


1 RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Zerit 15 mg kdvakapsel
Zerit 20 mg kdvakapsel
Zerit 30 mg kdvakapsel
Zerit 40 mg kdvakapsel

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS
Zerit 15 mg kdvakapsel 0

Iga kdvakapsel sisaldab 15 mg stavudiini.

Iga kdvakapsel sisaldab 80,84 mg veevaba laktoosi.
Iga kdvakapsel sisaldab 40,42 mg laktoosmonohiidraati.

Teadaolevat toimet omavad abiained: @Q
Zerit 20 mg kévakapsel a Q Q

Iga kdvakapsel sisaldab 20 mg stavudiini.

Teadaolevat toimet omavad abiained: \O

Iga kdvakapsel sisaldab 121,30 mg veevaba laktoosi.
Iga kdvakapsel sisaldab 50,66 mg laktoosmonohiidraati. ®

Zerit 30 mg kdvakapsel Q
Iga kdvakapsel sisaldab 30 mg stavudiini. ’\0
Teadaolevat toimet omavad abiained: \
Iga kdvakapsel sisaldab 121,09 mg veevaba lagtgo
Iga kdvakapsel sisaldab 60,54 mg Iaktoos?o h
.
Zerit 40 mg kbvakapsel 0
Iga kdvakapsel sisaldab 30 mg stavudj

Teadaolevat toimet omavad abiain

Iga kdvakapsel sisaldab 159 g veevaba laktoosi.
Iga kdvakapsel sisaldab 79,8 m®aktoosmonohiidraati.

Abiainete téielikw@k 6.1.
.

3. RAV
*

Zerit 1 vakapsel.
Kd el*on punane ja kollane labipaistmatu ning kapsli hele poolele on triikitud téahis "BMS" ning
"1964” ja teisele poolele tugevus “15”.

It 20 mg kdvakapsel.
Kdvakapsel on pruun labipaistmatu ning kapsli tihele poolele on trikitud tahis "BMS" ning kood
"1965” ja teisele poolele tugevus “20”.

Zerit 30 mg kdvakapsel.
Kdvakapsel on hele ja tume oranz l&bipaistmatu ning kapsli Ghele poolele on trikitud t&his "BMS"
ning kood "1966” ja teisele poolele tugevus “30”.

Zerit 40 mg kdvakapsel.

Approved v1.0



Koévakapsel on tume oranz labipaistmatu ning kapsli tihele poolele on trikitud t&his "BMS" ning kood

"1967” ja teisele poolele tugevus “40”.

4. KLIINILISED ANDMED

4.1 Naidustused

Zerit on ndidustatud HIV infektsiooniga taiskasvanud patsientide ja laste (alates vanusest le 3 kuu)
raviks kombinatsioonis teiste retroviirusvastaste ravimitega juhul, kui teisi antiretroviirusravimeid ei
saa kasutada. Zerit'i ravi kestvus peab olema voimalikult lihike (vt 18ik 4.2).

4.2 Annustamine ja manustamisviisid

Ravi voib alustada vaid HIV-infektsiooni alal kogenud arst (vt ka 16ik 4.4).

Zerit'i ravi alustavatel patsientidel peab ravi kestvus olema voimalikult lihike n|

tuleb mé&adrata sobiv alternatiivne ravi. Zerit'i ravi jatkavate patsientide seisun
nad tuleb dle viia sobivale alternatiivsele ravile niipea kui véimalik (vt 18ik

Annustamine

Taiskasvanud: soovitatav suukaudne annus on

ng.se rgnevalt
Q ta sageli ja

Patsiendi kehakaal | Zerit'i annus
<60 kg 30 mg kaks

tunni jarel)
> 60 kg

Pediaatriline populatsioon

Noorukid, lapsed ja ule 3 kuu vanife

d: soovitatav suukaudne annus on

Zerit'i annus

1 mg/kg kaks korda 66péevas (iga 12
tunni jarel)
taiskasvanute annused

Alla 3 ku ste¥e imikutele tuleks kasutada Zerit'i pulbrilist ravimvormi. Kui téiskasvanud
patsie& robleeme kapsli neelamisega, tuleb kiisida arstilt v8imaluse kohta kasutada pulbrilist
ravim

@e pulbrilise ravimvormi ravimi omaduste kokkuvdtet.

nuse kohandamine

Perifeerne neuropaatia: kui avalduvad perifeerse neuropaatia tunnused (tavaliselt valjendub jalgade
ja/vdi kéte plsiva tuimuse, surisemise v6i valuna) (vt 18ik 4.4), tuleb ravi jatkata teiste ravimitega kui
voimalik. Harva, kui see ei ole vBimalik, vdib kaaluda stavudiini annnuse alandamist jalgides hoolikalt
perifeerse neuropaatia simptomaatikat ja séilitades piisava viroloogilise supressiooni. Annuse
alandamise voimalikku kasu ja riski - vOib tuleneda antud meetmest (madal kontsentratsioon
intratsellulaarselt) - tuleb kaaluda uksikjuhtumi kaupa.

Patsientide eririihmad
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Eakad patsiendid: Zerit'i toimet ei ole uuritud Ule 65-aastastel patsientidel.
Maksafunktsiooni hdire: algannust ei ole vaja kohandada.

Neerufunktsiooni héire: soovitatavad on jargmised annused

Zerit'i annus (vastavalt kreatiniini kliirensile)

Patsiendi kehakaal | 26...50 ml/min <25 ml/min
(sealhulgas dialutsihaiged *)
<60kg 15 mg kaks korda | 15 mg iga 24 tunni jérel 0
paevas
>60 kg 20 mg kaks korda | 20 mg iga 24 tunni jarel Q

péevas Q
* HemodialUisitavad patsiendid peavad Zerit'it votma pérast hemodialllsiprotseduuri J& o ja
seejérel samal ajal dialtlisivabadel péevadel.

Kuna lastel stavudiini ekskretsioon uriini oluliseks eliminatsiooni teeks voilg Pulikkusega
lastel stavudiini Kkliirens olla véhenenud. Kuigi andmeid Zerit'i annuse téagel pndwmiseks sellistel
patsientidel on ebapiisavalt tuleks kaaluda annuse vahendamist ja/vdi annuNg tervalli pikendamist
proportsionaalselt taiskasvanud patsientide kohta antud soovitustega Jggerupttidulikkusega lastele
vanuses alla kolme kuu ei ole soovitusi annustamiseks. 6

Manustamisviis Q
)

Optimaalse imendumise tagamiseks tuleb Zerit'it vﬁtmN ga (st védhemalt (ks tund enne sooki),
kui see ei ole vdimalik, voib votta ka koos kerge eingga eM'i kapsleid vdib manustada ka avades

ettevaatlikult kdvakapsli ja segades kapsli sisuygtoid
psli ja segades kapsli sisuigidfga)

4.3 Vastunaidustused o
Ulitundlikkus toimeaine vdi 18igus 6. Qmis tahes abiaine suhtes.

Samaaegne manustamine koos did , kuna vdivad tekkida tdsised ja/vdi eluohtlikud
kodrvaltoimed nagu laktatsidoos, maagat®hktsiooni héired, pankreatiit ja perifeerne neuropaatia (vt

16igud 4.4 ja 4.5).
4.4 Hoiatused ja ett Qnﬁud kasutamisel

Kuigi on tbestasidNgt efektiivne viiruse mahasurumine retroviirusvastase raviga vahendab oluliselt
viiruse seksua tlekandumise riski, ei saa seda riski siiski valistada. Tuleb rakendada
; iiruse ulekandumise véaltimiseks vastavalt riiklikele juhistele.

Stavu % ajal vdib esineda mitmeid tosiseid korvaltoimeid, nagu laktatsidoos, lipoatroofia ja

polh%p tia, mille vdimalik tekkemehhanism on mitokondriaalne toksilisus. Arvestades neid
gisiaalseid riske tuleb hinnata iga patsiendi vdimalikku kasu-riski suhet ning kaaluda mdne teise

rusvastase ravimi kasutamist (vt allpool 18igud Laktatsidoos, Lipoatroofia ja Perifeerne

Laktatsidoos: stavudiini kasutamisel on teatatud laktatsidoosi tekkest millega kaasneb hepatomegaalia
ja maksa steatoos. Selle (simptomaatiline hiiperlakteemia) esmasteks tunnusteks on healoomulised
seedetrakti vaevused (iiveldus, oksendamine ja kBhuvalu), ebaselge enesetunde halvenemine, isutus,
kaalulangus, respiratoorsed (kiire ja/vGi stigav hingamine) v6i neuroloogiline (sealhulgas motoorne
ndrkus) simptomaatika. Laktatsidoosi suremus on korge, sellega vbivad kaasneda ka pankreatiit,
maksapuudulikkus, neerupuudulikkus v8i paraluds.

Uldjuhul tekib laktatsidoos parast mitu kuud kestnud ravi.
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Ravi stavudiiniga tuleb katkestada simptomaatilise hliperlakteemia ja metaboolse voi laktatsidoosi,
progresseeruva hepatomegaalia voi kiirelt tdusvate aminotransferaaside vaartuste korral. Ettevaatust
nduab stavudiini manustamine patsiendile (eriti Glekaalulistele naistele), kellel on hepatomegaalia,
hepatiit voi muud maksahaiguse ja steatoosi riskitegurid (sealhulgas teatud ravimite v8i alkoholi
tarvitamine). Riski suurendab oluliselt ka C-hepatiit, mida ravitakse alfa-interferooni ja ribaviriiniga.
Kdrgenenud riskiga patsiente tuleb sagedamini jélgida. (Vt ka 10ik 4.6).

Maksahaigused: Teatatud on mdnest surmaga l18ppenud hepatiidi v8i maksapuudulikkuse juhust.
Stavudiini ohutust ja efektiivsust olulise kaasneva maksapatoloogiaga patsientidel ei ole uuritud.
Kroonilise B -ja C-hepatiidi ning kombineeritud antiretroviirusravi saaval patsiendil on raske ja
potentsiaalselt eluohtliku maksakérvaltoime oht suurenenud. Kui manustatakse samaaegselt ka
viirustevastaseid ravimeid B- ja C-hepatiidi raviks tuleb eelnevalt tutvuda nende ravimite omadustQ
kokkuvdttega.

Eelneva maksafunktsiooni héirega, sealhulgas aktiivse kroonilise hepatiidiga patsientidel i
maksatalitluse kdrvalekalded antiretroviirusravi ajal sagedamini ja nende seisundit tul nagu
ette ndhtud. Kui sellisel patsiendil ilmnevad maksahaiguse halvenemise tunnused t da ravi
katkestamist vGi 16petamist. a Q

Kui transaminaaside aktiivsus suureneb kiirelt (ALAT/ASAT, > 5 korda Ulmise piiri)
tuleks kaaluda ravi I6petamist Zerit'i ja teiste potentsiaalselt hepatotoksilist itega.

vahenemist, mis kbige enam on véljendunud néol, jasemetel f

Lipoatroofia: mitokondriaalset toksilisust ndidanud stavudiinud nahaaluse rasvkoe
tNautel.

L 4

Kontrollriihmaga randomiseeritud uuringutes tahel %mat ravi mittesaanud patsientidel
kliiniliselt lipoatroofiat suuremal méaaral stav‘udi' i Nud patsientidel vOrrelduna teisi nukleosiide
(tenofoviir vdi abakaviir) saanud patsientidegg. DEXA (Dual Energy X-ray
Absorptiometry) meetodil nditasid rasv tel stavudiiniga ravitud patsientidel vorrelduna
rasva hulga suurenemise voi ilma muutu sientidel, keda raviti teiste nukleosiididega (abakaviir,
tenofoviir vdi zidovudiin). Stavudiini raviskeemi korral oli lipoatroofia esinemissagedus ja
tugevus ajas kumulatiivsed. Kliini{ uMngutes ravi muutmisel stavudiinilt monele teisele
nukleosiidile (tenofoviir voi abaka eSines jasemete rasvkoe suurenemine koos lipoatroofia

kliinilise m66duka paranemﬁparanemiseta. Vottes arvesse vBimalikke riske Zerit'i kasutamisel,

sealhulgas ka lipoatroofiat, Myeb ®a patsiendi korral hinnata véimalikku kasu ja riski suhet ning
kaaluda alternatiivse a @w irusravi vbimalusi. Zerit'it saavaid patsiente tuleb jalgida ja kusitleda
lipoatroofia ja s[‘xw1e ga#%0s. Nende néhtude esinemisel tuleb kaaluda Zerit'i ravi I6petamist.

.

Kehakaal ja
lipiidide-
haigus®

d nditajad: retroviirusvastase ravi ajal v0ib tekkida kehakaalu ning vere
Isisalduse suurenemine. Sellised muutused vdivad olla osaliselt seotud
eluviisiga. Lipiidide puhul on mdningatel juhtudel saadud tdendeid ravi mdju kohta,
samal § ehakaalu puhul puuduvad kindlad téendid, mis seostaksid seda vastava raviga. Vere
lipiMgegNja glikoosisisalduse jalgimisel tuleb lahtuda kehtivatest HIV ravijuhistest. Lipiidide haireid
avida vastavalt kliinilisele vajadusele.

Ifeerne neuropaatia: kuni 20% Zerit'iga ravitud patsientidest tekkis perifeerne neuropaatia,
tavaliselt tekkis see mdnekuulise ravi jarel. Patsiendil perifeerse neuropaatia anamneesiga voi
riskifaktorite esinemisel (nditeks alkohol ja ravimid, nagu isoniatsiid) on suurem neuropaatia tekkeoht.
Sellise patsiendi seisundit peab hoolikalt jdlgima ning siimptomite (jalgade ja/v3i kéate plsiv tuimus,
surisemine v@i valu) esinemisel viima alternatiivsele ravile (vt 18ik 4.2 ja Ebasoovitavad
kombinatsioonid).

Pankreatiit: pankreatiidi anamneesiga patsientidel tekkis Zerit'iga ravi ajal pankreatiit umbes 5%
juhtudest; vorreldes 2% sagedusega patsientidel, kelle anamneesis ei olnud pankreatiiti. Kdrge
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pankreatiidi tekkeohu v6i pankreatiidi tekkega seotud ravimeid vdtvaid patsiente tuleb hoolikalt
jalgida pankreatiidi tunnuste suhtes.

Immuunststeemi reaktivatsiooni sindroom: raskekujulise immuunpuudulikkusega HIV-infektsiooniga
patsientidel vGib kombineeritud retroviirusvastase ravi alustamise ajal tekkida pdletikuline reaktsioon
astimptomaatilistele vdi residuaalsetele oportunistlikele patogeenidele ja pdhjustada tdsist Kliinilise
seisundi vGi sumptomite halvenemist. Tudpiliselt on selliseid reaktsioone taheldatud paaril esimesel
nadalal vdi kuul parast kombineeritud retroviirusvastase ravi alustamist. Vastavad naited on
tstitomegaloviiruse poolt pdhjustatud retiniit, generaliseerunud ja/vdi fokaalsed mikobakteriaalsed
infektsioonid ja Pneumocystis carinii pneumoonia. Hinnang tuleb anda mistahes pdletikundhtudele ja
vajadusel alustada ravi. Immuunststeemi reaktivatsiooni foonil on tdheldatud ka autoimmuunhéireid

(nt Gravesi tGbe ja autoimmuunhepatiit); kuid kirjeldatud aeg nende héirete avaldumiseni on varie@
ning need juhud vGivad ilmneda mitmeid kuid hiljem pérast ravi alustamist.

Osteonekroos: kuigi osteonekroosi etioloogiat peetakse multifaktoriaalseks (h6lmates
kombineeritud retroviirusvastast ravi saanud patsientidel. Patsientidele tuleb goo da arstiabi,
kui esineb liigesvalu, -jaikus voi litkumisraskused. oj

Laktoosi talumatus: kdvakapslid sisaldavad laktoosi. Harvaesineva périlik\‘goosi talumatusega,
Lapp laktaasi puudulikkuse voi glilkkoosi-galaktoosi malabsorptriooWsie did ei tohi seda ravimit

votta.

@niga patsientidel, kes lisaks on
saanud hiidrokstiuureat ning didanosiini (vt 16ik 4.3), ogtagel pankreatiiti (letaalse ja
mitteletaalse 16ppega) ja perfifeerset neuropaatiat (m&x del tdsine). Turustamisjargsetes

NE

Ebasoovitavad kombinatsioonid: stavudiiniga ravitud HIV-i

uuringutes on taheldatud HIV-infektsiooniga patsiegs on saanud retroviirusvastaseid ravimeid

ja hudrokstiuureat hepatotoksilisust ja letaalse40pp @ sakahjustust; letaalse I6ppega
maksajuhtumeid on téheldatud sagedamini pﬁ bas, keda raviti didanosiini, hiidrokstiuurea

ja stavudiiniga. Seetdttu ei tohi hUdrOkS%

Eakad patsiendid: Zerit'i toimet ei ol

ada HIV-infektsiooni ravis.
le 65-aastastel patsientidel.

Pediaatriline populatsioon

Alla 3 kuu vanused imikud:@sest uuringust 179 vastsiindinul ja alla 3 kuu vanusel imikul on
olemas ohutusandmed hdalat valdanud ravist (vt 18ik 4.8).
Kindlasti tuleks \@tta a ema varasem antiretroviirusravi ja HIV tive resistentsusprofiil.
.
g\-uktsioon in utero kokkupuute jéargselt: nukleos(t)iidi analoogid vdivad erineval
jibkondrite funktsiooni, mis on enam véljendunud stavudiini, didanosiini ja
amisel. Mitokondriaalset diisfunktsiooni on kirjeldatud HIV-negatiivsetel imikutel,
kes puttUN kleosiidi analoogidega kokku in utero ja/vdi postnataalselt (vt 16ik 4.8); peamiselt
zida%’ni isaldavate raviskeemide kasutamisel. PGhilised kirjeldatud kdrvaltoimed on muutused
ildiS (aneemia, neutropeenia)ja metaboolsed hdired (hiperlakteemia, huperlipideemia). Need
ed on olnud sageli médduvad. Harva on kirjeldatud ka hilise tekkega narvisusteemi héireid
pertoonia, krambid, kditumishdired). Ei ole teada, kas taolised nérvisusteemi hédired on médduvad
vOi pusivad. Neid tahelepanekuid tuleb kaaluda kdikide laste puhul, kes on in utero kokku puutunud
nukleos(t)iidi analoogidega ning kellel on teadmata p&hjusega rasked kliinilised simptomid, eriti
neuroloogilised leiud. Need leiud ei mdjuta retroviirusvastase ravi kasutamise soovitusi rasedatel
naistel, et valtida HIV ulekannet.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Stavudiini ja didanosiini koos manustamine on vastundidustatud, kuna mdlemal ravimil on
véljendunud kérge mitokondriaalse toksilisuse risk (vt 16ik 4.3 ja 4.4).
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Stavudiin eritub aktiivselt neerutuubulite kaudu, mistGttu sarnaselt erituvate ravimitega, néiteks
trimetoprim v@ivad tekkida koostoimed. Siiski ei ole tdheldatud kliiniliselt olulisi farmakokineetilisi
koostoimeid lamivudiiniga.

Zidovudiini ja stavudiini fosforlleerib sama rakusisene ensiiiim (timidiinkinaas), mis eelistatult
fosforudlib zidovudiini, seega voib zidovudiin v8ib pérssida stavudiini fosforudlimist aktiivseks
trifosfaadiks. Seet6ttu ei soovitata zidovudiini kasutada kombinatsioonis stavudiiniga.

Doksorubitsiin ja ribaviriin pérsivad in vitro stavudiini aktiveerumist, kuid mitte teised HIV
infektsiooni korral kasutatavad ja sarnaselt fosfortilitavad ravimid (nt didanosiin, zaltsitabiin,
gantsiikloviir ja foskarnet), seetdttu tuleb stavudiini ettevaatusega manustada koos doksorubitsiini 0
ribaviriiniga. Teiste, vélja arvatud zidovudiin, nukleosiidi analoogide fosforiitlimise kineetika
maojustamist stavudiiniga ei ole uuritud.

