
سیرومون
سیرولیموس

الأشكال والعبوات
سیرومون® أقراص مغلّفة بالفیلم: عبوة من 100 قرصا.

التركیب
یحتوي كل قرص من سیرومون® المغلّف بالفیلم على 1 ملغ من السیرولیموس.

المواد غیر الفعالة : نشا، لاكتوز، بوفیدون، طَلْق،إستیارات المَغنِیزیُوم، ھیدروكسي بروبیل مثیل السیللوز ، ثاني أكسید التیتانیوم، بولي إیثیلین غلیكول.
الخواص الفارماكولوجیة
خواص الدینامیكا الدوائیة

الفئة العلاجیة : كابت للمناعة.
الرمز الكیمیائي العلاجي التشریحي 

وغیر  الكالسیوم  على  المعتمدة  الخلایا  بین  الإشارات  نقل  عملیة  صد  طریق  عن  وذلك  المنبّھات  معظم  تأثیر  تحت  التائیة  اللمفاویة  الخلایا  تنشیط  عملیة  السیرولیموس  یثبط 
المعتمدة على الكالسیوم. أثبتت الدراسات أن ھذه المفاعیل تحصل بواسطة آلیة مختلفة عن تلك التي تظھر مع السیكلوسبورین، والتاكرولیموس وغیرھا من المواد الكابتة 
تنشیط  یثبط  والسیرولیموس   12-FKPB من المؤلف  المركب  وأن   12-FKPB المحدد الخَلَوِي  العُصارِي  بالبروتین  یرتبط  السیرولیموس  أن  إلى  التجریبیة  الأدلة  تشیر  للمناعة. 
الھدف الثدیي للراپامیسین (mTOR) وھو كیناز یؤدي دوراً حاسماً في تقدّم الدورة الخلویة. یتأتى عن كبح الھدف الثدیي للراپامیسین (mTOR) إعاقة عدة ممرات محدّدة تنتقل 

الإشارات عبرھا. أما النتیجة النھائیة فھي تثبیط عملیة تنشیط الخلایا اللمفاویة ما من شأنھ أن یؤدي إلى كبت المناعة. 
عْم الغیري.  عند الحیوانات، للسیرولیموس تأثیر مباشر على تنشیط الخلایا التائیة والبائیة ما من شأنھ أن یلغي ردات الفعل المناعیة كالتي تحصل عند رَفْض الطَّ

خواص الحرائك الدوائیة
الإمتصاص

t) وفي المساحة 
max

C)، وفي مدة التركیز الأقصى (
max

بعد أن تناول 24 متطوعاً سلیماً أقراص السیرولیموس مع وجبة مرتفعة الدھن، سُجلت زیادة في نسبة التركیز القصوى (
تحت منحنى تركیز الدواء في الدم (AUC) وبلغت نسبة ھذه الزیادة على التوالي 65%، 32% و23%.  للحد من التقلبّات، یجب تناول أقراص السیرولیموس بشكل منتظم إما في 
خلال وجبات الطعام أو خارج أوقات وجبات الطعام. یؤثر عصیر الجریب فروت (كریفون) على عملیة الإستقلاب التي تتم بواسطة إنزیم CYP3A4 ویجب بالتالي الامتناع عن 

شربھ.
التوزیع

أن  على  دلیل  وھذا  مستقرة  حالة  في  وھم  غیریا  كلویا  طعما  تلقوا  الذین  المرضى  عند  للسیرولیموس 36 ± 18  المعیاري)  الإنحراف  البلازما (±  على  الدم  نسبة  متوسط  بلغ 
السیرولیموس یتوزّع إلى حد كبیر على مختلف مكوّنات الدم. أما متوسط حجم التوزیع (Vss/F) للسیرولیموس فھو12 ± 8 ل/كلغ.  یرتبط السیرولیموس إلى حد كبیر (حوالي 

92%) ببروتینات البلازما البشریة لا سیما ألبومین مَصْل الدم (97%)، البروتین السكري الحمضي -ألفا1 والبروتینات الشحمیة. 

التحوّل الحیوي
باتجاه  یُنقل  كما  الكبد  وفي  الأمعاء  جدار  في  كبیر  حد  إلى  السیرولیموس  یُستقلب    .P-gp السكري وألبروتین   CYP3A4 البروتین من  لكل  الھدف  كالمادة  السیرولیموس  یعتبر 
 .P-gp ومثبطات ألبروتین السكري CYP3A4 معاكس من الخلایا المعویة البطانیة إلى داخل تجویف الأمعاء. تزداد نسب تركیز السیرولیموس تحت تأثیر مثبطات البروتین

.P-gp ومحفزات ألبروتین السكري CYP3A4 وتنخفض نسب تركیز السیرولیموس تحت تأثیر محفزات الإنزیم
یُستقلب السیرولیموس إلى حد كبیر بفعل عملیات نَزْعُ المیثیل (O-demethylation) و/أو الھیدروكسلة (hydroxylation). یمكن تمییز سبعة مُستَقلبات أساسیة في الدم الكلي ومن 
ضمنھا الھیدروكسي، الدیمیتیل، الھیدروكسیدیمیتیل. كما یمكن رصد بعض ھذه المُستَقلبات في عیّنات من البلازما، والبراز والبول.یعتبر السیرولیموس أھم مكوّن في الدم 

البشري الكلي وھو یساھم في نشاط كبت المناعة بنسبة تفوق الـ%90.
الإطراح

قُدر متوسط (± الإنحراف المعیاري) فترة عمر النصف للسیرولیموس (أي الفترة التي ینخفض فیھا تركیز الدواء إلى النصف) بحوالي 62 ± 16 في مرحلة الإفراغ الأخیرة 
عند المرضى الذین خضعوا لعملیة زرع الكلى وھم في حالة مستقرة وذلك بعد أن تناولوا عدة جرعات. 

دواعي الاستعمال
یوصف سیرومون® كعلاج وقائي لـمشكلة رفض الأعضاء عند المرضى البالغین المعرضین لخطر الإصابة بردة فعل مناعیة خفیفة أو متوسطة الحدة بعد خضوعھم لعملیة 
تناول  في  الاستمرار  یمكن  أشھر.  إلى 3  لمدة 2  القِشْرِیَّة  والستِیرویدات  المیكروني  السیكلوسبورین  مستحلب  مع  بالتزامن  البدایة  في  سیرومون®  بتناول  یُنصح  الكلى.  زرع 

السیرومون® كعلاج صائن بالتزامن مع الستِیرویدات القِشْرِیَّة وذلك شرط أن یتم توقیف العلاج بمستحلب السیكلوسبورین المیكروني تدریجیاً.
موانع الاستعمال

- فرط التحسّس للمادة االفعّالة أو لأي من المواد غیر الفعالة.
الإحتیاطات

نظراً إلى عدم توافر الدراسات المناسبة حول مفعول السیرولیموس عند المرضى الذین یواجھون خطر التعرّض لردة فعل مناعیة حادة، یحظر استخدامھ عند ھذه الفئة من 
المرضى.

