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1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

DepoCyte 50 mg siistesuspensioon

2. KVALITATHVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

Uks ml suspensiooni sisaldab 10 mg tsiitarabiini
Uks 5 ml viaal sisaldab 50 mg tsiitarabiini.

Abiainete téielik loetelu vt 161k 6.1.

3. RAVIMVORM 0:

Siistesuspensioon @Q

Valge kuni kahvatukollane suspensioon

4, KLIINILISED ANDMED {OQQ

4.1 Naidustused

Liimfomatoosse meningiidi intratekaalne ravi. Enamiku pat@%hul on selline ravi siimptomaatilise

palliatiivse ravi osa. 0
0\

4.2 Annustamine ja manustamisviis

.
DepoCiyte't tohib kasutada ainult sellise ars;i j’ e ellel on piisavad kogemused vdhivastaste
kemoterapeutikumide kasutamise alal. ‘0

Annustamine @
Lapsed ja noorukid Q
O

Ohutus ja efektiivsus lastel es kuni 18 aastat ei ole toestatud. Antud hetkel teadaolevad andmed on
esitatud 1digus 5.1, &%gvﬂusi annustamise kohta ei ole vdimalik anda. Kuni tdpsemate andmete

selgumiseni ei soovi 1 ja noorukitel DepoCyte’i kasutada.
.
Téiskasvanu§

Liimfom: se meningiidi raviks on tdiskasvanu annus 50 mg (iiks viaal), mis manustatakse
intrafekaal§et (lumbaalpunktsioonil voi intraventrikulaarselt Ommaya reservuaari kaudu). Induktsioon-,
konsglidc8rivaks ja sdilitusraviks soovitatakse jargmisi ravireziime:

Induktsioonravi: 50 mg manustatakse iga 14 pdeva jérel, kokku 2 annust (1. ja 3. nddalal).

Konsolideerivravi: 50 mg manustatakse iga 14 paeva jarel, kokku 3 annust (5., 7. ja 9. nddalal), millele
jérgneb veel iiks 50 mg annus 13. nédalal.

Séilitusravi: 50 mg manustatakse iga 28 pdeva jarel, kokku 4 annust (17., 21., 25. ja 29. nidalal).



Manustamisviis:

DepoCyte tuleb manustada aeglase siistena 1...5 minuti jooksul otse tserebrospinaalvedelikku (CSF)
intraventrikulaarse reservuaari kaudu voi otsese siistena nimmepiirkonna liikvoriruumi. Kui
manustamiseks kasutati lumbaalpunktsiooni, on patsiendil soovitatav tiks tund selili lamada. DepoCyte
siistimise péevast alates tuleb koigile patsientidele 5 paeva jooksul manustada deksametasooni (4 mg kaks
korda pdevas suukaudselt voi intravenoosselt).

DepoCyte manustamiseks ei tohi kasutada {ihtki teist manustamisteed.
DepoCiyte’i ei tohi lahjendada, vaid tuleb kasutada algkujul (vt 15ik 6.2).
Arst peab patsienti jdlgima kohese tekkega toksiliste reaktsioonide ilmnemise suhtes.

Kui tekib neurotoksilisus, tuleb annust vihendada 25 mg. Kui see kestab, tuleb ravi Depo@

15petada. Q

4.3 Vastunaidustused

Ulitundlikkus toimeaine vdi 18igus 6.1 loetletud mis tahes abiaine suhte} A@g

ajukelmeteinfektsiooniga patsiendid.

4.4 Hoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel

70

gsteroidravi (nditeks deksametasooni),

DepoCyte-ravil olevad patsiendid peavad samaaegselt saa ]
efd (vt 101k 4.8).

et leevendada vdga sagedase korvaltoime, arahn01d11d1 sum

Arahnoidiit on siindroom, mis avaldub pohlhselt 11V oksendarmse peavalu ja palavikuna. Ravimata
juhtudel v&ib keemiline arahnoidiit 16ppeda sul

Patsienti tuleb teavitada voimalikest k6rva1t‘0
neurotoksilisuse varajastest ndhtudest ja i
deksametasooni samaaegse manustami
kui tal tekivad neurotoksilisuse nihu

— peavalu, iiveldus, oksendamine ja palavik ning
itest. DepoCyte iga ravitsiikli alguses tuleb rohutada
isust. Patsienti tuleb juhendada, et ta po6rduks arsti poole,
i Stiimptomid voi kui ta ei talu suukaudset deksametasooni.

Tsiitarabiini intratekaalse ma 1St on seostatud iivelduse, oksendamise ning kesknérvisiisteemi dgeda
toksilisusega, mis voib pohj da piisivaid kahjustusi, sh pimedus, miielopaatia ja muude neuroloogilised
toksilisusndhud . \

DepoCyte magus@kombmatsioonis teiste neurotoksiliste kemoterapeutiliste ainetega voi kraniaal-

/ spmaalkun& ib neurotoksilisuse oht suureneda
Infektsio meningiit voib olla seotud ravimi intratekaalse manustamisega. Kirjeldatud on ka
hii teket, tOendoliselt arahnoidiidi tiisistusena.

Tserebrospinaalvedeliku dravoolu ummistumine voi vihenemine voib pohjustada vaba tsiitarabiini
kontsentratsiooni tdusu tserebrospinaalvedelikus, mis suurendab neurotoksilisuse ohtu. Nagu mis tahes

intratekaalse tsiitostaatilise ravi puhul tuleb seega alati kaaluda vajadust hinnata enne ravi
tserebrospinaalvedeliku voolu.

Kuigi tsiitarabiini intratekaalse manustamise jédrgselt ei joua vaba tsiitarabiini siisteemsesse vereringesse
méarkimisvaarses koguses, ei ole siiski voimalik tdielikult vdlistada mOningase toime esinemist luuiidile.
Tsiitarabiini intravenoossel manustamisel tekivad siisteemse toksilisuse ndhud, mis avalduvad peamiselt
luuiidi parssumise ning leukopeenia, trombotsiitopeenia ja aneemiana. Seepdrast on soovitatav regulaarselt
kontrollida vereloomesiisteemi.

Harva on vaba tsiitarabiini intravenoosse manustamise jérgselt teatatud anaftilaktilistest reaktsioonidest.



Kuna osakesed on modtmetelt ja vdalimuselt sarnased valgetele vererakkudele, tuleb seda manustamise
jéargselt voetud tserebrospinaalvedeliku proovide interpreteerimisel arvesse votta.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed
Koostoimeid intratekaalselt manustatud DepoCyte ja teiste ravimite vahel ei ole kindlalt méératletud.

DepoCyte manustamist samaaegselt teiste intratekaalselt manustatavate kasvajavastaste preparaatidega
ei ole uuritud.

