I LISA

RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE



1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Cayston 75 mg nebuliseeritava lahuse pulber ja lahusti.

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

Iga viaal sisaldab astreonaamliisiini, mis on 75 mg astreonaami ekvivalent. Pérast
manustamiskodlblikuks muutmist sisaldab nebuliseeritav lahus 75 mg astreonaami.

Abiainete taielik loetelu vt 101k 6.1.

3.  RAVIMVORM
Nebuliseeritava lahuse pulber ja lahusti.

Valge voi kollakasvalge pulber.

4. KLIINILISED ANDMED
4.1 Naiidustused

Cayston on ndidustatud Pseudomonas aeruginosa pdhjustatud krooniliste hingamisteede nakkuste
pérssivaks ravimiseks 6-aastastel ja vanematel tsiistilise fibroosiga patsientidel.

Jérgida tuleb sobiva antibakteriaalse ravi ametlikke juhiseid.

4.2 Annustamine ja manustamisviis

Annustamine

Patsient peab kasutama enne iga Caystoni annuse manustamist bronhodilataatorit. Lithikese
toimeajaga bronhodilataatoreid voib manustada 15 minutit kuni 4 tundi ja pika toimeajaga

bronhodilataatoreid 30 minutit kuni 12 tundi enne iga Caystoni annust.

Mitut respiratoorset ravimeetodit kasutavatel patsientidel on soovitatav kasutada neid jérgmises
jérjekorras:

1. bronhodilataator
2. mukoliititikum
3. javiimasena, Cayston.

Tdiskasvanud ja 6-aastased ning vanemad lapsed
Soovituslik annus tdiskasvanutele on 75 mg kolm korda 66pdevas 28 péeva.
Annuste intervall peab olema vahemalt 4 tundi.

Caystonit vdib votta korduvate tsiiklite kaupa: 28-péaevane ravikuur, millele jargneb 28 pideva puhkust
Caystoni ravist.

Annustamine 6-aastastele ja vanematele lastele toimub sarnaselt tdiskasvanutega.



Eakad

Caystoni kliinilistes uuringutes ei osalenud 65-aastased ja vanemad Caystoniga ravitud patsiendid, et
méérata kindlaks voimalikke erinevusi nende ravivastuses vorreldes nooremate patsientidega. Kui
Caystonit kirjutatakse viélja eakatele patsientidele, siis toimub annustamine sarnaselt tiiskasvanutele.
Neerufunktsiooni kahjustus

Astreonaam eritub teadaolevalt renaalselt, mistottu Caystoni manustamisel neerufunktsiooni
kahjustusega patsientidele (seerumi kreatiniinitase > 2 korda kdrgem normaalse taseme tilempiirist)
peab olema ettevaatlik. Neerukahjustusega patsientidel ei ole annuse kohandamine vajalik, kuna
astreonaami siisteemne kontsentratsioon pirast Caystoni manustamist inhalatsiooni teel on viga madal
(ligikaudu 1% 500 mg astreonaami siistitava annuse kontsentratsioonist).

Maksafunktsiooni kahjustus

Caystoni kasutamise kohta raskekujulise maksakahjustusega patsientidel (ALAT vdi ASAT rohkem
kui 5 korda kdrgem normaalse taseme iilempiirist) andmed puuduvad. Maksakahjustusega patsientidel
ei ole annuse kohandamine vajalik.

Lapsed

Caystoni ohutus ja efektiivsus lastel vanuses alla 6 aasta ei ole veel tdestatud. Antud hetkel
teadaolevad andmed on esitatud 16igus 5.1, aga soovitusi annustamise kohta ei ole vdimalik anda.

Manustamisviis

Inhalatsioon.

Caystonit vdib kasutada ainult spetsiaalse Altera kisinebulisaatori ja Altera aerosoolotsakuga, mis on
ithendatud eBase’i kontrolleri vdi eFlow rapid’i juhtiiksusega. Ravimpreparaadi manustamiskdlblikuks
muutmise juhised vt 15ik 6.6.

4.3 Vastuniidustused

Ulitundlikkus toimeaine vdi 1digus 6.1 loetletud mis tahes abiainete suhtes.

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabinéud kasutamisel

Allergilised reaktsioonid

Allergilise reaktsiooni tekkimisel astreonaami suhtes katkestage ravimi manustamine ja alustage
sobivat ravi. Lo6be tekkimine vdib néidata allergilist reaktsiooni astreonaami suhtes.

Ristreaktsioonid voivad tekkida patsientidel, kellel on varasemalt esinenud allergia beetalaktaam-
antibiootikumide, niiteks penitsilliinide, tsefalosporiinide ja/vodi karbapeneemide suhtes. Andmed
loomade ja inimeste kohta nditavad vdhest astreonaami ja beetalaktaam-antibiootikumide vahelise
ristreaktsiooni riski. Astreonaam kui monobaktaam on ndrga immunogeensusega. Caystoni
manustamisel patsientidele, kellel on esinenud allergiat beetalaktaamide suhtes, peab olema
ettevaatlik.

Teiste astreonaami sisaldavate parenteraalsete ravimitega seoses on teatatud jargmistest harvadest
tosistest korvaltoimetest: toksiline epidermoliiiis, anafiilaksia, purpur, multiformne eriiteem,
eksfoliatiivne dermatiit, urtikaaria, petehhiad, siigelus, higistamine.



Bronhospasm

Nebuliseeritavate ravimite manustamise iiks tiisistus on bronhospasm (jarsk FEV1 vihenemine

> 15%). Bronhospasmist on teatatud Caystoni manustamise jargselt (vt 10ik 4.8). Enne iga Caystoni
annust peab patsient manustama bronhodilataatorit. Kui arvatakse, et bronhospasm on osa allergilisest
reaktsioonist, tuleb kasutusele votta sobivad meetmed (vt 161k ,,Allergilised reaktsioonid* eespool).

Hemoptiiiis

Nebuliseeritavate lahuste sissehingamine voib tekitada koharefleksi. Tsiistilise fibroosiga lastel on
Caystonit ravikuuride ajal seostatud hemoptiiiisiga ning kaasuva haigusseisundi raskendamisega.
Tstistilist fibroosi pddevatel hemoptiilisiga patsientidel tuleb Caystoni manustamist kaaluda ainult
juhul, kui ravist oodatav kasu on suurem kui edasiste veritsuste esilekutsumise oht.

Muud ettevaatusabindud

Efektiivsust ei ole tdestatud patsientidel, kelle prognoositav FEV1 on >75%. Patsiendid, kelle rogast
oli isoleeritud 2 viimase aasta jooksul Burkholderia cepacia, jaeti kliinilistest uuringutest vilja.

Siistimiseks ette nihtud astreonaami ei tohi Alteras ega muudes nebulisaatorites kasutada. Siistimiseks
ette ndhtud astreonaam ei sobi koostiselt inhalatsiooniks ning sisaldab arginiini, mis teadaolevalt
pOhjustab kopsupdletikku.

Resistentsus astreonaamile, muudele antibiootikumidele ja ravist tingitud mikroorganismidele

Antibiootikumraviga voib kaasneda antibiootikumide suhtes resistentse P. aeruginosa kujunemine ja
superinfektsioon muude patogeenidega. Resistentsuse tekkimine inhalatsioonravi ajal astreonaamiga
vOib piirata ravivoimalusi haiguse dgenemisel. Caystoni kliinilistes uuringutes taheldati P. aeruginosa
tundlikkuse vihenemist astreonaami ja muude beetalaktaam-antibiootikumide suhtes. 24-nédalases
Caystoni ravi aktiivkontrolliga kliinilises uuringus oli kdigi P. aeruginosa isolaatide MIKoo
astreonaami suhtes tdusnud; samuti oli tdusnud patsientide osakaal, kelle P. aeruginosa oli resistentne
(MIK oli suurem kui parenteraalne murdepunkt) astreonaamile, vihemalt {ihele beetalaktaam-
antibiootikumile voi koigile 6-le testitud beetalaktaam-antibiootikumile (vt 16ik 5.1). Sellegipoolest ei
olnud vdhenenud tundlikkus P. aeruginosa’le Caystoni ravi kliinilise efektiivsuse osas
uuringuperioodi jooksul méédrav. Mitme ravimi suhtes resistentse P. aeruginosa’ ga patsientidel
paranesid péarast ravi Caystoniga respiratoorsed siimptomid ja kopsude funktsioon. P. aeruginosa
parenteraalse resistentsuse teke astreonaamile ja muudele beetalaktaam-antibiootikumidele voib
mdjutada dgenenud akuutse kopsuhaiguse ravi slisteemsete antibiootikumidega.

Mitme Caystoni ravikuuriga ravitud patsientidel tdheldati aja jooksul metitsilliiniresistentse
Staphylococcus aureus’e (MRSA), metitsilliinitundliku S. aureus’e (MSSA), Aspergillus’e ja Candida
tiivede esinemissageduse suurenemist. Kirjanduses on teatatud seosest MRSA piisiva isoleerimise ja
halvenenud kliiniliste tulemuste vahel. Caystoniga ldbiviidud kliinilistes uuringutes ei viinud MRSA
isoleerimine kopsufunktsiooni néitajate halvenemiseni.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Koostoimeid ei ole uuritud. Kliinilistes uuringutes, kus Caystonit kasutati samaaegselt
bronhodilataatorite, dornaas alfa, pankrease ensiitimide, asitromiitsiini, tobramiitsiini, suukaudsete
steroidide (vihem kui 10 mg 66paevas/20 mg iile pdeva) ja inhaleeritavate steroididega, astreonaamil
ravimitega siiski koostoimeid ei esinenud.



