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CALIMS

Agencija za ljekove
i medicinska sredstva Crne Gore







	UPUTSTVO ZA PACIJENTA

	Levact®, prašak za koncentrat za rastvor za infuziju, 25 mg (2.5 mg/ml)
bočica staklena, 5 x 25 mg
Levact®, prašak za koncentrat za rastvor za infuziju, 100 mg (2.5 mg/ml)
bočica staklena, 5 x 100 mg


	

	
	

	
	

	Proizvođač:
	Haupt Pharma Wolfratshausen GmbH

	Adresa:
	Pfaffenrieder Strasse 5, 82515 Wolfratshausen, Njemačka

	Podnosilac zahtjeva:
	Inmed d.o.o. Podgorica

	Adresa:
	Ul. Vojislavljevića 76, Podgorica, Crna Gora


Levact® 25 mg (2.5 mg/ml) prašak za koncentrat za rastvor za infuziju
Levact® 100 mg (2.5 mg/ml) prašak za koncentrat za rastvor za infuziju

INN: bendamustin
Pažljivo pročitajte ovo uputstvo, prije nego što počnete da  koristite ovaj lijek.

· Uputstvo sačuvajte. Može biti potrebno da ga ponovo pročitate.

· Ako imate dodatnih pitanja, obratite se svom ljekaru ili farmaceutu.

· Ovaj lijek propisan je Vama i ne smijete ga davati drugima. Može da im škodi, čak i kada imaju iste znake bolesti kao i Vi.

· Ako Vam se javi bilo koje neželjeno dejstvo recite to svom ljekaru, farmaceutu ili medicinskoj sestri. Ovo uključuje i bilo koja neželjena dejstva koja nijesu navedena u ovom uputstvu.
U ovom uputstvu pročitaćete:

1. Šta je lijek Levact i čemu je namijenjen

2. Šta treba da znate prije nego što uzmete lijek Levact
3. Kako se upotrebljava lijek Levact
4. Moguća neželjena dejstva 

5. Kako čuvati lijek Levact
6. Dodatne informacije
1.
ŠTA JE LIJEK LEVACT® I ČEMU JE NAMIJENJEN

Levact je lijek koji se koristi za liječenje određenih vrsta raka (citotoksični lijek). Levact se primjenjuje sam (monoterapija) ili u kombinaciji sa drugim ljekovima za liječenje sljedećih vrsta raka:

· hronične limfocitne leukemije u slučajevima kada kombinovana hemioterapija fludarabinom nije odgovarajuća terapija za Vas,
· ne-Hodgkin limfoma, kada nije bilo odgovora na prethodno liječenje rituksimabom ili je odgovor na terapiju kratko trajao,

· multiplog mijeloma, u slučajevima kada terapija talidomidom ili bortezomibom nije odgovarajuća terapija za Vas.

2.
Šta treba da znate prIJe nego što uzmete lIJek LEVACT
Lijek LEVACT ne smijete koristiti:

· ako ste preosjetljivi (alergični) na aktivnu supstancu bendamustin hidrohlorid ili bilo koji drugi sastojak lijeka Levact;
· dok dojite;
· ako imate težak poremećaj funkcije jetre (oštećenje funkcionalnih ćelija jetre);
· ako imate žuticu (žuta boja kože ili beonjača prouzrokovane problemima sa jetrom ili krvlju);
· ako imate težak poremećaj funkcije kostne srži (depresija kostne srži) i ozbiljne promjene broja bijelih krvnih zrnaca i trombocita u krvi (sniženje broja bijelih krvnih zrnaca na <3000/mikrolitar i/ili broja krvnih pločica na <75000/mikrolitar.);
· ako ste imali velike hirurške zahvate manje od 30 dana prije početka liječenja;
· ako imate infekciju, a posebno ukoliko je praćena smanjenjem broja bijelih krvnih zrnaca (leukocitopenija;
· u kombinaciji sa vakcinom protiv žute groznice.