Stavudiinil vdi stavudiini ja didanosiini kombinatsioonil ei ole theldatud kliiniliselt o @
koostoimeid nelfinaviiriga.

Stavudiin ei inhibeeri peamisi tstitokroom P450 isovorme CYP1A2, CYP2@%
CYP3AA4 ning seetdttu on kliiniliselt olulised koostoimed mdéda neid ra : lisderuvate
ravimitega ebat6endolised.

Kuna stavudiin ei seondu valkudega ei peaks see mdjutama valkude@\duvate ravimite

farmakokineetikat. Q
Uuringuid v@imalike koostoimete selgitamiseks telste jte e ole teostatud.

Pediaatriline populatsioon

Koostoimete uuringud on labi viidud alnult tﬁsk

4.6  Fertiilsus, rasedus ja imetami 0

Rasedus
Zerit'it ei tohi kasutada rase@al kui see ei ole hadavajalik.
Kliiniline kogemus ravi s®tamisest rasedatel on piiratud, samas on teateid kaasastindinud

anomaaliatest mﬁ atkemistest
<
Loéuna-Aafrik N ud Kliinilises uuringus, Al455-094, uuriti vertikaalse transmissiooni valtimist
ngusse vOeti varem ravi mittesaanud naised raseduse 34...36 néadalal ning

antiret® i jatkati kuni sunnituseni. Vastsiindinule méadrati 36 tunni jooksul siindimisest
profl N ntiretroviirusravi samade ravimitega, mida sai ema ning seda jatkati 6 nédala jooksul.
Sta%;a nus oli stavudiini saanud vastsundinute rihmas 6 nédala jooksul 1 mg/kg kaks korda
tsiente jalgiti kuni 24 elunadalani.
ps paarid said randomiseeritult, kas stavudiini (N=91), didanosiini (N= 94), stavudiini +
nosiini(N= 88) vdi zidovudiini (N= 89).
Emalt lapsele transmissiooni sagedus 95% usaldatavusintervalliga oli 5,4...19,3% (stavudiin),
5,2...18,7% (didanosiin); 1,3...11,2% (stavudiin + didanosiin) ja 1,9...12,6% (zidovudiin).

Selle uuringu esialgsed ohutusandmed (vt ka 16ik 4.8) néitasid vastsindinute suurenenud suremust
stavudiini + didanosiini (10%) ravi riihmas v@rreldes stavudiini (2%), didanosiini (3%) vGi zidovudiini
(6%) riihmadega, ka surnultsiindide sagedus oli suurem stavudiini + didanosiini rihmas. Seerumi
piimhappe sisaldust selles uuringus ei madratud.
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Rasedatel, keda raviti stavudiini ja didanosiiniga kombinatsioonis vdi mitte kombineeritult teiste
retroviirusvastaste ravimitega on kirjeldatud vahel surmaga 18ppenud laktatsidoosi (vt 18ik 4.3 ja4.4).
Toksilisus embriiole ja lootele ilmnes loomadel ainult suurte annuste manustamisel. Prekliinilised
uuringud on néidanud, et stavudiin I&bib platsentat (vt I6ik 5.3). Kuni pole saadud tdiendavaid
andmeid vdib Zerit'it kasutada raseduse ajal vaid erijuhtudel, andmeid soovitamaks Zerit'it HIV
tlekandumise emalt lapsele valtimiseks on ebapiisavalt.

Imetamine
HIV infektsiooniga naised ei tohi mingil juhul HIV transmissiooni véltimiseks last rinnaga toita.

Andmed stavudiini eritumisest rinnapiima on ebapiisavad, et madrata riski imikule. Imetavate 0
rottidega teostatud uuringud eritus stavudiin piima. Seetdttu tuleb naisi instrueerida 18petama rj
toitmine enne Zerit'i manustamist.

Fertiilsus

Rottidel ei tdheldatud kahjustavaid toimeid fertiilsusele ekspositsiooni kdrge asQ(UIetas 216

korda taseme, mida téheldatakse soovitatava kliinilise annuse kasutamisel). O

4.7 Toime reaktsioonikiirusele \

Toime kohta autojuhtimise ja masinate késitsemise vBimele ei ole u@d labi viidud. Stavudiin
vOib pdhjustada uimasust ja/vdi unisust. Patsientidele tuleb sefg ad hoiduksid nende
simptomite esinemisel ohtlikest tegevustest, nagu autojuhti asinate kasitsemine.

4.8 Korvaltoimed ’%
Ohutusprofiili kokkuvdte R q

Seoses stavudiinraviga on kirjeldatud tﬁ% oimeid, nagu laktatsidoos, lipoatroofia ja
an

poliineuropaatia, mille v8imalik tekkem on mitokondriaalne toksilisus. V&ttes arvesse neid
voimalikke riske, tuleb hinnata iga pa imalikku kasu ja riski suhet ning kaaluda alternatiivse
antiretroviirusravi vdimalusi (vt 1§ javllpool).

juhtudest, mis ménikord oliNJetaMse 16ppega ning millega sageli kaasnes raske hepatomegaalia ja

Stavudiini koos teiste retrmm\sta te ravimitega saanud patsientidest < 1% teatati laktatsidoosi
maksa steatoos (vt 16ik

Retroviirusvas NZerit'iga kombinatsiooni saanud patsientidel on harva esinenud motoorset
ndrkust. Enamy resinenud juhtudest on olnud seotud slimptomaatilise hiiperlakteemia voi
N

miga (vt 16ik 4.4). Motoorse ndrkuse areng voib jéljendada kliiniliselt Guillain-

® (sh hingamispuudulikkus). Ravi 18petamisel vbivad simptomid kesta edasi v0i

ikkust (vt I5ik 4.4).

Barré #i

st@

ms vudiini kasutamisega on Kirjeldatud vahel letaalselt I6ppenud hepatiiti vdi maksa
Stavudiini koos teiste antiretroviirusvastaste ravimitega saanud patsientidel on sageli teatatud
lipoatroofiat (vt 16ik 4.4).

Zerit'i kombineeritud uuringutes lamivudiini ja efavirenziga ilmnesid perifeerse neuropaatia

simptomid 19% (6% keskmise raskusega vdi rasked), kellest 2% katkestas ravi neuropaatia tottu.
Pérast annuse védhendamist voi ravi katkestamist patsientidel simptomid tavaliselt kadusid.
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Pankreatiit, monikord ka letaalse 18ppega, ilmnes umbes 2...3% monoteraapia kliinilises uuringus (vt
16ik 4.4) osalenud patsientidest. Pankreatiiti Kirjeldati < 1% patsientidest, kes osalesid Zerit'i
kombineeritud raviga uuringutes.

Kliinilistes uuringutes katkestasid k@rvaltoimete t6ttu ravi 7% Zerit'it saanud patsientidest.

Kdrvaltoimete koondtabel

Keskmise raskusega ja raskeid kdrvalndhte on kirjeldatud kahes randomiseeritud Kkliinilises uuringus

467 patsiendil, kes said Zerit'it kombinatsioonis lamivudiini ja efavirenziga ning mille avatud raviga
jalgimisfaas on kdigus (kogu jalgimisperioodi mediaan 56 nadalat ulatudes kuni 119 nadalani).

Loetletud on ka kérvaltoimed, mis esinesid stavudiini sisaldava raviskeemi kasutamisel 0
turustamisjérgselt. Alljargnevate kdrvalnahtude sageduse esitamisel on kasutatud jargmist skaglfft’

viga sage (> 1/10); sage (= 1/100 kuni < 1/10); aeg-ajalt (= 1/1000 kuni < 1/100); harv (> 00

kuni < 1/1 000); véga harv (< 1/10 000). Igas esinemissageduse grupis on kérvaltoimed to

tdsiduse vahenemise jarjekorras.

Vere ja lumfisusteemi héired: harv: aneemia*
véaga harv: neutropeenia*, trombotstto '

Endokriinstisteemihdired: aeg-ajalt: giinekomastia \

Ainevahetus- ja toitumishdired: ~ sage: lipoatroofia**, asUmptorT@e hlperlakteemia
aeg-ajalt: laktatsidoos (m 00s kaasneva motoorse
nérkusega), isutus
harv: hipergliikee 'aQ
vdga harv: suhkuﬂ%

Psuhhiaatrilised haired: sage: depresgi
aeg-ajalt” Arewgs; sionaalne labiilsus
*
.
Nérvislisteemi hdired: sage:%rsed neuroloogilised siimptomid sealhulgas perifeerne
n , paresteesiad ja perifeerne neuriit; pearinglus;

ajikud unendod; peavalu, unetus; métlemise hdirumine;
ists
vaga harv: motoorne ndrkus* (teated kdige sagedamini
Q kaasnevana siimptomaatilisele hiiperlakteemiale vdi laktatsidoosi
stindroomile)

Seedetrakti héiRe\ sage: kbhulahtisus, k6huvalu, iiveldus diispepsia
aeg-ajalt: pankreatiit, oksendamine
Maksa$ e hdired: aeg-ajalt: hepatiit voi ikterus

it
!\ harv: maksasteatoos*

vaga harv: maksapuudulikkus*

nahaaluskoe sage: 166ve, pruritus
justused: aeg-ajalt: urtikaaria
Lihas-skeleti ja sidekoe aeg-ajalt: artralgia, mualgia
kahjustused:
Uldised haired ja sageli: vasimus
manustamiskoha reaktsioonid: aeg-ajalt: asteenia

* turustamisjargselt tdheldatud stavudiini sisaldava antiretroviirusraviga seotud kdrvaltoimed
**tdpsema selgituse saamiseks vt 16ik Mdningate kérvaltoimete Kirjeldus

M@dningate kdrvaltoimete kirjeldus
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Immuunsisteemi reaktivatsiooni sindroom: raskekujulise immuunpuudulikkusega HIV-infektsiooniga
patsientidel vdib kombineeritud retroviirusvastase ravi alustamise ajal tekkida pdletikuline reaktsioon
asumptomaatilistele vdi residuaalsetele oportunistlikele infektsioonidele. On tdheldatud ka
autoimmuunhaireid (nt Gravesi tdbe ja autoimmuunhepatiit); kuid aeg nende héirete avaldumiseni on
varieeruv ning need juhud vdivad ilmneda mitmeid kuid hiljem pérast ravi alustamist (vt 18ik 4.4).

Lipoatroofia: stavudiinravi on seostatud nahaaluse rasvkoe kadumisega, mis on enim véljendunud

n&o, jdsemete ja tuharate piirkonnas. Lipoatroofia esinemise sagedus ja raskusaste on seotud ravimi
kumulatiivse ekspositsiooniga ja sageli on see pdrast stavudiinravi [6petamist pdérdumatu. Patsiente,

kes saavad ravi Zerit’iga, tuleb sageli uurida ja kisitleda lipoatroofia ndhtude suhtes. Kui leitakse
lipoatroofia kujunemine, ei tohi ravi Zerit’ iga jatkata (vt 16ik 4.4). 0

gliikoosisisalduse suurenemine (vt 18ik 4.4).

Metaboolsed néitajad: retroviirusvastase ravi ajal voib tekkida kehakaalu ning vere Iipiidic@

Osteonekroos: teatatud on osteonekroosi juhtumitest, eriti patsientidel, kel esinevad.(
riskifaktorid, kaugelearenenud HIV-haigus v0i kes on pikka aega kasutanud ko u@ i
retroviirusvastast ravi. Korvaltoimete esinemise sagedus pole teada (vt. 16i

Kdrvalekalded laboriuuringute vaartustes: \
kdrvalekalded laboriuuringute vadrtustes, mis nendes kahes kliinilis ringus ja nende veel kestvas
jalgimisperioodis esinesid, olid ALAT aktiivsuse tdus (> 5 x normi % piiri) 3%, ASAT
aktiivsuse tous (> 5 x normi lilemise piiri) 3% ja lipaasi aktiivigfc N> 2.1 x {ile normi iilemise
piiri) 3% Zerit'it saanud patsientide riithmas. Neutropeenia (< x J0°raku/l) esines 5%,
trombotsiitopeenia (trombotsiiite < 50 x 10°raku/l) 2% 'a@rmoglobiin (<80g/M)in<1%
Zerit'it saanud patsientidest. ’\

Makrotsiitoosi nendes uuringutes ei hinnatud, kuid g4 N asemates uuringutes leitud olevat

Zerit'iga seotud (MCV > 112 fl esines 30% p’ es said Zerit'it).

Pediaatriline populatsioon o

sised muutused laboratoorsete analliiiside tulemustes
lastel siindimisest kuni noorukiearyj stavudiini kliiniliste uuringute kéigus olid tldjuhul
tldbilt ja sageduselt sarnased taiska%@anttel esinevatega. Siiski, harvem esines kliiniliselt olulist
perifeerset neuropaatiat. Ne@r}in ute hulka kuuluvad ACTG 240, milles 105 last vanuses 3 kuud
/K
g

Noorukid, lapsed ja imikud: Korvaltoj

kuni 6 aastat said Zerit'it 2 devas mediaan 6,4 kuu kestel; kontrolliga kliiniline uuring, milles

185 vastsiindinut said /kg/péevas, kas monoravina vdi kombinatsioonis didanosiiniga

alates stinnist kugd 6-n adalani; kliiniline uuring, milles 8 vaststundinut said Zerit'it
rwwatsioonis didanosiini ja nelfinaviiriga alates stinnist kuni 4-nda elunadalani.

2 mg/kg/péeva’t\

Kliinilises wagn 1455-094 jalgiti ohutuse suhtes patsiente vaid kuus kuud, mis voib olla ebapiisav

pikaaj#i aigus ilmneda vdivate neuroloogiliste kdrvalnahtude ja mitokondriaalse toksilisuse

marka & sjasse puutuvad 3-4 astme korvalekalded labornditajates 91 stavudiiniga ravitud

imi%d eutrofiilide arvu langus 7%, hemoglobiini langus 1%, ALAT aktiivsuse suurenemine 1%,
glekdldeid lipaasi aktiivsuses ei tdheldatud. Seerumi piimhappe sisaldust selles uuringus ei

@, ud. Kdrvalnéhtude esinemissageduses erinevat ravi saanud riihmade vahel mérkimisvéaarseid

evusi ei tdheldatud. Ometigi oli vastsiindinute suremus suurem stavudiini + didanosiini (10%) ravi

riihmas varreldes stavudiini (2%), didanosiini (3%) v6i zidovudiini (6%) riihmadega, ka

surnultsiindide sagedus oli suurem stavudiini + didanosiini riihmas.

Mitokondriaalne disfunktsioon: turustamisjargsete ohutusandmete andmebaasi anallilis néitab, et
mitokondriaalse dusfunktsiooniga seostatavaid kérvalnéhte on kirjeldatud thele v8i mitmele
nukleosiidi analoogile eksponeeritud vastsiindinutel ja imikutel (vt 161k 4.4). HIV staatus oli <3
kuustel vastsiindinutel ja imikutel negatiivne, vanemate imikute hulgas suurenes positiivsete osa.
Korvalnéhtude profiil < 3 kuustel vastsiindinutel ja imikutel néitas piimhappe sisalduse suurenemist,
neutropeeniat, aneemiat, trombotsiitopeeniat, maksa transaminaaside aktiivsuse suurenemist ja
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lipiidide sisalduse suurenemist, sealhulgas hlpertrigliitserideemiat. Teatiste arv kdrvalnahtudest
vanematel imikutel on liiga vdike kdrvaltoimete sageduse kirjeldamiseks.

Vdimalikest kdrvaltoimetest teavitamine

Ravimi vBimalikest kdrvaltoimetest on oluline teavitada ka pérast ravimi miiligiloa véljastamist. See
vOimaldab jatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiutddtajatel palutakse teavitada kdigist
vOimalikest kdrvaltoimetest riikliku teavitamissusteemi, mis on loetletud V lisas,* kaudu.

4.9 Uleannustamine

Kuni 12 korda soovitatust suurema 66péevase annuse votnud tdiskasvanutel ei ilmnenud &gedat 0
toksilisust. Kroonilise Uleannustamise komplikatsioonideks vdivad olla perifeerne neuropaatiaj
maksafunktsiooni hdired. Stavudiini hemodialtiiisi keskmine kliirens on 120 ml/min. Selle 0
eliminatsioonile Uleannustamise tingimustes ei ole teada. Ei ole teada, kas stavudiin on di
peritoneaaldialitisiga.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED aoQ

5.1 Farmakodiinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline grupp: viirusvastased ained susteemseks kasu@s, nukleosiidsed ja
nukleotiidsed poordtranskriptaasi inhibiitorid.

ATC kood: JOSAFO04. 0

Toimemehhanism ’%

Tumidiini analoog stavudiin fosforuleeritakse ¢aku @ kinaaside poolt stavudiintrifosfaadiks, mis
inhibeerib HIV podrdtranskriptaasi, konkure®gi AN LJomuliku substraadi timidiintrifosfaadiga. Ta
parsib ka viiruse DNA siinteesi, sest ting’ﬁl yaroksullriihma puudumisest DNA ahel ei saa

% hl?

pikeneda ning katkeb. Stavudiintrifosfaa r1b ka rakusisese DNA y-poliimeraasi, samas
rakusisene DNA a- ja B-poliimeraas i wlikse vastavalt 4000 ja 40 korda korgema
kontsentratsiooni juures, kui on vgj I'® poordtranskriptaasi inhibeerimiseks.

Resistentsus

Stavudiinravi vGib sele ja/vOi séilitada zidovudiinile resistentseid tmidiini analoogi
mutatsioone (TA{L). T use vahenemiseks in vitro pidi esinema kaks vdi enam TAMi (tavaliselt
M41L ja T215%kui stavudiini tundlikkus vahenes (> 1,5 korda).
i )N eldati neid TAMe sama sagedusega nii stavudiini kui ka zidovudiiniga. Selle
§i5eks jarelduseks on soovitus hoiduda stavudiinist TAMide, eriti M41L ja T215Y

esine

Stavu% et ndrgendavad ka multiresistentsust pdhjustavad mutatsioonid, nagu nditeks Q151M.

Lis lefe on teatatud K65R esinemisest stavudiini/didanosiini voi stavudiini/lamivudiini saanud
ntidel, kuid seda pole esinenud stavudiini monoteraapiat saanud patsientidel. V75T selekteerus

stavudiiniga ja vahendas tundlikkust stavudiinile 2 korda. Seda esineb ligikaudu 1% stavudiini
nud patsientidest.

Viirusvastase

Kliiniline efektiivsus ja ohutus

Kliinilistes uuringutes on Zerit'it kombineeritud teiste antiretroviirusravimitega nagu naiteks
didanosiin, lamivudiin, ritonaviir, indinaviir, sakvinaviir, efavirenz ja nelfinaviir.

Antiretroviirusravi mittesaanud patsiendid
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Randomiseeritud topeltpimedas 48-nadalat valdanud uuringus Al455-099 oli Zerit (40 mg kaks korda

péevas) kombinatsioonis lamivudiini (150 mg kaks korda péevas) ja efavirenziga (600 mg kord

paevas) 391 varem antiretroviirusravi mittesaanud patsiendil, kelle CD4 mediaan oli 277 rakku/mm?

(vahemik 61...1215 rakku/mm?) ja plasma HIV-1 RNA mediaan oli 4,80 log koopiat/ml (vahemik

2,6...5,9 log koopiat/ml) enne ravi alustamist. Uuringus osalesid peamiselt mitte-valged (58%) mehed

(70%) vanuse mediaaniga 33 aastat (vahemik 18...68).

Randomiseeritud topeltpimedas 48-nédalat valdanud uuringus Al455-096 oli Zerit (40 mg kaks korda

péevas) kombinatsioonis lamivudiini (150 mg kaks korda péevas) ja efavirenziga (600 mg kord

(vahemik 63...962 rakku/mm?®) ja plasma HIV-1 RNA mediaan oli 4,63 log koopiat/ml (vahemik
3,0...5,9 log koopiat/ml) enne ravi alustamist. Uuringus osalesid peamiselt valged (66%) mehed (7

paevas) 76 varem antiretroviirusravi mitte-saanud patsiendil, kelle CD4 mediaan oli 261 rakku/mm?® 6

vanuse mediaaniga 34 aastat (vahemik 22...67).