4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine
Rasedus

Astreonaami kasutamise kohta rasedatel andmed puuduvad. Loomkatsed ei néita otsest vdi kaudset
kahjulikku toimet reproduktiivsusele (vt 15ik 5.3).

Astreonaami siisteemne kontsentratsioon pirast Caystoni manustamist inhalatsiooni teel on vorreldes
astreonaami tavalise siistitava annusega madal (ligikaudu 1% 500 mg astreonaami siistitava annuse

kontsentratsioonist).

Caystonit ei tohi kasutada raseduse ajal, vélja arvatud juhul, kui naise kliiniline seisund vajab ravi
astreonaamiga.

Imetamine

Pérast astreonaami siistimist eritub astreonaam rinnapiima véga vdikeses kontsentratsioonis.
Astreonaami siisteemne kontsentratsioon parast Caystoni manustamist inhalatsiooni teel moodustab
ligikaudu 1% astreonaami tavalise siistitava annuse kontsentratsioonist. Seepdrast ja vihese suukaudse
imendumise tttu on Caystonit kasutava imetava ema imiku kokkupuude astreonaamiga toendoliselt
aarmiselt viike.

Caystonit vdib kasutada imetamise ajal.

Fertiilsus

Fertiilsust puudutavad mittekliinilised andmed astreonaami siistimise kohta ei ole kdrvaltoimeid
ndidanud.

4.7 Toime reaktsioonikiirusele
Cayston ei mojuta voi mojutab ebaoluliselt autojuhtimise ja masinate késitsemise voimet.
4.8 Korvaltoimed

Ohutusprofiili kokkuvote

Korvaltoimeid hinnati neljas III faasi kliinilises uuringus osalenud tsiistilise fibroosiga, kroonilise
P. aeruginosa infektsiooniga patsientidelt saadud kogemuste ja turuletulekujargsete spontaansete
teadete pohjal.

Kahes III faasi platseebokontrolliga kliinilises uuringus, kus patsiendid said Caystonit 28 pieva
jooksul, olid kdige sagedamini esinenud Caystoni kdrvaltoimed kdha (58%), ninakinnisus (18%),

vilistav hingamine (15%), neelu- ja korivalu (13,0%), piireksia (12%) ja diispnoe (10%).

Jarsk FEV1 vihenemine > 15% on tiisistus, mida seostatakse nebuliseeritavate ravimite, sh Caystoni
kasutamisega (vt 10ik 4.4).

Korvaltoimete koondtabel

Alljérgnevalt on organsiisteemide ja absoluutse esinemissageduse jirgi toodud korvaltoimed
kliinilistest uuringutest ja turuletulekujargsetest kogemusest, mille puhul esineb vihemalt voimalik
seos raviga.

Sagedus on médratletud jirgmiselt: viga sage (> 1/10), sage (> 1/100 kuni < 1/10) ja aeg-ajalt
(= 1/1000 kuni < 1/100).



Respiratoorsed, rindkere ja mediastiinumi hdired:

Viga sage: koha, ninakinnisus, vilistav hingamine, neelu- ja korivalu, diispnoe
Sage: bronhospasml, ebamugavustunne rindkeres, rinorrda, hemoptih’is1
Naha ja nahaaluskoe kahjustused.:

Sage: | 166ve'

Lihas-skeleti ja sidekoe kahjustused

Sage: artralgia

Aeg-ajalt: liigeste turse

Uldised hdiired ja manustamiskoha reaktsioonid.:

Viga sage: | plireksia

Uuringud.:

Sage: | kopsufunktsiooni niitajate halvenemine'

"'Vt 16ik Valitud kdrvaltoimete kirjeldus

Valitud korvaltoimete kirjeldus

Bronhospasm

Nebuliseeritavad ravimid, sh Cayston, vdivad seostuda bronhospasmiga (jarsk FEV: vihenemine
> 15%). Vt 16ik 4.4.

Hemoptiiiis

Nebuliseeritavate lahuste sissehingamine voib tekitada kdharefleksi, mis omakorda voib raskendada
kaasuvat haigusseisundit (vt 10ik 4.4).

Allergilised reaktsioonid

Caystoni kasutamisega seoses on teatatud 106best, mis v3ib ndidata allergilist reaktsiooni astreonaami
suhtes (vt 101k 4.4).

Kopsufunktsiooni nditajate halvenemine

Seoses Caystoni kasutamisega on teatatud kopsufunktsiooni néditajate halvenemisest, aga seda ei
seostatud FEV piisiva vihenemisega (vt 16ik 5.1).

Teiste astreonaami sisaldavate parenteraalsete ravimitega seoses on teatatud jargmistest harvadest
tosistest korvaltoimetest: toksiline epidermoliiiis, anafiilaksia, purpur, multiformne eriiteem,
eksfoliatiivne dermatiit, urtikaaria, petehhiad, siigelus, higistamine.

Lapsed

I ja III faasi kliinilistes uuringutes manustati Caystonit 137-le kroonilise P. aeruginosa infektsiooniga
lapsele vanuses 6 kuni 17 aastat, kelle prognoositav FEV1 oli <75% (6...12 aastat, n=35;
13...17 aastat, n =102).

Lastel vanuses 6 kuni 17 aastat tdheldati piireksia esinemissageduse tousu vorreldes tdiskasvanutega.

Voimalikest korvaltoimetest teatamine

Ravimi voimalikest korvaltoimetest on oluline teatada ka parast ravimi miiiigiloa viljastamist. See
voimaldab jatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutdotajatel palutakse kdigist voimalikest
korvaltoimetest teatada riikliku teavitamissiisteemi (vt V lisa) kaudu.

4.9 Uleannustamine

Konkreetselt Caystoni iileannustamisega seotud kdrvaltoimeid ei ole kindlaks méératud. Kuna
astreonaami kontsentratsioon vereplasmas parast Caystoni (75 mg) manustamist on ligikaudu
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0,6 png/ml, vorreldes selle tasemega seerumis 54 pg/ml pérast astreonaami siistimist (500 mg), ei ole
astreonaami iileannustamise korral ohutusprobleeme ette niha.

5.  FARMAKOLOOGILISED OMADUSED

5.1 Farmakodiinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline riihm: siisteemsed antibiootikumid, teised antibakteriaalsed beetalaktaami
derivaadid, ATC-kood: JO1DFO1

Toimemehhanism
Astreonaamil on in vitro toime gramm-negatiivsete acroobsete patogeenide, sealhulgas P. aeruginosa
suhtes. Astreonaam seob vastuvotlike bakterite penitsilliini-siduvaid valke, mis pShjustab bakteriaalse

rakuseina siinteesi inhibeerimist, millele jargneb filamentatsioon ja rakuliiiis.

Resistentsuse mehhanismid

P. aeruginosa infektsiooniga tsiistilise fibroosiga patsientide tundlikkuse kadu astreonaami suhtes
tekib kromosoomis olevate mutatsiooniga tiivede selektsioonil vdi harvemal juhul plasmiidi/integrooni
vahendatud geenide omandamisel.

Kromosomaalsete geenide mutatsiooni abil toimuvateks tuntud resistentsusmehhanismideks
astreonaami suhtes on: klass C beeta-laktamaasi AmpC hiiperekspressioon ja véljaviskepumba
MexAB-OprM iileregulatsioon. Geenide lisamisel saadud tuntud resistentsusmehhanism astreonaami
suhtes holmab laiema spektriga beeta-laktaam ensiilimide (ESBL-d) lisamist, mis hiidroliiiisivad
neljaliililist astreonaami ldmmastikku sisaldavat tsiiklit.

Klassist A, B ja D beeta-laktamaaside ESBL-d voivad astreonaamile toimet avaldada. Klass A beeta-
laktamaaside kohta on teada, et need hiidroliiiisivad astreonaami, kaasa arvatud VEB-tiiiipi (peamiselt
Kagu-Aasia), PER-tiiiipi (Tiirgi), ja GES- ning IBC-tiiiipi (Prantsusmaa, Kreeka, ja Louna-Aafrika).
Esineb véga vihe teateid klass B metallo-beeta-laktamaasidega (MBL-d) organismide kohta, mis on
astreonaami suhtes resistentsed, VIM-5 (K. pneumoniae ja P. aeruginosa — Tirgi), VIM-6 (P. putida —

Singapur) ja VIM-7 (P. aeruginosa — Ameerika Uhendriigid), kuigi on vdimalik, et neil organismidel
on mitu resistentsuse mehhanismi ning seega ei pohjustanud MBL astreonaami suhtes tdheldatud
resistentsust. P. aeruginosa, OXA-11 (Tiirgi) ja OXA-45 (Ameerika Uhendriigid) kliinilistest
isolaatidest eraldatud klass D beeta-laktamaaside kohta, mis hiidroliiiisivad astreonaami, on viga
iiksikud teated.

Mikrobioloogia

Uhes tsiistilise fibroosiga patsiendi régaproovis vdib sisalduda mitu P. aeruginosa isolaati ja igal
isolaadil voib olla in vitro erinev tundlikkus astreonaami suhtes. Tsiistilise fibroosiga patsientidelt
isoleeritud P. aeruginosa tundlikkuse jalgimiseks vOib kasutada in vitro bakteriaalse tundlikkuse
testimise meetodeid, mida kasutatakse parenteraalses ravis astreonaamiga.