Kada uzimate lijek LEVACT, posebno vodite računa:

· U slučaju smanjene sposobnosti kostne srži da nadoknadi krvne ćelije. Trebalo bi da provjerite broj bijelih krvnih zrnaca i trombocita u krvi prije početka terapije lijekom Levact, prije svakog narednog ciklusa liječenja i tokom pauza između ciklusa liječenja.
· U slučaju infekcija. Trebalo bi da se obratite ljekaru ako imate znake infekcije, uključujući povišenu temperaturu ili plućne simptome.
· U slučaju pojave kožnih reakcija tokom terapije lijekom Levact. Reakcije se mogu pogoršavati.

· U slučaju postojanja srčanog oboljenja (npr. srčani udar, bol u grudima, težak poremećaj srčanog ritma).
· U slučaju da osjetite bilo kakav bol u leđima, primijetite krv u urinu ili smanjenu količinu mokraće. Kada je Vaša bolest veoma teška, Vaše tijelo ne može biti u stanju da prečisti sve otpadne materije nastale iz umirućih ćelija raka. To stanje se zove sindrom lize tumora i može da uzrokuje poremećaj rada bubrega i probleme sa srcem u roku od 48 sati nakon primjene prve doze lijeka Levact. Vaš ljekar će imati to u vidu i može Vam dati druge ljekove da bi se spriječila ova pojava.

· U slučaju teške alergijske reakcije ili reakcije preosjetljivosti. Trebalo bi obratiti pažnju na reakciju na infuziju nakon prvog ciklusa terapije.
Muškarcima koji primaju terapiju lijekom Levact savjetuje se da ne začinju dijete tokom terapije i do 6 mjeseci nakon završetka terapije. Prije početka liječenja, trebalo bi da potražite savjet o čuvanju sperme, zbog moguće trajne neplodnosti.

Nenamjerno ubrizgavanje u tkivo van krvnih sudova (ekstravazalna injekcija) treba da se odmah zaustavi. Iglu treba izvući poslije kraće aspiracije. Nakon toga zahvaćenu površinu tkiva treba hladiti. Ruku treba podići. Nije dokazana korist od dodatnog liječenja, na primjer, primjenom kortikosteroida (pogledajte odjeljak 4).
Primjena drugih ljekova

Obavestite svog ljekara ili farmaceuta ako uzimate, ili ste do nedavno uzimali druge ljekove, uključujući i ljekove koji se izdaju bez ljekarskog recepta.

Ukoliko se lijek Levact uzima u kombinaciji sa drugim ljekovima koji inhibiraju stvaranje krvi u kostnoj srži, dejstvo lijeka na kostnu srž može biti pojačano.
Ukoliko se lijek Levact uzima u kombinaciji sa ljekovima koji mjenjaju imuni odgovor, ovo dejstvo lijeka može biti pojačano.

Citostatici mogu umanjiti efikasnost vakcinacije živim virusnim vakcinama. Pored toga citostatici povećavaju rizik od infekcije nakon vakcinacija živim vakcinama (npr. virusnim vakcinama).

Uzimanje lijeka LEVACT sa hranom ili pićima

Nema posebnih upozorenja.

Primjena lijeka LEVACT u periodu trudnoće i dojenja
Trudnoća

Lijek Levact može izazvati genetska oštećenja i prouzrokovao je malformacije (oštećenja ploda) u ispitivanjima na životinjama. Ne smijete uzimati lijek Levact tokom trudnoće, osim ukoliko Vaš ljekar ne zahtijeva. U slučaju primjene lijeka Levact treba da potražite savjet ljekara u vezi sa rizikom od nastanka mogućih neželjenih dejstava za Vaše nerođeno dijete, a preporučuje se i genetsko savjetovanje.

Ako ste žena i možete da rađate, morate koristiti efikasan metod kontracepcije i prije i za vrijeme liječenja lijekom Levact. Ako se trudnoća dogodi tokom lijčenja lijekom Levact, morate odmah da obavjestite svog ljekara i potražite genetsko savjetovanje.