Kui tsiitarabiini manustatakse intratekaalselt koos teiste tsiitotoksiliste ainetega, v0ib suureneda,

neurotoksilisuse oht. 6

4.6  Fertiilsus, rasedus ja imetamine 0
Rasestuda vdivad naised/Kontratseptsioon meestel ja naistel Q
Vaatamata néiliselt viikesele riskile ei tohi fertiilses eas naised sellist ravi saad i raseduse voimalus

pole vilistatud ja neile tuleb soovitada efektiivseid rasestumisvastaseid }ah

Eeldades, et tsiitarabiinil on mutageenne toime, mis voib pohjustada 114 seemnerakkude
kromosoomide kahjustust, peaksid ka DepoCyte-ravi saavad meesggost patsiendid ja nende partnerid
kasutama usaldusvéérset rasestumisvastast vahendit. %

Rasedus 00

.
Teratogeensusuuringuid ei ole DepoCyte'ga katselo %lﬁbi viidud; samuti puuduvad adekvaatsed ja
piisavalt kontrollitud uuringud rasedatel. * Q

.
DepoCyte'i toimeaine tsiitarabiin voib sﬁs&% Qﬂedusaegsel, eriti esimese trimestri aegsel
manustamisel olla lootele kahjulik. Loot %hku moju oht DepoCyte'i intratekaalsel manustamisel on
siisteemsesse vereringesse joudva tsiitagfabiihi kaduvviikese koguse tottu aga vdike. Vaatamata néiliselt
véikesele riskile ei tohi fertiilses eas naiged sellist ravi saada, kuni raseduse vdimalus pole vilistatud ja
neile tuleb soovitada efektiivsei estumisvastaseid vahendeid.

Imetamine O

.

Ei ole teada, kas tsii Wt eritub intratekaalsel manustamisel inimese rinnapiima. DepoCyte
intratekaalsel pa el on slisteemsesse vereringesse joudev tsiitarabiini kogus kaduvviike.
DepoCiyte’t ei anustada rinnaga toitvale emale, sest on vdimalik, et ravim eritub rinnapiima ja
pOhjustab inaikWl raskeid korvaltoimeid.

o

FertiilSusuuringuid DepoCyte'i sigivust kahjustava mdju hindamiseks ei ole tehtud. Et DepoCyte'i
intratekaalsel manustamisel on siisteemsesse vereringesse joudev tsiitarabiini kogus kaduvviike, on
sigivuse kahjustamise oht tdendoliselt véike (vt 16ik 5.3).

4.7 Toime reaktsioonikiirusele

Teadaolevalt ei oma DepoCyte markimisvéarset toimet autojuhtimise ja masinate kasitsemise voimele.
Arvestades aga DepoCyte kasutamisel esinenud korvaltoimetega, tuleb patsiendil soovitada ravi ajal mitte
autot juhtida ega mehhanisme késitseda.



4.8 Korvaltoimed

1.—4. faasi uuringus kdige sagedamini DepoCyte'iga seoses kirjeldatud korvaltoimed olid peavalu (23%),
arahnoidiit (16%), palavik (14%), norkus (13%), iiveldus (13%), oksendamine (12%), segasustunne
(11%), kdhulahtisus (11%), trombotsiitopeenia (10%) ja visimus (6%).

Allolevas tabelis 1 on MedDRA organsiisteemi klasside kaupa loetletud kdrvaltoimed, mis tekkisid
1.—4. faasi uuringus osalenud limfomatoosse meningiidiga patsientidel, kes said DepoCyte'i voi
tstitarabiini. Esinemissagedused on rithmitatud jargmiselt: vaga sage (> 1/10); sage (> 1/100, < 1/10);
aeg-ajalt (= 1/1000, < 1/100), harv (= 1/10 000, (1/1000) ja viga harv (<1/10 000). Igas
esinemissageduse grupis on korvaltoimed toodud tosiduse vihenemise jérjekorras.

Tabel 1. Kérvaltoimed, mis tekkisid > 10% ravitstklis 1.—4. faasi uuringus osalenud
limfomatoosse meningiidiga patsientidel, kes said DepoCyte 50 mg (n = 151 tsuklit) voi
tsutarabiini (n = 99 tsuklit)

\Vere ja limfististeemi haired Yo
DepoCyte Vaga sage: trombotsiitopeenizem, Y
tsiitarabiin \Vaga sage: trombotsiitopeenia
Nérviststeemi héired
DepoCyte
tsiitarabiin

Seedetrakti haired

DepoCyte

Tsiitarabiin

Uldised héaired ja manustamiskoha
reaktsioonid

DepoCyte o age: norkus, palavik
o - visimus
tsiitarabiin \\ aga sage: norkus, palavik, visimus

tsiitarabiini vOi metotreksaati. Kui pat§ierthel saanud iihes tsiiklis koiki nelja tsiitarabiini voi metotreksaadi

*Ravitsiikli pikkus oli 2 nidalat, mill@%atsient sai kas tihe annuse DepoCyte’t vOi 4 annust
annust, arvestati tsiiklit osalisena,

Nirvisiisteemi hiired O

.
DepoCyte vdib avalda%jst neurotoksilist moju.

Tsiitarabiini inf adlne manustamine v3ib pohjustada miielopaatiat ja teisi neurotoksilisusnihte, mis
osal juhtudel’\& oOhjustada piisiva narvikahjustuse teket. DepoCyte intratekaalse manustamise
jargselt o atud kesknérvisiisteemi tosiste toksilisusndhtude tekkest, sh piisivad krambid (7%),

tuge i&&ﬂ%), hemipleegia (1%), ndgemishiired (sh pimedus) (1%), kurtus (3%) ja kraniaalnirvide
pa o). Peale selle on téheldatud perifeerse neuropaatia stimptomeid nagu valu (1%), tuimusetunne
(3%)paresteesia (3%), hiipesteesia (2%) ja ndrgenenud kontroll soole- (3%) ning pdietegevuse lile
(inkontinents) (1%). Mdnel juhul on kirjeldatud cauda equina siindroomi nimelist neuroloogiliste ndhtude
ja siimptomite kombinatsiooni.

Allpool tabelis 2 on MedDRA organsiisteemi klasside kaupa loetletud voimalikku neurotoksilisust
nditavad kdrvaltoimed. Esinemissagedused on rithmitatud jargmiselt: viga sage (> 1/10); sage (>
1/100, < 1/10) ja aeg-ajalt (= 1/1000, < 1/100). Igas esinemissageduse grupis on korvaltoimed toodud
tdsiduse viahenemise jarjekorras.