III faasi platseebokontrolliga Caystoni uuringutes iiletasid lokaalse astreonaami kontsentratsioonid
iildiselt astreonaami MIK (minimaalne inhibeeriv kontsentratsioon) véértusi P. aeruginosa suhtes
olenemata P. aeruginosa tundlikkuse tasemest.

Kuni itheksa 28-pdevast Caystoni ravikuuri 75 mg 3 korda 66pdevas parandasid kliiniliselt olulisel
mééral respiratoorseid siimptomeid, kopsude funktsiooni ja P. aeruginosa kolooniaid moodustavate
osakeste tihedust; ei taheldatud P. aeruginosa MIKso (+2 lahjenduse muutust) tdusu, samas kui MIKqo
tousis hooti kuni 4 korda vorreldes MIK algvéértusega. 24-nédalases aktiivkontrolliga Cayston-ravi
uuringus ei tdheldatud P. aeruginosa MIKso (£2 lahjenduse muutust) tousu, aga MIKoo tdusis kuni

4 korda vorreldes MIK algvairtusega. Uuringu 16pus oli astreonaami saavate patsientide osakaal, kelle



P. aeruginosa MIK oli suurem kui parenteraalne murdepunkt (> 8 pg/ml), suurenenud algvaértusest
34% 49%-ni); patsientide osakaal, kellel ilmnes P. aeruginosa resistentsus vihemalt ithele
beetalaktaam-antibiootikumile, suurenes 56% algvairtusest 67%-ni ja patsientide osakaal, kellel
ilmnes P. aeruginosa resistentsus kdigi 6 uuritud beetalaktaam-antibiootikumi suhtes, suurenes 13%
algviartusest 18%-ni. On viimalik, et Caystoniga ravitud patsientidel v3ib P. aeruginosa isolaatidel
vélja kujuneda resistentsus astreonaamile vdi teistele beetalaktaam-antibiootikumidele P. aeruginosa
parenteraalse resistentsuse ilmnemine astreonaamile ning muudele beetalaktaam-antibiootikumidele
vOib mdjutada dgenenud akuutse kopsuhaiguse ravi slisteemsete antibiootikumidega. Samas tdheldati
aga pérast Caystoni ravikuuri nii astreonaamile tundlike kui resistentsete P. aeruginosa isolaatidega
patsientidel sarnast kopsufunktsiooni néitajate paranemist.

Uuringutes kuni tiheksa 28-pdevase Caystoni ravikuuriga muude gram-negatiivsete bakteriaalsete
respiratoorsete patogeenide (Burkholderia liigid, Stenotrophomonas maltophilia ja Alcaligenes
xylosoxidans’i liigid) ravist tingitud isoleerimises asjakohaseid suundumusi ei esinenud. Uuringu
GS-US-205-0110 6-kuulises randomiseeritud faasis esines MSSA ja MRSA ravist tingitud isoleerimist
sagedamini astreonaamiga ravitud patsientidel kui neil, keda raviti tobramiitsiini nebuliseeritava
lahusega (TNS). Ravist tingitud isoleerimine oli valdavalt hootise iseloomuga. Ravist tingitud piisivat
MSSA isoleerimist (puuduv skriinimisel/ravi alguses, seejérel esinev kolmel voi enamal jérjestikusel
visiidil) tdheldati 6% juhtudest astreonaamiga ravitud patsientidel vs. 3% TNS-ravi saanud
patsientidel. Ravist tingitud hootist MRSA isoleerimist tédheldati 7% juhtudest astreonaamiga ravitud
patsientidel vs. 1% TNS-ravi saanud patsientidel; ravist tingitud piisivat MRSA isoleerimist tdheldati
3% juhtudest astreonaamiga ravitud patsientidel vs. mitte {ihelgi TNS-ravi saanud patsiendil.
Kirjanduses on teatatud seostest MRSA piisiva isoleerimise ja haiguse dgenemise ning suremuse
suurenemise vahel. Caystoniga l4biviidud kliinilistes uuringutes ei viinud MRSA isoleerimine
kopsufunktsiooni nditajate halvenemiseni.

Kliiniline efektiivsus ja ohutus

Caystonit vorreldi TNS-iga kolme 28-péevase ravikuuri véltel randomiseeritud, aktiivkontrolliga,
mitmekeskuselises uuringus (GS-US-205-0110). Nendes uuringutes Euroopas osalenud patsiendid, kes
olid randomiseeritud faasi ajal labinud vdahemalt iihe ravikuuri Caystoni vdi TNS-ga, voisid jirgnevas
avatud jatku-uuringus saada kuni kolm 28-péevast Caystoni ravikuuri. Kaasamise kriteeriumid olid
muuhulgas tsiistiline fibroos, prognoositav FEV1 algvéirtus <75%, stabiilne kopsuhaigus, hiljuti
voetud P. aeruginosa-positiivne rdgadie ja eelnev ravi aerosoolsete antibiootikumidega, millega ei
kaasnenud ravimite talumatuse néhte.

Caystonit uuriti 28-pédevase ravikuuri véltel (liks ravikuur) kahes randomiseeritud, topeltpimedas,
platseebokontrolliga, mitmekeskuselises uuringus (CP-AI-005 ja CP-AI-007). Nendes uuringutes
osalenud patsiendid vdisid avatud jalgimisuuringutes saada mitmeid jérjestikuseid Caystoni ravikuure
(CP-AI-006). Kaasamise kriteeriumid olid tsiistiline fibroos, prognoositav FEV; algviirtus vahemikus
25...75% ja krooniline P. aeruginosa kopsuinfektsioon.

Uldiselt sai nende uuringute raames ravi 539 patsienti (78% tdiskasvanud). Uuringutes kasutati
Caystoni manustamiseks nebulisaatorsiisteemi Altera.

GS-US-205-0110

Uuringusse GS-US-205-0110 randomiseeriti 268 tsiistilise fibroosi ja kroonilise P. aeruginosa
kopsuinfektsiooniga patsienti, kellele manustati Caystonit (n = 136) vdi TNS-i (n = 132). Uuringusse
kaasati muuhulgas viiskiimmend itheksa last vanuses 6 kuni 17 aastat. Patsiendid randomiseeriti
vordse suurusega rithmadesse (1 : 1) ning neile manustati astreonaami (75 mg), inhaleerituna kolm
korda 66pdevas, voi TNS-i (300 mg) kaks korda 66pdevas. Ravimit manustati kolme 28-péevase tsiikli
véltel, millele jirgnes 28 ravivaba pdeva. Esmasteks tulemusniitajateks olid Caystoni samavéérsus
TNS-ga prognoositud FEV1% suhtelise muutuse osas (algvaartusest 28. pidevani) ja Caystoni eelis
TNS-i ees prognoositud FEV1% tegeliku muutuse osas (algvadrtusega vorreldes) kolme ravikuuri
16ikes (iga ravikuuri 16pus tédheldatud prognoositud FEV1% keskmine tegelik muutus).



Prognoositud FEV1% kohandatud keskmine muutus algviértusest 28. pdevaks oli Caystoni rithmas
8,35 ja TNS-i rithmas 0,55 (ravivahe: 7,80; p = 0,0001; usaldusvahemik 95%: 3,86; 11,73).
Prognoositud FEV1% kohandatud keskmine tegelik muutus algvéartusest kolme ravikuuri 18ikes oli
Caystoni rithmas 2,05 ja TNS-i rithmas -0,66 (ravivahe: 2,70; p = 0,0023; usaldusvahemik 95%: 0,98;
4,43). Astreonaamiga ravitud patsientidel tekkis vajadus respiratoorsete siindmustega seotud
intravenoossete antipseudomonaalsete antibiootikumide kasutamiseks hiljem kui TNS-ga ravitud
patsientidel (p = 0,0025). 24. nidalal oli respiratoorsete siindmuste esinemissagedus Kaplani-Meieri
hinnagu alusel astreonaamiga ravitud patsientidel 36% ja TNS-iga ravitud patsientidel 54%. Lisaks
sellele esines respiratoorsetest siindmustest tingitud hospitaliseerimist (40 vs 58, p=0,044) ja
intravenoossete v0i inhaleeritavate antipseudomonaalsete antibiootikumide kasutamist ndudvaid juhte
(84 vs. 121, p =0,004) astreonaamiga ravitud patsientidel harvem kui TNS-iga ravitud patsientidel.
Astreonaamiga ravitud patsientide CFQ-R hingamisteede siimptomite skoor kolme ravikuuri 16ikes oli
samuti keskmiselt suurem kui TNS-iga ravitud patsientidel (6,30 vs. 2,17, p =0,019).

Piiratud alariihmas, kuhu kuuluvatele patsientidele manustati inhaleeritavat tobramiitsiini vihem kui
84 paeva viltel eelneval 12 kuul (n =40), oli kopsufunktsiooni néditajate paranemine 28. paeval, kolme
28-pédevase ravikuuri 15ikes astreonaamiga ravitud patsientidel arvuliselt vdiksem kui TNS-iga ravitud
patsientidel.

CP-AI-007

CP-AI-007 uuringusse kaasati 164 tiiskasvanud (peamiselt) ja lapspatsienti, kes randomiseeriti 1 : 1
suhtes kahte vordlusrithma, kus manustati kas 75 mg Caystonit (80 patsienti) voi platseebot

(84 patsienti) kolm korda 66pdevas 28 paeva (iiks ravikuur). Patsiendid ei tohtinud enne uuringuravimi
manustamist vihemalt 28 péaeva valtel manustada pseudomonase-vastaseid antibiootikume.