أما عند المرضى الذین یعانون من تأخرعملالكلیة المزروعة فمن الممكن أن یؤخر السیرولیموس استعادة الكلیة لوظیفتھا. 
- تفاعلات فرط الحساسیة : لوحظ رابط بین تناول السیرولیموس وظھور تفاعلات فرط الحساسیة التي تشمل التفاعلات التَأَقِیّة وشبھ التَأَقِیّة؛ الوَذَمَات الوِعائِیَّة؛ الْتِھاب الجِلْد 

س. ري والإلْتِھاب الوِعائِي بفَرْطِ التََّحسُّ التََّقشُّ
موفیتیل،  میكوفینولیت  أزاثیوبرین،  سیكلوسبورین،  تاكرولیموس،   : السریریة  الدراسات  إطار  في  التالیة  المواد  مع  بالتزامن  السیرولیموس  صُرف  للمناعة:  كابتة  مواد   -

الستِیرویدات القِشْرِیَّة  والأجسام المضادة السامة للخلایا. لم تُكرَّس دراسات معمّقة حول تناول السیرولیموس بالتزامن مع غیره من المواد الكابتة للمناعة.
یجب مراقبة الوظیفة الكلویة عند وصف السیرولیموس بالتزامن مع السیكلوسبورین. یجب العمل على تكییف برنامج العلاج الكابت للمناعة بشكل مناسب عند المرضى الذین 

یسجلون مستویات مرتفعة من الكریاتینین في الدم. یجب توخي الحذر عند وصف السیرولیموس بالتزامن مع مواد أخرى ذات مفعول مؤذ معلوم على الوظیفة الكلویة. 
تبیّن أن المرضى الذین عولجوا بالسیكلوسبورین والسیرولیموس لأكثر من 3 أشھر سجلوا مستویات كریاتینین أكثر ارتفاعاً في الدم ومعدلات أكثر انخفاضاً لسُرْعَة التَّرْشیحِ 
سُحب  الذین  المرضى  عند  أما  بالشواھد.  مضبوطة  مقارنة  دراسات  إطار  في  الازاثیوبرین  أو  الغفل  ودواء  بالسیكلوسبورین  عولجوا  الذین  المرضى  مع  مقارنة  الكُبَیبِيّ 
السیكلوسبورین بشكل ناجح من برنامج علاجھم  فسُجلت مستویات أكثر انخفاضاً للكریاتینین في الدم ونسب أكثر ارتفاعاً لسُرْعَة التَّرْشیحِ الكُبَیبِيّ كما تدنت عندھم نسبة وقوع 

الأورام الخبیثة مقارنة مع المرضى الذین تابعوا العلاج بالسیكلوسبورین. لا یُنصح بوصف السیكلوسبورین بالتزامن مع السیرولیموس في إطار علاج صائن. 
على ضوء المعلومات المستقاة من دراسات سریریة لاحقة، یحظر استخدام السیرولیموس والمیكوفینولیت موفیتیل والستِیرویدات القِشْرِیَّة مع الجسم المضاد الموجھ ضد 

مستقبل الإنْتَرلوكین ٌ(RAb2IL) المستعمل كعامل محرّض عند المرضى الذین یخضعون لعملیة زرع كلى لأول مرة. 
یُنصح بإجراء فحص كمي دوري لإفرازات البروتینات في البول. في دراسة تقییمیة حول تحویل العلاج من مثبطات الكالسینیورین إلى السیرولیموس عند المرضى الذین 
خضعوا لعملیة زرع كلى في إطار علاج صائن، لوحظت بشكل عام زیادة إفرازات البروتینات في البول. بعد مرور 6 إلى 24 شھراً على اعتماد السیرولیموس. تم التبلیغ في 
إطار الدراسة عن إصابة  2% من المرضى بالكُلاَء (مُتَلاَزِمَة كُلائِیَّة). لم تؤكد سلامة وفعالیة تحویل العلاج من مثبطات الكالسینیورین إلى السیرولیموس عند المرضى الذین 
مثبطات  تفتعلھا  باضطرابات  الإصابة  خطر  یضاعف  قد  فھو  الكالسینیورین  مثبطات  مع  السیرولیموس  استخدام  أما  صائن.  علاج  إطار  في  كلى  زرع  لعملیة  خضعوا 

فیحات الخُثارِیَّة واعتِلال الأَوعِیَة الدََّقیقة الخُثارِيّ.  الكالسینیورین كمُتَلاَزِمَة انْحِلاَلِ الدَِّم - الیوریمیة، الفُرْفُرِیَّة القَلیلَة الصَُّ
الستاتینات (مُثبِّطات مُختَزلة  ھیدروكسي - میثیل غلوتاریل تَمیم الإِنزیم أ) : في إطار الدراسات السریریة، تبینّ أن المرضى تحملوا جیداً السیرولیموس مع الستاتینات و/أو 
الفیبرات. في إطار العلاج بالسیرولیموس مع السیكلوسبورین أ أو من دونھ، یجب مراقبة المرضى لرصد أي ارتفاع في نسبة الشحمیات كما یجب مراقبة المرضى الذین 

بیْدَات أو بأي تأثیرات جانبیة أخرى . یتلقون علاجاً بالستاتینات (مُثبِّطات مُختَزلة HMG-CoA) و/أو الفیبرات لرصد أي إصابة محتملة بانْحِلاَل الرَُّ
نظائر إنزیمات سایتوكروم ب450 :  یحظر تناول السیرولیموس مع مثبطات قویة لإنزیم CYP3A4 (مثل الكیتوكونازول، الفوریكونازول، الإیتراكونازول، التیلیثرومیسین أو 

الكلاریثرومیسین) أو بالتزامن مع محفزات CYP3A4  (مثل الریفامبین أو الریفابوتین). 
الوِعائِیٌَّة  الوذمات  غرار  على  تفاعلات  ظھور  للأَنْجِیوتَنْسین  ل  المُحَوِّ الإِنْزیم  مثبطات  مع  بالتزامن  السیرولیموس  تناول  عن  تأتى   : للأَنْجِیوتَنْسین  ل  المُحَوِّ الإِنْزیم  مثبطات 

العَصَبِیَّة.
- التلقیح : یمكن أن تؤثر المواد الكابتة للمناعة على قدرة الاستجابة على التلقیح. في خلال العلاج بكوابت المناعة، بما فیھا السیرولیموس، یمكن أن یكون التلقیح أقل فعالیة. 