Ako ste muškarac, treba da izbjegavate začeće djeteta tokom terapije lijekom Levact i do 6 mjeseci nakon prestanka liječenja. Postoji rizik da će liječenje lijekom Levact dovesti do neplodnosti i možda ćete željeti da potražite savjet o čuvanju sperme prije nego što počnete liječenje.

Dojenje

Lijek Levact se ne smije primjenjivati za vrijeme dojenja. Ako se liječite lijekom Levact neophodno je da prekinete dojenje.
Pitajte svog ljekara ili farmaceuta za savjet prije nego što uzmete bilo koji lijek.

Uticaj lijeka LEVACT na upravljanje motornim vozilima i rukovanje mašinama

Nijesu sprovedena ispitivanja o uticaju na psihofizičke sposobnosti prilikom upravljanja motornim vozilima i rukovanja mašinama. Nemojte da vozite ni da rukujete mašinama ako osjetite neželjena dejstva, kao što su vrtoglavica ili nedostatak koordinacije.
3.
KAKO SE UPOTREBLJAVA LIJEK LEVACT
Lijek Levact se primjenjuje u venu tokom 30-60 minuta u različitim dozama, bilo sam (monoterapija) ili u kombinaciji sa drugim ljekovima.   

Liječenje se ne smije započeti ako je broj Vaših bjelih krvnih zrnaca (leukociti) pao na vrijednost manju od 3000 ćelija/μl i/ili ako su trombociti pali ina vrijednost manju od 75000 ćelija/μl.

Vaš ljekar će mjeriti ove vrijednosti u redovnim vremenskim intervalima.

Hronična limfocitna leukemija
	Levact 100 mg po kvadratnom metru površine Vašeg tjela (izračunato na osnovu Vaše visine i tjelesne mase)
	1.+ 2. dan 

	Ciklus ponoviti poslije 4 nedjelje, najviše 6 puta. 


Ne-Hodgkin limfomi
	Levact 120 mg po kvadratnom metru površine Vašeg tijela (izračunato na osnovu Vaše visine i tjelesne mase)
	1.+ 2. dan

	Ciklus ponoviti poslije 3 nedjelje, najmanje 6 puta.


Multipli mijelom

	Levact 120 - 150 mg po kvadratnom metru površine Vašeg tjela (izračunato na osnovu Vaše visine i tjelesne mase)
	1.+ 2. dan

	Prednizon 60 mg po kvadratnom metru površine Vašeg tijela (izračunato na osnovu Vaše visine i tjelesne mase), injekcijom ili oralno.
	1.- 4. dana 

	Ciklus ponoviti poslije 4 nedjelje, najmanje 3 puta.


Terapiju treba prekinuti ukoliko se broj bijelih krvnih zrnaca  (leukocita) smanji na <3000/µl i/ili se broj trombocita smanji na  <75000/µl. Terapija se može nastaviti kada broj bijelih krvnih zrnaca poraste na >4000/µl, a broj trombocita na >100000/µl.

Oštećenje funkcije jetre ili bubrega
U zavisnosti od stepena oštećenja funkcije Vaše jetre može biti potrebno da se prilagodi doza (za 30% u slučaju umjerenog oštećenja jetre). Nije potrebno prilagođavanje doze u slučaju oštećenja bubrežne funkcije. Vaš ljekar će odlučiti da li je potrebno prilagođavanje doze.

Kako se lijek primjenjuje
Liječenje lijekom Levact treba da sprovode samo ljekari sa iskustvom u primjeni antitumorske terapije. Vaš ljekar će Vam dati tačnu dozu lijeka Levact uz korišćenje neophodnih mjera predostrožnosti.

Vaš ljekar će Vam dati propisanu dozu u prethodno pripremljenoj infuziji. Rastvor se daje u venu kao kratkotrajna infuzija tokom 30-60 minuta.

Dužina primjene
Ne postoji vremensko ograničenje propisano kao opšte pravilo za liječenje lijekom Levact. Trajanje terapije zavisi od oboljenja i odgovora na liječenje.

