniba atSkaidita infuzijas $kiduma pagatavoSana

Nemot véra pacienta kermena masu, ar $lirci no flakona japanem atbilstoss koncentrata tilpums, un
jaatSkaida ar atbilstoSu inflizijas $kiduma daudzumu. Pagatavotajam §kidumam japievieno 100 ml
§kidinataja. Nav ieteicams izmantot infiizijas $kidumus, kuru koncentracija ir lielaka par 10 mg/ml.
Pieradits, ka ar Cymevene kimiski un fizikali sader natrija hlorida, 5 % glikozes, Ringera vai Ringera-
laktata skidums.

Cymevene nedrikst lietot maisijuma ar citam intravenozi ievadamam zalém.

Atskaiditais Skidums jaievada vienu stundu ilgas intravenozas infuzijas veida, ka noradits

4.2. apakSpunkta. Neinjicet intramuskulari vai subkutani, jo ganciklovira Skiduma augsta

pH limena (~ 11) dél ir iesp&jams smags audu kairinajums.

Atskaidita infuizijas Skiduma uzglabasanas apstaklus skatit 6.3 apak$punkta.

Iznicinasana

Tikai vienreiz€jai lietoSanai. Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstosi vietéjam
prasibam.

7. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKS

[skatit I pielikumu — aizpilda nacionali]

{Nosaukums un adrese}

<{tel.}>

<{fakss}>

<{e-pasts}>

8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

[Aizpilda nacionali]
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9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGISTRACIJAS DATUMS

Pirmas registracijas datums: {DD ménesis GGGG}
P&dgjas parregistracijas datums: {DD ménesis GGGG}

[Aizpilda nacionali]

10. TEKSTA PARSKATISANAS DATUMS
<{MM/GGGG}>

<{DD/MM/GGGG}>

<{DD ménesis GGGG}>

[Aizpilda nacionali]
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MARKEJUMA TEKSTS
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KARTONA KASTITE

| 1. ZALUNOSAUKUMS

{(Pieskirtais) nosaukums un sinonimisku nosaukumu zales (skatit I pielikumu) stiprums un zalu
forma}
[skatit I pielikumu — aizpilda nacionali]

Ganciclovirum

2. AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-1) UN DAUDZUMS(-)

Katra flakona ir ganciklovira natrija sals, kas atbilst 500 mg ganciklovira

3. PALIGVIELU SARAKSTS

Sis zales satur natriju. Sikakai informacijai izlasiet lietoSanas instrukciju.

4, ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris infiizijas $kiduma koncentrata pagatavoSanai.
1 flakons
5 flakoni

5.  LIETOSANAS UN IEVADISANAS VEIDS(-1)

Intravenozai lietoSanai péc iz8kidinasanas un atSkaidiSanas.
Pirms lietoSanas izlasiet lieto3anas instrukciju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat beérniem neredzama un nepieejama vieta.

7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

Jaizvairas no tieSas saskares ar flakona esoSo pulveri vai ta ieelpoSanas vai pagatavota skiduma tieSas
saskares ar adu vai glotadam.

8. DERIGUMA TERMINS

Derigs Iidz
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9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

[skatit I pielikumu — aizpilda nacionali]

{Nosaukums un adrese}
<{tel.}>

<{fakss}>

<{e-pasts}>

12.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I)

[Aizpilda nacionali]

| 13.  SERIJAS NUMURS

Serija

| 14.  1ZSNIEGSANAS KARTIBA

[Aizpilda nacionali]

‘ 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

[Aizpilda nacionali]

‘ 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Pamatojums Braila raksta nepiemgerosanai ir apstiprinats

[Aizpilda nacionali]
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

FLAKONA ETIKETE

‘ 1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

{(Pieskirtais) nosaukums un sinonimisku nosaukumu zales (skatit I pielikumu) stiprums un zalu
forma}
[skatit I pielikumu — aizpilda nacionali]

Ganciclovirum
i.V.