Uhe Caystoni ravikuuri Iibinud patsientidel olid kopsufunktsiooni niitajad ja hingamisteede
stimptomid 28. pdeval oluliselt paremad kui uuringut alustades.

CP-AI-005

CP-AI-005 uuringusse kaasati 264 (peamiselt) tdiskasvanud ja lapspatsienti. Koik patsiendid said ravi
tobramiitsiini nebuliseeritava lahusega (TNS) annuses 300 mg 2 korda 66pdevas 4 niddala jooksul kohe
enne Caystoni vOi platseebo manustamist 2 voi 3 korda 66pédevas 28 pieva. Patsiendid jétkasid
uuringueelsete ravimite votmist (sh makroliidid). Patsiendid randomiseeriti suhtes 2 : 2 : 1 : 1 ning
said ravi 75 mg astreonaamiga 2 vdi 3 korda 66pédevas voi mahuliselt samas koguses platseeboga 2 voi
3 korda 66péevas 28 pdeva kohe pérast 28-péevast sissejuhatavat avatud ravikuuri TNS-iga.

28. pdeval oli astreonaamravi saanutel kopsufunktsiooni néitajad ning hingamisteede siimptomid
oluliselt paranenud 66 patsiendil, kes said raviks iihe kuuri Caystoni annuses 75 mg 3 korda 60péevas.

CP-AI-006

CP-AI-006 oli CP-AI-005 ja CP-AI-007 avatud jatku-uuring, millega hinnati astreonaami korduva
manustamise ohutust ning mdju haigusega seotud 16pp-punktidele mitme 28-péevase ravikuuri véltel.
Patsiendid said Caystonit sama sagedusega (2 vOi 3 korda 66pédevas) nagu randomiseeritud
uuringuteski. Patsiendid jétkasid ka uuringueelsete ravimite votmist ning enamusel patsientidel
kasutati vajadusel haiguse d4genemise ravis tdiendavaid antibiootikume. Kdikidele Caystoni
28-pievastele ravikuuridele jirgnes 28-pievane ravimivaba periood. Uheksa 28-pdevase ravikuuri
jérel mooddeti jargmisi nditajaid: kopsufunktsiooni (FEV1), CFQ-R respiratoorsete stimptomite skoore
ja P. aeruginosa sisaldust rogas. Nende niitajate jirgi oli ravil olevatel patsientidel suund
paranemisele, kui vOrrelda ravita patsientidega. Uuring oli aga siiski tehtud kontrollita ning kaasuvate
ravimitega, mistottu ei saa jireldada mitme ravikuuri lithiajalise soodsa toime piisimist.



Lapsed

I ja III faasi kliinilistes uuringutes manustati Caystonit 137-le kroonilise P. aeruginosa infektsiooniga
lapsele vanuses 6 kuni 17 aastat, kellel oli prognoositav FEV1 <75%. Laste kliinilise paranemise
néitajateks astreonaami kasutamisel olid FEV1 niitajate tdus, CFQ-R respiratoorsete stimptomite
skoori paranemine ja P. aeruginosa sisalduse vihenemine rogas. Ulaltoodud kliinliste kogemuste
pohjal on Cayston ndidustatud kasutamiseks lastel vanuses 6 aastat ja vanemad korduvate tsiiklite
kaupa: 28-pievane ravikuur, millele jargneb 28 pieva ilma Caystoni ravita.

Lisaks 137 kroonilise P. aeruginosa infektsiooniga lapsele uuriti Caystonit kahes kliinilises uuringus
lastel, kellel oli P. aeruginosa infektsioon/kolonisatsioon:

GS-US-205-0162

II faasi avatud uuringus (GS-US-205-0162) manustati 105-le tsiistilise fibroosi ja esmase/uuesti algava
P. aeruginosa infektsiooniga/kolonisatsiooniga lapsele vanuses 3 kuud kuni < 18 aastat (24 patsienti
vanuses 3 kuud kuni < 2 aastat; 25 patsienti vanuses 2 kuni < 6 aastat; 56 patsienti vanuses 6 kuni

< 18 aastat) Caystonit 3 korda 60péevas iihe 28-pievase ravikuuri jooksul.

89,1% (n =90) 101-st 28-paevase ravikuuri lopetanud patsiendist, kellest koigil oli P. aeruginosa kiilv
positiivne 30 pédeva jooksul uuringusse registreerumisel (neist 56 (55,4%) olid ravi alguses

P. aeruginosa infektsioonist vabad), oli ravi 16puks (28. pdev) P. aeruginosa infektsioonist paranenud
ja 75,2% (n =76) vabanes P. aeruginosa infektsioonist 1 kuu moéodumisel ravi Idpust (56. paev).
Kokku oli 6 kuud pérast ravi 1oppu vdimalik hinnata 79 patsienti, kes lopetasid 28-pdevase ravikuuri ja
kes ei saanud selle aja jooksul antipseudomonaalseid antibiootikume, neist 58,2% (n = 46) olid kogu
selle ajaperioodi viltel jatkuvalt P. aeruginosa infektsioonist vabad.

GS-US-205-1850

IIIb faasi uuringus (GS-US-205-1850) manustati 149-le tsiistilise fibroosi ja esmase/uuesti algava

P. aeruginosa infektsiooniga/kolonisatsiooniga lapsele vanuses 3 kuud kuni < 18 aastat (30 patsienti
vanuses 3 kuud kuni < 2 aastat; 42 patsienti vanuses 2 kuni < 6 aastat; 77 patsienti vanuses 6 kuni <18
aastat) Caystonit 3 korda 60péevas, randomiseeriti 14 pidevaks (74 patsienti) ja 28 paevaks

(75 patsienti) suhtega 1 : 1.

14-pdevane ravikuur ei ndidanud vorreldes 28-péevase ravikuuriga mittehalvemust ja seetottu jaib
soovitatavaks 28-pdevane ravikuur.

5.2 Farmakokineetilised omadused

Imendumine

Kontsentratsioon rogas

Astreonaami kontsentratsioon patsientide rogas varieerus oluliselt individuaalselt. Kombineeritud
111 faasi platseebokontrolliga uuringutes oli kiimne minuti méddumisel inhaleeritud astreonaami

75 mg tihekordse annuse manustamisest 0, 14. ja 28. pieval 195 tsiistilise fibroosiga patsiendi
keskmised kontsentratsioonid rdgas vastavalt 726 pg/g, 711 pg/gja 715 pg/g, mis nditas astreonaami
mittekuhjumist parast korduvaid annuseid.

Kontsentratsioon vereplasmas

Astreonaami kontsentratsioon patsientide vereplasmas varieerus oluliselt individuaalselt.

Uhe tunni méddumisel 75 mg inhaleeritud astreonaami iihekordse annuse manustamisest (ligikaudu

maksimaalne kontsentratsioon vereplasmas) oli ravimi keskmine sisaldus tsiistilise fibroosiga
patsientide vereplasmas 0,59 pg/ml. Keskmised maksimaalsed sisaldused vereplasmas 75 mg
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inhaleeritud astreonaami 3 korda 66paevas kasutanud patsientidel ravikuuri 0, 14. ja 28. péeval olid
vastavalt 0,55 pg/ml, 0,67 pg/ml ja 0,65 pg/ml, mis ei viidanud astreonaami siisteemsele kuhjumisele
parast 3 korda 60pédevas manustatud annuseid. Seevastu pirast astreonaami siistimist (500 mg) on
astreonaami kontsentratsioon seerumis ligikaudu 54 pg/ml.

Astreonaami kontsentratsioon laste (vanuses 3 kuud kuni < 6 aastat) vereplasmas sarnanes lastel
(vanuses > 6 aastat), noorukitel ja tdiskasvanutel tdheldatule.

Jaotumine

Astreonaami valgusiduvus vereplasmas moodustab ligikaudu 77% kliiniliselt olulisest
plasmakontsentratsioonist.

Ainevahetus

Astreonaam ei metaboliseeru laialdaselt. Peamine metaboliit (SQ26,992) on inaktiivne ja tekib avatud
beetalaktaamringis hiidroliiiisi jddgina. Taastusandmed néitavad, et umbes 10% annusest eritub selle
metaboliidina.

Eritumine

Astreonaami seerumist eliminatsiooni poolvéirtusaeg on inhalatsiooni manustamisel ligikaudu

2,1 tundi, mis sarnaneb poolvéirtusajale astreonaami siistimisel. Ligikaudu 10% inhaleeritud
astreonaami koguannusest eritub uriiniga muutumatul kujul. Astreonaami intravenoossel siistimisel
eritub muutumatul kujul 60...65% koguannusest. Siisteemselt imendunud astreonaam elimineerub
ligikaudu samavaarselt nii aktiivse tubulaarse sekretsiooni kui ka glomerulaarfiltratsiooni teel.

Farmakokineetika eririihmades

Vanus ja sugu

Vanus ega sugu ei avaldanud kliiniliselt oluliselt mdju astreonaami farmakokineetikale.