Al455-099 ja Al455-096 uuringute tulemused on esitatud tabelis 1. M6lemad uuringud oli [/
kavandatud vordlema Zerit'i kahte ravimvormi, millest tiks oli turustatav ravimvorm, ry
vastavalt hetkel kinnitatud ravimiomaduste kokkuvdttele. Esitatud on ainult turusta
andmed. a

Tabel 1:  Efektiivsusnéitajad 48 nadalal (uuringud Al455-099 ja A% )

Al455-099 00-096
Zerit + lamivudiin + it + lamivudiin +
efavirenz @ efavirenz

Néitaja n=391 [\ n=76

HIV RNA <400 koopiat/ml, ravivastus, % Nt

Koik patsiendid | 73 A 66

HIV RNA <50 koopiat/ml, ravivastus, %

Koik patsiendid | 38

HIV RNA keskmine muutus ravi algusest mi

Kdik patsiendid | | -2.64 (n=58)

CD4 keskmine muutus ravi algusest, ®akK

Kaik patsiendid | | 195 (n=55)

@ Hinnangusse vGetud patsientide arv.

Pediaatriline populatsioon

I, Tastel ja imikutel toetavad pediaatrilistelt patsientidelt saadud

Stavudiini kasutamist ngg

farmakokineetika ja ohndmed (vt ka 16ik 4.8 ja 5.2).
*
0

Farmak @Iised omadused

5.2

L
Imend
e biosaadavus on 86+18%. Parast korduvat suukaudset manustamist annuses

%67 mg/kg saavutati Cmax 810£175 ng/ml. Cmax ja AUC suurenesid proportsionaalselt annusega

\% ikus intravenoosselt 0,0625...0,75 mg/kg ja peroraalselt 0,033-4,0 mg/kg.

heksal patsiendil, kes said paastu jargselt 40 mg kaks korda péaevas oli AUCo.12n tasakaalu seisundis

1284+227 ng-h/ml (18%) (keskmine = SD [% CV]), Cmax 0li 5362146 ng/ml (27%) ja Cmin Oli
918 ng/ml (89%).

Uuring astimptomaatiliste patisentidega néitas, et stisteemne biosaadavus on sarnane, kuid Cpax 0N
madalam ja Tmax hilisem, kui stavudiini manustati parast standardset rasvarikast einet vorreldes
manustamisega paastu jargselt. Selle leiu Kliiniline téhtsus ei ole teada.

Distributsioon
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Pisikontsentratsiooni tingimustes on jaotusruumala 46+15 |. Tserebrospinaalvedelikus muutus
stavudiini kontsentratsioon méaératavaks alles 2 tundi pérast suukaudset manustamist. 4 tundi parast
manustamist oli liikvori/plasma kontsentratsioonide suhe 0,39+0,06. Stavudiini korduval
manustamisel iga 6, 8 v8i 12 tunni jérel ei tdheldatud mérkimisvéarset kumulatsiooni.

Stavudiini seondumine verevalkudega kontsentratsioonivahemikus 0,01 kuni 11,4 pg/ml oli
ebaoluline. Stavudiin jaotub vordselt vererakkude ja plasma vahel.

Metabolism

Tervetele katsealustele suukaudselt manustatud “C-stavudiini 80 mg annuse jérgselt oli muutumatul

kujul ringlev stavudiin plasma Uldradioaktiivsuse kdige olulisem ravimiga seotud komponent.

Stavudiini AUC(inf) moodustas 61% (ldisest ringluses oleva radioaktiivsuse AUC(inf)-st. 0
Metaboliitide hulgas olid oksuideeritud stavudiin, stavudiini glikuroniidkonjugaadid ja nende
oksudeeritud metaboliidid ning glukosiidi I6hustumise jargselt riboosi N-atsettiultsisteiini

konjugaadid, mis viitavad et ka timiin on stavudiini metaboliit. @

Eliminatsioon

Tervetele katsealustele suukaudselt manustatud “C-stavudiini 80 mg annu ti
tldradioaktiivsusest ligikaudu 95% uriinis ja 3% valjaheites. Ligikaudu ™o udelt manustatud
stavudiini annusest eritus uriiniga muutumatul kujul. Stavudiini neerukliire Igikaudu 272

glomerulaarfiltratsioonile ka aktiivsele tubulaarsele sekretsioonile.

HIV-nakkusega patsientidel on stavudiini tldkliirens 594+1 @ ja neerukliirens 237+98 ml/min.
Stavudiini tldkliirens on kérgem HIV-nakkusega patsi t%\ I ajal kui neerukliirens on
tihesugune nii HIV-nakkusega patsientidel kui ka ter 3] I. Selle erinevuse mehhanism ja
kliiniline tdhendus ei ole teada. Pérast veenisisest mgs t 42% (vahemikus 13% kuni 87%)
eritatakse muutumatul kujul uriiniga. Pérast Uleko @ N korduva suukaudse annuse manustamist on

need véértused vastavalt 35% (vahemikus 8% KUNI M 40% (vahemikus 12% kuni 82%).
Stavudiini keskmine terminaalne eIimin;Gi: vaartusaeg on pérast tihekordse vdi korduva

ml/min, mis selgitab ligikaudu 67% ndiva suukaudse Kliirensi ja osuWks

annuse manustamist 1,3 kuni 2,3 tundi niqg e 1tu annusest. In vitro on stavudiintrifosfaadil
intratsellulaarne poolvadrtusaeg 3,5 t T-rakkudes (inimese T-limfoblastide rakuliin) ja
perifeerse vere mononukleaarsete ning see toetab ravimi manustamist 2 korda 66péevas.

jargse AUC o) vaheline su i wnbes 1. Suukaudse manustamise korral on stavudiini
farmakokineetiliste om tra- ja interindividuaalsed erinevused vdikesed, vastavalt umbes 15%

ja 25%.
N
Teised patsie N ad

Stavudiini farmakokineetik@:‘m d ajast, kuna pusikontsentratsiooni AUC ) ja esimese annuse
I

p hdire: stavudiini Kliirens vaheneb koos kreatiniini kliirensi véhenemisega, mistdttu
ni hdiretega patsientidel on soovitatav Zerit'i annust muuta (vt 18ik 4.2).

Neeruf®pl&o
nee@
%u tsiooni héire: maksafunktsiooni héiretega patsientidel on stavudiini farmakokineetika

farmakokineetikale normaalse maksafunktsiooniga patsientidel.
Pediaatriline populatsioon

Noorukid, lapsed ja imikud: ekspositsioon stavudiinile noorukitel, lastel ja > 14 pédevastel imikutel, kes said
2 mg/kg/péeavas ja téiskasvanutel, kes said 1 mg/kg annuse oli vorreldav. Suukaudselt manustatuna on
kliirens umbes 14 ml/min/kg 5 nédalastel imikutel kuni 15 aastastel noorukitel; 12 ml/min/kg 14 kuni
28 péevastel imikutel ja 5 ml/min/kg vastsundinutel stindimise jargselt. Stavudiini liikvori/plasma suhe
oli 2 kuni 3 tundi pdrast annuse manustamist 16 kuni 125% (keskmiselt 59+35%).
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5.3 Prekliinilised ohutusandmed

Vdga suurte annuste kasutamisel ilmnes loomkatsetes toksilisus embriole ja lootele. Ex vivo uuring
inimese ajalise platsenta mudelil nditas, et stavudiin jouab loote vereringesse lihtsa difusiooni kaudu.
Ka uuring rottidel nditas, et stavudiin labib platsenta, loote kudedes oli stavudiini kontsentratsioon
umbes 50% plasmakontsentratsioonist emal.

Stavudiin toimis genotoksiliselt in vitro uuringutes inimese limfotsuitides omades trifosforileerivat
toimet (ilma toimeta taset ei leitud), hiire fibroblastides ja in vivo uuringus kromosoomide
aberratsiooni méaaramiseks. Sarnased toimeid on téheldatud ka teistel nukleosiidi analoogidel.
Stavudiin on kartsinogeense toimega védga suurte annuste kasutamisel hiirtel (maksatuumorid) ja
rottidel (maksatuumorid: kolangiotsellulaarne, hepatotsellulaarne, segatiipi
hepatokolangiotsellulaarne ja/vdi vaskulaarne ning kusepdie kartsinoomid). Kartsinogeenset toime
ilmnenud annuse 400 mg/kg/66péevas kasutamisel hiirtel ja annuse 600 mg/kg/66paevas kasu
rottidel, mis on vastavalt ligikaudu 39 ja 168 korda suuremad kui inimestel kasutatavad ann e
viitab kliinilise ravi korral stavudiini ebaolulisele kartsinogeensele potentsiaalile. @

6. FARMATSEUTILISED ANDMED p QQ
6.1 Abiainete loetelu \O

Kapsli sisu:

laktoos ®
magneesiumstearaat

mikrokristalne tselluloos

tarklise naatriumglikolaat \0

*
Kapsli kest: \
zelatiin *
raudoksiid vérvaine (E172) *
ranidioksiid o

naatriumlaurilsulfaat
titaandioksiid (E171).

Must tint, mis koosneb:

Sellak
propuleengliikool Q
puhastatud vesi
kaaliumhtidroksij
raudoksiid (El?Z\
u
av

6.2 Sobi
.

Ei o@* .
@. blikkusaeg
stat.

6.4  Sailitamise eritingimused

Hoida temperatuuril kuni 25°C. (aclar/alu blistrid)
Hoida temperatuuril kuni 30°C. (HDPE purgid)
Hoida originaalpakendis.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu
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HDPE purgid lastekindla korgiga (60 kapslit purgis),
Aklaar/alumiinium blistrid, 14 kapslit lehel ja 4 lehte (56 kapslit) karbis.
K®oik pakendi suurused ei pruugi olla miugil.

6.6 Erinduded havitamiseks

Kasutamata ravimpreparaat v0i jadtmematerjal tuleb havitada vastavalt kohalikele seadustele. a

7. MUUGILOA HOIDJA

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG @Q

Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

lirimaa aOQ
8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) ®\

EU/1/96/009/001 - 008 Q
9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE \Q)A UUENDAMISE KUUPAEV
Esmase miitigiloa véljastamise kuupdev: 08.mgi 19 '@
Muiligiloa uuendamise kuupéev: 20. aprill 2
R4
(=

10. TEKSTI LABIVAATAMISE, \Y

Tépne informatsioon selle ravimpreNgraddi kohta on kattesaadav Euroopa Ravimiameti kodulehekiljel

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

N
&
>
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1 RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Zerit 200 mg suukaudse lahuse pulber

2. KVALITATIIVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

Iga purk sisaldab 200 mg stavudiini.

Valmistatud lahus sisaldab 1 mg stavudiini milliliitris lahuses.
Teadaolevat toimet omavad abiained:
Iga purk sisaldab 31,5 mg of propuilhidroksiibensoaati (E216)

Iga purk sisaldab 315 mg of methiiilhiidroksibensoaati (E218)
Iga purk sisaldab 10,15 g sahharoosi @

Abiainete tdielik loetelu vt 18ik 6.1.
3. RAVIMVORM ?O
Suukaudse lahuse pulber. \
Hallikasvalge kuni kahvaturoosa varvusega sdmer pulber ®

4, KLIINILISED ANDMED ’\
4.1 Naidustused \
Zerit on ndidustatud HIV infektsiooniga talsk SV ientide ja laste (alates stinnist) raviks

kombinatsioonis teiste retroviirusvastastg® juhul, kui teisi antiretroviirusravimeid ei saa
kasutada. Zerit'i ravi kestus peab olema @kult lihike (vt 16ik 4.2).

4.2 Annustamine ja manusta

Ravi vdib alustada vaid HI@siooni alal kogenud arst (vt ka 16ik 4.4).

Zerit'i ravi alustavatel el peab ravi kestvus olema v@imalikult lthike ning sellele jargnevalt
tuleb médrata solyjyv alte ne ravi. Zerit'i ravi jatkavate patsientide seisundit tuleb hinnata sageli ja
nad tuleb dle vha\ivale alternatiivsele ravile niipea kui véimalik (vt 18ik 4.4).

Annustami

Zerit'i annus
30 mg kaks korda 60pdevas (iga 12 tunni jarel)
40 mg kaks korda 66péevas (iga 12 tunni jarel)

Pediaatriline populatsioon

Noorukid, lapsed ja imikud: soovitatav suukaudne annus on

Patsiendi vanus ja/vdi kehakaal Zerit'i annus
Stinnist* kuni 13 elupéevani 0,5 mg/kg kaks korda 60péevas (iga 12 tunni jarel)
Alates 14 elupéevast ja < 30 kg 1 mg/kg kaks korda 66pédevas (iga 12 tunni jérel)
> 30 kg taiskasvanute annused
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* 0 kuni 13 péevaste vastslindinute vahendatud annus pdhineb uuringust saadud keskmistel
andmetel ega arvesta individuaalset neerude kiipsusest tingitud varieeruvust. Enne 37
rasedusnadalat sindinud vastsiindinutele annustamissoovitusi ei ole.

Alla 3 kuu vanustele imikutele tuleb kasutada Zerit'i pulbrilist ravimvormi. Kui téiskasvanud
patsiendil on probleeme kapsli neelamisega, tuleb kiisida arstilt v8imaluse kohta kasutada pulbrilist
ravimvormi.

Kasutamisjuhend vt 18ik 6.6.

ja/voi kate pusiva tuimuse, surisemise voi valuna) (vt 16ik 4.4), tuleb ravi jatkata teiste ravirg

@ A

Annuse kohandamine 0
Perifeerne neuropaatia: kui avalduvad perifeerse neuropaatia tunnused (tavaliselt valjendub j%
voimalik. Harva, kui see ei ole vBimalik, vdib kaaluda stavudiini annnuse alandamist jalgid

perifeerse neuropaatia simptomaatikat ja séilitades piisava viroloogilise supressiooni.

alandamise vBimalikku kasu ja riski - vdib tuleneda antud meetmest (madal kontsentr®g
intratsellulaarselt) - tuleb kaaluda tksikjuhtumi kaupa.

Patsientide eririihmad \O

Eakad patsiendid: Zerit'i toimet ei ole uuritud Ule 65-aastastel patsie@
Maksafunktsiooni haire: algannust ei ole vaja kohandada. Q

Neerufunktsiooni haire: soovitatavad on jargmised an’ 90

Zerit'i annus (vast

Patsiendi kehakaal | 26..50 mi/m#in

iniini Kkliirensile)

1/min
ulgas dialiiiisihaiged*)

<60kg 15mg 15 mg iga 24 tunni jérel
péev

>60 kg 20 20 mg iga 24 tunni jarel
pa

IGppemist ja seejérel angjal dialliisivabadel péevadel.
Kuna lastel stavugiini e@sioon uriini oluliseks eliminatsiooni teeks v8ib neerupuudulikkusega
lastel stavudiing ns olla véhenenud. Kuigi andmeid Zerit'i annuse tapseks kohandamiseks sellistel
j'Wvalt tuleks kaaluda annuse véhendamist ja/v8i annustamisintervalli pikendamist
eNg@Bkasvanud patsientide kohta antud soovitustega. Neerupuudulikkusega lastele
vanuses x e kuu ei ole soovitusi annustamiseks.
Marygtqnisviis
alse imendumise tagamiseks tuleb Zerit'it vGtta tiihja kbhuga (st vahemalt (iks tund enne sooki),
ee ei ole vdimalik, vdib vdtta ka koos kerge einega.

* HemodialuUsitavad %e?di peavad Zerit'it votma pérast hemodialtusiprotseduuri

4.3  Vastunaidustused

Ulitundlikkus toimeaine vdi ravimi 18igus 6.1 loetletud mis tahes abiaine suhtes.

Samaaegne manustamine koos didanosiiniga, kuna vGivad tekkida tosised ja/vdi eluohtlikud
korvaltoimed nagu laktatsidoos, maksafunktsiooni héired, pankreatiit ja perifeerne neuropaatia (vt
IGigud 4.4 ja 4.5).
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4.4  Hoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel

Kuigi on tbestatud, et efektiivne viiruse mahasurumine retroviirusvastase raviga vdhendab oluliselt
viiruse seksuaalsel teel tlekandumise riski, ei saa seda riski siiski vélistada. Tuleb rakendada
ettevaatusabindusid viiruse tlekandumise valtimiseks vastavalt riiklikele juhistele.

Stavudiin-ravi ajal vdib esineda mitmeid tdsiseid korvaltoimeid, nagu laktatsidoos, lipoatroofia ja
polineuropaatia, mille véimalik tekkemehhanism on mitokondriaalne toksilisus. Arvestades neid
potentsiaalseid riske tuleb hinnata iga patsiendi vimalikku kasu-riski suhet ning kaaluda mdéne teise
retroviirusvastase ravimi kasutamist (vt allpool 18igud Laktatsidoos,Lipoatroofia ja Perifeerne
neuropaatia ning 10ik 4.8).

Laktatsidoos: stavudiini kasutamisel on teatatud laktatsidoosi tekkest millega kaasneb hepato

ja maksa steatoos. Selle (simptomaatiline hiiperlakteemia) esmasteks tunnusteks on healoo

seedetrakti vaevused (iiveldus, oksendamine ja kdhuvalu), ebaselge enesetunde halvenemi%

kaalulangus, respiratoorsed (Kiire ja/v6i stigav hingamine) vdi neuroloogiline (sealhul r

ndrkus) simptomaatika. Laktatsidoosi suremus on kdrge, sellega vdivad kaasneda

maksapuudulikkus, neerupuudulikkus voi paraltiis.

Uldjuhul tekib laktatsidoos parast mitu kuud kestnud ravi. (’

Ravi stavudiiniga tuleb katkestada siimptomaatilise hiiperlakteemia ja m6| ktatsidoosi,
4aNgSTE K

tus,
ne

atiit,

progresseeruva hepatomegaalia voi kiirelt tdusvate aminotransferaaside v orral. Ettevaatust
nduab stavudiini manustamine patsiendile (eriti tGlekaalulistele naist ellel'on hepatomegaalia,
hepatiit voi muud maksahaiguse ja steatoosi riskitegurid (sealhul as@ravimite vOi alkoholi
tarvitamine). Riski suurendab oluliselt ka C-hepatiit, mida ra “Interferooni ja ribaviriiniga.
Kdrgenenud riskiga patsiente tuleb sagedamini jalgida. (Vt k&0 ).

Maksahaigused: Teatatud on mdnest surmaga Ic“)ppen’u i vBi maksapuudulikkuse juhust.
loogiaga patsientidel ei ole uuritud.

Stavudiini ohutust ja efektiivsust olulise kaasneva iy
N\ iirusravi saaval patsiendil on raske ja

Kroonilise B -ja C-hepatiidi ning kombineer'g
potentsiaalselt eluohtliku maksakﬁrvaltoime ts gud. Kui manustatakse samaaegselt ka

viirustevastaseid ravimeid B- ja C-hepamidi leb eelnevalt tutvuda nende ravimite omaduste
kokkuvottega.

Eelneva maksafunktsiooni hairegagbe®ulfdas aktiivse kroonilise hepatiidiga patsientidel ilmnevad
maksatalitluse kdrvalekalded antiretN\yilrusravi ajal sagedamini ja nende seisundit tuleb jélgida nagu
ette ndhtud. Kui sellisel pat@ilmnevad maksahaiguse halvenemise tunnused tuleb kaaluda ravi

katkestamist voi I6petam'§.
Kui transaminaasge ak suureneb kiirelt (ALAT/ASAT, > 5 korda tle normi tlemise piiri)
tuleks kaaluda etamist Zerit'i ja teiste potentsiaalselt hepatotoksiliste ravimitega.