2. LIETOSANAS VEIDS

Pirms lietoSanas izlasiet lieto3anas instrukciju.

3. DERIGUMA TERMINS

EXP

4, SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAUDZUMS

500 mg

6. CITA
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LIETOSANAS INSTRUKCIJA
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LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Cymevene un sinonimisku nosaukumu zales (skatit I pielikumu) 500 mg pulveris injekciju
Skiduma koncentrata pagatavosanai

[skatit I pielikumu — aizpilda nacionali]
ganciclovirum

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

e Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzgs parlastt.

e Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

o Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

e Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsult&jieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas
attiecas arT uz iesp&jamajam blakusparadibam, kas nav miné&tas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

aja instrukcija varat uzzinat

Kas ir Cymevene un kadam noliikam to lieto
Kas Jums jazina pirms Cymevene lietoSanas
Ka lietot Cymevene

Iespgjamas blakusparadibas

Ka uzglabat Cymevene

Iepakojuma saturs un cita informacija

DO W N Y

1. Kas ir Cymevene un kadam noliikam to lieto

Kas ir Cymevene
Cymevene satur aktivo vielu gancikloviru. Tas pieder pie zalu grupas, kas tiek saukta par pretvirusu
lidzekliem.

Kadam nolukam tiek lietots Cymevene

Cymevene tiek lietots, lai arstétu slimibas, ko izraisa viruss, ko sauc par citomegalovirusu (CMV)

pacientiem ar vaju imtno sistemu. Tas tiek lietots art CMV infekcijas profilaksei pec organa

transplantacijas vai kimijterapijas laika.

Cymevene tiek lietots pieaugusajiem un b&rniem no 12 gadu vecuma.

e CMYV var skart jebkuru kermena dalu, arT tikleni acs mugurgja dala — tas nozimé, ka §is viruss var
izraistt redzes traucgjumus.

e CMV var skart ikvienu, tomér tas Tpasi apdraud cilvékus ar vaju imiinsistému. Sadiem cilvékiem
CMYV var izraisit nopietnu slimibu. Imunsist€mas vajumu var izraisit citas slimibas (piemeram,
AIDS) vai zalu lietosana (piem&ram, kimijterapija vai imtinsistémas darbibu nomacosas zales).

2. Kas Jums jazina pirms Cymevene lietoSanas

Nelietojiet Cymevene $ados gadijumos:

e jaJums ir alergija pret gancikloviru, valgancikloviru vai kadu citu (6. punkta mingto) $o zalu
sastavdalu;

e jabarojat ar kriiti (skatit apakSpunktu “Barosana ar kriiti”).

Nelietojiet Cymevene, ja kaut kas no iepriekSmingta attiecas uz Jums. Neskaidribu gadijuma pirms

Cymevene lietoSanas konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu.
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Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Pirms Cymevene lietosanas konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu, ja Jums:

e ir alergija pret acikloviru, valacikloviru, pencikloviru vai famcikloviru — §is ir citas zales, kas tiek
lietotas pret virusu infekcijam;

e asints ir samazinats balto asins $linu, sarkano asins $iinu vai trombocTttu skaits — pirms sakt
arst€Sanu, ka ari tas laika Jisu arsts veiks asinsanalizes;

e kadreiz zalu lietoSanas dg] ir bijis samazinats asins $iinu skaits;

e ir nieru darbibas traucjumi — arstam vajadz€s Jums parakstit mazaku devu un arst€$anas laika
biezak kontrolét asins $tinu skaitu;

e irjasapem staru terapija.

Ja kaut kas no iepriekSmingta attiecas uz Jums (vai kaut kas nav skaidrs), pirms Cymevene lietoSanas

konsultgjieties ar savu arstu, farmaceitu vai medmasu.

Uzmanieties no blakusparadibam

Cymevene var izraisit dazas nopietnas blakusparadibas, par kuram Jums nekavéjoties jainformeé arsts.