Tabel 2. Voimalikku neurotoksilisust nditavad kdrvaltoimed 1.-4. faasi uuringus osalenud
patsientidel, kes said ravimit DepoCyte 50 mg (n = 99 tsuklit) vdi tsUtarabiini (n = 84 tsuklit)

Psthhiaatrilised haired
DepoCyte Sage: unisus
tsiitarabiin Sage: unisus
Na&rvisusteemi haired
DepoCyte Sage: cauda equina siindroom, krambid,
lkraniaalnarvide halvatus, hiipesteesia, miiclopaatia,
vadraistingud, hemipleegia, tundetus
tsiitarabiin Sage: cauda equina siindroom, krambid,
lkraniaalnarvide halvatus, hiipesteesia, miiclopaatia,
vadraistingud, hemipleegia, tundetus 0&
Silma kahjustused
DepoCyte Sage: ndgemishiired, ndgemiskaotus ,@
tsiitarabiin Sage: nigemishiired, nigemiskaotudd,
Kdrva ja laburindi kahjustused "
DepoCyte Sage: kuulmiskaotus
tsiitarabiin Sage: kuulmiskaotus
Seedetrakti haired (‘,Q -~
DepoCyte Sage: sooletegevuseg héire
tsiitarabiin Sage: sooletegevuse héire
Neerude ja kuseteede haired
DepoCyte Sage: ku S
tsiitarabiin Sage: ku atus
Uldised haired ja manustamiskoha ,\
reaktsioonid N
DepoCyte * asage: norkus
¢ ~ -’ alu
tsiitarabiin o /aga sage: norkus.
AQ Sage: valu
N
DepoCyte'i saavad patsiendid peavad aegselt saama deksametasooni, et leevendada arahnoidiidi

alduda nii iiheainsa annuse manustamisel kui ka mitme annuse

in¢ moju voib avalduda likskoik millisel hetkel ravi kdigus (harilikult
siiski 5 péeva jooksul manu est), tuleb DepoCyte’i saavaid patsiente voimalike neurotoksiliste
ilmingute suhtes pidevaltyjdlgida. Kui patsiendil tekivad neurotoksilisuse ndhud, tuleb jérgnevaid
DepoCyte'i annus& ada ning toksilisuse jatkumisel DepoCyte'i manustamine 16petada.

*
Arahnoidiit@ e DepoCyte'iga seotud korvaltoime on stindroom, mis véljendub paljude

stiimptomeid. Miirgine moju voi
kumulatsiooni tulemusel. Et il

komplikatsi eha. Nende voimalike ajukelme drritusega seotud komplikatsioonide esinemissagedus
on jargmifichpeavalu (%), iiveldus (18%), oksendamine (17%), palavik (12%), kaelajdikus (3%),

kae , seljavalu (7%), meningism (<1%), krambid (6%),vesipea ja liikvori

ple , koos teadvushéiretega voi ilma nendeta 1%. Tabelis 3 on ndidatud kdik need reaktsioonid
DepoQyte’i saavatel patsientidel, ja metotreksaati voi tsiitarabiini saavatel patsientidel:

Korvaltoimed on loetletud MedDRA organsiisteemi klasside kaupa. Esinemissagedused on rithmitatud
jargmiselt: viga sage (> 1/10); sage (> 1/100, < 1/10) ja aeg-ajalt (> 1/1000, < 1/100). Igas
esinemissageduse grupis on kdrvaltoimed toodud tosiduse vihenemise jarjekorras.



patsientidel

Tabel 3. Voimalikku neurotoksilisust néitavad kdrvaltoimed 1.-4. faasi uuringus osalenud

Narviststeemi haired
DepoCyte (n = 929 tsiiklit)

Metotreksaat (n = 258 tsiiklit)

Cytarabine (n = 99 tsiiklit)

\vaga sage: peavalu
sage: krambid, vesipea ja liikvori pleotsiitoos
aeg-ajalt: meningism

\vaga sage: peavalu
sage: krambid, vesipea ja meningism

\vaga sage: peavalu
sage: krambid, meningism

Seedetrakti haired
DepoCyte (n = 929 tsiiklit)
Metotreksaat (n = 258 tsiiklit)
Cytarabine (n = 99 tsiiklit)

vaga sage: oksendamine, iiveldus
vaga sage: oksendamine, iiveldus 6

vaga sage: oksendamine, iiveldus

Lihas-skeleti ja sidekoe kahjustused
DepoCyte (n = 929 tsiiklit)
Metotreksaat (n = 258 tsiiklit)

Tsiitarabiin (n = 99 tsiiklit)

sage: seljavalu, kaelavalu, kaelajéi

sage: seljavalu, kaelavalu
aeg-ajalt: kaelajéikus

sage: seljavalu, kaelaval iikus

Uldised haired ja manustamiskoha
reaktsioonid

DepoCyte (n = 929 tsiiklit)
Metotreksaat (n = 258 tsiiklit)

e
vaga sage: palavi&

sage: palavik

Tsiitarabiin (n = 99 tsiiklit) vaga Sage;
*Ravitsiikli pikkus oli 2 nddalat, mille jooksul patsient sai

tsiitarabiini vOi metotreksaati. Kui patsient ei saanud" sulkl1s koiki nelja tsiitarabiini voi
metotreksaadi annust, arvestati tsiiklit osalisena. \

Uuringud ’Qq
.

suurenemist — samasuguseid muutusi

manustamise jargselt. Teated selliste ioonide kohta parinevad peamiselt turustamisjargsest

perioodist spontaansete teadete%ne dele teadetele vastava populatsiooni suurus on teadmata, ei saa
s

annuse DepoCyte’i voi 4 annust

iarselt hinnata.

juhtumite esinemissagedust u;
Voimalikest k6rvalt0% Qitamine
Ravimi voOimalike Itoimetest on oluline teavitada ka pédrast ravimi miiiigiloa véljastamist. See

vdimaldab jéitk\)t innata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutootajatel palutakse teavitada kdigist
voimalikest kofyaltoimetest riikliku teavitamissiisteemi, mis on loetletud V lisas, kaudu.

4.9 % I@ﬂstamine
Depo@yte iileannustamisest ei ole teatatud. DepoCyte iileannustamine voib tingida raske arahnoidiidi

(sh entsefalopaatia).

Uhes varases kontrollimata uuringus, milles profiilaktikat deksametasooniga ei rakendatud, manustati
iihekordsete annustena kuni 125 mg ravimit. Uks patsient, kellele manustati 125 mg, suri entsefalopaatia
tottu 36 tundi pérast DepoCyte intraventrikulaarset manustamist. See patsient sai aga samaaegselt kogu
aju kiiritust ning oli varem saanud ka intraventrikulaarselt metotreksaati.



Intratekaalselt manustatud DepoCyte'le ja DepoCyte'st vallandunud kapseldamata (vabale) tsiitarabiinile
antidooti ei ole. Uhel vaba tsiitarabiini intratekaalse iileannustamise juhul on teostatud
tserebrospinaalvedeliku vahetamine isotoonilise naatriumkloriidilahuse vastu. Seda protseduuri voib
kaaluda ka DepoCyte iileannustamise puhul. Uleannustamise ravi peab keskenduma elutihtsate
funktsioonide sdilitamisele.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline grupp: antimetaboliidid, plirimidiini analoogid, ATC kood L01B CO01

Toimemehhanism 06

DepoCyte on toimeainet pidevalt vabastav tsiitarabiini ravimvorm, mis on moeldud
tserebrospinaalvedelikku manustamiseks.

Tsiitarabiin on rakutsiikli suhtes spetsiifiline kasvajavastane aine, mis toimib ra le ainult
rakujagunemise kdigus S-faasis. Rakus sees muundub tsiitarabiin toimivaks @ beliidiks tsiitarabiin-
5’-trifosfaadiks (ara-CTP). Toimemehhanismi ei ole téielikult vélja sel? dNKUid on tdendoline, et
ara-CTP peamine toime seisneb DNA siinteesi inhibeerimises. Tsﬁta korporeerimisega DNA ja
RNA koostisse voib samuti selgitada ravimi tsiitotoksilisi toimeid. i siitafabiin on tsiitotoksiline paljudele

prolifereeruvatele imetaja rakukultuuridele.

