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1. A GYÓGYSZER MEGNEVEZÉSE:

METlLÉNKÉK Pharmamagist 1%  oldatos  injekció 
2. MINŐSÉGI ÉS MENNYISÉGI ÖSSZETÉTEL

0,10 g metiltioninium-klorid 10 ml-es ampullánként

A segédanyagok teljes listáját lásd a 6.1 pontban.
3. GYÓGYSZERFORMA

Oldatos injekció.

Sötétkék színű, tiszta, steril oldat.
4. KLINIKAI JELLEMZŐK

4.1. Terápiás javallatok

Gyógyszerek és vegyszerek (nitritek,  nitrátok, anilin, pentaklórfenol, fenazopiridin, ezüst nitrát) okozta methemoglobinaemia kezelése

4.2. Adagolás és alkalmazás 
Felnőtteknek és gyermekeknek  egyaránt 1 - 2 mg/ttkg (0,1 – 0,2 ml/ttkg) az 1%-os oldatból lassú intravénás injekcióban.

A methemoglobin képződést okozó nagy plazmakoncentrációk elkerülése érdekében a javasolt adagot nem szabad túllépni vagy megismételni és az individuálisan kiszámított adagot lassan, néhány perc alatt kell befecskendezni.

4.3. Ellenjavallatok

· Metilénkékkel szembeni túlérzékenység.

· Glukóz-6-foszfát-dehidrogenáz hiány

· Súlyos veseelégtelenség

· Methemoglobinaemia kezelése cianid mérgezésben 

4.4. Különleges figyelmeztetések és az alkalmazással kapcsolatos óvntézkedések

Ismételt injekciók a vörösvérsejtek károsításával jelentős anaemiát okozhatnak

Nagy adagok gyors iv beadása methemoglonaemiát okozhat

Kerülni kell a gyógyszer szubkután beadását, mert a az injekció helyén nekrózis és tályog fejlődhet ki.

Glukóz-6-foszfát-dehidrogenáz hiányos betegeken haemolytikus anaemia alakulhat ki a methemoglobinaemia javulása nélkül

Cianid mérgezésben a nagyon hatékony nitrát-tioszulfát kezelést kell alkalmazni. A metilénkék cianidot szabadíthat fel a cianomethemoglobinból!

A Metilénkék Pharmamagist 1%  oldatos  injekció  diagnosztikus célú intraamniotikus adása az esetleges magzati károsodás miatt kerülendő.

4.5. Gyógyszerkölcsönhatások és egyéb interakciók
A metilénkék bénítja a MAO enzimet, ezért fokozhatja egyéb MAO bénítók hatását , valamint     interakcióba léphet a szelektív szerotonin  reuptake gátlókkal és súlyos szerotonin toxicitást okozhat.
Metilénkék jelenlétében a fotometriás oximetriai adatok torzulhatnak.

4.6. Termékenység, terhesség és szoptatás 

A Metilénkék Pharmamagist 1%  oldatos  injekció intravénás alkalmazásának ilyenirányú biztonságáról sem állatkísérleti, sem kontrollált klinikai vizsgálati adatok nem állnak rendelkezésre. Ennek alapján a készítmény terhességben kizárólag akkor alkalmazható, ha a várható előny meghaladja az esetleges kockázatot.

A terhesség második és harmadik trimeszterében intraamniotikusan adott metiénkék hatására az újszülöttekben haemolytikus anaemia, hyperbilirubinaemia, methemoglobinaemia, bélelzáródás, valamint a nyálkahártyák, a vizelet és a bronchus szekrétum kékes elszíneződése fordulhat elő

4.7. A készítmény hatásai a gépjárművezetéshez és a gépek kezeléséhez szükséges képességekre 
A készítmény mellékhatásai hátrányosan befolyásolhatják a gépjárművezetéshez és a gépek kezeléséhez szükséges képességeket, ezért alkalmazásának ideje alatt járművet vezetni vagy gépeket kezelni TILOS!

4.8. Nem kívánatos hatások, mellékhatások
Fokozottan érzékenyek a metilénkék iránt a krónikus obstruktív tüdőbetegségben és koszorúér betegségben szenvedő, valamint az anaemiás betegek. Ilyen betegeken  terápiás adagok is túladagolási tüneteket okozhatnak.(lásd 4.9. pont).

Glukóz-6-foszfát dehidrogenáz hiány esetén a terápiás hatás elmarad, mert a metilénkék csak ennek az enzimnek a jelenlétében képes leukometilénkékké redukálódni, viszont nemkívánatos hatásként késői haemolysis következhet be.

Szubkután beadás esetén az injekció helyén necrosis és tályog fejlődhet ki.

4.9. Túladagolás 
Felnőtteken 4 mg/ttkg feletti adagok fejfájást, hasfájást, mellkasi fájdalmat, verítékezést, mentális zavartságot, fájdalmas vizelést és methemoglinaemiát okozhatnak. 