Ako ste zabrinuti ili imate bilo kakvih pitanja u vezi sa liječenjem lijekom Levact, obratite se svom ljekaru ili medicinskoj sestri.
Ako ste zaboravili da uzmete lijek LEVACT
Ukoliko je doza lijeka Levact zaboravljena, Vaš ljekar će uglavnom zadržati uobičajeni raspored davanja lijeka.

Ako naglo prestanete da uzimate lijek LEVACT
Vaš ljekar će odlučiti da li da se prekine liječenje ili će Vam dati drugi lijek.
Ukoliko imate bilo kakvih dodatnih pitanja u vezi sa primjenom lijeka Levact, obratite se svom ljekaru ili farmaceutu.

4.
MOGUĆA NEŽELJENA DEJSTVA

Kao i svi drugi ljekovi, lijek Levact može izazvati neželjena dejstva, iako se ona ne javljaju kod svih.

Sljedeće definicije koriste se prilikom procjene učestalosti neželjenih dejstava:
	Veoma česta 
	mogu da se jave kod više od 1 na 10 pacijenata koji uzimaju lijek

	Česta 
	mogu da se jave kod najviše 1 na 10 pacijenata koji uzimaju lijek

	Povremena 
	mogu da se jave kod najviše 1 na 100 pacijenata koji uzimaju lijek

	Rijetka 
	mogu da se jave kod najviše 1 na 1000 pacijenata koji uzimaju lijek

	Veoma rijetka 
	mogu da se jave kod najviše 1 na 10000 pacijenata koji uzimaju lijek

	Nepoznata 
	učestalost se ne može procijeniti na osnovu dostupnih podataka


Promjene tkiva (nekroza) su zapažene veoma rijetko posle nenamjernog ubrizgavanja u tkivo izvan krvnog suda (ekstravaskularno). Osjećaj pečenja na mjestu ulaska infuzione igle može da bude znak da je lijek prošao izvan krvnog suda. Posljedica ovakve primjene lijeka može biti bol i slabo zarastanje nastalog oštećenja kože.
Neželjeno dejstvo koje ograničava dozu lijeka Levact je umanjena funkcija koštane srži, koja se obično vraća u normalnu funkciju nakon terapije. Umanjena funkcija koštane srži povećava rizik od pojave infekcije.
Veoma česta neželjena dejstva:
	· Smanjen broj bijelih krvnih zrnaca (leukocitopenija)
· Smanjena koncentracija crvenog pigmenta u krvi (hemoglobina)
· Smanjenje broja trombocita (trombocitopenija) 
	· Infekcije
· Mučnina
· Povraćanje
· Zapaljenje sluzokože

	· Povišen nivo kreatinina u krvi
· Povišen nivo uree u krvi
· Povišena temperatura
· Umor


Česta neželjena dejstva:
	· Krvarenje (hemoragija)
· Poremećaj metabolizma prouzrokovan izumiranjem ćelija raka i oslobađanjem njihovog sadržaja u krvotok. 

· Smanjenje broja crvenih krvnih zrnaca koje može dovesti do bljedila kože i izazvati slabost i nedostatak vazduha (anemija)
· Smanjenje broja neutrofila (neutropenija) 

· Reakcije preosjetljivosti kao što su alergijske reakcije i zapaljenja kože (dermatitis), koprivnjača (urtikarija)
· Povišen nivo enzima jetre AST/ALT
· Povišen nivo enzima alkalne fosfataze 

· Povišen nivo žučnih pigmenata
	· Sniženje nivoa kalijuma u krvi
· Poremećaj funkcije srca
· Poremećaj srčanog ritma (aritmija)
· Snižen ili povišen krvni pritisak (hipotenzija ili hipertenzija)
· Poremećaj funkcije pluća
· Proliv
· Zatvor
· Zapaljenje sluzokože usta (stomatitis)
· Gubitak apetita

	· Opadanje kose
· Promjene na koži
· Izostanak menstrualnog krvarenja (amenoreja)
· Bol 

· Nesanica
· Groznica
· Dehidracija




Povremena neželjena dejstva:
· Nakupljanje tečnosti u srčanoj kesi (izliv tečnosti u perikardni prostor)