Rakutsiikli faasi suhtes spetsiifilise antimetaboliidi puhul o Qavimi tohusus ajast, mil kasvajarakud on
kokkupuutes ravimi tsiitotoksiliste kontsentratsioonide

Farmakodiinaamilised toimed R Q\

In vitro uuringutes, milles kasutati rohken?‘ kuliini, testati, et tsiitarabiini 50% rakkude kasvu
inhibeeriva annuse (IC50) keskmine oli deVase ekspositsiooni korral umbes 10 pM (2,4 pg/ml) ja
6-paevase ekspositsiooni korral 0,1 4 ug/ml). Uuringus nédidati samuti, et paljude
soliidtuumorite rakud olid tsiitarabiinil&undlikud, seda eriti parast pikaajalisemaid tsiitarabiini
ekspositsioone.

S
Avatud, aktiivsel@ d, multitsentrilises kliinilises uuringus randomiseeriti 35 liimfomatoosse
i\(

Kliiniline efektiivsus iaﬁ@

meningiidiga patsj ikvori tsiitoloogilistel uuringutel positiivne maliigsete rakkude leid) kas
intratekaalsele % epoCyte (n=18) vdi kapseldamata tsiitarabiiniga (n=17). Uks kuu kestva
induktsioo adsis manustati DepoCyte't intratekaalselt annuses 50 mg iga 2 nidala jérel ning
kapselda tsutarabiini annuses 50 mg kaks korda nédalas. Nendel patsientidel, kellel ravitulemused ei
ol is , katkestati ravi 4 nadala méodumisel. Ravile hésti allunud patsiendid (médaratletud
negatfivse pahaloomuliste rakkude leiuna tserebrospinaalvedelikus ning neuroloogilise siimptomaatika

progreSseerumise puudumisena) jatkasid konsolideeriva ja séilitusraviga kokku kuni 29 nédalat.

Ravi oli efektiivne DepoCyte patsientidel 13 juhul 18-st (72%, 95% usaldusvahemik: 47...90). Vastavad
parameetrid kapseldamata tsiitarabiini saaval grupil olid 3/17 (18% patsientidest, 95% usaldusvahemik:
4...43). Seega esines ravireziimi valiku ja ravi efektiivsuse vahel statistiliselt oluline seos (Fisheri testi
jérgi p=0,002). Enamikul DepoCyte’t saavatel patsientidel oli lisaks induktsioonravile vajalik tdiendava
ravi midramine. DepoCyte patsientidele manustati keskmiselt 5 tsiiklit (annust) patsiendi kohta (vahemik
1...10 annust), ravi keskmine pikkus oli 90 paeva (vahemik 1...207 pdeva).

Sekundaarsete hinnangukriteeriumide, so positiivse ravivastuse kestuse, progresseerumisvaba elulemuse,
neuroloogilise siimptomaatika, Karnofsky suutlikkustesti, elukvaliteedi ja iildise elulemuse osas

statistiliselt olulisi erinevusi ei tdheldatud. Keskmine progressioonivaba elulemus (maératletud kui acg

8



neuroloogilise progressiooni voi surmani) koigil ravitud patsientidel oli DepoCyte ja
kapseldamata tsiitarabiini puhul vastavalt 77 ja 48 pdeva. 12 kuu jérel ellujadnud patsientide osakaal oli
24% DepoCyte patsientidest ning 19% kapseldamata tsiitarabiini saanud patsientidest.

Lapsed

Avatud mittevordlevas annusesuurendamis uuringus 18 pediaatrilise patsiendiga vanuses 4...19 aastat,
kellel oli primaarsest ajukasvajast tingitud leukeemiline meningiit vGi neoplastiline meningiit leiti, et
ravimi korgeim ajukelmetesisene talutav annus on 35 mg.

5.2 Farmakokineetilised omadused
Imendumine

Olemasolevate farmakokineetiliste andmete analiiiis nditab, et DepoCyte intratekaalsel ma@usel
iikskoik kas seljaaju kovakesta kotti voi ventriklitevahelisse ruumi kujuneb maksimaal@ abiini
kontsentratsioon vélja 5 tunni jooksul nii vatsakeses kui kdvakesta kotis. Maksimaa tsentratsiooni
saavutamisele jargneb kahefaasiline eliminatsiooniperiood. Esialgu langeb kontsg %

sellele jargneb omakorda aeglane kontsentratsiooni languse periood, mille ki terminaalse
eliminatsiooni poolvédrtusaja véértuseks moddetud 100...263 tundi, kui at' dSle manustati annuseid
12,5...75 mg. Vastupidiselt eelnevale kdigub vaba tsiitarabiini 30 mg a ffatekaalsel manustamisel
kontsentratsioon kahefaasiliselt, terminaalse eliminatsiooni poolvaa mbes 3,4 tundi.

oni kiiresti ning

o}
<)

DepoCyte (75 mg) farmakokineetilised parameetrid kasvajast tingi eningiidiga patsientidel, kellele
manustati ravimit kas intraventrikulaarselt voi lumbaalpun el, viitavad, et ventrikulaar- voi
lumbaalruumis on kokkupuude toimeainega samasugune, ofendgéta manustamisteest.
Lisaks sellele on kdesoleva ravimvormi kasutamisel ya [itatabiiniga vorreldes bioloogiline
poolviirtusaeg soltuvalt manustamisteest ja kohast, \ proov voeti, 27...71 korda pikem. Kapseldatud
(] C
*

tsiitarabiini kontsentratsioonid ja tsiitarabiini lgap e ¢ lipiidiosakeste arv olid sarnase jaotusruumiga.

Vaba ja kapseldatud tsiitarabiini kontsentratsiogni alused pindalad (AUC) olid DepoCyte
intraventrikulaarsel siistimisel lineaarses s®lt manustatud annuse suurusest, mis

viitab asjaolule, et DepoCyte’st vabanevasjaNii§vorisse vabana siistitud tsiitarabiini farmakokineetika on
lineaarne.

Jaotumine

Tsiitarabiini transport liikvo asmasse toimub aeglaselt ning konversioon inaktiivseks metaboliidiks

uratsiilarabinosiidiks U) toimub plasmas kiiresti. On leitud, et DepoCyte 50 mg ja
75 mg intratekaalsel misel on tsiitarabiini judmine siisteemsesse vereringesse viga vihene.

Tsﬁtarab%a ine eliminatsioonitee on metaboliseerumine inaktiivseks tihendiks ara-U (1-B-D-
arabihofur@pesiiiiluratsiil ehk uratsiilarabinosiid), millele jérgneb ara-U eritumine uriiniga. Kui

siis manustatud tsiitarabiin metaboliseerub kiiresti ara-Uks, toimub tsiitarabiini muundumine
liikvoris parast intratekaalset manustamist ara-Uks vdga véikesel méddral, kuna kesknarvisiisteemi kudedes
ja tserebrospinaalvedelikus on tsiitidiindeaminaasi aktiivsus mérkimisvéérselt madalam kui plasmas.
Tsiitarabiini kliirens tserebrospinaalvedelikust on sarnane tserebrospinaalvedeliku totaalsele
dravoolukiirusele, mis on 0,24 ml/min.