QitMxondriaalset toksilisust ndidanud stavudiin on pdhjustanud nahaaluse rasvkoe
IKOige enam on véljendunudd néol, jasemetel ja tuharatel.
ga randomiseeritud uuringutes taheldati varasemat ravi mittesaanud patsientidel

ptiometry) meetodil néitasid rasva kadu jasemetel stavudiiniga ravitud patsientidel vorrelduna
va hulga suurenemise vGi ilma muutusteta patsientidel, keda raviti teiste nukleosiididega (abakaviir,
tenofoviir v8i zidovudiin). Stavudiini sisaldava raviskeemi korral oli lipoatroofia esinemissagedus ja
tugevus ajas kumulatiivsed. Kliinilistes uuringutes ravi muutmisel stavudiinilt mdnele teisele
nukleosiidile (tenofoviir v0i abakaviir) esines jasemete rasvkoe suurenemine koos lipoatroofia
kliinilise m6dduka paranemise vdi paranemiseta. Vottes arvesse voimalikke riske Zerit'i kasutamisel,
sealhulgas ka lipoatroofiat, tuleb iga patsiendi korral hinnata v8imalikku kasu ja riski suhet ning
kaaluda alternatiivse antiretroviirusravi voimalusi. Zerit'it saavaid patsiente tuleb jélgida ja kusitleda
lipoatroofia ja sumptomite osas. Nende nahtude esinemisel tuleb kaaluda Zerit'i ravi 18petamist.
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Kehakaal ja metaboolsed naitajad: retroviirusvastase ravi ajal voib tekkida kehakaalu ning vere
lipiidide- ja gliikoosisisalduse suurenemine. Sellised muutused vdivad olla osaliselt seotud
haiguskontrolli ja eluviisiga. Lipiidide puhul on méningatel juhtudel saadud t6endeid ravi mdju kohta,
samal ajal kui kehakaalu puhul puuduvad kindlad tdendid, mis seostaksid seda vastava raviga. Vere
lipiidide- ja glikoosisisalduse jalgimisel tuleb ldhtuda kehtivatest HIV ravijuhistest. Lipiidide haireid
tuleb ravida vastavalt kliinilisele vajadusele.

Perifeerne neuropaatia: kuni 20% Zerit'iga ravitud patsientidest tekkis perifeerne neuropaatia,

tavaliselt tekkis see mdnekuulise ravi jarel. Patsiendil perifeerse neuropaatia anamneesiga voi
riskifaktorite esinemisel (nditeks alkohol ja ravimid, nagu isoniatsiid) on suurem neuropaatia tekkeoht.
Sellise patsiendi seisundit peab hoolikalt jalgima ning simptomite (jalgade ja/vdi kéate plsiv tuimus,
surisemine vo@i valu) esinemisel viima alternatiivsele ravile (vt 16ik 4.2 ja Ebasoovitavad 0
kombinatsioonid).

Pankreatiit: pankreatiidi anamneesiga patsientidel tekkis Zerit'iga ravi ajal pankreatiit umh
juhtudest; vorreldes 2% sagedusega patsientidel, kelle anamneesis ei olnud pankreatiit
pankreatiidi tekkeohu voi pankreatiidi tekkega seotud ravimeid votvaid patsiente tulel
jalgida pankreatiidi tunnuste suhtes.

a
Immuunsisteemi reaktivatsiooni sindroom: raskekujulise immuunpuudufy -infektsiooniga
patsientidel v6ib kombineeritud retroviirusvastase ravi alustamise ajal t:l& Blctikuline reaktsioon
asumptomaatilistele voi residuaalsetele oportunistlikele patogeenidelgsg pohjUstada tdsist kliinilise
seisundi vOi sumptomite halvenemist. Tulpiliselt on selliseid reakts%heldatud paaril esimesel
nédalal vdi kuul parast kombineeritud retroviirusvastase ravi jM#\/astavad ndited on
tsitomegaloviiruse poolt pdhjustatud retiniit, generaliseerun fokaalsed miikobakteriaalsed
infektsioonid ja Pneumocystis carinii pneumoonia. Hi r@ nda mistahes pdletikunéhtudele ja
vajadusel alustada ravi. Immuunstisteemi reaktivatsio x WOn taheldatud ka autoimmuunhéireid
(nt Gravesi tGbe ja autoimmuunhepatiit); kuid kirje nende hdirete avaldumiseni on varieeruv
ning need juhud v@ivad ilmneda mitmeid kui‘ddﬂ jd @ gst ravi alustamist.

Osteonekroos: kuigi osteonekroosi etiola&g' se multifaktoriaalseks (hdlmates
kortikosteroidide kasutamise, alkoholi tamgtaMise, raske immuunsupressiooni ja kérge kehamassi

indeksi), on teatatud haiguse esinemi sRaugelearenenud HIV-haigusega ja/voi pikaajalist
kombineeritud retroviirusvastast r n® patsientidel. Patsientidele tuleb soovitada otsida arstiabi,
kui esineb liigesvalu, -jaikus vai lil ISraskused.

Abiained: lahustatud pulbe@alse lahuse valmistamiseks sisaldab 50 mg/ml suhkrut. Seda tuleb
arvesse votta diabeedig jemtide puhul. Harvaesineva périliku fruktoositalumatuse, gliikoos-
galaktoos malabstsiu i sukraas-isomaltaas puudulikkusega patsiendid ei tohi seda ravimit

a

votta. Voib kal hambaid.
See ravim sis (ulhidroksiibensoaati (E218) ja propudlhidroksiibensoaati (E216) mis vdivad
pdhjustada ghgrgMst’ (voimalik, et hiliseid) reaktsioone.

2
Ebaso N) kombinatsioonid: stavudiiniga ravitud HIV-infektsiooniga patsientidel, kes lisaks on
saar%d kstiuureat ning didanosiini, on tdheldatud pankreatiiti (letaalse ja mitteletaalse 16ppega)
CONfiTeerset neuropaatiat (ménedel juhtudel tdsine) (vt 16ik 4.3). Turustamisjargsetes uuringutes on
' @ atud HIV-infektsiooniga patsientidel, kes on saanud retroviirusvastaseid ravimeid ja
Rarokstuureat hepatotoksilisust ja letaalse 18ppega maksakahjustust; letaalse 16ppega
maksajuhtumeid on tdheldatud sagedamini patsientide hulgas, keda raviti didanosiini, hiidroksuuurea
ja stavudiiniga. Seetdttu ei tohi hiidrokstuureat kasutada HIV-infektsiooni ravis.

Eakad patsiendid: Zerit'i toimet ei ole uuritud Ule 65-aastastel patsientidel.

Pediaatriline populatsioon

Alla 3 kuu vanused imikud: kliinilisest uuringust 179 vastsindinul ja alla 3 kuu vanusel imikul on
olemas ohutusandmed kuni 6 n&dalat valdanud ravist (vt 18ik 4.8).
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Kindlasti tuleks vitta arvesse ema varasem antiretroviirusravi ja HIV tiive resistentsusprofiil.

Mitokondriaalne diisfunktsioon in utero kokkupuute jéargselt: nukleos(t)iidi analoogid vdivad erineval
madral mdjutada mitokondrite funktsiooni, mis on enam véljendunud stavudiini, didanosiini ja
zidovudiini kasutamisel. Mitokondriaalset diisfunktsiooni on kirjeldatud HIV-negatiivsetel imikutel,
kes puutusid nukleosiidi analoogidega kokku in utero ja/vGi postnataalselt (vt 16ik 4.8); peamiselt
zidovudiini sisaldavate raviskeemide kasutamisel. Pohilised kirjeldatud kdrvaltoimed on muutused
verepildis (aneemia, neutropeenia)ja metaboolsed hdired (hiperlakteemia, hiperlipideemia). Need
muutused on olnud sageli médduvad. Harva on kirjeldatud ka hilise tekkega narviststeemi héireid
(hiipertoonia, krambid, kaitumishdired). Ei ole teada, kas taolised nérvislisteemi hdired on médduvad
vOi pusivad. Neid tahelepanekuid tuleb kaaluda koikide laste puhul, kes on in utero kokku puutunud
nukleos(t)iidi analoogidega ning kellel on teadmata p&hjusega rasked kliinilised simptomid, eriti 0
neuroloogilised leiud. Need leiud ei mdjuta retroviirusvastase ravi kasutamise soovitusi raseda

naistel, et véltida HIV Ulekannet.
4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed @
Stavudiini ja didanosiini samaaegne manustamine on vastunéidustatud, kuna nd @ awgnil on
véljendunud kérge mitokondriaalse toksilisuse risk (vt 16ik 4.3 ja 4.4). .Jn

Stavudiin eritub aktiivselt neerutuubulite kaudu, mistdttu sarnaselt eritu tedW, naiteks
trimetoprim vdivad tekkida koostoimed. Siiski ei ole tdheldatud Kkliiniliselt farmakokineetilisi

fosforlulib zidovudiini, seega vib zidovudiin vdib pérssida i fosforttlimist aktiivseks
trifosfaadiks. Seetdttu ei soovitata zidovudiini kasutaﬂXi oonis stavudiiniga.
)

koostoimeid lamivudiiniga. @
Zidovudiini ja stavudiini fosforileerib sama rakusisene ensum kinaas), mis eelistatult
b

Doksorubitsiin ja ribaviriin parsivad in vitro stavud j#§ erumist, kuid mitte teised HIV

infektsiooni korral kasutatavad ja sarnaselt foioiu f@ ravimid (nt didanosiin, zaltsitabiin,

gantsikloviir ja foskarnet), seetdttu tuleb stadud N e tusega manustada koos doksorubitsiini voi
ribaviriiniga. Teiste, vélja arvatud zidovgm' sildi analoogide fosfortiiilimise kineetika
mdjustamist stavudiiniga ei ole uuritud. 0

Stavudiinil voi stavudiini ja didan gkombinatsioonil ei ole taheldatud kliiniliselt olulisi
koostoimeid nelfinaviiriga.

Stavudiin ei inhibeeri peam@kroom P450 isovorme CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 ja
CYP3A4 ning seetdttu N Miselt olulised koostoimed modda neid radu metaboliseeruvate

‘Jg"

ravimitega ebatﬁ%i&lij
Kuna stavudii u valkudega ei peaks see mojutama valkudega seonduvate ravimite
farmakokingay

2
Uu@ alike koostoimete selgitamiseks teiste ravimitega ei ole teostatud.
trifine populatsioon

:stoimete uuringud on labi viidud ainult taiskasvanutel.

4.6  Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasedus

Zerit'it ei tohi kasutada raseduse ajal kui see ei ole hadavajalik.
Kliiniline kogemus ravimi kasutamisest rasedatel on piiratud, samas on teateid kaasastindinud
anomaaliatest ning raseduse katkemistest.
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Lduna-Aafrikas labiviidud kliinilises uuringus, A1455-094, uuriti vertikaalse transmissiooni véltimist
362 emal-lapsel. Uuringusse veti varem ravi mittesaanud naised raseduse 34-36 nadalal ning
antiretroviirusravi jatkati kuni sinnituseni. Vaststindinule méarati 36 tunni jooksul stindimisest
profulaktiline antiretroviirusravi samade ravimitega, mida sai ema ning seda jétkati 6 nadala jooksul.
Stavudiini annus oli stavudiini saanud vastsiindinute rithmas 6 nadala jooksul 1 mg/kg kaks korda
péevas. Patsiente jalgiti kuni 24 elunddalani.

Ema-laps paarid said randomiseeritult, kas stavudiini (N=91), didanosiini (N= 94), stavudiini +
didanosiini(N= 88) v8i zidovudiini (N= 89).

Emalt lapsele transmissiooni sagedus 95% usaldatavusintervalliga oli 5,4...19,3% (stavudiin),
5,2...18,7% (didanosiin); 1,3...11,2% (stavudiin + didanosiin) ja 1,9...12,6% (zidovudiin).

Selle uuringu esialgsed ohutusandmed (vt ka 18ik 4.8) néitasid vastsuindinute suurenenud suremustQ
stavudiini + didanosiini (10%) ravi riihmas vorreldes stavudiini (2%), didanosiini (3%) v6i zid 1

(6%) riihmadega, ka surnultsundide sagedus oli suurem stavudiini + didanosiini rihmas. Se
piimhappe sisaldust selles uuringus ei méadratud.

Rasedatel, keda raviti stavudiini ja didanosiiniga kombinatsioonis vdi mitte kombi eiste
retroviirusvastaste ravimitega on kirjeldatud vahel surmaga 16ppenud laktatsigo omyd 4.3 ja
4.4). Toksilisus embrtiole ja lootele ilmnes loomadel ainult suurte annuste _ . Prekliinilised
uuringud on néidanud, et stavudiin Iabib platsentat (vt 16ik 5.3). Kuni po @) aiwdavaid
andmeid vdib Zerit'it kasutada raseduse ajal vaid erijuhtudel, andmeid sooVRgITT®Ks Zerit'it HIV

tUlekandumise emalt lapsele véltimiseks on ebapiisavalt ®
Imetamine
a

HIV infektsiooniga naised ei tohi mingil juhul HIVtr’axio I'véltimiseks last rinnaga toita.

Andmed stavudiini eritumisest rinnapiima on ebapijss & madrata riski imikule. Imetavate
rottidega teostatud uuringud eritus stavudiinBi a % tu tuleb naisi instrueerida I6petama rinnaga
toitmine enne Zerit'i manustamist.

e "
Fertiilsus

Rottidel ei tdheldatud kahjustavai ei(®ertiilsusele ekspositsiooni kdrge taseme korral (Uletas 216
korda taseme, mida tdheldatakse so&gtatava kliinilise annuse kasutamisel).

4.7 Toime reaktsioonik@
Toime kohta aut 'uhtin@ masinate kasitsemise vbimele ei ole uuringuid ldbi viidud. Stavudiin

vBib pBhjustad®yiMgsust ja/vBi unisust. Patsientidele tuleb selgitada, et nad hoiduksid nende
simptomite eg e ohtlikest tegevustest, nagu autojuhtimine v8i masinate késitsemine.

4.8 Kﬁ\lt wned

Oh&&ofl i kokkuvote

stavudiinraviga on kirjeldatud tosiseid korvaltoimeid, nagu laktatsidoos, lipoatroofia ja
uneuropaatia, mille vdimalik tekkemehhanism on mitokondriaalne toksilisus. VVGttes arvesse neid

vBimalikke riske, tuleb hinnata iga patsiendi vdimalikku kasu ja riski suhet ning kaaluda alternatiivse
antiretroviirusravi vdimalusi (vt 16ik 4.4 ja allpool).

Stavudiini koos teiste retroviirusvastaste ravimitega saanud patsientidest < 1% teatati laktatsidoosi
juhtudest, mis ménikord olid letaalse 16ppega ning millega sageli kaasnes raske hepatomegaalia ja
maksa steatoos (vt 16ik 4.4).

Retroviirusvastase ravi Zerit'iga kombinatsiooni saanud patsientidel on harva esinenud motoorset
ndrkust. Enamik neist esinenud juhtudest on olnud seotud stimptomaatilise hiiperlakteemia voi
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laktatsidoosi stindroomiga (vt 18ik 4.4). Motoorse n6rkuse areng voib jéljendada kliiniliselt Guillain-
Barré siindroomi (sh hingamispuudulikkus). Ravi 18petamisel vBivad siimptomid kesta edasi voi
slivendada.

Seoses stavudiini kasutamisega on kirjeldatud vahel letaalselt 16ppenud hepatiiti voi maksa
puudulikkust (vt 16ik 4.4).

Stavudiini koos teiste antiretroviirusvastaste ravimitega saanud patsientidel on sageli teatatud

lipoatroofiat (vt 16ik 4.4).
Zerit'i kombineeritud uuringutes lamivudiini ja efavirenziga ilmnesid perifeerse neuropaatia
simptomid 19% (6% keskmise raskusega voi rasked), kellest 2% katkestas ravi neuropaatia tottu.

Pérast annuse véhendamist v6i ravi katkestamist patsientidel simptomid tavaliselt kadusid.

Pankreatiit, mdnikord ka letaalse 18ppega, ilmnes umbes 2...3% monoteraapia kliinilises u@s vt

16ik 4.4) osalenud patsientidest. Pankreatiiti Kirjeldati < 1% patsientidest, kes osalesid Z#N

kombineeritud raviga uuringutes.

Korvaltoimete koondtabel a Q
Keskmise raskusega ja raskeid kdrvalnéhte on kirjeldatud kahes randomise@liinilises uuringus

467 patsiendil, kes said Zerit'it kombinatsioonis lamivudiini ja efavirgmgiga nifig mille avatud raviga
jalgimisfaas on kdigus (kogu jalgimisperioodi mediaan 56 nédalat u kuni 119 nadalani).
Loetletud on ka korvaltoimed, mis esinesid stavudiini sisalda i kasutamisel
turustamisjérgselt. Alljargnevate kdrvalndhtude sageduse esi n kasutatud jargmist skaalat:
véga sage (> 1/10); sage (= 1/100 kuni < 1/10); acg-aj uni < 1/100); harv (> 1/10 000
kuni < 1/1 000); vaga harv (< 1/10 000). Igas esinem&x grupis on kdrvaltoimed toodud

tésiduse vahenemise jarjekorras.
‘0
’0

o)

N
&
>
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Vere ja limfististeemi héired: harv: aneemia*
vdaga harv: neutropeenia*, trombotsiitopeenia*

Endokriinstisteemihdired: aeg-ajalt: glinekomastia

Ainevahetus- ja toitumishaired: sage: lipoatroofia**, aslimptomaatiline hiliperlakteemia
aeg-ajalt: laktatsidoos (mdnel juhul koos kaasneva motoorse
ndrkusega), isutus
harv: hiperglikeemia*
véaga harv: suhkurtdbi*

Pstihhiaatrilised haired: sage: depressioon
aeg-ajalt: &revus, emotsionaalne labiilsus

Nérviststeemi héired: sage: perifeersed neuroloogilised simptomid sealhulg

stindroomile)

Seedetrakti héired: sage: kdhulahtisus, k6huvalu, ii@dijspepsia
aeg-ajalt: pankreatiit, ok
Maksa ja sapiteede hdired: aeg-ajalt: hepatiit Wi i@
harv: maksasteat®
vdga harv: mak kus*
<
Naha ja nahaaluskoe sage: 166%,
kahjustused: aeg-gfg N ia
Lihas-skeleti ja sidekoe aeg—@ralgia, mualgia
kahjustused:

Uldised haired ja
manustamiskoha reaktsioonid:

* turustamisjargselt tahelda@/udiini sisaldava antiretroviirusraviga seotud kdrvaltoimed
**tdpsema selgituse sa t 16ik MoOningate kdrvaltoimete Kirjeldus

ete Kirjeldus

tivatsiooni sindroom:_raskekujulise immuunpuudulikkusega HIV-infektsiooniga

patsiert®i kombineeritud retroviirusvastase ravi alustamise ajal tekkida pdletikuline reaktsioon

asump ﬁ istele vGi residuaalsetele oportunistlikele infektsioonidele. On tdheldatud ka

autf@u aireid (nt Gravesi tdbe ja autoimmuunhepatiit); kuid aeg nende hdirete avaldumiseni on
ruv ning need juhud voivad ilmneda mitmeid kuid hiljem pérast ravi alustamist (vt 18ik 4.4).

gpoatroofia: stavudiinravi on seostatud nahaaluse rasvkoe kadumisega, mis on enim véljendunud
n&o, jdsemete ja tuharate piirkonnas. Lipoatroofia esinemise sagedus ja raskusaste on seotud ravimi
kumulatiivse ekspositsiooniga ja sageli on see pdrast stavudiinravi I6petamist pdérdumatu. Patsiente,
kes saavad ravi Zerit’iga, tuleb sageli uurida ja kusitleda lipoatroofia ndhtude suhtes. Kui leitakse
lipoatroofia kujunemine, ei tohi ravi Zerit’iga jatkata (vt 10ik 4.4).