Cymevene lietoSanas laika uzmanieties no turpmak min&tajam blakusparadibam — arsts Jums var likt

partraukt Cymevene lietoSanu, un Jums var biit nepiecieSama steidzama mediciniska palidziba:

e samazinats balto asins Sinu skaits — kopa ar infekcijas pazim&€m, piem&ram, kakla iekaisumu,
¢ulam mut€ vai drudzi;

e samazinats sarkano asins §tinu skaits — pazimes ir elpas triikums vai noguruma sajiita, sirdsklauves
vai adas balums;

e samazinats trombocTtu skaits asinis — pazimes ir asino$ana vai zilumu raSanas vieglak neka parasti,
asinis urina vai izkarnijumos vai smaganu asino$ana, turklat asinoSana var biit smaga;

e alergiska reakcija — pazimes var bt adas apsartums kopa ar niezi, rikles, sejas, lapu vai mutes
tuska vai apgritinata riSana vai elpoSana.

Ja pamanat kadu no iepriek§min&tajam nopietnajam blakusparadibam, nekavgjoties informgjiet par to

arstu. Skatit apakSpunktu “Nopietnas blakusparadibas™ 4. punkta sakuma.

Analizes un parbaudes
Cymevene lietoSanas laika arsts regulari veiks asinsanalizes, lai parbauditu, vai sanemat pieméerotu
zalu devu. Pirmajas divas nedgélas §s asinsanalizes biis biezas. V&lak tas tiks veiktas retak.

Bérni un pusaudzi
Informacija par Cymevene droSumu vai efektivitati bérniem lidz 12 gadu vecumam ir ierobeZota.

Citas zales un Cymevene
Pastastiet savam arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat pedg€ja laika, esat lietojis vai
varétu lietot.

Ir Tpasi svarigi pastastit savam arstam vai farmaceitam, ja lietojat kadas no §Tm zaleém:

e imipenému vai cilastatinu — lieto pret bakterialam infekcijam;

pentamidinu — lieto pret parazitiem vai plausu infekcijam;

flucitozinu vai amfotericinu B — lieto pret séniSu infekcijam;

trimetoprimu, trimetoprima un sulfometoksazola kombinaciju vai dapsonu — lieto pret bakterialam
infekcijam;

probenecidu — lieto pret podagru;

mikofenolata mofetilu — lieto péc organu transplantacijas;

vinkristinu, vinblastinu, doksorubicinu — lieto véza arstésanai;

hidroksiurinvielu — lieto ta saukto policit€miju, sirpjveida $inu slimibas un v&za arst€Sanai;
didanozinu, stavudinu, zidovudinu vai jebkuras citas zales HIV arsteSanai.

Ja kaut kas no iepriekSminéta attiecas uz Jums (vai kaut kas nav skaidrs), pirms Cymevene lietoSanas
konsultgjieties ar savu arstu vai farmaceitu.
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Griitnieciba, baroS$ana ar kriiti un fertilitate

Griitnieciba

Cymevene lietoSana gritniecem nav atlauta, ja vien mates ieguvums neatsver risku nedzimusajam
bérnam.

Ja Jus esat grutniece vai domajat, ka Jums var€tu bit griitnieciba, nelietojiet $is zales bez arsta
noradijuma, jo Cymevene var kaitét vél nedzimu$ajam b&rnam.

Kontracepcija

So zalu lietosanas laika Jums nedrikst iestaties griitnieciba, jo tas var ietekmét nedzimuso bérnu.
Sievietem
Ja esat sieviete, kurai var iestaties griitnieciba, Cymevene lietoSanas laika jaizmanto
kontracepcija. Tas izmantoSana jaturpina art 30 dienas peéc Cymevene lietoSanas partrauksanas.

VirieSiem

Ja esat virietis, un Jisu dzimumpartnerei var iestaties griitnieciba, Cymevene lictoSanas laika
jaizmanto barjermetodes kontracepcija (pieméram, prezervativi). To lietoSana jaturpina ar1
90 dienas pec Cymevene lietosanas partrauksanas.