Eritumine

Tsiitarabiini ja lipiidiosakeste peamise, fosfolipiidse komponendi (DOPC) jaotumist ja kliirensit uuriti
nérilistel parast DepoCyte intratekaalset manustamist. Radioaktiivselt mérgistatud tsiitarabiin ja DOPC
jaotusid kiiresti iile kogu neuraalruumi. Rohkem kui 90% tsiitarabiini eritus 4. pdevaks, millele
lisandus 21. pdevaks veel 2,7%. Need tulemused vihjavad, et lipiidkomponendid hiidroliiisuvad ning
haaratakse pérast lagunemist intratekaalses ruumis suuremas osas kudede poolt.



5.3  Prekliinilised ohutusandmed

Ravimi koostises kasutatud lipiidide (DOPC ja DPPG) ja teiste DepoCyte's leiduvate fosfolipiididele
sarnaste fosfolipiidide kohta on teostatud toksikoloogilisi uuringuid, mis on nididanud, et paljud
loomaliigid taluvad selliseid lipiide hésti, isegi juhul, kui neid manustatakse pikaajaliselt ja annustes, mis
ulatuvad suurusjarku g/kg.

Ahvidel teostatud dgeda ja aladgeda toksilisuse uuringute tulemused niitasid, et DepoCyte oli
intratekaalsel manustamisel talutav annustes kuni 10 mg (vorreldav 100 mg annusega inimesel).
Intratekaalset DepoCyte't saavatel loomadel tiheldati aju- ja seljaajukelme kerget kuni mdddukat
poletikku ja/voi astrotsiiiitide aktivatsiooni. Need muutused arvatakse olevat sarnased teiste aingte, sh ka
kapseldamata tsiitarabiini intratekaalsel manustamisel esinevate toksiliste toimetega. Sarnaseid gigutusi
(mis enamasti esinesid minimaalsete néhtudena voi kergekujuliselt) tdheldati monedel loom: said
ainult DepoFoam’i (DepoCyte tsiitarabiinita vesiikulid), kuid mitte naatriumkloriidilahust %‘el
kontroll-rithma katseloomadel. Hiirtel, rottidel ja koertel teostatud uuringutes on selgunfidN\et¥aba

tsiitarabiin on véga toksiline vereloomestisteemile.

DepoCyte kartsinogeense, mutageense ja reproduktsioonitoksilise toime kohta & @ uuringuid teostatud.
DepoCyte toimeaine tsiitarabiin osutus in vitro katsetes mutageenseks nipg kastpgeenseks nii in vitro
katsetes (kromosoomaberratsioonid ja ddekromatiidide vahetus inimesd Le® ttides) kui ka in vivo
(pohjustades kromosoomaberratsioone ja ddekromatiidivahetust kats iste luuiidiga ning hiire
mikronukleuste testis). In vitro pohjustas tsiitarabiin hamstri embiz’ ra e ja roti H43 rakkude

transformatsiooni. Tsiitarabiin osutus meiootilistele rakkudele ki nseks; tsiitarabiini
intraperitoneaalsel manustamisel suurenes annuse suuruses hiirte spermatosoidipea vaararendite
ja kromosoomaberratsioonide hulk. Uuringuid tsiitarabiini t®j ohta viljakusele teadusliku kirjanduse
hulgas ei ole. Kuna vaba tsiitarabiini siisteemne eksposx n DepoCyte intratekaalse manustamise
korral peaaegu olematu, on viljakushiirete tekkeris \ liselt samuti madal.

*
.
6. FARMATSEUTILISED ANDME{S 0

6.1 Abiainete loetelu @

Kolesterool

Trioleiin

Dioleoiiiilfosfatidiiiilkoliin ()
Dipalmitoiitilfosfatidi#il8liitserool (DPPG)
Naatriumkloriid
Siistevesi

L J

Sobimq&s\

6.2

Fo seiduringuid DepoCyte ja teiste ainete vaheliste farmakokineetiliste koostoimete selgitamiseks
el iidud. DepoCyte't ei tohi lahjendada ega segada iihegi teise ravimiga, kuna muutused
kontsehtratsioonis voi pH's voivad hdirida mikroosakeste stabiilsust.

6.3 KOolblikkusaeg

18 kuud

Pérast esmakordset avamist tuleb toode mikrobioloogilisest vaatepunktist kohe éra kasutada. Kui
preparaati kohe dra ei kasutata, vastutab kasutamisele eelnevate sdilitusaja ja -tingimuste eest kasutaja,
ning normaaljuhul ei ole séilitusaeg temperatuuril 18...22 °C pikem kui 4 tundi.
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6.4  Sailitamise eritingimused

Hoida kiilmkapis (2°C...8°C).
Mitte hoida siigavkiilmas.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

I tiilipi klaasist viaal, mis sisaldab 50 mg tsiitarabiini 5 ml suspensioonis ning on suletud fluororesiiniga
lamineeritud butiitilkummist korgi ja drarebitava alumiiniumkattega.

DepoCyte tarnitakse papist liksikpakendites, mis koik sisaldavad iihte iheannuselist viaali.
6.6 Erihoiatused ravimi havitamiseks ja kéasitlemiseks 6

DepoCyte ettevalmistamine 0

Kuna tegemist on toksilise toimeainega, tuleb DepoCyte kisitsemisel rakendada erili
ettevaatusabindusid. Vaadake ka allpool “Ettevaatusabindud DepoCyte késitsemi

Laske viaalidel vihemalt 30 minutit soojeneda ruumitemperatuurile (18 vahetult enne ravimi
viaalist eemaldamist keerake viaali iilaots drnalt alla, et osakesed resus a. Viltida tugevat
loksutamist. Suspensiooni ei ole vaja tdiendavalt lahustada ega lah] en

DepoCyte manustamine

DepoCyte’t manustatakse ainult intratekaalselt. Q

sdilitusainevaba {ihekordse viaaliga, tuleb rav1m Aré ada 4 tunni jooksul pdrast viaalist eemaldamist.
Kasutamata ravimit ei tohi hiljem kasutada A D epoCyte’t kokku iihegi teise ravimiga (vt 101k
6.2). Arge lahjendage suspensiooni.

DepoCyte tuleb viaalist siistlasse tommata alles va ‘i e manustarmst Et tegemist on

DepoCyte manustamisel ei tohi siistecglisada ﬁltreid. DepoCyte manustatakse otse litkvorisse kas
intraventrikulaarsesse ruumi voi otseseglistena seljaaju kovakesta kotti. DepoCyte't tuleb siistida
aeglaselt, 1...5 minuti jooksul. P nti tuleb juhendada, et parast manustamist lumbaalpunktsiooni abil
tuleb {iks tund lamada. Arst @swnti koheste toksiliste reaktsioonide suhtes jalgima.

korda péevas, suu k intravenoosselt) .

