Денсаулық сақтау мамандарына тікелей үндеу

<Дата>
Ритуксимаб, инфузия үшін ерітінді дайындауға арналған концентрат, 10 мг/мл, құты 10 мл № 2 және 10 мг/мл, құты 50 мл № 1 препараты бойынша денсаулық сақтау мамандарына тікелей үндеу
Дозалау бойынша ұсыныстар.
25.07.2019 ж. бекітілген Ритуксимаб дәрілік препаратын медициналық қолдану жөніндегі нұсқаулыққа (МҚН) сәйкес Денсаулық сақтау мамандарына (ДМТҮ) тікелей үндеу дайындалды. Денсаулық сақтау жүйесінің қызметкерлеріне дозалау жөніндегі ұсынымдарға ерекше назар аудара отырып, ДМТҮ және МҚН деректерімен мұқият танысу ұсынылады. 
Төменде ең маңызды ақпараттың қысқаша мазмұны берілген.

Ерітіндіні дайындау және сақтау ережелері: 
Ритуксимаб препаратының қажетті мөлшерін асептикалық жағдайларда алады және  инфузиялық құтыда (пакетте) инфузияға арналған 0,9% натрий хлориді ерітіндісімен немесе 5% декстроза ерітіндісімен есептелген концентрацияға (1-4 мг/мл) дейін сұйылтады (ерітінділер стерильді және апирогенді болы тиіс). Араластыру үшін  көбіктенуіне жол бермей құтыны (пакетті) абайлап төңкереді. Енгізер алдында ерітіндіде бөгде қосындылардың жоқтығын және түсінің өзгермегенін қарап тексереді.
Дәрігер ерітіндінің  дайындалуына, дайын ерітіндінің пайдаланғанға дейінгі сақтау мерзімі мен шарттарына жауап береді.
Ритуксимаб препаратының құрамында консерванттар жоқ болғандықтан, дайындалған ерітіндіні  дереу пайдалану қажет.  
Дайындалған  инфузиялық ерітінді бөлме температурасында 12 сағат бойы немесе 2-ден 8° С-ге дейінгі температурада 24 сағатқа дейін физикалық және химиялық тұрғыда тұрақты.

Қолдану тәсілі
[bookmark: 2175220274]Ритуксимаб препаратының дайындалған ерітіндісін вена ішіне тамшылатып, жеке катетер арқылы енгізеді. Препаратты вена ішіне сорғалатып немесе болюстік түрде енгізуге болмайды.
Цитокиндердің босап шығу синдромының пайда болу мүмкіндігін анықтау үшін пациенттер бақылауда болуы тиіс. 
Пациенттерде ауыр реакциялар пайда болған жағдайда (тыныс алудың қиындауы, бронх түйілуі, гипоксия) инфузияны дереу тоқтату керек. Ходжкиндік  емес лимфомасы бар пациенттер  тиісті зертханалық талдауларды, сондай-ақ өкпедегі инфильтрациялық өзгерістерді анықтау үшін кеуде қуысына рентгенография жүргізуді  қоса, ісік лизисі синдромын анықтау үшін тексерілуі керек. Барлық симптомдар басылғанша, зертханалық талдаулардың нәтижелері және кеуде қуысына рентгенография кезінде анықталған өзерістер қалпына келгенше емдеу қайта жаңғыртылмауы керек. Осы шарттар сақталған жағдайда емдеуді жаңғыртуға болады, бірақ  препараттың бірінші дозасының инфузия жылдамдығы кем дегенде 2 есеге азайтылуы тиіс. Ауыр жағымсыз реакциялар қайта пайда болған жағдайда  нақты жағдайдың ерекшелігін ескере отырып, емдеуді жалғастырудың мақсатқа сай болу мәселесін қарстыру керек. 
Жеңіл және орташа инфузиялық реакциялар пайда болғанда  көп жағдайларда препаратты енгізу жылдамдығын азайту жеткілікті. Пациенттің жай-күйі жақсарса  препаратты енгізу жылдамдығын арттыруға болады.