یجب الامتناع عن استخدام اللقاحات الحیّة عند الخضوع لعلاج بالسیرولیموس. 
- الأورام الخبیثة : یمكن أن یتأتى عن كبت المناعة زیادة الاستعداد للإصابة بالعدوى وإحتمال ظھور ورم لِمْفي وغیرھا من الأورام الخبیثة لا سیما في الجلد. 

كما ھي الحال عادة مع المرضى المعرضین لتزاید خطر الإصابة بسرطان الجلد، یجب تخفیف وطأة التعرض لأشعة الشمس وللأشعة فوق البنفسجیة بارتداء ثیاب واقیة 
واستعمال المستحضرات الحاجبة للأشعة الشمسیة ذات مؤشر حمایة مرتفع. 

بكتیري،  أصل  من  (أكانت  الانْتِھازِیَّة  العَدْوَى  حالات  فیھا  بالعدوى،بما  للإصابة  الاستعداد  زیادة  مفرط  بشكل  المناعي  الجھاز  كبت  عن  یتأتى  أن  یمكن   : العدوى  حالات   -

فطري، فیروسي وناجمة عن الأوالي/البروتوزوا)، وحالات العدوى الممیتة وإِنْتان الدم. 
ومن ضمن حالات العدوى ھذه نذكر اعْتِلاَل الكُلْیَة المتصل بفیروس ب.ك. (BK) واعْتِلالُ بَیضاءِ الدِِّماغ المتعدد البَؤَرِ المُتَرَقِّي المتصل بفیروس جي سي (JC). غالباً ما تكون 
حالات العدوى ھذه متأتیة عن ارتفاع عبء كابتات المناعة الإجمالي ما قد یؤدي إلى حالات حادة أو ممیتة على الأطباء أخذھا بعین الاعتبار عند وضع تشخیصھم التفریقي 

الخاص بالمرضى المكبوتي المناعة الذین یعانون من تدھور في الوظائف الكلویة أو من أعراض تطال جھازھم العصبي. 
تم التبلیغ عن حالات التھاب رئوي بالمتكیسة الجؤجؤیة عند المرضى الذین لم یتلقوا علاجاً وقائیاً مضاداً للجراثیم. یجب إذاً وصف علاج وقائي مضاد للجراثیم. في أول 12 

شھراً بعد إجراء عملیة الزرع لتلافي الإصابة بالالتھاب الرئوي بالمتكیسة الجؤجؤیة.
كما یُنصح بوصف علاج وقائي لحالات العدوى بالفیروس المضخم للخلایا لمدة 3 أشھر خاصة عند المرضى المعرضین لخطر الإصابة بھذا النوع من العدوى.

في حالات القصور الكبدي : یُنصح أن تراقب عن كثب نسب تركیز السیرولیموس الدنیا في الدم الكلي عند المرضى المصابین بقصور كبدي. أما عند المرضى المصابین 
بقصور كبدي حاد فیُنصح بتخفیض جرعة العلاج الصائن إلى النصف نظراً إلى انخفاص التصریف. بما أن فترة عمر النصف ممدّدة عند ھؤلاء المرضى، یجب مراقبة نسب 

تركیز الدواء بعد تناول جرعة تحمیل أو عند إدخال تعدیلات على الجرعة لمدة أطول إلى أن تستقر نسب تركیز الدواء.
الدواء  ھذا  سلامة  إثبات  عدم  بسبب  الكبد  أو  الرئة  زرع  لعملیة  خضعوا  الذین  للمرضى  السیرولیموس  وصف  یحظر   : والكبد  الرئة  زرع  لعملیة  خضعوا  الذین  المرضى   -

وفعالیتھ.
لعلاج  یخضعون  الذین  المرضى  عند  الجُرْح،  ر  وتَفَزُّ اللِمْفِیَّة  القِیلَة  ومنھا  الجروح،  التئام  عملیة  في  تأخر  أو  تعثر  حالات  عن  التبلیغ  تم   : كلھ  الجسم  على  المفاعیل   -

بالسیرولیموس. بحسب المعطیات المتوافرة في المقالات الطبیة، إن المرضى الذین یتعدى مؤشر كتلة الجسم لدیھم حد 30 كلغ/المتر المربع یتعرضون بشكل متزاید لخطر 
التئام جروحھم بطریقة غیر طبیعیة.

الجنبي  الانصباب  وحالات  اللِمفیة،  الوذمات  المحوریة،  الوذمات  بالسیرولیموس.ومنھا  لعلاج  یخضعون  الذین  المرضى  عند  السوائل  تكدس  حالات  عن  أیضاً  الإبلاغ  تم 
والانصباب التأموري (ومن ضمنھا حالات انصباب ملحوظة على صعید دینامیكیة الدورة الدمویة عند الأولاد والبالغین). 

لوحظ رابط بین تناول السیرولیموس عند المرضى الذي خضعوا لعملیة زرع الكلى وزیادة مستویات الكولسترول وثلاثي الغلیسیرید في مصل الدم وقد تستدعي ھذه الزیادة 
علاجاً. یجب متابعة المرضى الذین یتناولون السیرولیموس لرصد أي فرط لشحوم الدم بواسطة فحوص مخبریة وفي حال رصده یجب مباشرة التدابیر العلاجیة كالحمیة 
أُثبتت  الذین  المرضى  عند  الاعتبار  بعین  أخذھا  فیجب  حدوثھا  المتوقع  المخاطر  إلى  المرجوة  المنفعة  نسبة  أما  للشحوم.  المخفضة  والأدویة  الریاضیة  والتمارین  الغذائیة، 

إصابتھم بفرط شحوم الدم وذلك قبل مباشرة أي علاج كابت للمناعة بما فیھ السیرولیموس. 
یجب أیضا إعادة تقییم نسبة المنفعة المرجوة إلى المخاطر المتوقع حدوثھا في ما یتعلق بمتابعة العلاج بالسیرولیموس عند المرضى المصابین بفرط شحوم الدم الحاد والعصي 