Rijetka neželjena dejstva:
	· Infekcije krvi (sepsa) 

· Ozbiljne alergijske reakcije preosjetljivosti (anafilaktičke reakcije)

	· Znaci slični anafilaktičkim reakcijama (anafilaktoidne reakcije)
· Pospanost
· Gubitak glasa (afonija)
· Akutni cirkulatorni kolaps
	· Crvenilo kože (eritem)
· Zapaljenje kože (dermatitis)
· Svrab (pruritus)
· Kožni osip (makularni egzantem)
· Pojačano znojenje (hiperhidroza)


Veoma rijetka neželjena dejstva:
	· Primarna atipična upala pluća (pneumonija)
· Raspadanje crvenih krvnih zrnaca
· Nagli pad krvnog pritiska ponekad sa kožnim reakcijama ili osipom (anafilaktički šok)
· Poremećaj čula ukusa
· Promjene osjetljivosti (parestezije)
· Slabost i bol u udovima (periferna neuropatija)
· Oboljenje nervnog sistema (antiholinergični sindrom)
	· Neurološki poremećaji
· Nedostatak koordinacije (ataksija)
· Zapaljenje mozga (encefalitis)
· Ubrzan rad srca (tahikardija)
· Srčani udar, bol u grudima (infarkt miokarda)
· Srčana slabost (insuficijencija)

	· Zapaljenje vena (flebitis)
· Formiranje tkiva u plućima (fibroza pluća)
· Zapaljenje sluzokože jednjaka sa krvarenjem (hemoragični ezofagitis)
· Krvarenje iz želuca ili crijeva 

· Neplodnost
· Višestruko otkazivanje organa


Nepoznata učestalost neželjenog dejstva:

· Prestanak rada jetre

Prijavljeni su slučajevi sekundarnih tumora (mijelodisplastični sindrom, AML, karcinom bronhija) poslije terapije lijekom Levact. Ne može se jasno utvrdititi povezanost sa primjenom lijeka Levact.

Prijavljen je mali broj slučajeva ozbiljnih kožnih reakcija (Stevens-Johnsonov sindrom i toksična epidermalna nekroliza). Povezanost sa primjenom lijeka Levact nije jasna.

Prijavljivanje sumnji na neželjena dejstva

Ako Vam se javi bilo koje neželjeno dejstvo recite to svom ljekaru, farmaceutu ili medicinskoj sestri. Ovo uključuje i bilo koja neželjena dejstva koja nijesu navedena u ovom uputstvu. Neželjena dejstva možete prijavljivati direktno kod zdravstvenih radnika, čime ćete pomoći u dobijanju više informacija o bezbjednosti ovog lijeka.

5.
KAKO ČUVATI LIJEK LEVACT
Rok upotrebe

3 godine.

Ne koristite lijek Levact poslije isteka roka upotrebe navedenog na pakovanju. Rok upotrebe se odnosi na posljednji dan navedenog mjeseca.

Čuvanje
Čuvati izvan domašaja i vidokruga djece.

Čuvati u originalnom pakovanju radi zaštite od svjetlosti.

Napomena o roku trajanja nakon otvaranja ili pripreme rastvora

Rastvor za infuziju pripremljen u skladu sa uputstvima navedenim na kraju ovog uputstva je stabilan u polietilenskim kesama na sobnoj temperaturi / 60% relativne vlažnosti vazduha tokom 3.5 sata, dok je u frižideru stabilan 2 dana. Lijek Levact ne sadrži konzervanse. Zbog toga rastvor ne bi trebalo da se koristi nakon navedenih vremenskih perioda.

Korisnik je odgovoran da održi aseptične uslove.
Ljekove ne treba bacati u kanalizaciju, niti u kućni otpad. Pitajte svog farmaceuta kako da odložite ljekove koji Vam više nisu potrebni. Ove mjere će pomoći u zaštiti životne sredine.
6.
DODATNE INFORMACIJE

Šta sadrži lijek LEVACT
Aktivna supstanca je bendamustin hidrohlorid.
1 bočica sadrži 25 mg bendamustin hidrohlorida.