Neeru- ja maksafunktsiooni kahjustus

Neeru- vOi maksakahjustusega patsientidega ei ole farmakokineetilisi uuringuid 18bi viidud.
Stistitava astreonaami farmakokineetilised omadused

Astreonaami maksimaalne tase saavutatakse ligikaudu tiks tund pérast i.m. manustamist. Pérast
vordseid iihekordseid i.m. voi i.v. annuseid on ravimi kontsentratsioonid seerumis 1 tunni méddumisel
(1,5 tundi alates i.v. infusiooni alustamisest) vorreldavad ning pérast seda on
seerumikontsentratsioonide kdverate kalded sarnased. Astreonaami poolvéirtusaeg seerumis oli
normaalse neerufunktsiooniga uuringus osalejatel keskmiselt 1,7 tundi olenemata annusest ja
manustamisteest. Tervetel uuringus osalejatel viljus 60—70% iihekordsest i.m. voi i.v. annusest
uriiniga 8 tunniga ning 12 tunni méddumisel oli eritumine uriiniga sisuliselt 16ppenud.

Lapsed

IT ja III faasi platseebokontrolliga registreerimisuuringutes avanes voimalus vorrelda plasmasisaldust
1 tund pérast Caystoni annuse manustamist erinevate vanuserithmade 1dikes (6...12-aastased,
13...17-aastased ja > 18-aastased). Nendelt uuringutelt saadud andmete pdhjal on erinevused
astreonaami keskmises plasmasisalduses erinevates Caystonit saavates (3 korda 66péaevas)

vanuserithmades minimaalsed.

I ja III faasi registreerimisuuringutelt kogutud rogasisalduse koondandmed néitasid, et
13...17-aastaste patsientide keskmine rogasisaldus parast Caystoni iiht annust (3 korda 66paevas) on
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véiksem. Sellegipoolest seostati koiki keskmise rogasisalduse véértusi suhteliselt ulatuslike
standardhilvetega.

5.3 PreKliinilised ohutusandmed

104-nédalase rottide inhalatsiooni toksikoloogiauuringus astreonaami suurenevate annuste
kartsinogeensuse hindamiseks pahaloomuliste kasvajate esinemissagedus ravimi toimel ei suurenenud.

Astreonaami genotoksilisuse (kromosomaalse kdrvalekalde ja hiire liimfoomi mutatsiooni katse)
uuringutulemused olid negatiivsed.

Intravenoosselt siistitava astreonaamiga viidi rottidel 14bi viljakuse, teratoloogilised ning peri- ja
postnataalsed uuringud annustega kuni 750 mg/kg 66péevas ilma kdrvaltoimete tekkimiseta. Elulemus
laktatsiooniperioodil veidi vihenes suurimat annust saanud rottide jarglastel.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED

6.1 Abiainete loetelu

Pulber

L-lisiin

Lahusti

naatriumkloriid
stistevesi

6.2 Sobimatus

Sobivusuuringute puudumise tottu ei tohi seda ravimpreparaati teiste ravimitega segada.

6.3 Kolblikkusaeg

Pulbriviaal: 4 aastat.

Lahusti: 3 aastat.

Soovitatav on kasutada Cayston dra kohe parast manustamiskolblikuks muutmist. Kui
manustamiskolblikuks muudetud lahust ei kasutata kohe, tuleb seda hoida kiilmkapis (2°C ... 8°C) ja
see manustada 8§ tunni jooksul. Kodlblikkusaja ja sdilitustingimuste jargimise eest kasutamisel vastutab
kasutaja.

6.4 Siilitamise eritingimused

Pulbriviaal ja lahustiampull: hoida kiilmkapis (2°C...8°C). Voib hoida kiilmkapist viljas, kuid
temperatuuril alla 25°C kuni 28 péaeva.

Siilitamistingimused pédrast ravimpreparaadi manustamiskolblikuks muutmist vt 16ik 6.3.
6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

Pulbriviaal: merevaikkollane I tiiiipi klaasist viaal halli silikoonkummist punnkorgi ja dratbmmatava
alumiiniumkaanega koos sinise korgiga.

Lahusti: 1 ml madaltihedast poliietiileenist ampull.
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Uks 28-pdevane Caystoni pakend sisaldab 84 viaali liiofiliseeritud astreonaami ja 88 lahustiampulli.
Varuks on lisatud neli tdiendavat lahustiampulli.

Saadaval on jargmised pakendi suurused:
. 28-péevane Caystoni pakend
. pakend, mis sisaldab iihte 28-pdevast Caystoni pakendit ja iihte Altera kisinebulisaatorit

Koik pakendi suurused ei pruugi olla miitigil.
6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi hivitamiseks ja Kisitlemiseks

Manustamiskolblikuks muutmine

Caystonit voib manustamiskdlblikuks muuta ainult lisatud lahusti abil. Pérast manustamiskolblikuks
muutmist on Cayston selge, vérvitu kuni veidi varvunud lahus.

Caystonit on soovitatav manustada kohe péarast manustamiskolblikuks muutmist lahusti abil. Caystonit
ei tohi manustamiskolblikuks muuta enne, kui annus on manustamiseks valmis. Caystoniga klaasviaali
avamiseks eemaldatakse ettevaatlikult sinine kork ja metallrdngas ning seejérel hall kummist
punnkork. Vedelik pigistatakse iihest lahusti ampullist vilja klaasviaali. Viaali loksutatakse
ettevaatlikult, kuni selle sisu on tdielikult segunenud. Seejérel valatakse manustamiskdlblikuks
muudetud Caystoni lahus Altera kisinebulisaatorisse ning manustatakse annus.

Caystonit manustatakse inhalatsiooni teel 2 kuni 3 minuti jooksul, kasutades spetsiaalselt Caystonile
sobivat Altera késinebulisaatorit ja Altera aerosoolotsakut, mis on iihendatud eBase’i kontrolleri voi
eFlow rapid’i juhtiiksusega. Caystonit ei tohi kasutada muud tiilipi késinebulisaatori ega
aerosoolotsakuga. Caystonit ei tohi segada Altera kiisinebulisaatoris iihegi teise ravimiga. Arge
kasutage Altera kisinebulisaatoris muid ravimeid.

Mitte lahustada ega segada Caystonit teiste lahustite ega ravimitega. Mitte lahustada korraga mitut
annust. Kasutamata ravimpreparaat voi jidtmematerjal tuleb hévitada vastavalt kohalikele nouetele.
7. MUUGILOA HOIDJA

Gilead Sciences Ireland UC

Carrigtohill

County Cork, T45 DP77

lirimaa

8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/09/543/001

EU/1/09/543/002

9.  ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV
Miiiigiloa esmase véljastamise kuupéev: 21. september 2009

Miiiigiloa viimase uuendamise kuupéev: 26. mai 2016

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV
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Tépne teave selle ravimpreparaadi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel
http://www.ema.europa.euv/.
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II LISA

RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST
VASTUTAV(AD) TOOTJA(D)

HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD
MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED

RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE
KASUTAMISE TINGIMUSED JA PIIRANGUD
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A.  RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST VASTUTAV(AD)
TOOTJA(D)

Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava(te) tootja(te) nimi ja aadress

Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business & Technology Park
Carrigtohill

County Cork

lirimaa

B. HANKE- JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD

Retseptiravim.

C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED
Perioodilised ohutusaruanded

Nouded asjaomase ravimi perioodiliste ohutusaruannete esitamiseks on sitestatud
direktiivi 2001/83/EU artikli 107c punkti 7 kohaselt liidu kontrollpdevade loetelus (EURD
loetelu) ja iga hilisem uuendus avaldatakse Euroopa ravimite veebiportaalis.

D. RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED JA
PIIRANGUD

Riskijuhtimiskava

Miiiigiloa hoidja peab ndutavad ravimiohutuse toimingud ja sekkumismeetmed ldbi viima
vastavalt miiiigiloa taotluse moodulis 1.8.2 esitatud kokkulepitud riskijuhtimiskavale ja mis
tahes jargmistele ajakohastatud riskijuhtimiskavadele.

Ajakohastatud riskijuhtimiskava tuleb esitada:

. Euroopa Ravimiameti ndudel;

° kui muudetakse riskijuhtimissiisteemi, eriti kui saadakse uut teavet, mis v3ib oluliselt mojutada
riski/kasu suhet, v4i kui saavutatakse oluline (ravimiohutuse voi riski minimeerimise) eesmark.
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III LISA

PAKENDI MARGISTUS JA INFOLEHT
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A. PAKENDI MARGISTUS
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

CAYSTONI VALISPAKEND
(Blue box’iga (sinise kastiga) — mitte pakendile koos Altera kiisinebulisaatoriga)

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Cayston 75 mg nebuliseeritava lahuse pulber ja lahusti
astreonaam

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Pulbriviaal sisaldab 75 mg astreonaami.
Pérast manustamiskolblikuks muutmist sisaldab 1 ml nebuliseeritavat lahust 75 mg astreonaami
(lisiinina).

| 3. ABIAINED

Pulbriviaal sisaldab ka L-liisiini

Lahustiampull sisaldab naatriumkloriidi ja siistevett

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Nebuliseeritava lahuse pulber ja lahusti

84 tihekordselt kasutatavat viaali
88 ithekordselt kasutatavat 1 ml ampulli lahustiga

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Ainult inhalatsiooniks. Enne kasutamist muuta manustamiskdlblikuks.

Pulbrit vdib segada ainult lisatud lahustiga.