على المعالجة.
الغلوكوز  امتصاص  سوء  أو  لاب  اللاكتاز  عوز  أو  الغالاكتوز،  تحمل  كعدم  نادرة  وراثیة  مشاكل  من  یعانون  الذین  المرضى  على  الدواء  ھذا  تناول  یحظر    : لاكتوز   -

والغالاكتوز.
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لم تُجر أي دراسات حول تأثیرات الدواء على القدرة على قیادة المركبات وتشغیل الآلات.
الحمل والرضاعة

یجب استخدام موانع حمل ناجعة طوال فترة العلاج بالسیرولیموس وبعد 12 أسبوعاً على توقیف العلاج. 
لا تتوافر معطیات مناسبة حول استخدام السیرولیموس عند النساء الحوامل.  غیر أن الدراسات عند الحیوانات قد أظھرت انتقال السمیة التناسلي. أما الخطر المحتمل عند 

البشر فھو غیر معروف. 
یحظر استخدام السیرولیموس في خلال فترة الحمل إلا إذا دعت الحاجة لذلك. یجب استخدام موانع حمل ناجعة طوال فترة العلاج بالسیرولیموس وبعد 12 أسبوعاً على توقیف 

العلاج.
بعد تناول السیرولیموس المشع، تفرز الإشعاعات في حلیب الجرذان الراضعة.  لا تتوافر معطیات حول إفراز السیرولیموس في الحلیب البشري.  نظراً إلى احتمال ظھور 

تأثیرات جانبیة عند الرضع بسبب السیرولیموس، یجب توقیف الرضاعة في خلال فترة العلاج.
لوحظت اختلالات نُطفیة (مَنوَیة) عند بعض المرضى الذین عولجوا بالسیرولیموس.  لكن ھذه التأثیرات تختفي فور توقیف العلاج بالسیرولیموس في أغلبیة الحالات. 

التفاعلات الدوائیة
یُستقلب السیرولیموس إلى حد كبیر بواسطة نظیر إنزیم CYP3A4 في الجدار المعوي والكبد. یعتبر السیرولیموس أیضاً المادة الھدف للبروتین السكري - ب (P-gp) الموجود 
(مثل   CYP3A4 إنزیم  مثبطات  أما  البروتینات.  ھذه  على  تؤثر  التي  بالمواد  إفراغ  من  یلیھا  وما  السیرولیموس  امتصاص  عملیة  تتأثر  قد  لذلك،  نتیجة  الدقیق.  المعى  في 
أما  السیرولیموس.  مستویات  وتزید  السیرولیموس  استقلاب  عملیة  تبطئ  فھي  الكلاریثرومیسین)  أو  التیلیثرومیسین  الإیتراكونازول،  الفوریكونازول،  الكیتوكونازول، 
محفزات إنزیم CYP3A4  (مثل الریفامبین أو الریفابوتین)فھي تسرّع عملیة استقلاب السیرولیموس وتخفض مستویات السیرولیموس. یحظر تناول السیرولیموس بالتزامن مع 

 .CYP3A4  أو بالتزامن مع محفزات إنزیم CYP3A4 مثبطات قویة لإنزیم
- ریفامبیسین (محفز إنزیم  CYP3A4) :  إن الریفامبیسین ھو محفز قوي لإنزیم  CYP3A4 وللبروتین السكري - ب (P-gp) وبالتالي یحظر تناول أقراص السیرولیموس بالتزامن 

مع الریفامبیسین.  عند المرضى الذین تستدعي حالتھم وصف الریفامبیسین یجب وصف أدویة بدیلة تتمیّز بقدرة أقل على تحفیز الإنزیمات. 
السیرولیموس  أقراص  تناول  یحظر  وبالتالي   (P-gp) ب   - السكري  وللبروتین   CYP3A4 لإنزیم  قوي  مثبط  ھو  الكیتوكونازول   إن   (CYP3A4 بروتین  (مثبط  كیتوكونازول   -

بالتزامن مع الكیتوكونازول.
- فوریكونازول (مثبط بروتین CYP3A4) تبیّن أن تناول السیرولیموس بالتزامن مع جرعات متعددة من الفوریكونازول عن طریق الفم (400 ملغ كل 12 ساعة لیوم واحد ومن 
C) والمساحة تحت منحنى تركیز (AUC) بمعدل 7 مرات و11 مرة 

max
ثم 100 ملغ كل 12 ساعة لمدة 8 أیام) عند الأصحاء أدى إلى مضاعفة نسبة تركیز السیرولیموس القصوى (

على التوالي.  یُحظر تناول السیرولیموس بالتزامن مع الفوریكونازول.
- دیلتیازیم (مثبط بروتین CYP3A4) یعتبر الدیلتیازیم كالمادة الھدف وكمثبط لكل من الإنزیم CYP3A4 وألبروتین السكري P-gp. عند تناول الدیلتیازیم، یجب مراقبة مستویات 

السیرولیموس في الدم وعندھا من المحتمل الإقدام على تعدیل الجرعة. 
- فیرابامیل (مثبط إنزیم CYP3A4) یعتبر الفیرابامیل كالمادة الھدف وكمثبط لكل من البروتین CYP3A4 وألبروتین السكري P-gp. یجب مراقبة مستویات السیرولیموس وعندھا 

یجب الإقدام على تخفیض جرعات الدوائین. 
مستویات  مراقبة  یجب   .P-gp السكري  وألبروتین   CYP3A4 البروتین  من  لكل  وكمثبط  الھدف  كالمادة  الإیریثرومیسین  یعتبر   (CYP3A4 بروتین  (مثبط  إیریثرومیسین   -

السیرولیموس وعندھا یجب الإقدام على تخفیض جرعات الدوائین.
سیكلوسبورین (المادة الھدف لبروتین CYP3A4 ) سُجلت زیادة ملحوظة في سرعة امتصاص السیرولیموس وحجمھ بفضل السیكلوسبورین أ. نتج من تناول السیرولیموس (5 
ملغ)  بالتزامن مع السیكلوسبورین أ.وبعده بساعتین (5 ملغ) و4 ساعات (10 ملغ) زیادة في المساحة تحت منحنى تركیز (AUC) السیرولیموس بحوالي 183%، 141% و80% على 
t). عندما أعطي السیرولیموس 

max
C) ومدة تركیزه الأقصى (

max
التوالي.  إنعكس مفعول السیكلوسبورین أ. أیضاً بالزیادات التي سُجلت في نسبة تركیز السیرولیموس القصوى (

t). لم تؤثر جرعة واحدة من السیرولیموس 
max

C) ومدة تركیزه الأقصى (
max

ساعتین قبل تناول السیكلوسبورین أ، لم یُسجل أي تعدیل في نسبة تركیز السیرولیموس القصوى (
على حركیات مادة السیكلوسبورین (مستحلب میكروني) عند المتطوعین الأصحاء إما عند تناولھما بشكل متزامن أو بعد مرور أربع ساعات.  یُنصح بتناول السیرولیموس 