Ettevaatusabi epvate késitsemisel ja hdvitamisel

Kuna t01 n toksﬂlne substants, on soovitatav rakendada jargmisi ettevaatusabindusid:

. peab omama head véljadpet véhivastaste ainete kdsitsemise alal;

. ais- kui meessoost meditsiinipersonal, kes soovib last saada ning rasedad personaliliikmed ei
hi

i selle ainega toGtada;

Koigile patsientidele %lates DepoCyte siisti paevast anda 5 paeva jooksul deksametasooni (4 mg kaks

. Personal peab kandma kaitseriietust: kaitseprille, -kitlit, ithekordseid kindaid ja maske;

. Ravimiga t66tamiseks tuleb médrata kindel toopiirkond (soovitatavalt laminaarvooluga
tombekapp). To0pinda tuleb kaitsta {ihekordse, kilesse pakendatud, absorbeeriva paberiga;

. Koik ravimi manustamisel voi puhastamisel kasutatud materjalid tuleb visata ohtlikele jdétmetele
mdeldud jédtmekotti ja hévitada kdrgel temperatuuril tuhastades.

. Ravimi juhuslikul nahale sattumisel tuleb ainega kokku puutunud nahapind koheselt seebi ja veega
pesta;

. Juhusliku kontakti puhul limaskestadega tuleb ainega kokku puutunud pind koheselt loputada rohke
veega ja poorduda arsti poole.
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Kasutamata ravimpreparaat voi jadtmematerjal tuleb hivitada vastavalt kohalikele nduetele.

7. MUUGILOA HOIDJA

Pacira Limited
Wessex House
Marlow Road
Bourne End
Buckinghamshire
SL8 5SP
Uhendkuningriik

O

8. MUUGILOA NUMBER 0

EU/1/01/187/001 @Q
9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUB\II@Q KUUPAEV

Esmase miitigiloa viljastamise kuupédev: 11. juuli 2001 \
Viimase uuendamise kuupéev: 11. juuli 2011 2

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV QQ
.
Téapne informatsioon selle ravimi kohta on kéttesaai:%oopa Ravimiameti kodulehel

http://www.ema.europa.cu/. RS

)
&
&
A
N\
qé\@
Q.
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P QQ
\O
LISAII @

A.  RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS VA MISE EEST VASTUTAV TOOTJA

.
B. HANKE-JA KASUTUSTINGIMU \OI PITRANGUD
*

C. MUUGILOA MUUD TINGI MU NOUDED
23
D. RAVIMPREPARAADI JA EFEKTIIVSE KASUTAMISE TINGIMUSED
JA PIIRANGUD

Q
3
N
qé\@
Q.
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A. RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST VASTUTAV TOOTJA

Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava tootja nimi ja aadress

Almac Pharma Services Limited
20 Seagoe Industrial Estate
Craigavon, Co Armagh

BT63 5QD

Uhendkuningriik

B. HANKE-JA KASUTUSTINGIMUSED VOI PIIRANGUD

Piiratud tingimustel véljastatav retseptiravim (vt lisa I: Ravimi omaduste kokkuvote, 16ik 466

C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED @Q

. Perioodilised ohutusaruanded

Miitigiloa hoidja peab esitama asjaomase ravimi perioodilisi ohutusaruz( i oskolas direktiivi
2001/83/EU artikli 107¢ punktis 7 sitestatud ja Euroopa ravimite veeBi lis ‘avaldatud liidu

kontrollpdevade loetelu (EURD loetelu) nduetega.

O

D. RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFEKTIIV QUTAMISE TINGIMUSED JA
PIIRANGUD .

. Riskijuhtimiskava R Q\
Ei kohaldata. *’0

&
&
A
N\
rzé\(Q
Q.
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PAKENDI MARGISTUSQQOLEHT






VALISPAKENDIL PEAVAD OLEMA JARGMISED ANDMED

KARP

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

DepoCyte 50 mg siistesuspensioon
Tsiitarabiin

| 2. TOIMEAINE(TE) SISALDUS ‘bé

Uks viaal sisaldab 50 mg tsiitarabiini (10 mg/ml). Q

3. ABIAINED Q

e
Abiained: kolesterool, trioleiin, dioletiiilfosfatidiiiilkoliin, dipalmitoii@dﬁ Igliitserool,

naatriumkloriid ja siistevesi. i

&4

4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS OQ
0\
Siistesuspensioon \

Uks 5 ml viaal R
o 0

«

5. MANUSTAMISVIIS JA -TE@
A d
Intratekaalne.

Enne ravimi kasutamist lugege @Ji infolehte.

O

KATTES S KOHAS

6. ERIHOIATUSﬁX?AVIMIT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
. \
Hoida laste QM tud ja kittesaamatus kohas.

EISED ERIHOIATUSED (VAJADUSEL)

8. KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni:

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida kiilmkapis (2 °C...8 °C)
Mitte hoida siigavkiilmas
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10. VAJADUSEL ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMI VOI
JAATM EMATERJALI HAVITAMISEKS, VASTAVALT RAVIMPREPARAADILE
ESITATUD NOUETELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

Pacira Limited
Wessex House
Marlow Road

Bourne End
Buckinghamshire 6
SL8 5SP

Uhendkuningriik Q

O

12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) Q
EU/1/01/187/001 (:Q
13.  PARTII NUMBER O\

N4
Partii nr: 00

N

14,

RAVIMI VALJASTAMISTINGIMU “X‘

&

.
Retseptiravim. ’0

k 4

15.

KASUTUSJUHEND Q@

o

16.

INFORMATSI BRAILLE’ KIRJAS (PUNKTKIRJAS)

Pdhjendus Bra?K i

lisamiseks

17.

<Lisa

g DNE IDENTIFIKAATOR - 2D-vo6tkood

on 2D-vootkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.>

<Ei kohaldata.>

18.

AINULAADNE IDENTIFIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

<PC: {number} [tootekood]

SN: {number} [seerianumber]

NN: {number} [riiklik hiivitisnumber v06i moni teine riiklik ravimit identifitseeriv number]|>
<Ei kohaldata.>
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MINIMAALSED NOUDED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL SISEPAKENDIL

VIAALI MARGISTUS

‘ 1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS JA MANUSTAMISTEE

DepoCyte 50 mg siistesuspensioon
Tsiitarabiin

Intratekaalne. 6

2. MANUSTAMISVIIS WY

(3. KOLBLIKKUSAEG ?f\Q N

\\ ) A
Kalblik kuni:

4, PARTII NUMBER AOQ
0\
Partii: \

Y
5. PAKENDI SISU KAALU, MAI—MﬁMHlKUTE JARGI

o S

6. MUU O\

N
&

Q_’b
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Pakendi infoleht: teave kasutajale

DepoCyte 50 mg suspensioon ststimiseks
Tsiitarabiin

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 arstiga.

- Kui teil tekib iikskoik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arstiga. Korvaltoime vdib olla ka
selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 16ik 4.