Бірінші инфузия
Препараттың бірінші инфузиясының ұсынылатын жылдамдығы: 50 мг/сағ; алғашқы 30 минут өткен соң, жылдамдықты әр 30 минут сайын ең жоғарғы 400 мг/сағ  дейін 50 мг/сағаттан арттыруға болады.

Келесі инфузиялар  
Қолдануға болатын барлық жағдайлар үшін
Келесі дозалар үшін Ритуксимаб инфузиясының жылдамдығы 100 мг/сағаттан басталуы және ең жоғарғы 400 мг/сағ дейін әр 30 минут сайын 100  мг/сағат арттырылуы мүмкін.

Ритуксимаб препаратын енгізуді тәжірибелі медицина қызметкерінің мұқият бақылауымен және реанимациялық шараларды жүргізу үшін қажетті жағдайлар болғанда жүзеге асырған жөн.
Ритуксимаб препаратының әрбір инфузиясы алдында премедикация жүргізу қажет (ыстықты түсіретін препарат, мысалы, парацетамол, және антигистаминдік препарат, мысалы, дифенгидрамин). 

Дозалау режимі қолданылуына байланысты 
Ходжкиндік емес лимфома

	Фолликулярлы ходжкиндік емес лимфома

	
	Ұсынылатын дозасы
Енгізу кезеңдігі
	Қажетті шарттар
	Емнің ұзақтығы

	Біріктірілген ем
	бір циклге дене бетінің ауданына 375 мг/м2 

	Глюкокортикоидты гормондарды пайдаланған химиялық ем жағдайында химиялық емнің әрбір циклінің бірінші күні химиялық емнің глюкокортикоидты компонентін енгізгеннен кейін қолдану керек.

	8 циклге дейін

	Демеуші ем. (Фолликулярлы лимфомасы бар бұрын емделмеген пациенттер)
	2 айда 1 рет дене бетінің ауданына 375 мг/м2
	Демеуші емді индукциялық емнің соңғы дозасынан кейін 2 ай өткен соң бастау керек
	Аурудың үдеу белгілері пайда болғанға дейін немесе екі жылдан асырмай

	Демеуші ем. (Қайталанған/рефрактерлі фолликулярлық лимфомасы бар пациенттер)
	3 айда 1 рет дене бетінің ауданына 375 мг/м2
	Демеуші емді индукциялық емнің соңғы дозасынан кейін 3 ай өткен соң бастау керек
	Аурудың үдеу белгілері пайда болғанға дейін немесе екі жылдан асырмай

	Монотерапия. (Қайталанған/рефрактерлі фолликулярлық лимфомасы бар пациенттер)
	Аптасына 1 рет дене бетінің ауданына 375 мг/м2
	III-IV сатыдағы химиялық тұрақты фолликулярлық лимфомасы бар ересек пациенттерде индукциялық ем үшін немесе химиялық ем жүргізгеннен кейін екінші және кейінгі қайталануларды емдеу үшін
	Төрт апта бойы

	Диффузиялы В-ірі жасушалы ходжкиндік емес лимфома

	н/п
	Дене бетінің ауданына 375 мг/м2
	Химиялық емнің глюкокортикостероидты компонентін CHOP сызбасы бойынша вена ішіне енгізгеннен кейін химиялық емнің әрбір циклінің бірінші күні
	8 цикл



Емдеу кезінде препараттың дозасын түзету
Ритуксимаб препаратының дозасын төмендету ұсынылмайды. Химиялық емді Ритуксимаб препаратымен біріктіріп қолданған кезде химиялық емнің компоненттерінің дозасын стандартты сызбалар бойынша төмендетуге болады.