بعد مرور أربع ساعات على تناول السیكلوسبورین (مستحلب میكروني). 
- حبوب منع الحمل : بالرغم من أن نتائج الدراسة حول التفاعلات الناتجة من تناول جرعة واحدة مع حبوب منع الحمل تظھر غیاب أي تفاعل على مستوى حركیات الدواء 

غیر أن ھذه النتائج غیر قادرة على استبعاد إمكانیة حصول تغیّرات في حركیات الدواء من شأنھا أن تؤثر على فعالیة حبوب منع الحمل عند الخضوع لعلاج طویل الأمد 
بالسیرولیموس. 

- تفاعلات أخرى ممكنة :  یمكن أن یبطأ إستقلاب السیرالیموس وأن تزداد مستویاتھ في الدم تحت تأثیر مثبطات متوسطة وضعیفة لإنزیم CYP3A4 (مثلاً محصّرات قنوات 
كالبروموكریبتین،  المواد  من  وغیرھا  الترولیاندومیسین  الحیویة،  المضادات  الفلوكونازول،  الكلوتریمازول،  للفطریات،  المضادة  الأدویة  النیكاردیبین،  الكالسیوم، 

السیمیتیدین، الدانازول ومثبطات البروتیاز).

ومضادات  القلب)  (حشیشة  جون  سان  حشیشة  (مثلاً    CYP3A4 إنزیم  محفزات  تأثیر  تحت  الدم  في  مستویاتھ  تنخفض  وأن  السیرالیموس  إستقلاب  یتسارع  أن  المحتمل  من 
الاختلاج كالكاربامازیبین، الفینولباربیتال والفینیتوین). 

مع أن السیرولیموس یثبط نظائر إنزیم الكبد البشري P450  أي CYP2D6 ،CYP2C19 ،CYP2C9 وCYP3A4/5 في التجارب في المختبر، غیر أنھ من المستبعد أن تثبط المادة الفعالة 
تلقوا  الذین  المرضى  عند  رُصدت  التي  تلك  من  بكثیر  أعلى  التثبیط  عملیة  لافتعال  الضروریة  السیرولیموس  تركیز  نسب  لأن  الحي  النسیج  في  ھذه  الإنزیمات  نظائر  نشاط 

جرعات علاجیة من السیرولیموس.  یمكن أن تبطئ مثبطات البروتین السكري-ب (P-gp) تدفق السیرولیموس من الخلایا المعویة وأن تزید مستویات السیرولیموس. 
یؤثر عصیر الجریب فروت (كریفون) على عملیة الاستقلاب التي تتم بواسطة إنزیم CYP3A4 ویجب بالتالي الامتناع عن شربھ.

یمكن رصد تفاعلات على مستوى حركیات الدواء مع المحرضات الحركیة المعدیة المعویة كالسیزابرید والمیتوكلوبرامید.
غلیبنكلامید،  دیجوكسین،  أتورفاستاتین،  أسیكلوفیر،   : التالیة  المواد  من  وأي  السیرولیموس  بین  الدواء  حركیات  مستوى  على  ملحوظة  تفاعلات  أي  تُرصد  لم 

میثیلبریدنیسولون، نیفیدیبین، بریدنیسولون وتریمیثوبریم/سلفامیتوكزازول.
الاثار الضائرة

فیحات، فقر الدم، الحُمَّى، فرط ضغط الدم، نَقْص بوتاسیومِ الدَّم، نَقْص  إن التأثیرات الجانبیة الأكثر شیوعاً (أي التي تظھر عند أكثر من 10% من المرضى) ھي التالیة : قِلَّة الصَُّ
فُسْفات الدَّم، خمج المسالك البولیة، فَرْط كولستیرول الدَّم، فرط سكر الدم، فَرْط ثُلاثِيِّ غلیسیریدِ الدَّم، آلام في البطن، قِیلَة لِمْفِیَّة، وذمة محیطیة، ألم في المفاصل، عُدّ (حَبُّ 

.(LDH) كتات باب)، إسھال،ألم، إمساك، غثیان، صداع، ارتفاع مستوى الكریاتینین في الدم وارتفاع مستوى إنزیم نازِع ھیدروجینِ اللاَّ الشَّ
یمكن أن ترتفع نسبة وقوع أي من ھذه التأثیرات الجانبیة كلما ارتفعت نسبة تركیز السیرولیموس الدنیا في الدم.  یأتي تصنیف التأثیرات الجانبیة الخاصة بكل جھاز في الجسم 
بحسب تواترھا (أي عدد المرضى الذین یُتوقع تعرضھم لھا) وذلك باعتماد الفئات التالیة :   شائع جداً (في1 على 10 حالة أو أكثر من ذلك)؛ شائع (في 1 على 100 حالة وأكثر من 
ذلك إلى أقل من 1 على 10 حالة)؛ غیر شائع (في 1 على 1000 حالة وأكثر من ذلك إلى أقل من 1 على 100 حالة)؛ نادر (في 1 على 10,000 حالة وأكثر من ذلك إلى أقل من 1 على 

1000 حالة)؛ غیر معلوم (لا یمكن تقییمھا انطلاقاً من المعطیات المتوافرة).

أدرجت التأثیرات الجانبیة داخل كل مجموعة من أكثرھا حدة إلى أقلھا حدة. كان معظم المرضى یتبعون علاجاً كابتاً للمناعة یتضمن السیرولیموس بالتزامن مع غیره من 
الأدویة الكابتة للمناعة.