Ja Cymevene lietoSanas laika Jums vai Jisu dzimumpartnerei iestajas gritnieciba, nekavejoties
konsultgjieties ar savu arstu.

Barosana ar kriiti
Nelietojiet Cymevene, ja barojiet bérnu ar kriiti. Ja arsts vélas, lai Jiis saktu lietot Cymevene, pirms ta
lietoSanas uzsaksanas Jums japartrauc barot bernu ar kriiti, jo Cymevene var izdalities mates piena.

Fertilitate

Cymevene var ietekmet fertilitati. VirieSa organisma Cymevene var uz laiku vai paliekoSi partraukt
spermatozoidu veidoSanos. Ja planojat beérnu, konsult&jieties ar arstu vai farmaceitu pirms Cymevene
lietoSanas.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalposana

Cymevene lietosanas laika Jums ir iespgjama miegainiba, reiboni, apjukums vai trice, var ari rasties
lidzsvara sajiitas zudums vai krampji. Sada gadijuma nevadiet transportlidzekli un nestradajiet ne ar
kadiem instrumentiem vai iekartam.

Cymevene satur natriju
Katra 500 mg Cymevene deva satur 43 mg natrija. Tas janem véra pacientiem, kuriem noteikta dita ar
kontrol&tu natrija saturu.

3. Ka lietot Cymevene

Vienmer lietojiet STs zales tiesi ta, ka arsts vai farmaceits Jums teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam.

So zalu lietosana
Cymevene Jums ievadis arsts vai medmasa. To Jums ievadis izmantojot véna ievaditu cauruliti. Sada
ievadiSana tiek saukta par intravenozu infuziju, un parasti ta aiznems vienu stundu.

Katram pacientam Cymevene deva atSkiras. Arsts noteiks Jums nepiecieamo devu. Ta biis atkariga
Nno:

e Jisu kermena masas;
e Jiisu vecuma;
e ta, cik labi darbojas Jusu nieres;
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e Jiisu asinsainas;
e ta, kadam noliikam Jums jalieto $Ts zales.

Var mainities arf tas, cik biezi un cik ilgi Jums jalieto Cymevene.

e Parasti arstéSana tiek sakta ar vienu vai divam infiizijam diena.

e Ja Jums tiks izdaritas divas infuzijas diena, tas tiks turpinatas ne ilgak ka 21 dienu.
e P&c tam arsts Jums var izrakstit vienu infliziju diena.

Pacienti ar nieru vai asins sistemas darbibas traucéjumiem
Ja Jums ir kadi nieru vai asins sistémas darbibas traucgjumi, Jiisu arsts var ieteikt mazaku Cymevene
devu un arst€Sanas laika biezak kontrol&t Jiisu asinsainu.

Ja esat sapemis Cymevene vairak neka noteikts

Ja Jums Skiet, ka esat sanemis vairak Cymevene neka noteikts, nekavéjoties konsultgjieties ar savu
arstu vai dodieties uz slimnicu. P&c pardozg&sanas Jums ir iesp&jami $adi simptomi:

e sapes vedera, caureja vai vemsana,

trice vai krampji;

asinis urina;

nieru vai aknu darbibas traucgjumi;

asinsainas parmainas.

Ja Jus partraucat lietot Cymevene
Nepartrauciet Cymevene lietoSanu, vispirms nekonsultgjoties ar arstu.

Ja Jums ir kadi jautajumi par So zalu lietoSanu, jautajiet arstam, farmaceitam vai medmasai.

4. Iespéjamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, §1s zales var izraisit blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas. Sts zales var
izraistt turpmak aprakstitas blakusparadibas:

Nopietnas blakusparadibas

Ja pamanat jebkuru no turpmak min&tam nopietnam blakusparadibam, nekavgjoties informgjiet arstu —
vins var likt partraukt Cymevene lietoSanu, un Jums var biit nepiecieSama steidzama mediciniska
palidziba:

Loti bieZi: var rasties vairak neka 1 no 10 cilvekiem
e samazinats balto asins $iinu skaits - kopa ar infekcijas pazimeém, pieméram, kakla
iekaisumu, ¢tulam mut€ vai drudzi;
e samazinats sarkano asins $iinu skaits - pazimes ir elpas trilkums vai noguruma sajta,
sirdsklauves vai adas balums.
Biezi: var rasties 1idz 1 no 10 cilvékiem
e samazinats trombocTtu skaits asinis - pazimes ir asinosana vai zilumu rasanas vieglak neka
parasti, asinis urtna vai izkarnijumos vai smaganu asinosana, turklat asinosana var bt
smaga.
Retak: var rasties Iidz 1 no 100 cilvekiem:
o alergiska reakcija - pazimes var bt adas apsartums kopa ar niezi, rikles, sejas, lipu vai
mutes tiiska vai apgritinata riSana vai elpoSana.
Ja pamanat kadu no iepriekSmin&tam blakusparadibam, nekavgjoties informgjiet par to arstu.
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Citas blakusparadibas
Pastastiet arstam, farmaceitam vai medmasai, ja Jums ir kada no turpmak min&tam blakusparadibam.
Loti bieZi: var rasties vairak neka 1 no 10 cilvekiem

caureja;
elpas truikuma sajuta.

BieZi: var rasties Iidz 1 no 10 cilvékiem

galvassapes;

miega trauc&jumi;

drudzis, drebuli un sviSana naktis;

noguruma sajiita, reibonis, vajums vai slikta vispargja passajita;
depresijas, trauksmes un apjukuma sajiita, domasanas traucgjumi;

sapes;

ausu sapes;

roku un kaju vajuma vai nejutiguma sajiita, kas var ietekméet lidzsvaru;
muskulu sapes vai spazmas;

sapes mugura, kriitts vai locitavas;

redzes trauc€umi vai acu sapes;

ekz€ma, adas parmainas, nieze;

taustes sajlitas parmainas, tirpSana, kairinajuma, durstiSanas vai dedzinaSanas sajiita;
krampiji;

klepus;

slikta diiSa vai vemsana;

apgritinata risana;

gar$as sajiitas parmainas;

stgribas zudums, anoreksija vai kermena masas samazinasanas;

sapes veédera, aizcietgjums, meteorisms, gremosanas trauc&jumi;

urincelu infekcija - pazimes var bt drudzis, biezaka uriné$ana un sapes uriné$anas laika;
piena sénite (arT mutg);

bakteriala adas infekcija - pazimes var bt adas apsartums, sapes un tiiska;
asinu saindesanas (sepse);

asinsainas parmainas;

aknu un nieru darbibas traucgjumi, kas ir pieraditi analizgs;

adas reakcija injekcijas vieta, piem&ram, iekaisums, sapes un tiiska.

Retak: var rasties 11dz 1 no 100 cilvékiem

matu izkriSana;

kurlums;

¢ulas mutg;

natrene, adas sausums;

uzbudinajuma vai nervozitates sajiita;

acu infekcija (konjunktivits);

patologiskas domas vai sajlitas, zaudgjot kontaktu ar realitati;
asinis urina;

trice vai kermena raustisanas;

vedera uzpusanas;

sirds ritma traucgjumi;

zems asinsspiediens, kas var izraisit reiboni vai gibsanu;
nopietni nieru darbibas trauc&jumi, kas ir pieraditi analiz€s;
samazinats sarkano asins $tinu skaits, kas ir pieradits analizes;
virieSa neaugliba - skatit sadalu “Fertilitate”;

pankreatits - pazimes var biit sapes védera, kas izstaro uz muguru.
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Reti: var rasties Iidz 1 no 1000 cilvékiem:
e jzsitumi;
e halucinacijas — maldiga dzirdes vai redzes uztvere.