Samm A: hoides sinist korki suunaga enda poole, asetage viaal tasasele pinnale. Hoides iihe kdega
viaali paigal, kasutage teist kétt selleks, et tdbmmata sinine kork aeglaselt iiles.
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Samm B: suruge sinine kork alla, kuni see on piki (horisontaalses) suunas (nii et sinise korgi alumine
pool on suunatud iilespoole), valmistudes nii metalliimbrise eemaldamiseks. Arge eemaldage
metalliimbrist tdielikult.

Samm C: hoides viaali jatkuvalt {ihe kdega paigal, kasutage teist kétt selleks, et keerata sinist korki
kellaosutiga vastupidises suunas. Arge viénake sinist korki.

Samm D: kui metalliimbris avaneb, jétkake sinise korgi keeramist kellaosutiga vastupidises suunas,
kuni metalliimbris on téielikult eemaldatud.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERTHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis. Voib hoida kiilmkapist véljas, kuid temperatuuril alla 25°C kuni 28 péeva.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE
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11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
lirimaa

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/09/543/001: 28-paevane Caystoni pakend

13. PARTII NUMBER

Partii nr:

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Cayston 75 mg

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-véotkood

Lisatud on 2D-vo6tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC {number}
SN {number}
NN {number}
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

VALISPAKEND
(Blue box’iga (sinise kastiga) vilispakend, mis sisaldab iihte 28-pievast Caystoni pakendit ja
iihte Altera kiisinebulisaatorit)

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Cayston 75 mg nebuliseeritava lahuse pulber ja lahusti
astreonaam

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Pulbriviaal sisaldab 75 mg astreonaami.
Pérast manustamiskdlblikuks muutmist sisaldab 1 ml nebuliseeritavat lahust 75 mg astreonaami
(lusiinina).

/3. ABIAINED

Pulbriviaal sisaldab ka L-lusiini

Lahustiampull sisaldab naatriumkloriidi ja siistevett

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Nebuliseeritava lahuse pulber ja lahusti

84 iihekordselt kasutatavat viaali
88 iihekordselt kasutatavat 1 ml ampulli lahustiga

See pakend sisaldab iihte Altera kisinebulisaatorit.

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Ainult inhalatsiooniks. Enne kasutamist muuta manustamiskolblikuks.

Pulbrit voib segada ainult lisatud lahustiga.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.
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‘ 7. TEISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis. V3ib hoida kiilmkapist véljas, kuid temperatuuril alla 25 °C kuni 28 péeva.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
[irimaa

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/09/543/002: 28-pdevane Caystoni pakend ja iiks Altera kdsinebulisaator

| 13.  PARTII NUMBER

Partii nr:

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Cayston 75 mg

17. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - 2D-véotkood

Lisatud on 2D-vo6tkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.
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‘ 18. AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

PC {number}
SN {number}
NN {number}
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VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

CAYSTONI VALISPAKEND
(ilma Blue box’ita (sinise kastita) — kasutamiseks ainult pakendil koos Altera
Kisinebulisaatoriga)

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Cayston 75 mg nebuliseeritava lahuse pulber ja lahusti
astreonaam

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Pulbriviaal sisaldab 75 mg astreonaami.
Pérast manustamiskolblikuks muutmist sisaldab 1 ml nebuliseeritavat lahust 75 mg astreonaami
(lusiinina).

/3. ABIAINED

Pulbriviaal sisaldab ka L-lusiini

Lahustiampull sisaldab naatriumkloriidi ja siistevett

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Nebuliseeritava lahuse pulber ja lahusti

84 iihekordselt kasutatavat viaali
88 iihekordselt kasutatavat 1 ml ampulli lahustiga

Seda pakendit eraldi ei miiiida.

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Ainult inhalatsiooniks. Enne kasutamist muuta manustamiskolblikuks.

Pulbrit voib segada ainult lisatud lahustiga.

( —*(@

Samm A: hoides sinist korki suunaga enda poole, asetage viaal tasasele pinnale. Hoides iihe kdega
viaali paigal, kasutage teist kétt selleks, et tommata sinine kork aeglaselt iiles.
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Samm B: suruge sinine kork alla, kuni see on piki (horisontaalses) suunas (nii et sinise korgi alumine
pool on suunatud iilespoole), valmistudes nii metalliimbrise eemaldamiseks. Arge eemaldage
metalliimbrist tdielikult.

Samm C: hoides viaali jatkuvalt {ihe kdega paigal, kasutage teist kétt selleks, et keerata sinist korki
kellaosutiga vastupidises suunas. Arge viénake sinist korki.

Samm D: kui metalliimbris avaneb, jétkake sinise korgi keeramist kellaosutiga vastupidises suunas,
kuni metalliimbris on téielikult eemaldatud.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERTHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis. Voib hoida kiilmkapist véljas, kuid temperatuuril alla 25°C kuni 28 péeva.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE
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11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
lirimaa

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/09/543/002: 28-pdevane Caystoni pakend ja iiks Altera kdsinebulisaator

13. PARTII NUMBER

Partii nr:

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Cayston 75 mg

27



VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

CAYSTONI SISEPAKEND

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Cayston 75 mg nebuliseeritava lahuse pulber ja lahusti
astreonaam

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS

Pulbriviaal sisaldab 75 mg astreonaami.
Pérast manustamiskdlblikuks muutmist sisaldab 1 ml nebuliseeritavat lahust 75 mg astreonaami
(lusiinina).

| 3. ABIAINED

Pulbriviaal sisaldab ka L-lusiini

Lahustiampull sisaldab naatriumkloriidi ja siistevett

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS

Nebuliseeritava lahuse pulber ja lahusti

42 tihekordselt kasutatavat viaali
44 tihekordselt kasutatavat 1 ml ampulli lahustiga

5. MANUSTAMISVIIS JA -TEE(D)

Enne ravimi kasutamist lugege pakendi infolehte.
Ainult inhalatsiooniks. Enne kasutamist muuta manustamiskolblikuks.

Pulbrit voib segada ainult lisatud lahustiga.

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMATUS KOHAS

Hoida laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

‘ 7. TEISED ERTHOIATUSED (VAJADUSEL)

| 8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:
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9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis. Voib hoida kiilmkapist véljas, kuid temperatuuril alla 25°C kuni 28 péeva.

10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMPREPARAADI VOI SELLEST
TEKKINUD JAATMEMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT VAJADUSELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
lirimaa

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/09/543/001: 28-paevane Caystoni pakend
EU/1/09/543/002: 28-paevane Caystoni pakend ja iiks Altera késinebulisaator

13. PARTII NUMBER

Partii nr:

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED

| 15. KASUTUSJUHEND

‘ 16. TEAVE BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Cayston 75 mg
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

Caystoni VIAALI ETIKETT

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

Cayston 75 mg nebuliseeritava lahuse pulber
astreonaam

Ainult inhalatsiooniks.

| 2. MANUSTAMISVIIS

| 3.  KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

4. PARTII NUMBER

Partii nr:

5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

75 mg

6. MUU

GILEAD
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MINIMAALSED ANDMED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL
SISEPAKENDIL

LAHUSTI AMPULLI ETIKETT

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE(D)

Solvent for Cayston
Sodium Chloride 0.17%

2. MANUSTAMISVIIS

Inhalation use only

| 3.  KOLBLIKKUSAEG

| 4. PARTII NUMBER

| 5. PAKENDI SISU KAALU, MAHU VOI UHIKUTE JARGI

1 ml

6. MUU

GILEAD SCIENCES
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B. PAKENDI INFOLEHT
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Pakendi infoleht: teave kasutajale

Cayston 75 mg nebuliseeritava lahuse pulber ja lahusti
astreonaam

Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.

- Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

- Kui teil on lisakiisimusi, pidage ndu oma arsti voi apteekriga.

- Ravim on vilja kirjutatud iiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigusndhud on sarnased.

- Kui teil tekib {ikskoik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arsti voi apteekriga. Korvaltoime
vOib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 16ik 4.

Infolehe sisukord:

Mis ravim on Cayston ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Caystoni kasutamist
Kuidas Caystonit kasutada

Vodimalikud korvaltoimed

Kuidas Caystonit séilitada

Pakendi sisu ja muu teave

Sk LN

1. Mis ravim on Cayston ja milleks seda kasutatakse

Cayston sisaldab toimeainet astreonaami. Cayston on antibiootikum, mida kasutatakse bakteri
Pseudomonas aeruginosa pohjustatud kroonilise kopsuinfektsiooni parssimiseks tsiistilise fibroosiga
patsientidel vanuses 6 aastat ja vanemad. Tsiistiline fibroos, tuntud ka kui mukovistsidoos, on
eluohtlik parilik haigus, mis kahjustab siseelundite, eriti kopsude, aga ka maksa, pankrease ja
seedeelundkonna limaskesta nddrmeid. Tsiistiline fibroos pohjustab kopsude paksu kleepuva limaga
ummistumist. See raskendab hingamist.

2. Mida on vaja teada enne Caystoni kasutamist
Caystonit ei tohi kasutada,

- kui olete astreonaami vdi selle ravimi mis tahes koostisosade (loetletud 16igus 6) suhtes
allergiline.

Hoiatused ja ettevaatusabinoud

Enne Caystoni kasutamist pidage ndu oma arstiga:

- kui olete allergiline méne muu antibiootikumi suhtes (nt penitsilliinid, tsefalosporiinid ja/voi
karbapeneemid)

- kui te ei talu teisi inhaleeritavaid ravimeid voi tekib teil rindkere pingsus

- kui teil on neeruprobleeme

- kui olete kunagi verd koéhinud

- kui teil on kunagi esinenud kopsufunktsiooni niiitajate halvenemist.