- حالات العدوى والاحتشار : خمج المسالك البولیة (شائع جداً)؛ إِنْتان الدم، إلتھاب رئوي، الْتِھاب الحُوَیضَة و الكُلْیَة، ھِرْبِس بَسیط، حالات عدوى فطریة، فیروسیة وبكتیریة 

المِطَثیَّة  (شائع)؛  الناري))  العصبي.(الحزام  والھربس  للخلایا  المضخم  الفیروس   ، بار   - إیبشتاین  فیروس  السل،  داء  تشمل  التي  الفطریة  العصیات  عن  المتأتیة  (كعداوى 

العسیرة، الْتِھاب مِعَوِيٌّ قولونِيّ (غیر معلوم).
لات) : سرطان الجلد (شائع)؛ ورم لِمْفي إضطراب تَكاثُرِيٌّ لِمْفِيّ بعد عملیة الزرع (غیر شائع). - أورام حمیدة، خبیثة وغیر محددة (بما فیھا الكیسات والسَلاَئِل/المرجَّ

فیحات الخُثارِیَّة/مُتَلاَزِمَة انْحِلاَلِ الدَِّم - یوریمیة، قِلَّة الكریّات البیضاء، قِلَّة  فیحات،  فقر الدم (شائع جداً)؛ الفُرْفُرِیَّة القَلیلَة الصَُّ إضطرابات الجھاز الدموي واللمفي :  قِلَّة الصَُّ
املَة (غیر شائع). العَدِلاَت (شائع)؛ قِلَّة الكُرَیَّات الشَِّ

بفَرْطِ  الوِعائِيٌّ  والالْتِھاب  ريّ  التََّقشُّ الجِلْد  الْتِھاب  الوِعائِیَّة؛  الوَذَمَات  التَأَقِیّة؛  وشبھ  التَأَقِیّة  التفاعلات  تشمل  التي  الحساسیة  فرط  تفاعلات   : المناعي  الجھاز  إضطرابات   -
س (نادرة). التََّحسُّ

- إضطرابات استقلابیة وغذائیة : نَقْص بوتاسیومِ الدَّم، نَقْص فُسْفات الدَّم، فَرْط كولستیرول الدَّم، فرط سكر الدم، فَرْط ثُلاثِیي غلیسیریدِ الدَّم (شائع جداً)؛ داء السكري (شائع).
- إضطرابات الجھاز العصبي : صداع (شائع جداً)

- إضطرابات قلبیة : تسرّع دقات القلب (شائع)؛ إنصباب تأموري (ومن ضمنھا حالات إنصباب ملحوظة على صعید دینامیكیة الدورة الدمویة عند الأولاد والبالغین).(غیر 
شائع).

- إضطرابات وعائیة : قِیلَة لِمْفِیَّة، فرط ضغط الدم (شائع جداً)؛ تجلّط الأوردة العمیقة (شائع)؛ انصِمامٌ رِئَوِيّ (غیر شائع)؛ وذمة لِمفیة (نادر).
- إضطرابات تنفسیّة، صَدریّة ومَنْصِفِیَّة : اِلْتِھَاب رِئَوِي، إنصباب جنبي، رُعاف (نَزْف أَنْفِيّ) (شائع)؛ نزیف صدري (غیر شائع)؛ داء بروتینيّ في الأَسْناخِ الرِئَوِیَّة (نادر).

- إضطرابات مَعِدِیّة مِعَوِیّة : آلام في البطن، إسھال، إمساك، غثیان (شائع جداً)؛ إلتِھاب الفَم، موه البطن (شائع)؛ إلتھاب البنكریاس (غیر شائع).
فْراوِیَّة : نتائج غیر عادیة لفحوصات الوظیفة الكبدیة (شائع)؛ قصور كبدي (غیر معلوم). - إضطرابات كَبِدِیَّة صَّ

باب) (شائع جداً)؛ طفرة (شائع). - إضطرابات في الجلد والنسیج تحت الجلد :  عُدّ (حَبُّ الشَّ
- إضطرابات عضلیة ھیكلیة وفي الأنسجة الضامة : ألم في المفاصل (شائع جداً)؛نَخَر عَظْمِيّ (شائع).

- إضطرابات كلویة وبولیة : بیلة بروتینیة (شائع)؛ مُتَلاَزِمَة كُلائِیَّة (غیر شائع)؛تصلّب الكُبَیبات القِطَعِيّ البُؤْرِيّ (غیر معلوم).
- إضطرابات عامة وفي مكان تلقي العلاج : وذمة محیطیة، حمّى، ألم (شائع جداً)؛ تعثر عملیة التئام الجرح، وذمة (شائع).

كتات (LDH)، إرتفاع مستوى الكریاتینین في الدم (شائع جداً)؛ زیادة في إفرازات ناقِلَة أَمینِ الأَسْبَارتات، زیادة  - نتائج الفحوصات : إرتفاع مستوى إنزیم نازِع ھیدروجینِ اللاَّ
في إفرازات ناقِلة أَمینِ الأَلانین (شائع).

- یفاقم كبت المناعة القابلیة للإصابة بورم لِمفي أو بغیره من الأورام الخبیثة لا سیما في الجلد. 
- رُصدت عند المرضى المعالجین بأدویة كبت المناعة ومن ضمنھا السیرولیموس حالات إصابة باعْتِلاَل الكُلْیَة المتصل بفیروس ب.ك. (BK) وباعْتِلالُ بَیضاءِ الدِِّماغ المتعدد 

 .(JC) البَؤَرِ المُتَرَقِّي المتصل بفیروس جي سي
- تم التلیغ عن حالات تسمّم الكبد. یمكن أن یتفاقم الخطر مع زیادة نسبة تركیز السیرولیموس الدنیا في الدم.  رُصدت حالات نادرة من النَخَر الكَبِدِي مع ارتفاع نسب تركیز 

السیرولیموس الدنیا في الدم. 
- أمراض رئویة خلالیة (وھي تشمل الالْتِھَاب الرئَوِي وفي حالات نادرة إلْتِھابُ القُصَیبات الكاسح المرفقة بالتھاب رئوي في طور التنظیم (BOOP) والتلیّف الرِئَوِي)، وكان 
بعضھا ممیتاً من دون مسبّبات خمجیة معروفة عند المرضى الذین تلقوا علاجاً كابتاً للمناعة یتضمن السیرولیموس.  في بعض الحالات تشفى الأمراض الرئویة الخلالیة فور 

توقیف العلاج بالسیرولیموس أو عند تخفیض الجرعة.  یمكن أن یتفاقم الخطر مع إزدیاد نسبة تركیز السیرولیموس الدنیا في الدم. 
ر لِفافِيّ، فتق بضعي وتمزّق تَفاغُرِي (مثلاً جروح، في الأوعیة، في المسالك الھوائیة، في الحالب، في  - تم الإبلاغ عن تعثر عملیة التئام الجرح بعد عملیة الزرع بما فیھا تَفَزُّ

فْراوِيّ). الجِھازُ الصَّ
- لوحظ إختلال في خصائص النِطاف عند بعض المرضى الذین عولجوا بالسیرولیموس. لكن ھذه التأثیرات سرعان ما تختفي فور توقیف العلاج بالسیرولیموس في أغلبیة 

الحالات.
- أما عند المرضى الذین یعانون من تأخرعملالكلیةالمزروعةفمن الممكن أن یؤخر السیرولیموس إستعادة الكلیة لوظیفتھا.