Созылмалы лимфолейкоз

	Ұсынылатын дозасы
	Қажетті шарттар
	Емнің ұзақтығы

	Бірінші циклдің 0 күні 375 мг/м2 құрайды,
	Созылмалы лимфолейкозы (СЛЛ) бар пациенттерде ісіктің лизисі синдромының даму қаупін төмендету үшін жеткілікті  гидратацияны профилактикалық қамтамасыз ету және ем басталардан 48 сағат бұрын
	

	содан кейін әрбір келесі циклдің 1-ші күні 500 мг/м2
	урикостатиктерді  енгізу ұсынылады.  СЛЛ бар немесе лимфоциттер деңгейі > 25 × 109/л болатын пациенттерде жедел инфузиялық реакциялардың   және/немесе цитокиндердің босап шығу синдромының жиілігі мен ауырлығын төмендету үшін Ритуксимаб препаратының инфузиясына дейін 100 мг дозада преднизон/преднизолонды қысқа уақыт ішінде вена ішіне енгізу ұсынылады
	6 цикл



Ревматоидты артрит

	Ұсынылатын дозасы
	Қажетті шарттар
	Емнің ұзақтығы

	Бірінші инфузия вена ішіне 1000 мг дозада; қайталанған вена ішілік инфузия 1000 мг дозада 2 аптадан кейін орындалуы тиіс
	Бұл мерзімдерде қайталап емдеуді аурудың қалдық белсенділігі сақталғанда ғана жүргізу керек, олай болмаса қайталап емдеуді  аурудың белсенділігі қайта жаңғырғанға дейін кейінге қалдыру керек.

	Одан арғы курстарды жүргізу қажеттілігі алдыңғы курстан кейін 24 апта өткен соң бағалануы керек. 




Полиангиитпен гранулематоз және микроскопиялық полиангиит

	Ұсынылатын дозасы
	Қажетті шарттар
	Емнің ұзақтығы

	Дене бетінің ауданына 375 мг/м2, вена ішіне аптасына 1 рет төрт апта бойы (барлығы 4 инфузия)
	Қажет болса полиангиитпен гранулематозы немесе микроскопиялық полиангииті бар пациенттерге Ритуксимаб препаратымен емдеу кезінде және емдеуден кейін пневмоцистік пневмонияның (P.jirovecii тудырған пневмонияның) дамуына қарсы профилактикалық шараларды жүргізу ұсынылады
	н/п



Болжанатын жағымсыз реакциялар туралы хабарламалар
Дәрілік препараттың «пайда – қауіп» арақатынасын үздіксіз мониторингтеуді қамтамасыз ету мақсатында дәрілік препаратты тіркеуден кейін күдік тудыратын жағымсыз реакциялар туралы хабарлау маңызды. Медициналық қызметкерлерге жағымсыз реакциялар туралы хабарламалар жинаудың ұлттық жүйесі арқылы дәрілік препараттың кез келген күдікті жағымсыз реакциялары туралы мәлімдеу кеңесі беріледі: 
Қазақстан Республикасы Денсаулық сақтау министрлігі Тауарлар мен көрсетілетін қызметтердің сапасы мен қауіпсіздігін бақылау комитеті «Дәрілік заттар мен медициналық бұйымдарды сараптау ұлттық орталығы» ШЖҚ РМК
http://www.ndda.kz, e-mail: pdlc@dari.kz, телефон нөмірі 8 7172 78 98 28.

«ҚФК» ЖШС компаниясы өндірген дәрілік препараттарды пайдалану кезінде туындаған жағымсыз құбылыстар туралы «ҚФК» ЖШС Фармакоқадағалау бөліміне хабарлау керек:
«Қарағанды фармацевтикалық кешені» ЖШС Қазақстан Республикаcы
100009, Қарағанды қ., Ғазалиев к-сі, 16 құр.
Телефон нөмірі (7212) 90-80-43 факс (7212) 90-65-49
Электрондық пошта мекенжайы medinfo@kphk.kz.

Мекен-жайы және телефон нөмірі «ҚФК» ЖШС
Егер Сізде қандай да бір сұрақтар туындаса немесе қосымша ақпарат қажет болса, Фармакоқадағалау бөліміне мына мекенжай бойынша хабарласуыңызға болады: «Қарағанды фармацевтикалық кешені» ЖШС Қазақстан Республикаcы
100009, Қарағанды қ., Ғазалиев к-сі, 16 құр.
Телефон нөмірі (7212) 90-80-43 факс (7212) 90-65-49
Электрондық пошта мекенжайы medinfo@kphk.kz.