Metaboolsed néitajad: retroviirusvastase ravi ajal vdib tekkida kehakaalu ning vere lipiidide- ja
gliikoosisisalduse suurenemine (vt 18ik 4.4).
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Osteonekroos: teatatud on osteonekroosi juhtumitest, eriti patsientidel, kel esinevad tldtunnustatud
riskifaktorid, kaugelearenenud HIV-haigus voi kes on pikka aega kasutanud kombineeritud
retroviirusvastast ravi. Korvaltoimete esinemise sagedus pole teada (vt. 16ik 4.4).

Kdrvalekalded laboriuuringute vaartustes: kérvalekalded laboriuuringute véartustes, mis nendes kahes
kliinilises uuringus ja nende veel kestvas jalgimisperioodis esinesid, olid ALAT aktiivsuse tdus (> 5 x
normi Ulemise piiri) 3%, ASAT aktiivsuse tdus (> 5 x normi lemise piiri) 3% ja lipaasi aktiivsuse

tous (> 2,1 x lile normi iilemise piiri) 3% Zerit'it saanud patsientide rithmas. Neutropeenia (< 0,75 x
10°raku/l) esines 5%, trombotsiitopeenia (trombotsiiite < 50 x 10°raku/l) 2%, ja madal

hemoglobiin (< 80 g/l) in < 1% Zerit'it saanud patsientidest.

Makrotsutoosi nendes uuringutes ei hinnatud, kuid varasemates uuringutes leitud olevat Zerit'iga

seotud (MCV > 112 fl esines 30% patsientidest, kes said Zerit'it). 0

Pediaatriline populatsioon Q

Noorukid, lapsed ja imikud: kdrvaltoimed ja tdsised muutused laboratoorsete analliiisi stes
lastel sundimisest kuni noorukieani, kes said stavudiini Kliiniliste uuringute kdigus gli hul
tlubilt ja sageduselt sarnased taiskasvanutel esinevatega. Siiski, harvem esines ki lulist
perifeerset neuropaatiat. Nende uuringute hulka kuuluvad ACTG 240, millag /8 anuses 3 kuud

kuni 6 aastat said Zerit'it 2 mg/kg/péevas mediaan 6,4 kuu kestel; kontrofggat @ liM»uuring, milles
185 vastsiindinut said Zerit'it 2 mg/kg/péevas, kas monoravina vdi kombin2&gOWis didanosiiniga
alates suinnist kuni 6-nda elunddalani; Kliiniline uuring, milles 8 vasW‘ut aid Zerit'it

2 mg/kg/péevas kombinatsioonis didanosiini ja nelfinaviiriga alates kuni 4-nda elunadalani.

Kliinilises uuringus Al455-094 (vt ka I8ik 4.4) jalgiti ohutus @)atsiente vaid kuus kuud, mis
v0ib olla ebapiisav pikaajalise ravi kdigus ilmneda voi te@o giliste kdrvalnahtude ja
mitokondriaalse toksilisuse markamiseks. Asjasse puﬁ\y astme korvalekalded labornéitajates
91 stavudiiniga ravitud imikul olid neutrofiilide arvy8Ws¥ %, hemoglobiini langus 1%, ALAT
aktiivsuse suurenemine 1%, kdrvalekaldeid ligagsi @ uses ei taheldatud. Seerumi piimhappe
sisaldust selles uuringus ei maaratud. KorvaRant™y missageduses erinevat ravi saanud riihmade

vahel markimisvéaérseid erinevusi ei tah gietigl oli vaststindinute suremus suurem stavudiini
st

+ didanosiini (10%) ravi riihmas vorreld diini (2%), didanosiini (3%) voi zidovudiini (6%)
rihmadega, ka surnultsiindide sagedug®§ m stavudiini + didanosiini rihmas.

Mitokondriaalne disfunktsioon: tu isjargsete ohutusandmete andmebaasi analiilis néitab, et
mitokondriaalse diisfunktsiogmga seoStatavaid kdrvalnéhte on kirjeldatud tihele vdi mitmele
nukleosiidi analoogile eks %_\d vastsiindinutel ja imikutel (vt 16ik 4.4). HIV staatus oli <3
kuustel vastsiindinutel j | negatiivne, vanemate imikute hulgas suurenes positiivsete osa.
Korvalndhtude pigfiil < stel vastsiindinutel ja imikutel nditas piimhappe sisalduse suurenemist,
neutropeeniat, %, trombotsutopeeniat, maksa transaminaaside aktiivsuse suurenemist ja
lipiidide sisal ’&n nemist, sealhulgas hipertriglttserideemiat. Teatiste arv kdrvalnahtudest
vanematel ijagu liiga véike korvaltoimete sageduse kirjeldamiseks.

rvaltoimetest teavitamine

i VOimalikest kdrvaltoimetest on oluline teavitada ka parast ravimi mudgiloa véljastamist. See
dab jatkuvalt hinnata ravimi kasu/riski suhet. Tervishoiuttotajatel palutakse teavitada k&igist
gimalikest kdrvaltoimetest riikliku teavitamissusteemi, mis on loetletud V lisas,* kaudu.

4.9 Uleannustamine

Kuni 12 korda soovitatust suurema 60péaevase annuse votnud téiskasvanutel ei ilmnenud &gedat
toksilisust. Kroonilise leannustamise komplikatsioonideks vdivad olla perifeerne neuropaatia ja
maksafunktsiooni hdired. Stavudiini hemodialtiiisi keskmine Kliirens on 120 ml/min. Selle panus kogu
eliminatsioonile leannustamise tingimustes ei ole teada. Ei ole teada, kas stavudiin on diallilisitav
peritoneaaldialudsiga.

24
Approved v1.0



5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodiinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline grupp: viirusvastased ained susteemseks kasutamiseks, nukleosiidsed ja
nukleotiidsed poordtranskriptaasi inhibiitorid.

ATC kood: JOSAFO04.
Toimemehhanism 0
Tumidiini analoog stavudiin fosforiileeritakse rakusiseste kinaaside poolt stavudiintrifosfaadik

inhibeerib HIV podrdtranskriptaasi, konkureerides selle loomuliku substraadi tumidiintrifos 3. Ta
parsib ka viiruse DNA siinteesi, sest tingituna 3’-hidroksutlriihma puudumisest DNA ahe

pikeneda ning katkeb. Stavudiintrifosfaat inhibeerib ka rakusisese DNA y-poliimeraas
rakusisene DNA o- ja B-poliimeraas inhibeeritakse vastavalt 4000 ja 40 korda kor
kontsentratsiooni juures, kui on vajalik HIV pdordtranskriptaasi inhibeerimisgks

Resistentsus \Q
Stavudiinravi v3ib selekteerida ja/vdi sdilitada zidovudiinile resisten timrdiini analoogi

mutatsioone (TAM). Tundlikkuse vahenemiseks in vitro pidi esinen%véi enam TAMi (tavaliselt

M41L ja T215Y) enne kui stavudiini tundlikkus véhenes (> 14 '
Viirusvastases ravis taheldati neid TAMe sama sagedusega n:' S iini kui ka zidovudiiniga. Selle

téhelepaneku Kliiniliseks jarelduseks on soovitus hoid vUSNITist TAMide, eriti M41L ja T215Y
esinemisel. ¢

Stavudiini toimet nérgendavad ka multiresistentsusj, ad mutatsioonid, nagu néiteks Q151M.
Lisaks sellele on teatatud K65R esinemisest st&v& w« gdanosiini vai stavudiini/lamivudiini saanud

patsientidel, kuid seda pole esinenud stavudimi O¥rg¥piat saanud patsientidel. V75T selekteerus
in vitro stavudiiniga ja vdhendas tundlikkﬁ nile 2 korda. Seda esineb ligikaudu 1% stavudiini
saanud patsientidest.

Kliiniline efektiivsus ja ohutus

Kliinilistes uuringutes on Zepig kombineeritud teiste antiretroviirusravimitega nagu néiteks
didanosiin, lamivudiin, ritoMgiirNindinaviir, sakvinaviir, efavirenz ja nelfinaviir.

Antiretroviirusrayg mitt d patsiendid
.
Randomiseeri a%pimedas 48-nédalat valdanud uuringus Al455-099 oli Zerit (40 mg kaks korda
2 $o0Nis lamivudiini (150 mg kaks korda péevas) ja efavirenziga (600 mg kord
paevasy vaNym antiretroviirusravi mittesaanud patsiendil, kelle CD4 mediaan oli 277 rakku/mm?
(vahe & 1215 rakku/mm®) ja plasma HIV-1 RNA mediaan oli 4,80 log koopiat/ml (vahemik
2,6.%)9 oopiat/ml) enne ravi alustamist. Uuringus osalesid peamiselt mitte-valged (58%) mehed
vanuse mediaaniga 33 aastat (vahemik 18...68).

domiseeritud topeltpimedas 48-nédalat véldanud uuringus Al455-096 oli Zerit (40 mg kaks korda
péevas) kombinatsioonis lamivudiini (150 mg kaks korda p&evas) ja efavirenziga (600 mg kord
paevas) 76 varem antiretroviirusravi mitte-saanud patsiendil, kelle CD4 mediaan oli 261 rakku/mm?®
(vahemik 63...962 rakku/mm?®) ja plasma HIV-1 RNA mediaan oli 4,63 log koopiat/ml (vahemik
3,0...5,9 log koopiat/ml) enne ravi alustamist. Uuringus osalesid peamiselt valged (66%) mehed (76%)
vanuse mediaaniga 34 aastat (vahemik 22...67).
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Al455-099 ja Al455-096 uuringute tulemused on esitatud tabelis 1. MGlemad uuringud olid

kavandatud vordlema Zerit'i kahte ravimvormi, millest tiks oli turustatav ravimvorm, mida manustati
vastavalt hetkel kinnitatud ravimiomaduste kokkuvdttele. Esitatud on ainult turustatava ravimvormi

andmed.

Tabel 1:  Efektiivsusnéitajad 48 nadalal (uuringud Al1455-099 ja Al455-096)

Al455-099 Al455-096
Zerit + lamivudiin + Zerit + lamivudiin +
efavirenz efavirenz
Nditaja n=391 n=76
HIV RNA < 400 koopiat/ml, ravivastus, %
Kdik patsiendid | 73 | 66
HIV RNA < 50 koopiat/ml, ravivastus, %
Kdik patsiendid | 55 |
HIV RNA keskmine muutus ravi algusest, logio koopiat/ml
Kdik patsiendid | -2.83 (n=321%) | -2.64 (n
CD4 keskmine muutus ravi algusest, rakku/mm?®
Kdik patsiendid | 182 (n=314) | 1

@ Hinnangusse voetud patsientide arv.

Pediaatriline populatsioon \

Stavudiini kasutamist noorukitel, lastel ja imikutel toetavad pgdi @patsientidelt saadud
farmakokineetika ja ohutuse andmed (vt ka 16ik 4.8 ja 5.2).

5.2 Farmakokineetilised omadused ,\0

O

Imendumine \
’0
Absoluutne biosaadavus on 86+18%. Pargst kegdu audset manustamist annuses 0,5-0,67 mg/kg

intravenoosselt 0,0625...0,75 mg/kg ja It 0,033...4,0 mg/kg.
Kaheksal patsiendil, kes said paastugg
1284+227 ng-h/ml (18%) (keskmi
948 ng/ml (89%).

Uuring astimptomaatiliste pagfeeMidega nditas, et siisteemne biosaadavus on sarnane, kuid Cpax 0N
madalam ja Tmax hilisem, JasgSNyudiini manustati parast standardset rasvarikast einet vorreldes
manustamisega paastu j elle leiu Kliiniline tahtsus ei ole teada.

R 4
Distributsioon %

io®ni tingimustes on jaotusruumala 46+15 |. Tserebrospinaalvedelikus muutus

saavutati Cmax 810£175 ng/ml. Crax ja AU% sid proportsionaalselt annusega vahemikus
3
[

% CV]), Cmax 0li 5361146 ng/ml (27%) ja Cmin Oli

stavudij sy

margt& oli liikvori/plasma kontsentratsioonide suhe 0,39+0,06. Stavudiini korduval
isel iga 6, 8 vdi 12 tunni jarel ei tdheldatud markimisvadrset kumulatsiooni.

%ini seondumine verevalkudega kontsentratsioonivahemikus 0,01 kuni 11,4 pg/ml oli

et@fuline. Stavudiin jaotub vordselt vererakkude ja plasma vahel.

Metabolism

mg kaks korda péevas oli AUCo.12 tasakaalu seisundis

tsentratsioon maératavaks alles 2 tundi pérast suukaudset manustamist. 4 tundi parast

Tervetele katsealustele suukaudselt manustatud **C-stavudiini 80 mg annuse jérgselt oli muutumatul

kujul ringlev stavudiin plasma Uldradioaktiivsuse kdige olulisem ravimiga seotud komponent.
Stavudiini AUC(inf) moodustas 61% uldisest ringluses oleva radioaktiivsuse AUC(inf)-st.
Metaboliitide hulgas olid oksiideeritud stavudiin, stavudiini glikuroniidkonjugaadid ja nende
oksudeeritud metaboliidid ning glukosiidi I6hustumise jargselt riboosi N-atsettiultsisteiini
konjugaadid, mis viitavad et ka timiin on stavudiini metaboliit.

26
Approved v1.0



Eliminatsioon

Tervetele katsealustele suukaudselt manustatud *“C-stavudiini 80 mg annuse jérgselt leiti
uldradioaktiivsusest ligikaudu 95% uriinis ja 3% véljaheites. Ligikaudu 70% suukaudselt manustatud
stavudiini annusest eritus uriiniga muutumatul kujul. Stavudiini neerukliirens on ligikaudu 272
ml/min, mis selgitab ligikaudu 67% néiva suukaudse kliirensi ja osutab lisaks
glomerulaarfiltratsioonile ka aktiivsele tubulaarsele sekretsioonile.

HIV-nakkusega patsientidel on stavudiini tGldkliirens 594+164 ml/min ja neerukliirens 237+98 ml/min.
Stavudiini tldkliirens on kérgem HIV-nakkusega patsientidel, samal ajal kui neerukliirens on

tihesugune nii HIV-nakkusega patsientidel kui ka tervetel isikutel. Selle erinevuse mehhanism ja

kliiniline tdhendus ei ole teada. Pdrast veenisisest manustamist 42% (vahemikus 13% kuni 87%) Q
eritatakse muutumatul kujul uriiniga. Pérast Uhekordse vdi korduva suukaudse annuse manust

need véértused vastavalt 35% (vahemikus 8% kuni 72%) ja 40% (vahemikus 12% kuni 82%
Stavudiini keskmine terminaalne eliminatsiooni poolvéartusaeg on pérast tihekordse vdi k
annuse manustamist 1,3 kuni 2,3 tundi ning ei sdltu annusest. In vitro on stavudiintrif

perifeerse vere mononukleaarsetes rakkudes ning see toetab ravimi manustamist ¢

Stavudiini farmakokineetika ei séltunud ajast, kuna pusikontsentratsioo imese annuse
jargse AUC .y vaheline suhe oli umbes 1. Suukaudse manustamise korral oNgt&®udiini
farmakokineetiliste omaduste intra- ja interindividuaalsed erinevusedgmgjkesed, vastavalt umbes 15%
ja 25%.

Teised patsientide riilhmad Q

Neerufunktsiooni haire: stavudiini kliirens vaheneb kﬁN #iini kliirensi vdhenemisega, mistdttu
neerufunktsiooni hdiretega patsientidel on soovitat x nnust muuta (vt 18ik 4.2).

L
Maksafunktsiooni haire: maksafunktsiooni hgjre

sarnane farmakokineetikale normaalse m&é

Pediaatriline populatsioon

ntidel on stavudiini farmakokineetika
oniga patsientidel.

Noorukid, lapsed ja imikud: eksposit¥gon'stavudiinile noorukitel, lastel ja > 14 péevastel imikutel, kes said
2 mg/kg/péeavas ja taiskasva kes Said 1 mg/kg annuse oli vBrreldav. Suukaudselt manustatuna on
kliirens umbes 14 mI/min/k%lastel imikutel kuni 15 aastastel noorukitel; 12 ml/min/kg 14 kuni
28 péevastel imikutel j in/kg vastsundinutel siindimise jargselt. Stavudiini liikvori/plasma suhe
oli 2 kuni 3 tundi % manustamist 16 kuni 125% (keskmiselt 59+35%).

.

5.3  Prekliigid utusandmed

Véaga ste kasutamisel ilmnes loomkatsetes toksilisus embriole ja lootele. Ex vivo uuring
inimes N platsenta mudelil néitas, et stavudiin jouab loote vereringesse lihtsa difusiooni kaudu.
Ka ﬁr ttidel nditas, et stavudiin 1&bib platsenta, loote kudedes oli stavudiini kontsentratsioon
Y% plasmakontsentratsioonist emal.
1in toimis genotoksiliselt in vitro uuringutes inimese limfotsiiutides omades trifosforileerivat
et (ilma toimeta taset ei leitud), hiire fibroblastides ja in vivo uuringus kromosoomide
aberratsiooni madramiseks. Sarnased toimeid on taheldatud ka teistel nukleosiidi analoogidel.
Stavudiin on kartsinogeense toimega védga suurte annuste kasutamisel hiirtel (maksatuumorid) ja
rottidel (maksatuumorid: kolangiotsellulaarne, hepatotsellulaarne, segatudipi
hepatokolangiotsellulaarne ja/vdi vaskulaarne ning kusepdie kartsinoomid). Kartsinogeenset toimet ei
ilmnenud annuse 400 mg/kg/66péevas kasutamisel hiirtel ja annuse 600 mg/kg/66paevas kasutamisel
rottidel, mis on vastavalt ligikaudu 39 ja 168 korda suuremad kui inimestel kasutatavad annused. See
viitab kliinilise ravi korral stavudiini ebaolulisele kartsinogeensele potentsiaalile.
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6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu

kirsiaroom

metidlhidroksiibensoaat (E218)

propuulhidroksubensoaat (E216)
rénidioksiid

tsimetikoon
naatriumkarmeloos
sorbiinhape 0

stearaatemul gaator

sahharoos Q
6.2 i

Sobimatus
Ei ole kohaldatav.

6.3 Kaolblikkusaeg Q 2

2 aastat.
Peale lahustamist hoidke valmis lahus kiilmkapis (2°C...8°C) kuni 3%

6.4  Sailitamise eritingimused Q
Hoida kuiv pulber temperatuuril kuni 30°C. 0
Hoida originaalpakendis. ’\

Hoida purk tihedalt suletuna niiskuse eest kaitstult.
Lahustatud ravimi séilitamistingimused vt I0|I§6 3

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu
HDPE purk lastekindla korgiga, taitmj QO ml lahust pérast lahustamist) ja modtelusikas.

6.6 Erinduded havitamiseks
Kasutamisjuhend Q
Zerit'i lahustamisgks tu@ada vett 200 ml valmis lahuse saamiseks (stavudiini kontsentratsioon on
siis 1 mg/ml). 0

Zerit'i Iahusta eb lisada originaalpurki 202 ml vett (kui lahuse valmistab patsient, tuleb teda

instrueerid tt purgi sildi Glemise servani, mis on margistatud nooltega). Purk sulgeda

korgig®.

Loksu i korralikult kuni kogu pulber on téielikult lahustunud. Lahus vib olla vérvitu kuni
hagune.

tade lahust lisatud modtelusikaga, alla 10 ml annuse vdtmiseks kasutage sustalt. Patsienti tuleb
erida loksutama purki korralikult enne iga annuse vGtmist.

Héavitamine

Kasutamata ravimpreparaat voi jadtmematerjal tuleb havitada vastavalt kohalikele seadustele.