- أما استخدام السیرولیموس بالتزامن مع مثبطات الكالسینیورین فھو قد یفاقم خطر الإصابة باضطرابات تسبّبھا مثبطات الكالسینیورین كمُتَلاَزِمَة انْحِلاَلِ الدَِّم - الیوریمیة، 
فیحات الخُثارِیَّة واعْتِلال الأَوعِیَة الدََّقیقة الخُثارِيّ. الفُرْفُرِیَّة القَلیلَة الصَُّ

- تم الإبلاغ عن ظھور حالات إصابة بتصلّب الكُبَیبات القِطَعِيّ البُؤْرِيّ.
- تم الإبلاغ أیضاً عن حالات تكدّس السوائل عند المرضى الذین یخضعون لعلاج بالسیرولیموس.بما فیھا الوذمات المحیطیة، الوذمات اللمفیة، وحالات الانصباب الجنبي 

والانصباب التأموري (ومن ضمنھا حالات إنصباب ملحوظة على صعید دینامیكیة الدورة الدمویة عند الأولاد والبالغین).
- عند الأولاد والمراھقین : لم تجر دراسات سریریة مضبوطة بالشواھد على الأولاد والمراھقین ما دون 18 من العمر مع مقادیر علاجیة مماثلة لتلك التي توصف للبالغین 

الخاضعین لعلاج بالسیرولیموس.  یحظر استخدام السیرولیموس عند الأولاد والمراھقین نظراً إلى عدم توافر الخبرة الكافیة.
المقادیر العلاجیة وطریقة الاستعمال

على متخصص مؤھل في مجال عملیات الزرع مباشرة العلاج ومتباعة الإشراف علیھ.
- العلاج الأولي (على مدى شھرین إلى ثلاثة أشھر بعد عملیة الزرع) :  إن الجرعة العادیة من سیرومون® ھي 6 ملغ كجرعة تحمیل واحدة یتم تناولھا عن طریق الفم في أقرب 
وقت ممكن بعد عملیة الزرع وتتبعھا جرعة 2 ملغ مرة یومیاً لحین توافر نتائج فحص نسب تركیز الدواء. عندھا یجب تكییف جرعة سیرومون® بحسب حاجات كل مریض 

على حدة لتتراوح نسبة تركیزھا الدنیا في الدم من 4 إلى 12 نانُوغْرام في الملل الواحد (بحسب المعایرة الكروماتوغرافیة). 
یجب تدعیم العلاج بالسیرومون® بجرعات تُخفض تدریجیاً من الستیرویدات ومستحلب السیكلوسبورین المیكروني.   تتراوح نسب التركیز الدنیا المقترحة للسیكلوسبورین 

في أول شھرین أو ثلاثة أشھر بعد عملیة الزرع من 150 إلى 400 نانُوغْرام في الملل الواحد (بحسب المعایرة الأُحادیّة النََّسیلة أو أي تقنیة معادلة). 
للحد من التقلبّات، یجب تناول سیرومون® في الموعد نفسھ بالنسبة إلى السیكلوسبورین أي بعد مرور أربع ساعات على تناول جرعة السیكلوسبورین وبشكل منتظم في خلال 

وجبات الطعام أو خارج أوقات وجبات الطعام. 
- العلاج الصائن :  یجب الإقلاع تدریجیاً عن تناول السیكلوسبورین في خلال 4 إلى 8 أسابیع وبعدھا یجب تكییف جرعة سیرومون® حتى تتراوح نسبة تركیز ه الدنیا في الدم 
العلاج  توقیف  عملیة  معھم  تنجح  لم  الذین  المرضى  عند  القِشْرِیَّة.  الستِیرویدات  مع  بالتزامن  سیرومون®  تناول  یجب  الواحد.   الملل  في  نانُوغْرام   20 إلى   12 من  الكلي 
بالسیكلوسبورین أو لا یمكن السعي لتجربتھا، یجب عدم متابعة العلاج القائم على مزیج من السیكلوسبورین وسیرومون® لأكثر من ثلاثة أشھر بعد عملیة الزرع. عند ھؤلاء 

المرضى، وفي حال كانت حالتھم السریریة مناسبة، یجب توقیف العلاج بالسیرومون® واعتماد علاج بدیل لكبت المناعة. 
فحص نسب تركیز الدواء وتكییف المقادیر العلاجیة : یجب فحص نسب تركیز سیرومون® في الدم الكلي بدقة عند الفئات التالیة من المرضى :

- عند المرضى المصابین بقصور كبدي.

المرضى  ھؤلاء  لأن  توقیفھا  أو  ملحوظ  بشكل  السیكلوسبورین  جرعة  تخفیض  عند  و/أو  توقیفھا  بعد  أو  نفسھ  الوقت  في   CYP3A4 لإنزیم مثبطات  أو  محفزات  وصف  عند   -

سیكونون على الأرجح بحاجة إلى جرعات متكیّفة مع حاجاتھم الخاصة.
لا ترتكز عملیة تكییف مقادیر سیرومون® العلاجیة فقط على نتائج فحص نسب تركیز الدواء. یجب التنبھ أیضاً إلى الدلائل والأعراض السریریة، إلى نتائج فحص خزعات 

الأنسجة وإلى نتائج الفحوصات المخبریة.
تراوحت نسب تركیز سیرومون® الدنیا في الدم الكلي عند معظم المرضى الذین تناولوا 2 ملغ من سیرومون® بعد جرعة السیكلوسبورین بأربع ساعات من 4 إلى 12 نانُوغْرام 

في الملل الواحد أي ضمن الھامش المستھدف (علماً أن ھذه قیم ھي نتیجة المعایرة الكروماتوغرافیة).  یتطلّب العلاج الناجع فحص نسب تركیز الدواء عند جمیع المرضى.
في الأوضاع المثالیة، لا بد من أن تعتمد عملیة تكییف جرعة سیرومون® على أكثر من نسبة تركیز دنیا واحدة تُقاس بعد مرور أكثر من 5 أیام على تغییر سابق للجرعة.