Bérniem un pusaudZiem novérotas blakusparadibas
Berniem vairak ir iespgjamas $adas blakusparadibas:

e drudzis;

e sapes vedera;

e samazinats balto asins $tinu skaits asinTs.

Zinosana par blakusparadibam

Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu, farmaceitu vai medmasu. Tas attiecas
ari uz iesp&jamajam blakusparadibam, kas nav minétas $aja instrukcija. Jiis varat zinot par
blakusparadibam ar tiesi, izmantojot V pielikuma min€to nacionalas zinosanas sistémas
kontaktinformaciju. Zinojot par blakusparadibam, Jis varat palidzet nodro$inat daudz plasaku
informaciju par So zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Cymevene
Uzglabat §1s zales berniem neredzama un nepieejama vieta.

Pulveris: nav nepiecieSami Tpasi uzglabasanas apstakli. Nelietot §Ts zales p&c deriguma termina
beigam, kas noradits uz kastites. Deriguma termins attiecas uz noradita meénesa p&dgjo dienu.

------

------

12 stundas uzglabajot 25 °C temperattra. Neuzglabat ledusskapi vai nesasaldet.
No mikrobiologiska viedokla pagatavotais $kidums jaizlieto nekavéjoties. Ja tas netiek lietots talit, par
uzglabasanas ilgumu un apstakliem pirms lietoSanas atbild lietotajs.

P&c atSkaidiSanas ar infiizijas Skidumiem (0,9 % natrija hlorida Skidumu, 5 % glikozes skidumu,
Ringera vai Ringera-laktata skidumu):

Kimiska un fizikala stabilitate lietoSanas laika ir pieradita, 24 stundas uzglabajot 2-8 °C temperatiira
(nesasaldgt).

No mikrobiologiska viedokla Cymevene infiizijas $kidums jaizlieto nekavéjoties. Ja tas netiek
nekavgjoties izlietots, par uzglabasanas ilgumu un apstakliem pirms lietoSanas atbild lietotajs, un
uzglabajot 2—8 °C temperattira, nedrikst bt ilgaks par 24 stundam, ja vien $kidinasana un atSkaidiSana
nav veikta kontrol€tos un validétos aseptiskos apstak]os.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzés aizsargat apkartgjo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija

Ko Cymevene satur
e Aktiva viela ir ganciklovirs. Katrs stikla flakons satur 500 mg ganciklovira ta natrija sals forma.

vvvvvv

o (itas sastavdalas ir natrija hidroksids un salsskabe.

Cymevene arejais izskats un iepakojums

Cymevene ir balts vai gandriz balts pulveris infuzijas Skiduma koncentrata pagatavosanai, kas
pieejams vienas devas flakonos ar gumijas aizbazni un aluminija plomb&jumu ar nonemamu vacinu.
Pagatavots Cymevene $kidums ir vai nu bezkrasains, vai gaisdzeltens.

Cymevene ir pieejams iepakojumos pa 1 vai 5 flakoniem. Visu lielumu iepakojumi tirgli var nebiit
pieejami.
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Registracijas apliecibas ipasnieks un raZotajs

Sis zles Eiropas ekonomiskas zonas (EEZ) dalibvalstis ir registrétas ar $adiem nosaukumiem:
<{Dalibvalsts nosaukums}> <{Zalu nosaukums}>

<{Dalibvalsts nosaukums}> <{Zalu nosaukums}>

Si lieto$anas instrukcija pédéjo reizi parskatita {MM/GGGG}> <{ménesis GGGG}.

Citi informacijas avoti

Sikaka informacija par §im zalém ir pieejama Eiropas Zalu agentiras (EMA) timekla vietné:
http://www.ema.europa.eu
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Turpmaka informacija paredz&ta tikai veselibas apripes specialistiem:

NORADIJUMI PAR LIETOSANU UN RIKOSANOS

Visu arstiem paredz€to informaciju lidzam skatit zalu apraksta.