Mida on vaja teada enne DepoCyte manustamist

Kuidas DepoCyte’t manustatakse Q

Voéimalikud korvaltoimed
\’QQ

Kuidas DepoCyte’t sdilitada
DepoCiyte't kasutatakse limfomatoosse meningiidi raviks. @

Infolehe sisukord
. Mis ravim on DepoCyte ja milleks seda manustatakse 06

I

Pakendi sisu ja muu teave

1. Mis ravim on DepoCyte ja milleks seda manustatakse

umbritsevasse vedelikku voi kelmetesse.

DepoCyte’t kasutatakse tdiskasvanutel lumfoqﬂé@ havitamiseks.

2. Mida on vaja teada enne Depo ustamlst

DepoCyte’t ei tohi manustada,

- kui te olete tsiitarabiini le ravimi mis tahes koostisosa (loetletud 16igus 6) suhtes allergiline.
- kui teil on ajukelmet,

Liimfomatoosne meningiit on seisund, mille korral lurwgi on tunginud pea- ja seljaaju

DepoCyte'i kasutamis \oses on kirjeldatud tosiseid neuroloogilisi korvalmojusid. Stimptomite seas on
olnud nérvisiisteemii®irdd (nt krambid, valu, tundetus voi pakitsus, ndgemiskaotus voi ndgemishéired).
Arst kontrollibsnei ptomeid plaanipéraselt.

Kui teile o ahtud deksametasooni tabletid, votke neid kindlasti vastavalt juhistele, kuna need
vihe a@poCyte'i soovimatute kdrvalmdjude riski.

Kui¥orvalmdgjud dgenevad voi mérkate monda uut korvalmdju, réédkige sellest arstile.

Muud ravimid ja DepoCyte
Palun informeerige oma arsti, kui te kasutate voi olete hiljuti kasutanud mingeid muid ravimeid, kaasa
arvatud ilma retseptita ostetud ravimeid.

Rasedus, imetamine ja viljakus

DepoCyte't ei tohi rasedatele manustada, kuna see voib kahjustada siindimata last.
Viljastumisvoimelises eas naised peavad kasutama usaldusvéérseid rasestumisvastaseid vahendeid, et
véltida rasestumist DepoCyte-ravi ajal.

DepoCyte-ravi saavad meessoost patsiendid peavad samuti kasutama kindlaid rasestumisvastaseid
vahendeid.
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Naised ei tohi ravi ajal toita last rinnaga, sest DepoCyte v3ib imenduda rinnapiima.

Autojuhtimine ja masinatega t66tamine
Ravi ajal drge juhtige autot.
Ravi ajal drge kasutage masinaid voi mehhanisme.

3. Kuidas DepoCyte’t manustatakse

Vihiravis kvalifitseeritud ja kogenud arst voi meditsiinitodtaja siistib teile DepoCyte't seljaajuvedelikku
voi seljaaju kovakesta kotti. DepoCyte't ei tohi mingil muul viisil manustada. Siistimine toimub,aeglaselt,
1...5 minuti véltel ning teil voib olla vajalik parast ravimi siistimist iiks tund selili lamada.

Viie pdeva jooksul parast DepoCyte annust manustatakse teile lisaks deksametasooni, tava@
tablettidena, aga monikord ka veenisisese siistena, et aidata vihendada tekkida V6ivaid@ imeid.

Enne preparaadi DepoCyte kasutamist soojendatakse viaal vihemalt 30 minuti jg @atemperatuurini
(18...22 °C). Vahetult enne DepoCyte'i siistlasse tdmbamist segatakse osakesed selt, keerates viaali
ettevaatlikult tagurpidi. Viaali ei loksutata tugevalt. a

Tsiitotoksiliste ravimite kdsitsemisel ja manustamisel tuleb rakendad@naseid ohutusvétteid, nagu
korrektsed késitsemisvotted, sobiva spetsiaalse to0ala rakendaming, kaitsSeriietus ja metoodika saasteriski
maandamiseks. Nii nais- kui meessoost meditsiinipersonal, kes sz%last saada ning rasedad
personalilitkmed ei tohi selle ainega tootada. Juhuslikul kol@ imaskestadega tuleb ainega kokku
puutunud pind kohe loputada rohke veega ja po6rduda ar@

.
DepoCyte tuleb viaalist vdlja tdmmata vahetult enn tamist ja dra kasutada 4 tunni jooksul parast
viaalist viljatombamist. Kasutamata jadnud rayi ara visata ja viltida selle hilisemat kasutamist.
DepoCiyte'i ei tohi segada teiste ravimitega. ‘D 0 anustamisel ei tohi kasutada vahefiltreid.

.
DepoCyte't tuleb kasutada antud algses Qatsioonis ning seda ei lahjendata. Tédiskasvanute annus on
50 mg (1 viaal DepoCyte't).

Limfomatoosse meningiidi ravi sutatakse DepoCyte’t jargmise skeemi kohaselt:

Esialgne ravi: iiks viaal De@te't (50 mg) manustatakse iga 14 pieva jérel, kokku 2 annust (1. ja 3.
nidalal). o\

Edasine ravi: iik epoCyte't (50 mg) manustatakse iga 14 péeva jarel, kokku 3 annust (5., 7. ja
9. nédalal), mi %"rgneb veel tiks 50 mg annus 13. nédalal.

Séilitusr% viaal DepoCyte't (50 mg) manustatakse iga 28 pdeva jérel, kokku 4 annust (17., 21.,
25 lal).

Kui téile manustatakse DepoCyte’t rohkem Kkui ette nahtud )
Arst manustab teile soovitava annuse vastavalt vajadusele. DepoCyte'le vastumiirki ei ole. Uleannustamise
ravi peab keskenduma elutdhtsate funktsioonide séilitamisele.

4, Voimalikud kdrvaltoimed

Nagu koik ravimid, voib ka DepoCyte pdhjustada korvaltoimeid, kuigi koigil neid ei teki. Korvaltoimed
voivad tekkida pédrast iga siistet, tavaliselt viie pdeva jooksul.

Arst arutab teiega kdrvalmdjusid ja selgitab ravi voimalikke riske ja kasutegureid.
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Voimalikud kdrvaltoimed on loetletud esinemissageduste kaupa, kasutades jargmisi kategooriaid: viga
sage (tekib rohkem kui iihel kasutajal 10-st), sage (tekib 1-10 kasutajal 100-st), acg-ajalt (tekib 1-10
kasutajal 1000-st), harv (tekib 1-10 kasutajal 10000-st), vdga harva (tekib vihem kui 1 kasutajal
10000-st), teadmata (ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel).