7. MUUGILOA HOIDJA

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254
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Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15

D15 T867

lirimaa

8. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/96/009/009 e

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE / MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

Muiligiloa véljastamise kuup&ev: 08.mai 1996
Muiligiloa viimase uuendamise kuupdev: 20. aprill 2011

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV a Q 2

Tapne informatsioon selle ravimpreparaadi kohta on kéttesaadav Euroopwmeti kodulehel

http://www.ema.europa.eu/. ®
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11 LISA Q
RAVIMIPARTII KASUTAMIS AMSTAMISE EEST

VASTUTAV(AD) TOOTJA(D)’E§

HANKE- JA KASUTUS"SIN% D vOI PIIRANGUD
SED JA NOUDED

HUTU JA EFEKTIIVSE
MUSED JA PIIRANGUD

MUUGILOA MU

RAVIMPREPA
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A.  RAVIMIPARTII KASUTAMISEKS VABASTAMISE EEST VASTUTAV TOOTJA

Ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest vastutava tootja nimi ja aadress

Bristol-Myers Squibb S.r.l., Contrada Fontana del Ceraso, 03012 Anagni (FR), Itaalia

Aesica Queenborough Limited, North Road, Queenborough, Kent, ME11 5EL, Uhendkuningriik
Ravimi triikitud pakendi infolehel peab olema vastava ravimipartii kasutamiseks vabastamise eest
vastutava tootja nimi ja aadress. 0

B. HANKE-JA KASUTAMISTINGIMUSED JA PIIRANGUD Q

Piiratud tingimustel véljastatav retseptiravim (vt lisa I: Ravimi omaduste kokkuvﬁtf @).

C. MUUGILOA MUUD TINGIMUSED JA NOUDED RO
. Perioodilised ohutusaruanded \

Nouded asjaomase ravimi perioodiliste ohutusaruannete esitamiseks@estatud
direktiivi 2001/83/EU artikli 107¢ punkti 7 kohaselt liidu koriNg % e loetelus (EURD
loetelu) ja iga hilisem uuendus avaldatakse Euroopa ravimiteqgedgja#rtaalis.

L 4

D. RAVIMPREPARAADI OHUTU JA EFE& KASUTAMISE TINGIMUSED JA

PIIRANGUD ’0

e  Riskijuhtimiskava o

{!

toimingud ja sekkumismeetmed I&bi viima
.Zvesitatud kokkulepitud riskijuhtimiskavale ja mis
timiskavadele.

Muiligiloa hoidja peab ndutavad ravi
vastavalt mulgiloa taotluse mood
tahes jargmistele ajakohastatud ris

Ajakohastatud riskijuhtimis@leb esitada:
« Euroopa Ravimi del;
o kui muudetgkse ri%aghtimissiisteemi, eriti kui saadakse uut teavet, mis vdib oluliselt mdjutada
riski/kasﬂe%vﬁi kui saavutatakse oluline (ravimiohutuse voi riski minimeerimise) eesmark.

S
>
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VALISPAKENDIL VOI SELLE PUUDUMISEL SISEPAKENDIL PEAVAD OLEMA
JARGMISED ANDMED

TEKST KARBIL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Zerit 15 mg kdvakapslid
Stavudiin

2. TOIMEAINETE SISALDUS

Koévakapsel sisaldab 15 mg stavudiini.

3. ABIAINED ’

Laktoos

4. RAVIMVPRM JA PAKENDI SUURUS &

56 kovakapslit ’\

5. MANUSTAMISVIIS JA TEE \g

*
Suukaudne. .
Enne kasutamist lugege pakendi infolejte

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMMN TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMAT AS

Hoida laste eest varjatuttesaamatus kohas.

OIATUSED (VAJADUSEL)

7. TEISED N
*

LBLIKKUSAEG

kuni:

v‘

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis.
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NOUETELE

10. ERIN@UDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMI VOI JAATMEMATERJALI
HAVITAMISEKS (VAJADUSEL), VASTAVALT RAVIMPREPARAADILE ESITATUD

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

lirimaa

O
N

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/96/009/002 ?

&

13.  PARTII NUMBER \

‘

Partii nr: Q

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED ¢

‘0

| 15.  KASUTUSJUHEND o's

‘16. INFORMATSIOON BRARL B KIRJIAS (PUNKTKIRJAS)

Zerit 15 mg
‘ 17.  AINULAADNE TIKAATOR - 2D viétkood ‘
Lisatud on ZD%, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.
<
18. NDNE IDENTIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED
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MINIMAALSED NOUDED, MIS PEAVAD OLEMA KIRJAS BLISTER- VOI
RIBAPAKENDIL

TEKST BLISTRIL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Zerit 15 mg kdvakapslid
Stavudiin

2. MUUGILOA HOIDJA NIMI

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

3.  KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni: \

‘ 4. PARTII NUMBER

Partii nr: . 0

5. MUU

LZ
*
<

»
Q
O
N
N
QQGS;S::N‘

>
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TEKST KARBIL JA PUDELIL (RAVIMVORM PUDEL)

MINIMAALSED NOUDED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL SISEPAKENDIL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Zerit 15 mg kdvakapslid
Stavudiin

O

‘ 2. TOIMEAINETE SISALDUS

Kdvakapsel sisaldab 15 mg stavudiini @

3. ABIAINED

laktoos \(O

Sy

\ 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS [ §
60 kovakapslit
.
5. METHOD AND ROUTE(S) OF ADMINI N
o
Suukaudne. *
Enne kasutamist lugege pakendi infoleh&O
6. ERIHOIATUS, ET RAVI ULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

KATTESAAMATUS KOH
Hoida laste eest varjatu saamatus kohas.

O

L 3
7. \)IATUSED (VAJADUSEL)

IKKUSAEG

W uni:

‘ 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 30°C.
Hoida originaalpakendis.
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NOUETELE

10. ERIN@UDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMI VOI JATMEMATERJALI
HAVITAMISEKS (VAJADUSEL), VASTAVALT RAVIMPREPARAADILE ESITATUD

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

lirimaa

O
N

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/96/009/001 ?

&

13.  PARTII NUMBER \

‘

Partii nr: Q

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED ¢

‘0

| 15.  KASUTUSJUHEND o's

‘16. INFORMATSIOON BRARL B KIRJIAS (PUNKTKIRJAS)

Valispakend: Zerit 15 mg Q

L 2
‘ 17.  AINUL x IDENTIKAATOR - 2D voé6tkood

otkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

LisatuQ\D

AMNULAANDNE IDENTIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED
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VALISPAKENDIL VOI SELLE PUUDUMISEL SISEPAKENDIL PEAVAD OLEMA
JARGMISED ANDMED

TEKST KARBIL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Zerit 20 mg kdvakapslid
Stavudiin

2. TOIMEAINETE SISALDUS

Kovakapsel sisaldab 20 mg stavudiini.

3. ABIAINED ’

Laktoos

4. RAVIMVPRM JA PAKENDI SUURUS &

56 kovakapslit ’\

5. MANUSTAMISVIIS JA TEE \g

*
Suukaudne. .
Enne kasutamist lugege pakendi infolejte

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMMN TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMAT AS

Hoida laste eest varjatuttesaamatus kohas.

OIATUSED (VAJADUSEL)

7. TEISED N
*

LBLIKKUSAEG

kuni:

v‘

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis.
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10. ERIN@UDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMI VOI JAATMEMATERJALI
HAVITAMISEKS (VAJADUSEL), VASTAVALT RAVIMPREPARAADILE ESITATUD
NOUETELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15 0

D15 T867

lirimaa Q
12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) { §
EU/1/96/009/004 ? Q

13.  PARTII NUMBER \

‘

Partii nr: Q

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED ¢

‘0

‘ 15. KASUTUSJUHEND 065 ‘

‘16. INFORMATSIOON BRARL B KIRJIAS (PUNKTKIRJAS) ‘

Zerit 20 mg Q

AINULAA NTI KAATOR - 2D voétkood

Llsatud on od, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

LAANDNE IDENTIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

NN:
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MINIMAALSED NOUDED, MIS PEAVAD OLEMA KIRJAS BLISTER- VOI
RIBAPAKENDIL

TEKST BLISTRIL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Zerit 20 mg kdvakapslid
Stavudiin

2. MUUGILOA HOIDJA NIMI

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

3.  KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni: \

‘ 4. PARTII NUMBER

Partii nr: . 0

5. MUU

LZ
*
<

»
Q
O
N
N
QQGS;S::N‘

>
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MINIMAALSED NOUDED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL SISEPAKENDIL

TEKST KARBIL JA PUDELIL (RAVIMVORM PUDEL)

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Zerit 20 mg kdvakapslid
Stavudiin 6
\ 2. TOIMEAINETE SISALDUS @

Kdvakapsel sisaldab 20 mg stavudiini @

3. ABIAINED

Laktoos \(O

\ 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS [ §
60 kovakapslit
.
5. METHOD AND ROUTE(S) OF ADMINI N
o
Suukaudne. *
Enne kasutamist lugege pakendi infoleh&O
6. ERIHOIATUS, ET RAVI ULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

KATTESAAMATUS KOH
Hoida laste eest varjatu@ saamatus kohas.
*
2 IATUSED (VAJADUSEL) |

IKKUSAEG |

W uni:

‘ 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 30°C.
Hoida originaalpakendis.
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NOUETELE

10. ERIN@UDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMI VOI JATMEMATERJALI
HAVITAMISEKS (VAJADUSEL), VASTAVALT RAVIMPREPARAADILE ESITATUD

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15

D15 T867

lirimaa

O
N

12. MUUGILOA NUMBER (NUMBRID)

EU/1/96/009/003 ?

&

13.  PARTII NUMBER \

‘

Partii nr: Q

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED ¢

‘0

| 15.  KASUTUSJUHEND o's

‘16. INFORMATSIOON BRARL B KIRJIAS (PUNKTKIRJAS)

Valispakend: Zerit 20 mg Q

L 2
‘ 17.  AINUL x IDENTIKAATOR - 2D voé6tkood

otkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

LisatuQ\D

AMNULAANDNE IDENTIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED
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VALISPAKENDIL VOI SELLE PUUDUMISEL SISEPAKENDIL PEAVAD OLEMA
JARGMISED ANDMED

TEKST KARBIL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Zerit 30 mg kdvakapslid
Stavudiin

2. TOIMEAINETE SISALDUS

Kovakapsel sisaldab 30 mg stavudiini.

3. ABIAINED ’

Laktoos

4. RAVIMVPRM JA PAKENDI SUURUS &

56 kovakapslit ’\

5. MANUSTAMISVIIS JA TEE \g

*
Suukaudne. .
Enne kasutamist lugege pakendi infolejte

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMMN TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMAT AS

Hoida laste eest varjatuttesaamatus kohas.

OIATUSED (VAJADUSEL)

7. TEISED N
*

LBLIKKUSAEG

kuni:

v‘

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis.
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10. ERIN@UDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMI VOI JAATMEMATERJALI
HAVITAMISEKS (VAJADUSEL), VASTAVALT RAVIMPREPARAADILE ESITATUD
NOUETELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15 0

D15 T867
lirimaa Q
12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) { SZ
EU/1/96/009/006 ? Q

13.  PARTII NUMBER \

‘

Partii nr: Q

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED ¢

‘0

‘ 15. KASUTUSJUHEND 065 ‘

‘16. INFORMATSIOON BRARL B KIRJIAS (PUNKTKIRJAS) ‘

Zerit 30 mg Q

AINULAA NTI KAATOR - 2D voétkood

Llsatud on od, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

LAANDNE IDENTIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

NN:
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MINIMAALSED NOUDED, MIS PEAVAD OLEMA KIRJAS BLISTER- VOI
RIBAPAKENDIL

TEKST BLISTRIL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Zerit 30 mg kdvakapslid
Stavudiin

2. MUUGILOA HOIDJA NIMI

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

3.  KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni: \

‘ 4. PARTII NUMBER

Partii nr: . 0

5. MUU

LZ
*
<

»
Q
O
N
N
QQGS;S::N‘

>
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MINIMAALSED NOUDED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL SISEPAKENDIL

TEKST KARBIL JA PUDELIL (RAVIMVORM PUDEL)

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Zerit 30 mg kdvakapslid
Stavudiin 6
\ 2. TOIMEAINETE SISALDUS @

Kdvakapsel sisaldab 30 mg stavudiini @

3. ABIAINED

Laktoos \(O

\ 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS [ §
60 kovakapslit
.
5. METHOD AND ROUTE(S) OF ADMINI N
o
Suukaudne. *
Enne kasutamist lugege pakendi infoleh&O
6. ERIHOIATUS, ET RAVI ULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

KATTESAAMATUS KOH
Hoida laste eest varjatu@ saamatus kohas.
*
2 IATUSED (VAJADUSEL) |

IKKUSAEG |

W uni:

‘ 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 30°C.
Hoida originaalpakendis.
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10. ERIN@UDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMI VOI JATMEMATERJALI
HAVITAMISEKS (VAJADUSEL), VASTAVALT RAVIMPREPARAADILE ESITATUD
NOUETELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15 0

D15 T867
lirimaa Q
12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) { SZ
EU/1/96/009/005 ? Q

13.  PARTII NUMBER \

‘

Partii nr: Q

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED ¢

‘0

‘ 15. KASUTUSJUHEND 065 ‘

‘16. INFORMATSIOON BRARL B KIRJIAS (PUNKTKIRJAS) ‘

Valispakend: Zerit 30 mg Q
*
\ 17.  AINUL IDENTIKAATOR - 2D véétkood
Vélispdx tud on 2D-vodtkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.
@ULAANDNE IDENTIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED
Qﬂ ispakend

PC
SN:
NN:
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VALISPAKENDIL VOI SELLE PUUDUMISEL SISEPAKENDIL PEAVAD OLEMA
JARGMISED ANDMED

TEKST KARBIL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Zerit 40 mg kdvakapslid
Stavudiin

2. TOIMEAINETE SISALDUS

Kovakapsel sisaldab 40 mg stavudiini.

3. ABIAINED ’

Laktoos

4. RAVIMVPRM JA PAKENDI SUURUS &

56 kovakapslit ’\

5. MANUSTAMISVIIS JA TEE \g

*
Suukaudne. .
Enne kasutamist lugege pakendi infolejte

6. ERIHOIATUS, ET RAVIMMN TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA
KATTESAAMAT AS

Hoida laste eest varjatuttesaamatus kohas.

OIATUSED (VAJADUSEL)

7. TEISED N
*

LBLIKKUSAEG

kuni:

v‘

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 25°C.
Hoida originaalpakendis.
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10. ERIN@UDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMI VOI JAATMEMATERJALI
HAVITAMISEKS (VAJADUSEL), VASTAVALT RAVIMPREPARAADILE ESITATUD
NOUETELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15 0

D15 T867
lirimaa Q
12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) { SZ
EU/1/96/009/008 ? Q

13.  PARTII NUMBER \

‘

Partii nr: Q

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED ¢

‘0

‘ 15. KASUTUSJUHEND 065 ‘

‘16. INFORMATSIOON BRARL B KIRJIAS (PUNKTKIRJAS) ‘

Zerit 40 mg Q

AINULAA NTI KAATOR - 2D voétkood

Llsatud on od, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.

LAANDNE IDENTIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

NN:
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MINIMAALSED NOUDED, MIS PEAVAD OLEMA KIRJAS BLISTER- VOI
RIBAPAKENDIL

TEKST BLISTRIL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Zerit 40 mg kdvakapslid
Stavudiin

2. MUUGILOA HOIDJA NIMI

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

3.  KOLBLIKKUSAEG

Kolblik kuni: \

‘ 4. PARTII NUMBER

Partii nr: . 0

5. MUU

LZ
*
<

»
Q
O
N
N
QQGS;S::N‘

>
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MINIMAALSED NOUDED, MIS PEAVAD OLEMA VAIKESEL VAHETUL SISEPAKENDIL

TEKST KARBIL JA PUDELIL (RAVIMVORM PUDEL)

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Zerit 40 mg kdvakapslid
Stavudiin 6
\ 2. TOIMEAINETE SISALDUS @

Kdvakapsel sisaldab 40 mg stavudiini @

3. ABIAINED

Laktoos \(O

\ 4. RAVIMVORM JA PAKENDI SUURUS [ §
60 kovakapslit
.
5. METHOD AND ROUTE(S) OF ADMINI N
o
Suukaudne. *
Enne kasutamist lugege pakendi infoleh&O
6. ERIHOIATUS, ET RAVI ULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

KATTESAAMATUS KOH
Hoida laste eest varjatu@ saamatus kohas.
*
2 IATUSED (VAJADUSEL) |

IKKUSAEG |

W uni:

‘ 9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 30°C.
Hoida originaalpakendis.
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10. ERIN@UDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMI VOI JATMEMATERJALI
HAVITAMISEKS (VAJADUSEL), VASTAVALT RAVIMPREPARAADILE ESITATUD
NOUETELE

11. MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG

Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15 0

D15 T867
lirimaa Q
12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) { SZ
EU/1/96/009/007 ? Q

13.  PARTII NUMBER \

‘

Partii nr: Q

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUSED ¢

‘0

‘ 15. KASUTUSJUHEND 065 ‘

‘16. INFORMATSIOON BRARL B KIRJIAS (PUNKTKIRJAS) ‘

Valispakend: Zerit 40 mg Q

‘ 17.  AINULAARNE I;;NTIKAATOR — 2D voitkood

Vélispaken n 2D-vdotkood, mis sisaldab ainulaadset identifikaatorit.
>

18. LAANDNE IDENTIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED
akend

SN:

NN:
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VALISPAKENDIL VOI SELLE PUUDUMISEL SISEPAKENDIL PEAVAD OLEMA
JARGMISED ANDMED

TEKST KARBIL JA PUDELIL

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Zerit 200 mg suukaudse lahuse pulber
Stavudiin

2. TOIMEAINETE SISALDUS

Iga purk sisaldab 200 mg stavudiini
Valmistatud lahus sisaldab 1 mg stavudiini milliliitris lahuses. Q

W%

3. ABIAINED

Sahharoos ja séilitusained (E218 ja E216) ®

4. RAVIMVPRM JA PAKENDI SUURUS

Suukaudse lahuse pulber, 200 mg ’%

*

5. MANUSTAMISVIIS JA TEE

Py

*

Suukaudne
Enne kasutamist lugege pakendi infglght

ERIHOIATUS, ET{A IT TULEB HOIDA LASTE EEST VARJATUD JA

KOLBLIKKUSAEG

Kalblik kuni:

9. SAILITAMISE ERITINGIMUSED

Hoida temperatuuril kuni 30°C.
Pdrast lahustamist sdilib 30 paeva kui hoitakse kiilmkapis.
Hoida originaalpakendis niiskuse eest kaitstult.
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10. ERINOUDED KASUTAMATA JAANUD RAVIMI VOI JAATMEMATERJALI
HAVITAMISEKS (VAJADUSEL), VASTAVALT RAVIMPREPARAADILE ESITATUD
NOUETELE

11.  MUUGILOA HOIDJA NIMI JA AADRESS ‘

BRISTOL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG 6
Plaza 254

Blanchardstown Corporate Park 2

Dublin 15 Q

D15 T867 @

lirimaa

12.  MUUGILOA NUMBER (NUMBRID) P,

EU/1/96/009/009 \

13. PARTII NUMBER %
Partii nr:
0\

‘ 14. RAVIMI VALJASTAMISTINGIMUS ‘

| 15,  KASUTUSJUHEND \

‘ 16. INFORMATSIOO ILLE' KIRJAS (PUNKTKIRJAS) ‘

Valispakend: Zerit 200@

INULAANDNE IDENTIKAATOR - INIMLOETAVAD ANDMED

Valispakend
PC:
SN:
NN:
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Pakendi infoleht: teave kasutajale

Zerit 15 mg kévakapslid
Stavudiin

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 palun ndu oma arsti vGi apteekriga.

" Ravim on vélja kirjutatud tiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigussiimptomid on sarnased.