LietoSanas veids

Piesardziba:

Ganciklovirs jaievada ar intravenozu infliziju 1 stunda, un ta koncentracija nedrikst parsniegt

10 mg/ml. To nedrikst ievadit ar atru vai bolus intravenozu injekciju, jo ta tiek panakts parméerigi
augsts ganciklovira limenis plazma, kas var pastiprinat ta toksiskumu.

To nedrikst ievadit ar intramuskularu vai subkutanu injekciju, jo ganciklovira Skidumu liela pH (~11)
del var rasties stiprs audu kairinajums.

Nedrikst parsniegt ieteikto devu, lietoSanas biezumu un inflizijas atrumu.

Cymevene ir pulveris infiuziju $kiduma pagatavoSanai. P&c pulvera iz§kidinasanas Cymevene ir
bezkrasains vai iedzeltens skidums, kas praktiski nesatur saskatamas dalinas.

Infuziju ievada véna ar pietieckamu asins pliismu, ieteicams, caur platmasas kanulu.

Ar Cymevene jarikojas piesardzigi.

Ta ka Cymevene tiek uzskatits par potenciali teratogénu un kancerogénu cilvékam, ar to jarikojas
piesardzigi. Jaizvairas no flakonos esosa pulvera ieelpoSanas vai tieSas saskares ar to vai tieSas
pagatavota $kiduma saskares ar adu vai glotadam. Cymevene $kidumi ir sarmaini (pH ~ 11). Ja tie ir
saskarusies ar adu vai glotadam, riipigi nomazgajiet skarto vietu ar ziepém un tideni, acis pamatigi
jaskalo ar tiru Gdeni.

Koncentrata Skiduma pagatavo$ana

Skidinot liofilizéto Cymevene, jaievéro aseptiskas darba metodes.

1. Janonem nonemamais vacins, lai atsegtu gumijas aizbazna centralo dalu. Slircé jaievelk 10 ml
injekciju tidens un caur gumijas aizbazna centralo dalu 1&ni jainjic€ flakona, adatu verSot pret ta sienu.
Neizmantot parabénu (parahidroksibenzoatu) saturo$u bakteriostatisku injekciju tideni, jo
parabeéni nav saderigi ar Cymevene.

2. Flakona saturs ar aplveida kustibu uzmanigi jasaskalo, lai zales tiktu pilniba samitrinatas.

3. Flakons dazas miniites uzmanigi jagroza vai ta saturs ar aplveida kustibu jasaskalo, lai iegtitu dzidru
skidumu.

4. Pirms atSkaidiSanas ar saderigu $kidinataju pagatavotais Skidums riipigi japarbauda, lai nodro$inatu,
ka visas zales ir iz§kidinatas, un ka Skidums praktiski nesatur redzamas dalinas. Pagatavotie

Cymevene $kidumi ir vai nu bezkrasaini vai gaiSdzelteni.

Pilniba atSkaidita infuzijas $kiduma pagatavoSana

Nemot véra pacienta kermena masu, ar $lirci no flakona japanem atbilstoss koncentrata tilpums, un
jaatSkaida ar atbilstoSu infuizijas $kiduma daudzumu. Pagatavotajam §kidumam japievieno 100 ml
skidinataja. Nav ieteicams izmantot infuizijas $kidumus, kuru koncentracija ir lielaka par 10 mg/ml.
Pieradits, ka ar Cymevene kimiski un fizikali sader natrija hlorida, 5 % glikozes, Ringera vai Ringera-
laktata Skidums.
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Cymevene nedrikst lietot maisijuma ar citam intravenozi ievadamam zalém.

Atskaiditais Skidums jaievada vienu stundu ilgas intravenozas infuzijas veida, ka noradits
4.2. apakspunkta. Neinjicét intramuskulari vai subkutani, jo ganciklovira $kiduma augsta
pH Iimena (~ 11) dél ir iesp&jams smags audu kairinajums.

IznicinaSana

Tikai vienreizgjai lietoSanai. Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilsto$i vietgjam
prasibam.
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