1 bočica sadrži 100 mg bendamustin hidrohlorida.
Nakon rakonstitucije, 1 ml koncentrata sadrži 2.5 mg bendamustin hidrohlorida.
Pomoćna supstanca je manitol.

Kako izgleda lijek LEVACT i sadržaj pakovanja

Smeđe staklene bočice sa gumenim čepom i aluminijumskom kapicom.

Prašak je bijeli, kristalni.
Lijek Levact je dostupan u sljedećim pakovanjima
5 bočica sa 25 mg bendamustina hidrohlorida i
5 bočica sa 100 mg bendamustin hidrohlorida.
Nosilac dozvole i proizvođač

Nosilac dozvole

Inmed d.o.o. Podgorica
ul. Vojislavljevića 76,

81 000 Podgorica

Crna Gora

Proizvođač

Haupt Pharma Wolfratshausen GmbH
Pfaffenrieder Strasse 5
82515 Wolfratshausen, Njemačka
Ovo uputstvo je posljednji put odobreno
Januar, 2017. godine
Režim izdavanja lijeka

Ograničen recept.

Broj i datum dozvole
Levact®, prašak za koncentrat za rastvor za infuziju, 25 mg (2.5 mg/ml), bočica staklena, 5x25 mg: 2030/17/5 - 6822 od 16.01.2017. godine
Levact®, prašak za koncentrat za rastvor za infuziju, 100 mg (2.5 mg/ml), bočica staklena, 5x100 mg: 2030/17/6 - 6823 od 16.01.2017. godine
Sljedeće informacije namijenjene su samo zdravstvenim radnicima:
Kao i sa svim sličnim citotoksičnim supstancama, medicinske sestre i ljekari moraju primjenjivati pooštrene mjere bezbjednosti zbog potencijalno štetnog efekta preparata koji može dovesti do oštećenja genoma i nastanka kancera. Izbjegavajte udisanje i kontakt sa kožom i sluzokožom kada rukujete lijekom Levact (nosite rukavice, zaštitnu odjeću, i eventualno i masku za lice!). Ukoliko dođe do kontaminacije određenih djelova tijela, detaljno ih očistite sapunom i vodom, a oči isperite 0,9%-tnim (izotonim) fiziološkim rastvorom. Ako je moguće, preporučljivo je da se radi na posebnoj zaštićenoj radnoj površini (sa laminarnim protokom) sa upijajućim slojem koji je nepromočiv i za jednokratnu upotrebu. Kontaminirani predmeti su citostatični otpad. Molimo da poštujete nacionalne smjernice za uklanjanje citotoksičnih materijala! Trudnice moraju da budu isključene iz rada sa citostaticima.
Rastvor spreman za upotrebu mora se pripremiti rekonstitucijom sadržaja bočice lijeka Levact isključivo vodom za injekcije a zatim razblaži rastvorom natrijum hlorida od 9 mg/ml (0.9%), kao što slijedi:

1. Priprema koncentrata

· Jedna bočica lijeka Levact koja sadrži 25 mg bendamustin hidrohlorida se prvo rekonstituiše u 10 ml vode za injekcije mućkanjem.

· Jedna bočica lijeka Levact koja sadrži 100 mg bendamustin hidrohlorida se prvo rekonstituiše u 40 ml vode za injekcije mućkanjem.

2. Priprema rastvora za infuziju

Čim se dobije bistar rastvor (obično poslije 5 - 10 minuta), ukupna preporučena doza lijeka Levact se odmah razblaži sa 0,9% (izotonim) fiziološkim rastvorom kako bi se dobila konačna zapremina od približno 500 ml.
Levact se mora razblažiti isključivo sa 0.9% rastvorom natrijum hlorida, i ne smije se razblaživati ni jednim drugim rastvorom za intravensku primjenu.

3. Primjena

Rastvor se primjenjuje intravenskom infuzijom tokom 30-60 min.

Bočice su namjenjene za jednokratnu upotrebu.

Neupotrebljeni lijek ili otpadni materijal se uništava u skladu sa važećim propisima.
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