A methemoglobinaemia tünetei: cyanosis, szédülés, fejfájás, fáradtság, dyspnoe, lethargia, depresszió, ájulás, görcsök, dysrythmia, sokk.

5. FARMAKOLÓGIAI TULAJDONSÁGOK

5.1. Farmakodinámiai jellemzők
Farmakoterápiás csoport:Antidotum





ATC: V03AB 17
Hatásmechanizmus

A metilénkék alacsony koncentrációkban (terápiás adagokban) a vörösvérsejtekben és valószínűleg  a szövetekben is a difoszfopiridin nucleotid (DPN) közreműködésével leukometilénkékké redukálódik. A leukometilénkék a vérben spontán módon reagál a nagy koncentrációban jelenlévő methemoglobinnal (Fe3+) és azt még oxigén jelenlétében is gyorsan normál redukált hemoglobinná (Fe2+) redukálja.

A nagy adagok beadása után kialakuló magas koncentrációkban azonban a metilénkék paradox módon a redukált hemoglobin ferro ionját ferri ionná oxidálja, azaz methemoglobint képez és ezzel a toxikus eredetű methemoglobinémiát tovább rontja. Nagy adagok Heinz testek képződésével járó haemolytikus anaemiát is okoznak. A nagy adag metilénkékből enzimatikus úton képződő leukometilénkék az oxigént (O2) hidrogénperoxiddá (H2O2)  redukálja, amit a hexóz-monofoszfát  shunt detoxifikál. Amikor ez a mechanizmus kimerül és a  redukált glutation depletálódik, a fennmaradó hidrogénperoxid oxidálja a sejtmembrán lipid komponenseit és a hemoglobint.  Az oxidált hemoglobinból szulfhemoglobin, majd Heinz testek keletkeznek. A haemolysist elsősorban az erythrocyták lipid membránjának károsodása okozza.

Farmakológiai hatások

A metilénkék egy dózis-függő redox tulajdonságokkal rendelkező tiazin festék, mely terápiás adagokban a vörösvérsejtekben a methemoglobint hemoglobinná redukálja és ezzel alkalmas a gyógyszeres eredetű methemoglinaemiák kezelésére. A terápiást meghaladó adagok hatása ellentétes lehet (lásd: Hatásmechanizmus).
5.2. Farmakokinetikai jellemzők

Felszívódása a gyomor-béltraktusból korlátozott. Intravénás beadás után testszerte gyorsan eloszlik . Eloszlási térfogata 70,6 liter  (13,7–192,6 liter). A vörösvérsejtekben gyorsan leukometilénkékké redukálódik. A beadott dózis ¾-e több nap alatt a vesével ürül ki, kisebb részben az eredeti metilénkék, nagyobb részben a redukált leukometilénkék formájában. Az elimináció folyamán a vizelet kékre színeződhet. A metilénkék többi része a széklettel és a nyállal ürül ki. Kis mennyiségben megjelenik a kilégzett levegőben, az anyatejben és a gyomornedvben is. 

6. GYÓGYSZERÉSZETI ADATOK

6.1. Segédanyagok felsorolása
Injekcióhoz való víz.

6.2. Inkompatibilitás

Nem ismert

6.3.Felhsználhatósági időtartam
3 év   

6.4. Különleges tárolási előírások

Legfeljebb 25˚C-on, az eredeti csomagolásban tárolandó!

6.5. Csomagolás típusa és kiszerelése
10 ml töltettérfogatú oldat fehér törőponttal elátott színtelen, átlátszó OPC üvegampullába töltve.

5x10 ml üvegampulla műanyag tálcában és dobozban

100x10 ml üvegampulla papírrácsozattal rekeszekre osztott dobozban

6.6
A megsemmisítésre vonatkozó különleges óvintézkedések és egyéb, a készítmény kezelésével kapcsolatos információk

Bármilyen fel nem használt készítmény, illetve hulladékanyag megsemmisítését a helyi előírások szerint kell végrehajtani.

Osztályozás: II./3 csoport

Korlátozott érvényű orvosi rendelvényhez kötött, az egészségügyről szóló 1997. évi CLIV. Törvény 3. §-ának ga) pontja szerinti rendelőintézeti járóbeteg-szakellátást vagy fekvőbeteg-szakellátást nyújtó szolgáltatók által biztosított körülmények között alkalmazható gyógyszer (I).

7. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDÉLY JOGOSULTJA

Pharmamagist Kft
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Patakhegyi út 83-85
Tel.: 397-5174
Fax:  397-5175

E-mail: info@pharmamagist.hu

8. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDÉLY(EK) SZÁMA(I) 

OGYI-T-20149/01
(5x10 ml)
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