" Kui teil tekib Ukskdik milline kdrvaltoime, pidage nGu oma arsti v3i apteekriga. Korvaltoime
vOib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 18ik 4. 0

Infolehe sisukord @Q

Mis ravim on Zerit ja milleks seda kasutatakse
Mida on vaja teada enne Zerit'i votmist

Kuidas Zerit'it votta Q
Voimalikud kdrvaltoimed P

Kuidas Zerit'it sdilitada O

Pakendi sisu ja muu teave

1. Misravim on Zerit ja milleks seda kasutatakse Q%
Zerit kuulub viirusvastaste, tdpsemalt retroviirusvastas

raim hma, mida nimetatakse
nukleosiidsed pdérdtranskriptaasi inhibiitorid (NRTIﬁ%

oukhwpnpE

Neid ravimeid kasutatakse inimese immuunp’uu ul viiruse (HIV) infektsiooni raviks.

viiruse hulga véhendamiseks ning selle hej s madalal tasemel. Samuti suurendab see CD4
rakkude hulka. CD4 rakkudel on oluli ve inimese immuunsusteemis aidates voidelda
infektsiooniga. Ravi tulemus v3ib erl¥i kasutamisel erinevatel patsientidel erinev. Seet6ttu jalgib
teie arst pidevalt ravi tulemuslikku

Seda ravimit kasutatakse koos teiste retroVi' te ravimitega HIV infektsiooniga patsientidel
hqd&

Zerit vOib parandada teie s@, kuid ei ravi terveks HIV infektsioonist. Selle ravimi votmise ajal
vOite siiski HIV-nakkU| nda, kuigi efektiivne retroviirusvastane ravi védhendab seda riski.
Arutage oma arstgga milgeil ettevaatusabindusid kasutada, et véltida teiste inimeste nakatamist.
Tingituna imm ~&feemi ndrkusest voivad ravi ajal ilmneda teised nakkused (oportunistlikud
infektsioonid) O\& javad vahel spetsiaalset ravi v6i profilaktikat.

2
2. $ vaja teada enne Zerit'i votmist
g Votke Zerit'it:

ui te olete stavudiini v@i selle ravimi mis tahes koostisosa (loetletud 18igus 6) suhtes
allergiline. VVajadusel pidage ndu arsti vdi apteekriga.
- kui te votate didanosiini (kasutatakse HIV infektsiooni raviks).

Hoiatused ja ettevaatusabinéud

Enne Zerit'i votmist pidage ndu oma arsti voi apteekriga:

" kui teil on neeru- vdi maksahaigus (nagu nt hepatiit),

" kui teil on olnud perifeerne neuropaatia (pusiv tundetus, surisemine v@i valu kéde- ja/voi
jalalabades,

= kui teil on olnud pankreatiit (khundarme poletik).
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Zerit vdib pdhjustada laktatsidoosi koos maksa suurenemisega, mis vdib vahel olla eluohtlik. See vdib

ilmneda tavaliselt alles parast mdni kuud véldanud ravi. See harv, kuid véga tdsine kdrvalnaht on

sagedasem naistel, eriti just Ulekaalulistel. Sellele lisaks on harva kirjeldatud ka maksa- ja

neerupuudulikkust v6i surmaga I6ppenud hepatiiti.

Eluohtliku maksakahjustuse tekkevdimalus on suurem kroonilise B- v6i C-hepatiidiga patsientidel,

mistottu tuleks teha laboruuringuid maksa seisundi kontrollimiseks.

Kui peaksid tekkima jargmised nahud, vdtke tihendust oma arstiga:

" pUsiv tuimus, surisemine vdi valu labajalgades ja/vdi -kates (see vdib viidata algavale
perifeersele neuropaatiale, nérve kahjustav ravimi kdrvaltoime), lihaste nrkus,

= kbhuvalu, iiveldus vdi oksendamine,

" Kiire stigav hingeldus, vasimus (see vdib viidata pankreatiidile, maksa talitluse hairetele nagu
hepatiit vOi laktatsidoos). 0

Médnedel kaugelearenenud HIV-infektsiooniga (AIDS) patsientidel, kellel on esinenud oporiyg
infektsioone, vdivad varsti parast HIVV-vastase ravi alustamist ilmneda eelnevatest infektsig @ i

infektsiooni vastase ravimi kasutamist. Autoimmuunhdired voivad avaldudg™®eid kuid hiljem
parast ravi alustamist. Kui te markate endal mis tahes infektsiooni si vBi muid stimptomeid
nagu lihasndrkus, kétest ja jalgadest algav ning kehattive poole liik s, sudamepekslemine,
varisemine vOi huperaktiivsus, siis teavitage sellest otsekohe a vajalikku ravi.

Zerit'iga ravimise ajal voib sageli hakata jarkjargult vilkgnega alune rasvkude, mis on kdige enam
margatav naol, katel ja jalgadel. Palun vétke Gihendus? amefa, kui mérkate taolisi muutusi.

Luuprobleemid .
Madnedel Zerit'it saavatel patsientidel vaib teRki
pdhjuseks on kahjustunud luu verevarusgﬁ
riskifaktoriteks olla kombineeritud retrowy tase ravi kestus, kortikosteroidide kasutamine,
alkoholi tarvitamine, raske immuuns ja korge kehamassi indeks. Osteonekroosi tunnused on
liigesjéikus, -valud (eriti puusas, pg ja ®las) ning liikumisraskused. Kui markate mdnda neist
simptomitest, informeerige oma ars§

s nimega osteonekroos (luukoe surm, mille
muude tegurite hulgas vbivad haiguse arenemise

Muud ravimid ja Zerit Q
Teatage oma arstile, kuj SWate vOi olete hiljuti kasutanud vdi kavatsete kasutada mis tahes muid
ravimeid.

*
Arge vitke Zeg %te kasutate HIV infektsiooni raviks didanosiini.

Palun m&%e %Je oma arsti kui te votate mis tahes jargnevat ravimit, kuna voivad tekkida
{

ebasoogl koostoimed:
ovldiin, mida kasutatakse HIV-infektsiooni raviks

sorubitsiin, mida kasutatakse kasvajate raviks
ibaviriin, mida kasutatakse C-hepatiidi raviks,

Zerit koos toidu ja joogiga
Maksimaalse toime saamiseks tuleks Zerit'it votta tiihja kbhuga, vBimalusel vahemalt iiks tund enne
s0oki. Kui see ei ole v8imalik vBib kapslid votta ka koos kerge einega.

Rasedus ja imetamine
Kui te olete rase, imetate v3i arvate end olevat rase vdi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi
kasutamist nBu oma arsti vdi apteekriga.

Rasedus
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Peate pdérduma oma arsti poole, et arutada temaga retroviirusvastase ravi voimalikke kérvaltoimeid
ning kasu ja ohte nii teile kui teie lapsele. Rasedatel naistel, kes said Zerit’it kombinatsioonis teiste
retroviirusvastaste ravimitega on esinenud laktatsidoosi (m&nikord surmaga I6ppenud). Kui te olete
raseduse ajal kasutanud Zerit’it, v8ib arst regulaarselt teha teie lapsele vereanalliise ja muid
diagnostilisi uuringuid. Lastel, kelle emad v6tsid raseduse ajal NRTId, kaalub kaitse HIV vastu (le
kdrvaltoimete tekkeriski.

Imetamine
Teavitage arsti juhul, kui toidate last rinnaga. HIV infektsiooni tlekandmise valtimiseks imikule ei
tohi HIV infektsiooniga naine mingil juhul last rinnaga toita.

Autojuhtimine ja masinatega té6tamine 0
Zerit’i kasutamisel v6ib esineda pearinglust ja uimasust.

Kui te tdheldate seda enda juures, siis drge juhtige autot ning drge kasutage t6oriistu voi m@

Zerit sisaldab laktoosi.

Need kapslid sisaldavad laktoosi. Kui arst on teile 6elnud, et te ei talu teatud suhkryj
ravimi kasutamist konsulteerima arstiga.

3. Kuidas Zerit'it votta \O

Votke seda ravimit alati tapselt nii nagu arst on teile raékinud. Kui t@ milleski kindel, pidage ndu

oma arsti v3i apteekriga.

Arst médras vastavalt teie kehakaalule ja individuaalsele talu jpdevase annuse. Palun jargige

tépselt arsti soovitusi, sest siis on teil suurim v6ima|us@r vimresistentsuse tekkimist. Arge
Q

iseseisvalt annust muutke. Jatkake ravimi votmist kui Gelnud teisiti.

Taiskasvanutele kehakaaluga tle 30 kg on algannu vBi 40 mg kaks korda 66péaevas (kahe
annuse vahe on umbes 12 tundi). ‘Q

Optimaalseks imendumiseks peab kapsl';f i veega, soovitatavalt tilhja kbhuga ja véhemalt 1
tund enne s6oki. Kui see ei ole voimalik,qfib¥Rerit'it votta ka koos kerge einega.

Kui kapsli neelamine valmistab rasku oma arstil v8imalusel asendada kapslid lahusega voi
avage ettevaatlikult kapsel ning vg 11e%isu véhese koguse toiduga.

Kasutamine lastel

Lastele kehakaaluga Ule 30®Igannuseks 30 mg voi 40 mg kaks korda 66péevas (kahe annuse
vahe on umbes 12 tundj

Annus (le 3 kuu ﬂust kehakaaluga alla 30 kg on 1 mg/kg kaks korda 66péevas.

1W%ohkem kui ette ngdhtud
§ga suure annuse v3i on keegi kogemata mdne kapsli neelanud ei pdhjusta see otsest
ohtu. Iﬁ&ee e sellest siiski koheselt arsti (kiirabi) v6i podrduge néu saamiseks lahimasse

haiglwﬁ
e ufustate Zerit'it votta

juhuslikult unustasite annuse votmata, siis vdtke jargmine annus Gigel ajal. Arge votke
ekordset annust, kui ravim jai eelmisel korral vétmata.

Kui te I8petate Zerit'i vdtmise

Kui otsustate 186petada Zerit'i vétmine, peate sellest radkima oma arstiga.

Kui teil on lisakiisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti vdi apteekriga.
4. Voimalikud kérvaltoimed

Nagu koik ravimid, vdib ka see ravim pdhjustada kérvaltoimeid, kuigi k&igil neid ei teki.

59
Approved v1.0



HIV infektsiooni ravis ei ole alati v8imalik otsustada, kas on tegemist Zerit'i kdrvaltoime, teiste
samaaegselt vOetavate ravimite korvaltoime voi infektsiooni tiisistustega. Seetdttu on oluline, et
raagiksite arstile oma tervise igast muutusest.

HIV ravi ajal vOib tekkida kehakaalu ning vere lipiidide- ja gliikoosisisalduse suurenemine. See on
osaliselt seotud tervise ja eluviisi taastumisega ning vere lipiididesisalduse muutusi pdhjustavad

manikord HIV ravimid ise. Arst uurib teid nende muutuste suhtes.

HIV ravi stavudiiniga (Zerit) vBib pdhjustada rasvkoe vahenemist jalgadel, kétel ja ndol (lipoatroofia).
Rasvkoe kadumine ei mgodu taielikult ravi katkestamisel. Teie arst jélgiblipoatroofia tunnuseid.

Teatage oma arstile, kui tdheldate rasvkoe vahenemist jalgadel, katel ja ndol. Nende tunnuste

tekkimisel tuleb Zerit'i ravi I6petada ja HIV ravi muuta. 0

Zerit'iga ravitud patsientidel on teatatud jargmisi korvaltoimeid: Q

Sage (vOib esineda kuni 1 inimesel 10-st)
" astimptomaatiline hiiperlakteemia (happe kogunemine veres)
. lipoatroofia

. depressioon
= perifeersed neuroloogilised siimptomid sealhulgas perifeerne neur ‘ esiad ja
perifeerne neuriit (kate ja jalgade tundetus, ndrkus, pakitsus voi va

" peapddritus, painajalikud unendod, peavalu
" unetus (unehdired), unisus, matlemise hdirumine

" kdhulahtisus, kdhuvalu (valu vdi ebamugavustunne kd
= iiveldus, diispepsia

" 106ve, pruritus 0

= vasimus (Ulemaérane kurnatus) ’\

Aeg-ajalt (vOib esineda kuni 1 inimesel 100-si¢
" laktatsidoos (happe kogunemine veresf 0 koos kaasneva motoorse nérkusega (ndrkus

kétes, jalgades ja késivartes) ,’
= giinekomastia (rindade suurenemirﬁtel)
" anoreksia (isutus), &revus, emo labiilsus

. pankreatiit (kbhundérme pd OR®endamine
" hepatiit (maksapdletik), koll2A&pi thaha vdi silmade kollasus)

= urtikaaria (stigelev 164 artralgia (liigesevalu)
" mualgia (lihasvalu), &eerM (lileméadrane véasimus voi jouetus)

Harv (vdib esineq kun esel 1000-st)

" aneemia®

= hiperglig % suhkru taseme suurenemine veres)
a

= mak (rasvmaks)
2

Véaga % ib esineda kuni 1 inimesel 10 000-st)

" otslitopeenia, neutropeenia (muutused verepildis)
sunkurtdbi

otoorne ndrkus (teated kdige sagedamini kaasnevana sumptomaatilisele hiiperlakteemiale voi
laktatsidoosi siindroomile)
. maksapuudulikkus

Kdrvaltoimetest teavitamine

Kui teil tekib Ukskdik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arsti v3i apteekriga. Korvaltoime vdib olla
ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Kdrvaltoimetest vdite ka ise teavitada riikliku
teavitussiisteemi, mis on loetletud V lisas, kaudu. Teavitades aitate saada rohkem infot ravimi
ohutusest.
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5. Kuidas Zerit'it sdilitada
Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kédttesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit parast kolblikkusaega, mis on margitud pudelil ja/v3i blisterpakendil peale
K®&lblik kuni. Kélblikkusaeg viitab kuu viimasele paevale.

Hoida temperatuuril kuni 25°C. (aclar/alu blistrid)

Hoida temperatuuril kuni 30°C. (HDPE purgid)
Hoida originaalpakendis.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega ega olmejaatmete hulka. Kiisige oma apteekrilt, kuidas
visata dra ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.

6. Pakendi sisu ja muu teave @
Mida Zerit sisaldab: 2 Q
- Toimeaine on stavudiin (15 mg) 9

- Kdvakapslis oleva pulbri abiained on: laktoos (120 mg), magneesiumst Y mikrokristalliline

tselluloos ja tarklise naatriumglikolaat.
- Kapsli kest on valmistatud Zelatiinist, vérvaine raudoksiidist (El@nidioksiidist,

naatriumlauritlsulfaadist ja varvaine titaandioksiidist (E
- Kiri kapslil on trikitud toiduvérviga, mis koosneb: sellak englikool, puhastatud vesi,

kaaliumhdroksiid ja raudoksiid (E172) ’\

Kuidas Zerit vélja ndeb ja pakendi sisu
<
Zerit 15 mg kdvakapslid on punased ja kolla? d lavad Uihel pool tahist “BMS 1964” ning

teisel pool téhist “15”. .
Zerit 15 mg kdvakapsleid turustatakse 56qauymullpakendis v6i 60 kaupa purkides. Purgis on pakike
niiskust siduva ainega, mis kaitseb kagEN\CN#se niiskuse eest.

Miugiloa hoidja ja tootja
Miiiigiloa hoidja Q
BRISTOL-MYERS S ARMA EEIG

Plaza 254
Blanchardstow® orate Park 2
Dublin 15

D15 T867
lirima#®

N

I-Myers Squibb S.r.1.
da Fontana del Ceraso
2 Anagni (FR)
Itaalia

Aesica Queenborough Limited
North Road, Queenborough
Kent, ME11 5EL
Uhendkuningriik

Lisakisimuste tekkimisel selle ravimi kohta pdérduge palun mitigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.
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Belgique/Belgié/Belgien
N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.
Tél/Tel: +322 35276 11

Bbwarapus
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Ten.: +359 800 12 400

Ceska republika
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Tel: + 420 221 016 111

Danmark
Bristol-Myers Squibb
TIf: + 4545 93 05 06

Deutschland
Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA
Tel: + 49 89 121 42-0

Eesti
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 372 640 1030

EA)LGoo
BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E.
TnA: + 30210 6074300

Espafia
BRISTOL-MYERS SQUIBB, S.A.
Tel: + 34 91 456 53 00

France
Bristol-Myers Squibb SARL

Tél: + 33 (0)1 58 83 84 96 Q
Hrvatska O
&%pol. sr.o.

Bristol-Myers
Squibb Pharmaceuticals Ltd

TEL:+38512
Irelan®
800) 749 749

Bristol
Telx

or hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: + 39 06 50 39 61

Lietuva
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 370 52 369140

Luxembourg/Luxemburg
N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.
Tél/Tel: +322 35276 11

Magyarorszag

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel.: +36 1 301 9700 0

Malta
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: + 39 06 50 39 61

Nederland

Bristol-Myers Squibb B.Y.

Tel: + 31 (0)30 300 22 O
Bristol-Myers Soys may Ltd
TIf: + 47 67 55

Osterrei Q
Briggol/ly quibb GesmbH
T?\ 01430

CON

el.: + 48 22 5796666

Norge

Portugal

Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,
SA.

Tel: + 351 21 440 70 00

Roménia
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 40 (0)21 272 16 00

Slovenija
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Tel: + 386 1 2355 100

Slovenska republika
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Tel: + 421 2 59298411

Suomi/Finland
Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab
Puh/Tel: + 358 9 251 21 230
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Kvnpog Sverige

BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E. Bristol-Myers Squibb AB

TnA: + 357 800 92666 Tel: + 46 8 704 71 00

Latvija United Kingdom

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd
Tel: + 371 67708347 Tel: + 44 (0800) 731 1736

Infoleht on viimati uuendatud {kuu aasta}. 06

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

Ravimiameti kodulehel: http://www.ravimiamet.ee.
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Pakendi infoleht: teave kasutajale

Zerit 20 mg kévakapslid
Stavudiin

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 palun ndu oma arsti vGi apteekriga.

. Ravim on valja kirjutatud tksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile

kahjulik, isegi kui haigussiimptomid on sarnased.
= Kui teil tekib tiksk8ik milline kdrvaltoime, pidage nbu oma arsti v3i apteekriga. Kdrvaltoim

vOib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. V1 16ik 4.
Infolehe sisukord:

Mis ravim on Zerit ja milleks seda kasutatakse

Mida on vaja teada enne Zerit'i votmist Q
Kuidas Zerit'it votta ao

Voimalikud kérvaltoimed
Kuidas Zerit'it sailitada

Pakendi sisu ja muu teave ®
1. Mis ravim on Zerit ja milleks seda kasutatakse Q

Zerit kuulub viirusvastaste, tdpsemalt retroviirusvast%\ #e rihma, mida nimetatakse
nukleosiidsed pdérdtranskriptaasi inhibiitorid (NR

<
Neid ravimeid kasutatakse inimese immuunpQud®§ iiruse (HIV) infektsiooni raviks.

ok whE

L 2
Seda ravimit kasutatakse koos teiste retr@astaste ravimitega HIV infektsiooniga patsientidel

viiruse hulga véhendamiseks ning sel ] eks madalal tasemel. Samuti suurendab see CD4
rakkude hulka. CD4 rakkudel on g o terve inimese immuunsusteemis aidates vdidelda
infektsiooniga. Ravi tulemus vdib rit'i kasutamisel erinevatel patsientidel erinev. Seet6ttu jalgib

teie arst pidevalt ravi tulemﬁst
Zerit vOib parandada tej it, kuid ei ravi terveks HIV infektsioonist. Selle ravimi votmise ajal
voite siiski HIV-gakku i anda, kuigi efektiivne retroviirusvastane ravi véhendab seda riski.
Arutage oma ar®tj illiseid ettevaatusabindusid kasutada, et valtida teiste inimeste nakatamist.
Tingituna im emi ndrkusest vdivad ravi ajal ilmneda teised nakkused (oportunistlikud

infektsioonj ajavad vahel spetsiaalset ravi vOi profiilaktikat.
*

2. Q}on vaja teada enne Zerit'i votmist

Otke Zerit'it:
- kui te olete stavudiini vdi selle ravimi mis tahes koostisosa (loetletud 18igus 6) suhtes
allergiline. VVajadusel pidage ndu arsti vdi apteekriga.
- kui te votate didanosiini (kasutatakse HIV infektsiooni raviks).