DepoCyte'i manustamisel koos teiste keemiaraviainetega voib korvaltoimete raskusaste suureneda.
Teatage meditsiinitdotajatele, kes teie seisundit sel ajal jalgib, kui teil tekib:
Véaga sagedased kdrvalmgjud (tabavad rohkem kui 1 patsienti 10-st)

. liveldus ja/vdi oksendamine

. Norkus

. Segasus

. Palavik 0
. Peavalud Q

. Pearinglus @

. Vérisemine
Sagedased kdrvalmgjud (véhem kui thel 10-st, kuid rohkem kui tihel 1 Qsiendist)

. Seljavalu \O

. Krambid

. Kaelavalu @
. Kaela kangus voi jaikus 0

. Ajukelmete nakkus

. Viasimus ’\0

. Valu, tuimuse- voi torkimistunne \

. Pimedus ja muud ndgemishdired *

. Kuulmiskadu o ’0

. Piisiv voi vdga tugev unisus *

. Osaline halvatus 0

Kui tikskoik milline korvaltoimetest tub tosiseks voi kui te médrkate monda korvaltoimet, mida selles
infolehes ei ole nimetatud, palu@ige sellest teiega tegelevale meditsiinipersonalile.

Kdrvaltoimetest teavi amir@
Kui teil tekib iikskoi ine korvaltoime, pidage ndu oma arsti voi meditsiinidega. Korvaltoime v3ib

olla ka selline, mida folehes ei ole nimetatud. Korvaltoimetest voite ka ise teavitada riikliku
teavitussﬁsteeqli, om®loetletud V lisas, kaudu. Teavitades aitate saada rohkem infot ravimi ohutusest.

5. Kl@poCyte’i sdilitada

Ho a ravimit laste eest varjatud ja kéttesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit pirast kdlblikkusaega, mis on mirgitud karbil ja viaalil parast Kolblik
kuni/EXP. Kodlblikkusaeg viitab selle kuu viimasele péevale.

Hoida kiilmkapis (2°C...8°C). Mitte hoida siigavkiilmas.

Pérast esmakordset avamist tuleb toode v&imalikult kiiresti dra kasutada, normaaljuhul (temperatuuril
18...22 °C) 4 tunni jooksul.

DepoCyte on valge kuni kahvatukollane suspensioon. Arge kasutage ravimit tugeva virvusemuutuse,
muutunud valjandgemise voi kahjustatud pakendi korral.
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Arge visake ravimeid kanalisatsiooni. DepoCyte sisaldab tsiitarabiini ja tuleb kdrvaldada vastavalt
kohalikele nouetele.

6. Pakendi sisu ja muu teave

Mida DepoCyte sisaldab

- Toimeaine on tsiitarabiin. Uks ml suspensiooni sisaldab 10 mg tsiitarabiini. Uks 5 ml viaal sisaldab

50 mg tsiitarabiini
- Abiained on kolesterool, trioleiin, dioleotiiilfosfatidiitilkoliin, dipalmitoiiiilfosfatidiiiilgliitserool,

naatriumkloriid ja siistevesi.
Kuidas DepoCyte valja ndeb ja pakendi sisu 6

O

DepoCyte on valge kuni kahvatukollane siistesuspensioon, mis tarnitakse klaasviaalis. Q
Iga viaal sisaldab 5 ml suspensiooni liheks siisteks. @

Igas pakendis on iiks viaal.
Miitgiloa hoidja P QQ
Pacira Limited, Wessex House, Marlow Road, Bourne End, Buckingl@, L8 5SP,

Uhendkuningriik. ®

Tootja Q
Almac Pharma Services Limited, 20 Seagoe Industrial Estal 1gavon, Co Armagh, BT63 5QD,
Uhendkuningriik. .

O
)
&
&
A
N\
qé\@
Q.
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Lisakiisimuste tekkimisel selle ravimi kohta p6orduge palun miitigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.

Belgié/Belgique/Belgien
Mundipharma Comm VA.
Tél/Tel: +32 (0) 1545 11 80
info@mundipharma.be

Bbbarapus

TII Myamudapma Meauxba OOJ]
Ten. +359 2 962 13 56/54
mundipharma@mundipharma.bg

Ceska republika

Mundipharma Ges.m.b.H. Austria
Organizaéni slozka CR

Tel : +420 222 318 221
office@mundipharma.cz

Danmark

Mundipharma A/S

TIf: +45 4517 48 00
mundipharma@mundipharma.dk

Deutschland
Mundipharma GmbH

Tel: + 49 (0) 64 31 701-0 .
mundipharma@mundipharma.de

KBM Pharma OU @
Tel: +372 733 8080

kbmpharma@kbmpharma.eloo

Eesti

EALada ’\
Pacira Limited \
Wessex Housey V\@oad
Bourne End, M hamshire
SL8 5SP Q

Hvougy IAE10

T 1628 530554
Espafia

Mundipharma Pharmaceuticals, S.L.
Tel: +34 91 3821870
infomed@mundipharma.es

Lietuva

KBM Pharma OU

Tel. +372 733 8080
kbmpharma@kbmpharma.cu

Luxembourg/Luxemburg
Mundipharma Comm VA.
Tél: +32 (0) 1545 11 80
info@mundipharma.be

Magyarorszag

Medis Hungary Kft
Informécidsvonal: +36 2 380 1028
info@medis.hu

Malta

Pacira Limited
Wessex House,
Bourne End, Bu
SL8 5SP -

(@mundipharma.nl

Norge

Mundipharma AS T

If: +47 67 51 89 00
post@mundipharma.no

Osterreich

Mundipharma Gesellschaft.m.b.H.
Tel: +43 (0) 1523 2505
office@mundipharma.at

Polska

Mundipharma Polska Sp.z o.0.
Tel: +48(0) 22 866 87 12
office@mundipharma.pl
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France

Mundipharma

Tel: +33 (0) 1 40 65 29 29
infomed@mundipharma.fr

Hrvatska

Medis Adria d.o.o.
Kolarova 7,

10000 Zagreb

Tel.: +385 12303 446

Ireland

Mundipharma Pharmaceuticals Limited
Tel: +353 1 2063800
oncologymedinfo@napp.co.uk

island

Mundipharma A/S

Tel: +45 45 17 48 00
mundipharma@mundipharma.dk

Italia

Mundipharma Pharmaceuticals Srl
Tel: +39.02. 318288216
Italy.InfoMedica@mundipharma.it

Kvbmpog
Mundipharma Pharmaceuticals L
TnA: +357 22 81 56 56 6
info@mundipharma.com.cyo

Latvija ¢

Institute of Innov
Tel: +371 7 800
info@ibti.lvo

Infoat on viimati uuendatud KK/AAAA

medical Technology

Portugal

Companhia Portuguesa Higiene Pharma —
Produtos Farmacéuticos, S.A.

Tel: +351 214 449 600
geral@ferrergrupo.com.pt

Roméania
Mundipharma Gesellschaft m.b.H., Austria

Tel: +40 751 121 222

office@mundipharma.ro

Slovenija 0
Medis, d.o.o. Q
Tel: +386 158969 00 @

info@medis.si

Slovenské repub Q

-0.z2

mundiphar undipharma.sk

Mundipharma %
Tel: +421 2 %811 1

Sverige

Mundipharma AB

Tel: +46 (0)31 773 75 30
info@mundipharma.se

United Kingdom

Napp Pharmaceuticals Limited
Tel: +44 (0) 1223 424444
oncologymedinfo@napp.co.uk

Tépne informatsioon selle ravimi kohta on kittesaadav Euroopa Ravimiameti kodulehel

http://www.ema.europa.eu/.
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