Kui mdni neist hoiatustest kehtib teie puhul, delge seda arstile enne Caystoni kasutamist.
Sissehingatava ravimina vOib Cayston tekitada koha ja see v3ib viia verikdhani. Kui olete kunagi verd

kohinud, tohite Caystonit kasutada ainult juhul, kui teie arsti arvates kaalub selle ravimi kasutamisest
saadav kasu iiles verikdha riski.
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Ravi ajal Caystoniga voivad teie kopsufunktsiooni néitajad ajutiselt halveneda, aga tavaliselt ei kesta
see kaua.

Lapsed
Caystonit ei tohi kasutada lastel vanuses alla 6 eluaasta.
Muud ravimid ja Cayston

Teatage oma arstile voi apteekrile, kui te votate voi olete hiljuti votnud voi kavatsete votta mis tahes
muid ravimeid.

Rasedus ja imetamine

Kui te olete rase, imetate voi arvate end olevat rase voi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi
kasutamist ndu oma arsti vdi apteekriga.

Caystoni kasutamise kohta raseduse ajal ei ole kliinilisi andmeid ja seega ei tohi Caystonit raseduse
ajal kasutada, kui te ei ole selle iile otseselt arstiga ndu pidanud.

Kui te kavatsete last imetada, kiisige enne Caystoni kasutamist arstilt ndu. Ravi ajal Caystoniga vdite
imetada last, sest Caystoni kogus, mis v3ib imetamise ajal teie lapsele edasi kanduda, on dirmiselt
viike.

Autojuhtimine ja masinatega tootamine

Cayston toendoliselt ei mGjuta autojuhtimise ja masinate kasitsemise voimet.

3.  Kuidas Caystonit kasutada

Kasutage seda ravimit alati tdpselt nii, nagu arst on teile selgitanud. Kui te ei ole milleski kindel,
pidage ndu oma arsti voi apteekriga.

Soovitatav annus on:

- Kasutage Caystonit korratavate tsiiklitena, kus 28-pievasele ravikuurile (manustada
3 korda 66péevas) jirgneb 28 Caystoni-ravi vaba pédeva. Kolm inhalatsiooniannust tuleb
manustada vihemalt neljatunniste vahedega, kasutades sobivat Altera kdsinebulisaatorit. Voite
kasutada kas eBase’i kontrollerit voi eFlow rapid’i juhtiiksust koos Altera kdsinebulisaatoriga.

- Iga annus koosneb tihest Caystoni viaalist, mis on segatud ithe ampulli soolalahuse kui
lahustiga. Cayston tuleb enne Altera nebulisaatori abil manustamist segada lahustiga.

Pange valmistatud Caystoni lahus Altera kdsinebulisaatorisse (vt allpool). Iga ravi kestus peaks olema
ligikaudu 2 kuni 3 minutit inhaleerimist.

Kasutage enne iga Caystoni annuse manustamist bronhodilataatorit. Lithikese toimeajaga

bronhodilataatoreid vdib manustada 15 minutit kuni 4 tundi ja pika toimeajaga bronhodilataatoreid
30 minutit kuni 12 tundi enne iga Caystoni annust.
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Kui kasutate tsiistilise fibroosi raviks muid inhaleeritavaid ravimeid, on soovituslik kasutamise
jarjekord jargmine:

1. bronhodilataator

2. mukoliiiitikum (ravim, mis aitab lahustada kopsus moodustunud paksu lima)
ning lopuks:
3. Cayston.

Arge segage Caystonit Altera kiisinebulisaatoris teiste ravimitega.

- Arge kasutage Caystoni Altera kisinebulisaatoris muid ravimeid.

- Arge kasutage Altera kiisinebulisaatoris intravenoosset (siistitavat) astreonaami. Intravenoosne
astreonaam inhalatsiooniks ei sobi.

Kuidas kasutada Caystonit Altera kiisinebulisaatoriga

Selleks vajate jargmisi vahendeid:

. iiks merevaikkollane Caystoni viaal koos sinise korgiga.

. iiks plastampull lahustamiseks moeldud lahusega (0,17 massi-mahuprotsenti naatriumkloriidi).
Lahustiampullil olev teave on saadaval ainult inglise keeles (vt 16ik 6).

. Altera késinebulisaator, mille Caystoni aerosoolotsak on ithendatud eFlow 178 tiiiipi (eFlow

rapid) voi 678 tiiiipi (eBase’i kontroller) juhtiiksusega.

Peate kasutama spetsiaalset Caystonile sobivat Altera kiisinebulisaatorit, millel on Altera
aerosoolotsak. Arge piitidke manustada Caystonit muud tiiiipi késinebulisaatoriga (kaasa arvatud
eFlow rapid’i kdsinebulisaatoriga).

Enne ravi alustamist Caystoniga kontrollige, kas teie nebulisaator tootab digesti. Lugege
téhelepanelikult Altera nebulisaatorsiisteemiga kaasas olevat tootja kasutusjuhendit.

Caystoni ettevalmistamine inhalatsiooniks

- Valmistage Cayston ette alles siis, kui olete annuse manustamiseks valmis.

- Arge kasutage Caystonit, kui te mirkate, et pakendit on rikutud.

- Arge kasutage Caystonit, kui seda on hoitud kiilmkapist viljas kauem kui 28 pieva.

- Arge kasutage lahustit ega lahustatud Caystonit, kui see on héigus vdi kui lahuses sisaldub
osakesi.

1. Votke karbist iiks merevaikkollane Caystoni viaal ja lahustamiseks iiks ampull lahustiga.
Lahustiampullid tuleb ettevaatlikult {iksteisest lahti tdmmata.

2. Koputage kergelt Caystonit sisaldavat merevaikkollast viaali, et pulber vajuks pShja. See
aitab tagada, et saaksite ravimi dige annuse.
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3. Jérgige alloleval joonisel ndidatud samme A kuni D, et avada merevaikkollane viaal:

Samm A: hoides sinist korki suunaga enda Samm B: suruge sinine kork alla, kuni see on
poole, asetage viaal tasasele pinnale. Hoides piki (horisontaalses) suunas (nii et sinise korgi
ithe kéega viaali paigal, kasutage teist kétt alumine pool on suunatud iilespoole),

selleks, et tdmmata sinine kork aeglaselt iiles. valmistudes nii metalliimbrise eemaldamiseks.

Arge eemaldage metalliimbrist tiielikult.

Samm C: hoides viaali jitkuvalt {ihe kiega Samm D: kui metalliimbris avaneb, jitkake
paigal, kasutage teist katt selleks, et keerata sinise korgi keeramist kellaosutiga vastupidises
sinist korki kellaosutiga vastupidises suunas. suunas, kuni metalliimbris on téielikult
Arge viinake sinist korki. eemaldatud.

Joonis 1

4. Korvaldage metalliimbris ohutult. Eemaldage ettevaatlikult kummist punnkork (kuid drge
visake seda veel dra).

5. Avage lahustiampull, keerates selle otsa dra. Pigistage kogu sisu viaali (joonis 2). Seejérel
keerutage viaali ettevaatlikult, kuni pulber on tdielikult lahustunud ja vedelik on selge.

Koige parem on kasutada Caystonit kohe pirast lahuse valmistamist. Ent kui te ei saa valmistatud

lahust kohe kasutada, pange viaalile punnkork uuesti peale ja hoidke seda kiilmkapis. Kasutage
valmistatud lahus éra 8 tunni jooksul.

Joonis 2
Altera nebulisaatori ettevalmistamine Caystoni manustamiseks

1. Veenduge, et asetate Altera kisinebulisaatori kindlale tasasele pinnale.



2. Eemaldage ravimikaas, keerates seda vastupieva.

3. Valage kogu lahustatud Cayston viaalist Altera késinebulisaatori ravimianumasse (joonis 3a).
Tiihjendage viaal kindlasti téielikult. Vajaduse korral koputage viaali kergelt vastu
ravimianumat.

4. Sulgege ravimianum, joondades ravimikaane juhtsooned anumal olevate piludega. Vajutage

kaas alla ja keerake kaas péripdeva 16puni (joonis 3b).

Joonis 3b

Altera nebulisaatori kasutamine Caystoni manustamiseks

1. Ravi alustamine. Istuge sirgelt 16dvestunud asendis. Hoidke kisinebulisaatorit horisontaalselt,
pange huulik suhu ning sulgege huuled selle timber (joonis 4).

Joonis 4

Hoidke kiisinebulisaatorit jatkuvalt horisontaalselt.

2. Vajutage juhtiiksuse ON/OFF nuppu ja hoidke seda moni sekund all. Kuulete iiht signaalheli
ja siittib roheline olekutuli.

3. Mbone sekundi parast hakkab Altera késinebulisaatori aecrosoolikambrisse voolama
aerosooludu. Kui aerosooludu voolu ei teki, lugege teavet Altera juhendist.
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4. Hingake (sisse ja vélja) labi huuliku normaalselt. Viltige nina kaudu hingamist. Jatkake
mugavalt sisse- ja véljahingamist kuni ravi 15puni.

5. Kui kogu ravim on manustatud, kuulete tooni, mis tdhendab ,,ravi 1opetatud* (2 signaalheli).

6. Kui ravi on ldpetatud, avage ravimikaas ja kontrollige, kas kogu ravim on kasutatud.
Anumasse voib jadda parast ravi lopetamist moni tilk ravimit. Kui vedelikku on alles rohkem
kui vaid moni tilk, pange ravimikaas tagasi peale ja alustage ravi uuesti.