بعد توقیف العلاج بالسیكلوسبورین، ینصح ببلوغ نسب تركیز دنیا ضمن ھامش یتراوح من 12 إلى 20 نانُوغْرام في الملل الواحد (بحسب المعایرة الكروماتوغرافیة).  یثبط 
السیكلوسبورین إستقلاب سیرومون® وبالتالي ستنخفض مستویات سیرومون® عند توقیف العلاج بالسیكلوسبورین إلا في حال زیادة جرعة سیرومون®. كمعدل عام، یجب أن 
تكون جرعة سیرومون® أكبر بأربعة أضعاف لیؤخذ بعین الاعتبار غیاب أي تفاعلات على مستوى حركیات الدواء (زیادة بمعدل ضعفین) والحاجات المتزایدة لعامل كابت 

للمناعة بغیاب السیكلوسبورین (زیادة بمعدل ضعفین).  أما وتیرة زیادة جرعة سیرومون® فیجب أن تتناسب مع وتیرة إلغاء السیكلوسبورین.
في حال دعت الحاجة إلى تكییف الجرعة في خلال مرحلة العلاج الصائن (بعد توقیف السیكلوسبورین)، یحتسب ھذا التكییف عند معظم المرضى بحسب المعادلة التالیة: 
جرعة سیرومون الجدیدة = الجرعة الحالیة × (نسبة التركیز المستھدفة/نسبة التركیز الحالیة). یجب وصف جرعة تحمیل بالإضافة إلى جرعة العلاج الصائن الجدید عندما 

تدعو الحاجة إلى ذلك من أجل زیادة نسب تركیز سیرومون® الدنیا زیادة كبیرة.
جرعة التحمیل من سیرومون® = 3 × (الجرعة الداعمة الجدیدة - جرعة العلاج الصائن الحالیة). 

لا یجب أن تتعدى جرعة سیرومون® القصوى في أي من الأیام حد 40 ملغ. وفي حال تعدّت حد 40 ملغ بسبب إضافة جرعة التحمیل، یجب تناول جرعة التحمیل موزعة على 
یومین. یجب فحص نسب تركیز سیرومون® الدنیا بعد تلقي جرعة التحمیل الواحدة أو جرعات التحمیل بـ3 إلى 4 أیام على الأقل.

أما ھامش نسب التركیز الدنیا الموصى بھا لمدة 24 ساعة لسیرومون® فیحدد باعتماد المعایرة الكروماتوغرافیة.  تم استخدام عدة طرائق معایرة لقیاس نسب تركیز سیرومون
® في الدم الكلي. في الوقت الراھن وفي إطار العمل العیادي الیومي، تُقاس نسب تركیز سیرومون® في الدم الكلي بالمعایرة الكروماتوغرافیة والمَناعِیَّة على حد سواء.  لكن كل 

قیمة ناتجة عن أحدھما لا تحل محل القیمة الناتجة عن الأخرى.  إن جمیع نسب تركیز سیرومون® إما قیست باعتماد المعایرة الكروماتوغرافیة أو تم تحویلھا إلى معادلاتھا 
بحسب المعایرة الكروماتوغرافیة.  یجب أن تكیّف الجرعات ضمن الھامش المستھدف بحسب طریقة المعایرة المعتمدة لتحدید نسب تركیز سیرومون® الدنیا. وبما أن النتائج 
تعتمد على المعایرة ومرتبطة بالمختبر وبما أن النتائج قد تتغیّر مع مرور الزمن، یجب أن تكیّف الجرعات ضمن الھامش المستھدف بعد الإطلاع بشكل مفصل على طریقة 

المعایرة المعتمدة في المختبر.  إذا، على المسؤولین عن المختبر المحلي إطلاع الأطباء بشكل مستمر على مدى دقة المعایرة المعتمدة لتحدید نسب تركیز سیرومون®.
في حالات القصور  الكبدي

من المحتمل أن یقل تصریف سیرومون ® عند المرضى الذین یعانون من قصور كبدي.
عند المرضى الذین یعانون من قصور كبدي حاد، یُنصح بتخفیض جرعة العلاج الصائن من سیرومون ®إلى نصفھا تقریباً.  یُنصح بإجراء فحص دقیق لنسبة تركیز سیرومون

® الدنیا في الدم الكلي عند المرضى المصابین بقصور كبدي. لا تدعو الحاجة إلى تعدیل جرعة تحمیل سیرومون®. 

جرعة  تناول  بعد  أو  الجرعة  تكییف  بعد  متتالیة  مرات  لثلاث  تستقر  حتى  أیام  إلى 7  كل 5  الدنیا  سیرومون  تركیز  نسب  تُفحص  أن  یجب  حاد،  كبدي  بقصور  المصابین  عند 
التحمیل وذلك بسبب التأخر في التوصل إلى مستوى مستقر نظراً إلى فترة عمر النصف الممدَّدة. 

طریقة الاستعمال
یؤخذ سیرومون® عن طریق الفم فقط. 

لا یجب ھرس القرص أو مضغھ أو شطره.
للحد من التقلبّات، یجب تناول أقراص سیرولیموس بشكل منتظم في خلال وجبات الطعام أو خارج أوقات وجبات الطعام. یجب الامتناع عن شرب عصیر الجریب فروت 

(كریفون). 

الجرعة المفرطة
التأثیرات  إن  عام،  بشكل  السیرولیموس.  من  ملغ  تناول 150  بعد  أُذَینِيّ  برَجَفان  المرضى  أحد  أصیب  مفرطة.   جرعة  تناول  حالات  كاف  بشكل  تُختبر  لم  الحالي،  الوقت  في 
جرعة  تناول  حالات  كل  في  عامة  داعمة  عنایة  تأمین  یجب  الجانبیة.  للتأثیرات  المخصصة  الفقرة  ضمن  أُدرجت  التي  تلك  تطابق  مفرطة  جرعة  تناول  عن  المتأتیة  الجانبیة 
مفرطة. نظراً إلى ذوبانیة السیرولیموس المنخفضة في الماء وإلى ارتباطھ القوي بكُرَیَِّات الدم الحَمْراء وبروتین البلازما، یعتقد أن السیرولیموس غیر قابل للدیلزة بشكل 

ملحوظ.
شروط حفظ الدواء

یجب حفظ الدواء في مكان لا تتعدّى الحرارة فیھ 25 درجة مئویة.
یجب حفظ الدواء في العبوة الأصلیة بحالة سلیمة.

تاریخ مراجعة النشرة : آیار 2013. 
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