7. Kui ravi on l6petatud, lahutage tihendus juhtiiksusega ja votke Altera kdsinebulisaator
puhastamiseks ja desinfitseerimiseks lahti. Uksikasjalikke juhiseid puhastamise ja
desinfitseerimise kohta lugege Altera késinebulisaatoriga kaasas olevast tootja kasutusjuhendist.

Mida teha, kui ma pean ravi enne l10petamist katkestama?

8. Kui peate mingil pohjusel ravi enne [opetamist katkestama, vajutage nuppu ON/OFF ja hoidke
seda sekundi jooksul all. Ravi jatkamiseks vajutage nuppu ON/OFF, hoidke seda sekundi
jooksul all ja alustage ravi uuesti.

Altera kiisinebulisaatori vahetamine

Altera késinebulisaator on ette nihtud kasutamiseks Caystoni kolme 28-pdevase ravikuuri jooksul, kui
seda kasutada vastavalt juhistele. Seejdrel asendage Altera kisinebulisaator, sealhulgas selle
aerosoolotsak uuega. Kui mérkate seadme td6omaduste muutumist juba varem (nditeks udu
moodustamiseks kulub kauem aega, rohkem kui 5 minutit), lugege Altera nebulisaatori
kasutusjuhendit.

Kui te kasutate Caystonit rohkem, kui ette nihtud

Kui te kasutasite Caystonit rohkem, kui ette ndhtud, poorduge kohe arsti voi apteekri poole.

Kui te unustate Caystonit kasutada

Kui olete annuse vahele jatnud, voite ikkagi manustada paeva jooksul koik 3 annust, kui neile saab
jatta vahemalt 4-tunnised vahed. Kui te ei saa 4-tunnist vahet jitta, jatke unustatud annus lihtsalt
manustamata.

Kui te 1opetate Caystoni kasutamise

Arge 15petage Caystoni kasutamist ilma arstiga ndu pidamata.

Kui teil on lisakiisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti voi apteekriga.

4. Voimalikud korvaltoimed
Nagu koik ravimid, voib ka see ravim pdhjustada korvaltoimeid, kuigi koigil neid ei teki.

Kui teil tekib 166ve, delge seda kohe arstile, sest see voib tdhendada, et teil on tekkinud Caystoni
suhtes allergiline reaktsioon.

Viga sagedad kdrvaltoimed (esineb rohkem kui 1 kasutajal 10st)

- koha

- kinnine nina

- vilistav hingamine

- kurguvalu

- ohupuudus

- kehatemperatuuri tdus, mis voib lastel sagedamini esineda kui tdiskasvanutel

38



Sagedad kdorvaltoimed (esineb 1...10 kasutajal 100st)
- raskendatud hingamine

- ebamugavustunne rinnus

- eritis ninast

- verikoha

- 166ve

- liigesevalu

- kopsufunktsiooni nditajate halvenemine

Aeg-ajalt esinevad korvaltoimed (esineb 1...10 kasutajal 1000st)
- liigeste turse

Teiste astreonaami sisaldavate ravimite siistimisel on teatatud jargmistest kdrvaltoimetest, kuid mitte
pérast Caystoni kasutamist: huulte, néo, keele ja voi kori turse koos neelamise voi hingamise
raskusega, higistamine, naha &rritusndhud voi ketendus, dhetushood, véikesed punased tépid nahal ja
véga harva villilise nahaloobe teke. Need koik voivad viidata allergilisele reaktsioonile.

(")elge oma arstile, kui teil esineb moni loetletud korvaltoimetest.

Korvaltoimetest teatamine

Kui teil tekib iikskoik milline korvaltoime, pidage ndu oma arsti vai apteekriga. Kdrvaltoime vdib olla
ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Korvaltoimetest voite ka 1se teatada ritkliku
teavitussiisteemi (vt V lisa) kaudu. Teatades aitate saada rohkem infot ravimi ohutusest.

5. Kuidas Caystonit siilitada

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kittesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit pérast kdlblikkusaega, mis on mérgitud viaali sildil, lahustiampullil ja
karbil. Kolblikkusaeg viitab selle kuu viimasele paevale.

Pulbriviaal ja lahustiampull:
Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C). Avamata viaale voib hoida kiilmkapist véljas, kuid temperatuuril alla
25 °C kuni 28 péeva.

Kasutage seda ravimit kohe péarast lahustamist. Kui lahustatud lahust ei kasutata kohe, tuleb seda hoida
kiilmkapis (2 °C...8 °C) ja see manustada 8 tunni jooksul. Mitte lahustada korraga mitut annust.

Arge kasutage seda ravimit, kui tiheldate, et pakend on rikutud.
Arge kasutage seda ravimit, kui seda on hoitud kiilmkapist viljas kauem kui 28 pieva.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega olmejitmete hulka. Kiisige oma apteekrilt, kuidas hivitada
ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.
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6. Pakendi sisu ja muu teave
Mida Cayston ja lahusti sisaldavad
- Pulbriviaal sisaldab 75 mg astreonaami liisiinina.

- Lahustiampull sisaldab siistevett ja naatriumkloriidi. Ampullile on triikitud ainult ingliskeelne
teave. Ampullil olev teave on toodud allpool:

Caystoni lahusti
Naatriumkloriid 0,17%
Ainult inhalatsiooniks
1 ml

GILEAD SCIENCES

Kuidas Cayston vilja nieb ja pakendi sisu
Cayston on valge voi kollakasvalge nebuliseeritava lahuse pulber ja lahusti.

Cayston sisaldub merevaikkollases 2 ml klaasviaalis halli kummist punnkorgi ja dratdmmatava
alumiiniumkaanega koos sinise korgiga.

1 ml lahustit sisaldub plastampullis.

Uks 28-pdevane Caystoni pakend sisaldab 84 viaali liiofiliseeritud Caystonit ja 88 lahustiampulli.
Varuks on lisatud neli tdiendavat lahustiampulli.

Saadaval on jargmised pakendi suurused:
° 28-péevane Caystoni pakend
. pakend, mis sisaldab {ihte 28-pdevast Caystoni pakendit ja iihte Altera késinebulisaatorit

Koik pakendi suurused ei pruugi olla miitigil.
Miiiigiloa hoidja:

Gilead Sciences Ireland UC
Carrigtohill

County Cork, T45 DP77
lirimaa

Tootja:

Gilead Sciences Ireland UC

IDA Business & Technology Park
Carrigtohill

County Cork

lirimaa

Lisakiisimuste tekkimisel selle ravimi kohta podrduge palun miiiigiloa hoidja kohaliku esindaja poole:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Gilead Sciences Belgium SRL-BV Gilead Sciences Ireland UC
Tél/Tel: +32 (0) 2 401 35 50 Tel: +353 (0) 1 686 1888
Bovarapus Luxembourg/Luxemburg

Gilead Sciences Ireland UC Gilead Sciences Belgium SRL-BV
Ten.: +353 (0) 1 686 1888 Tél/Tel: +32 (0)2 401 3579
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Ceska republika
Gilead Sciences s.r.0.
Tel: +420910 871 986

Danmark
Gilead Sciences Sweden AB
TIf: + 46 (0) 8 5057 1849

Deutschland
Gilead Sciences GmbH
Tel: +49 (0) 89 899890-0

Eesti
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: +353 (0) 1 686 1888

EALaoo

Gilead Sciences EALdg M.EIIE.

TnA: +30 210 8930 100

Espaiia
Gilead Sciences, S.L.
Tel: +34 91 378 98 30

France
Gilead Sciences
Tél: +33 (0) 1460941 00

Hrvatska
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: +353 (0) 1 686 1888

Ireland
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: +353 (0) 214 825 999

Island
Gilead Sciences Sweden AB
Simi: + 46 (0) 8 5057 1849

Italia
Gilead Sciences S.r.l.

Tel: +39 02 439201

Kdbnpog

Gilead Sciences EALdg M.EIIE.

TnA: +30 210 8930 100

Latvija
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: +353 (0) 1 686 1888

Infoleht on viimati uuendatud .

Muud teabeallikad

Magyarorszag
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: +353 (0) 1 686 1888

Malta
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: +353 (0) 1 686 1888

Nederland
Gilead Sciences Netherlands B.V.
Tel: +31 (0)20 718 36 98

Norge
Gilead Sciences Sweden AB
TIf: + 46 (0) 8 5057 1849

Osterreich
Gilead Sciences GesmbH
Tel: +43 1 260 830

Polska
Gilead Sciences Poland Sp. z o.0.
Tel: +48 22 262 8702

Portugal
Gilead Sciences, Lda.
Tel: +351 21 7928790

Roménia
Gilead Sciences (GSR) S.R.L.
Tel: +40 31 631 18 00

Slovenija
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: +353 (0) 1 686 1888

Slovenska republika
Gilead Sciences Slovakia s.r.o
Tel: +421232 121 210

Suomi/Finland
Gilead Sciences Sweden AB
Puh/Tel: +46 (0) 8 5057 1849

Sverige
Gilead Sciences Sweden AB
Tel: +46 (0) 8 5057 1849

United Kingdom (Northern Ireland)
Gilead Sciences Ireland UC
Tel: +44 (0) 8000 113700

Tépne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel: http://www.ema.europa.eu.
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