Hoiatused ja ettevaatusabindud

Enne Zerit'i votmist pidage ndu oma arsti voi apteekriga:

" kui teil on neeru- vdi maksahaigus (nagu nt hepatiit),

" kui teil on olnud perifeerne neuropaatia (pusiv tundetus, surisemine vGi valu kéde- ja/voi
jalalabades,

. kui teil on olnud pankreatiit (kbhundérme poletik).

64
Approved v1.0



Zerit vOib pdhjustada laktatsidoosi koos maksa suurenemisega, mis vdib vahel olla eluohtlik. See vdib

ilmneda tavaliselt alles p&rast moni kuud véldanud ravi. See harv, kuid véga tdsine kdrvalnéht on

sagedasem naistel, eriti just Ulekaalulistel. Sellele lisaks on harva kirjeldatud ka maksa- ja

neerupuudulikkust vdi surmaga I8ppenud hepatiiti.

Eluohtliku maksakahjustuse tekkevdimalus on suurem kroonilise B- v6i C-hepatiidiga patsientidel,

mistdttu tuleks teha laboruuringuid maksa seisundi kontrollimiseks.

Kui peaksid tekkima jargmised nahud, votke Ghendust oma arstiga:

" pUsiv tuimus, surisemine vdi valu labajalgades ja/vdi -kates (see vdib viidata algavale
perifeersele neuropaatiale, narve kahjustav ravimi kérvaltoime), lihaste ndrkus,

" kdhuvalu, iiveldus v8i oksendamine,

= kiire stigav hingeldus, vasimus (see v@ib viidata pankreatiidile, maksa talitluse héiretele na 0
hepatiit voi laktatsidoos). é
1gtITkke

Madnedel kaugelearenenud HIV-infektsiooniga (AIDS) patsientidel, kellel on esinenud op%
infektsioone, vdivad varsti parast HIVV-vastase ravi alustamist ilmneda eelnevatest infejfSigSwidfest
tingitud pdletikundhud. Arvatakse, et need simptomid on tingitud organismi immuy

paranemisest, vdimaldades organismil vdidelda infektsioonidega, mis vdisid S Nna selgelt
véljendunud stimptomiteta. Kui tdheldate endal mistahes pdéletikunéhtusid, # eerige sellest
otsekohe oma arsti. Lisaks oportunistlikele infektsioonidele vBivad esineg uunhdired

(seisund, mis tekib, kui immuunstisteem riindab organismi tervet kude), ku
infektsiooni vastase ravimi kasutamist. Autoimmuunhaired vBivad aysguda mitmeid kuid hiljem
parast ravi alustamist. Kui te markate endal mis tahes infektsiooni s%\eid vOi muid stimptomeid
nagu lihasndrkus, kétest ja jalgadest algav ning kehatlive poo kus, stidamepekslemine,
varisemine vOi hliperaktiivsus, siis teavitage sellest otsekohe$ aada vajalikku ravi.

misega (lipoatroofia).Votke ihendus ’\a

Zerit'iga ravimise ajal vdib sageli hakata jarkjargulty nahaalune rasvkude, mis on k8ige enam
madrgatav ndol, kétel ja jalgadel. Palun v6tke£|he arstiga, kui markate taolisi muutusi.
Luuprobleemid o é

e

Mdnedel Zerit'it saavatel patsientidel voi
pdhjuseks on kahjustunud luu verevar

§la luuhaigus nimega osteonekroos (luukoe surm, mille
ljude muude tegurite hulgas vBivad haiguse arenemise
riskifaktoriteks olla kombineeritu svastase ravi kestus, kortikosteroidide kasutamine,
alkoholi tarvitamine, raske immuu ressioon ja korge kehamassi indeks. Osteonekroosi tunnused on
liigesjdikus, -valud (eriti pWIV s ja 6las) ning liikumisraskused. Kui markate mdnda neist

simptomitest, informeeri a WFsti.
Muud ravimid j Zerié

Teatage oma ar&t'\ ui te kasutate voi olete hiljuti kasutanud v@i kavatsete kasutada mis tahes muid

ravimeid.

Teatag® arWile, kui te kasutate vdi olete hiljuti kasutanud v8i kavatsete kasutada mis tahes muid
ravim

votke Zerit'it, kui te kasutate HIV infektsiooni raviks didanosiini.

un informeerige oma arsti kui te votate mis tahes jargnevat ravimit, kuna vGivad tekkida
ebasoovimatud koostoimed:
zidovudiin, mida kasutatakse HIV-infektsiooni raviks
doksorubitsiin, mida kasutatakse kasvajate raviks
ribaviriin, mida kasutatakse C-hepatiidi raviks,

Zerit koos toidu ja joogiga
Maksimaalse toime saamiseks tuleks Zerit'it votta tiihja kbhuga, vBimalusel vahemalt iiks tund enne
s0oki. Kui see ei ole v8imalik vBib kapslid votta ka koos kerge einega.
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Rasedus ja imetamine
Kui te olete rase, imetate v3i arvate end olevat rase vdi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi
kasutamist ndu oma arsti voi apteekriga.

Rasedus

Peate pdérduma oma arsti poole, et arutada temaga retroviirusvastase ravi voimalikke kérvaltoimeid
ning kasu ja ohte nii teile kui teie lapsele. Rasedatel naistel, kes said Zerit’it kombinatsioonis teiste
retroviirusvastaste ravimitega on esinenud laktatsidoosi (m&nikord surmaga I6ppenud). Kui te olete
raseduse ajal kasutanud Zerit’it, v0ib arst regulaarselt teha teie lapsele vereanalliise ja muid
diagnostilisi uuringuid. Lastel, kelle emad v6tsid raseduse ajal NRTId, kaalub kaitse HIV vastu Ule

korvaltoimete tekkeriski. 0
Imetamine
Teavitage arsti juhul, kui toidate last rinnaga. HIV infektsiooni ulekandmise valtimiseks im é

tohi HIV infektsiooniga naine mingil juhul last rinnaga toita.

Autojuhtimine ja masinatega tédtamine
Zerit’i kasutamisel v6ib esineda pearinglust ja uimasust.
Kui te tdheldate seda enda juures, siis drge juhtige autot ning drge kasutage.b I masinaid.

Zerit sisaldab laktoosi.
Need kapslid sisaldavad laktoosi. Kui arst on teile 6elnud, et te ei ta%d stihkruid, peate te enne

ravimi kasutamist konsulteerima arstiga.

3. Kuidas Zerit'it votta

0
Votke seda ravimit alati tpselt nii nagu arst on teil ' . Kui te ei ole milleski kindel, pidage ndu
oma arsti vOi apteekriga.
Arst médras vastavalt teie kehakaalule ja |n luvusele 0Gpaevase annuse. Palun jargige

iseseisvalt annust muutke. Jatkake ravim t kuni arst ei ole 6elnud teisiti.
Tdiskasvanutele kehakaaluga tle 30 nnuseks 30 mg vdi 40 mg kaks korda 60péaevas (kahe
annuse vahe on umbes 12 tundi).

tépselt arsti soovitusi, sest siis on teil suu% s pidurdada ravimresistentsuse tekkimist. Arge

tund enne sooki. Kui see ei alik, vOib Zerit'it vBtta ka koos kerge einega.
Kui kapsli neelamine v raskusi, paluge oma arstil véimalusel asendada kapslid lahusega v0i
avage ettevaatlik@ g votke selle sisu véhese koguse toiduga.

*
Kasutamine \

Lastel?%ka ga ule 30 kg on algannuseks 30 mg v6i 40 mg kaks korda 6opéevas (kahe annuse

Optimaalseks imendumisek@l:ﬂap li vGtma klaasi veega, soovitatavalt tiihja kbhuga ja véhemalt 1

vah 12 tundi).
uu vanuste laste kehakaaluga alla 30 kg on 1 mg/kg kaks korda 60péaevas.

vOtate Zerit'it rohkem kui ette ndhtud
I olete votnud liiga suure annuse vdi on keegi kogemata mone kapsli neelanud ei pGhjusta see otsest
ohtu. Informeerige sellest siiski koheselt arsti (kiirabi) v8i p6drduge néu saamiseks lahimasse
haiglasse.

Kui te unustate Zerit'it votta )
Kui te juhuslikult unustasite annuse vdtmata, siis votke jargmine annus digel ajal. Arge votke
kahekordset annust, kui ravim jai eelmisel korral vGtmata.

Kui te IGpetate Zerit'i votmise
Kui otsustate IGpetada Zerit'i votmine, peate sellest rédkima oma arstiga.
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Kui teil on lisakusimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage nGu oma arsti voi apteekriga.

4. Voimalikud kdrvaltoimed

Nagu kdik ravimid, v8ib ka Zerit pohjustada kérvaltoimeid, kuigi kdigil neid ei teki.

HIV infektsiooni ravis ei ole alati v8imalik otsustada, kas on tegemist Zerit'i kdrvaltoime, teiste
samaaegselt vdetavate ravimite kdrvaltoime voi infektsiooni tisistustega. Seetdttu on oluline, et

raagiksite arstile oma tervise igast muutusest.

HIV ravi ajal vOib tekkida kehakaalu ning vere lipiidide- ja gliikoosisisalduse suurenemine. See onO

osaliselt seotud tervise ja eluviisi taastumisega ning vere lipiididesisalduse muutusi pdhjustav
mdnikord HIV ravimid ise. Arst uurib teid nende muutuste suhtes.

tunnuste tekkimisel tuleb Zerit'i ravi 16petada ja HIV ravi muuta.

Zerit'iga ravitud patsientidel on teatatud jargmisi kdrvaltoimeid: \O
Sage (vOib esineda kuni 1 inimesel 10-st) ®
. astimptomaatiline hiiperlakteemia (happe kogunemine @

= lipoatroofiadepressioon
" perifeersed neuroloogilised siimptomid sealhu:g p@ neuropaatia, paresteesiad ja
perifeerne neuriit (kate ja jalgade tundetus, nd \ s vOi valu)
= peapdoritus, painajalikud unendod, peavalu

. unetus (unehéired), unisus, métlemise hgiru
" kdhulahtisus, kdhuvalu (valu vai ebanTygaN® u# kdhus)

= iiveldus, diispepsia o
. 166ve, pruritus
" vasimus (llemé&éarane kurnatus

Aeg-ajalt (voib esineda kuni 1 ini | 200-st)
= laktatsidoos (happe k@emin veres) ménel juhul koos kaasneva motoorse ndrkusega (nérkus

kétes, jalgades ja kédsNgrt
" glinekomastia (ri % urenemine meestel)

" anoreksia (@gutus)NgLgus, emotsionaalne labiilsus

= pankreat Rpunaarme poletik), oksendamine

= hepatiit Oletik), kollatGbi (naha vdi silmade kollasus)
N

lev 166ve), artralgia (liigesevalu)

yhasvalu), asteenia (Ulemaérane vasimus vdi jouetus)

n m\
Harqb sineda kuni 1 inimesel 1000-st)

aneemia
Uperglilkeemia (suhkru taseme suurenemine veres)
maksasteatoos (rasvmaks)

Vdga harv (vdib esineda kuni 1 inimesel 10 000-st)

= trombotsuitopeenia, neutropeenia (muutused verepildis)

" suhkurtdbi

" motoorne ndrkus (teated kdige sagedamini kaasnevana simptomaatilisele hiiperlakteemiale voi
laktatsidoosi suindroomile)

" maksapuudulikkus

Kdorvaltoimetest teavitamine
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Kui teil tekib tiksk&ik milline kbrvaltoime, pidage ndu oma arsti vGi apteekriga. Kdrvaltoime v6ib olla
ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Kdrvaltoimetest v8ite ka ise teavitada riikliku
teavitussusteemi, mis on loetletud V lisas, kaudu. Teavitades aitate saada rohkem infot ravimi
ohutusest.

5. Kuidas Zerit'it sdilitada

Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kdttesaamatus kohas
Arge kasutage seda ravimiit parast kdlblikkusaega, mis on mérgitud pudelil ja/vGi blisterpakendil
peale Kdlblik kuni. Kdlblikkusaeg viitab kuu viimasele péevale.

Hoida temperatuuril kuni 25°C. (aclar/alu blistrid) Q
Hoida temperatuuril kuni 30°C. (HDPE purgid)

Hoida originaalpakendis.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega ega olmejaatmete hulka. Kusige o 3 a deas

visata dra ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta 6

6. Pakendi sisu ja muu teave ®
Mida Zerit sisaldab: Q
- Toimeaine on stavudiin (20 mg) Q

- Kdvakapslis oleva pulbri abiained on: laktoos (18% neesiumstearaat, mikrokristalliline
tselluloos ja tarklise naatriumglikolaat.

- Kapsli kest on valmistatud zelatiinist, varvgine
naatriumlauritlsulfaadist ja varvaine titagpdi

- Kiri kapslil on trikitud toiduvérviga,m'
kaaliumhiidroksiid ja raudoksiid (E1

siidist (E172), rénidioksiidist,
E171).
: sellak, propuleengliikool, puhastatud vesi,

Kuidas Zerit vélja néeb ja pake U

Zerit 20 mg kdvakapslid on
tahist “20”.
Zerit 20 mg kdvakapsle takse 56 kaupa mullpakendis vdi 60 kaupa purkides. Purgis on pakike

niiskust siduva a% itseb kapsleid liigse niiskuse eest.
.
. .-Qkk' tja
ERS SQUIBB PHARMA EEIG

BRIST
Pla
hartistown Corporate Park 2

Tootja

Bristol-Myers Squibb S.r.1.
Contrada Fontana del Ceraso
03012 Anagni (FR)

Itaalia

nid ning kannavad Uhel pool tahist “BMS 1965” ning teisel pool
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Aesica Queenborough Limited
North Road, Queenborough
Kent, ME11 5EL
Uhendkuningriik

Lisakisimuste tekkimisel selle ravimi kohta pdérduge palun mitigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A. Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tél/Tel: +322 35276 11 Tel: + 370 52 369140

Buarapus Luxembourg/Luxemburg 0
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.

Ten.: +359 800 12 400 Tél/Tel: +322 35276 11

Ceska republika Magyarorszag

Bristol-Myers Squibb spol. sr.o. Bristol-Myers Squibb Gydgysz delmi Kft.
Tel: + 420 221 016 111 Tel.: + 36 1 301 9700 a Q

Danmark Malta

Bristol-Myers Squibb BRISTOL-MYERS SQuI L.

TIf: + 45 4593 05 06 Tel: + 39 06 50

Deutschland Nederla
Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA Bristol- ibb B.V.
Tel: + 49 89 121 42-0 Tﬁ + /L ( 300 2222

Eesti
Bristol-Myers Squibb Gyégyszerkereskedelrn' ft%Myers Squibb Norway Ltd

Tel: + 372 640 1030 . * 47 67 55 53 50
. .
EA\Gda 0 Osterreich
BRISTOL-MYERS SQuUIBB A.E. Bristol-Myers Squibb GesmbH
TnA: +30 210 6074300 Tel: + 43 160 14 30
Espaiia Polska
BRISTOL-MYERS SQUIBB, Q BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.
Tel: + 34 91 456 53 00 Tel.: + 48 22 5796666

0\

France \ Portugal

Bristol—M@ SARL Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,
1

Tél: +4 83 84 96 S.A
% Tel: + 351 21 440 70 00
LS

Roménia
-Myers Squibb spol. s r.0. Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
: +385 12078 508 Tel: + 40 (0)21 272 16 00
Ireland Slovenija
Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd Bristol-Myers Squibb spol. s r.o.
Tel: + 353 (1 800) 749 749 Tel: + 386 1 2355 100
island Slovenska republika
Vistor hf. Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Simi: + 354 535 7000 Tel: + 421 2 59298411
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Italia Suomi/Finland

BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L. Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab
Tel: + 39 06 50 39 61 Puh/Tel: + 358 9 251 21 230

Kvnpog Sverige

BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E. Bristol-Myers Squibb AB

TnA: + 357 800 92666 Tel: +46 8704 71 00

Latvija United Kingdom
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd
Tel: + 371 67708347 Tel: + 44 (0800) 731 1736 0

Infoleht on viimati uuendatud {kuu aasta}. @Q

Tapne informatsioon selle ravimi kohta on kéttesaadav Euroopa Ravimiameti kodule
http://www.ema.europa.eu/ ja Ravimiameti kodulehel: http://www.ravimiamet.e
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Pakendi infoleht: teave kasutajale

Zerit 30 mg kévakapslid
Stavudiin

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 palun ndu oma arsti vGi apteekriga.

Ravim on valja kirjutatud tiksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile
kahjulik, isegi kui haigussiimptomid on sarnased.

Kui teil tekib Ukskdik milline kdrvaltoime, pidage nGu oma arsti v3i apteekriga. Korvaltoime

vOib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Vt 18ik 4. 0

Infolehesisukord Q

1. Mis ravim on Zerit ja milleks seda kasutatakse

2. Mida on vaja teada enne Zerit'i votmist

3. Kuidas Zerit'it votta

4. Voimalikud kdrvaltoimed

5. Kuidas Zerit'it sailitada a

6. Pakendi sisu ja muu teave \O

1. Mis ravim on Zerit ja milleks seda kasutatakse ®

Zerit kuulub viirusvastaste, tdpsemalt retroviirusvastaste r;@ a, mida nimetatakse

Seda ravimit kasutatakse koos teiste retrovii

)
rgimitega HIV infektsiooniga patsientidel

nukleosiidsed podrdtranskriptaasi inhibiitorid (NRTI)’.\
Neid ravimeid kasutatakse inimese immuunpuudul@ use (HIV) infektsiooni raviks.

<
Vi
viiruse hulga véhendamiseks ning selle b(?l %a alal tasemel. Samuti suurendab see CD4
rakkude hulka. CD4 rakkudel on oluline qga tqye inimese immuunsusteemis aidates videlda
infektsiooniga. Ravi tulemus vdib oll ] sutamisel erinevatel patsientidel erinev. Seetdttu jalgib
teie arst pidevalt ravi tulemuslikk

voite siiski HIV-nakkust ed¥ ar®a, kuigi efektiivne retroviirusvastane ravi vahendab seda riski.

Zerit vdib parandada teie sde@,ak 1d ei ravi terveks HIV infektsioonist. Selle ravimi v6tmise ajal

Arutage oma arstiga mi tevaatusabindusid kasutada, et véltida teiste inimeste nakatamist.

infektsioonid). Xgvajavad vahel spetsiaalset ravi voi profiilaktikat.

Tingituna immuw Orkusest vdivad ravi ajal ilmneda teised nakkused (oportunistlikud

2

. Q aja teada enne Zerit'i votmist
Arg%ke erit'it:
3

te olete stavudiini vdi selle ravimi mis tahes koostisosa (loetletud 18igus 6) suhtes
allergiline. Vajadusel pidage nBu arsti v0i apteekriga.

- kui te votate didanosiini (kasutatakse HIV infektsiooni raviks).

Hoiatused ja ettevaatusabindud
Enne Zerit'i vétmist pidage ndu oma arsti voi apteekriga:

kui teil on neeru- vdi maksahaigus (nagu nt hepatiit),

kui teil on olnud perifeerne neuropaatia (pusiv tundetus, surisemine vGi valu kéde- ja/voi
jalalabades,

kui teil on olnud pankreatiit (kbhunaérme pdletik).
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Zerit vdib pdhjustada laktatsidoosi koos maksa suurenemisega, mis vdib vahel olla eluohtlik. See vdib

ilmneda tavaliselt alles parast mdni kuud véldanud ravi. See harv, kuid véga tdsine kdrvalnaht on

sagedasem naistel, eriti just Ulekaalulistel. Sellele lisaks on harva kirjeldatud ka maksa- ja

neerupuudulikkust v6i surmaga I6ppenud hepatiiti.

Eluohtliku maksakahjustuse tekkevdimalus on suurem kroonilise B- v6i C-hepatiidiga patsientidel,

mistottu tuleks teha laboruuringuid maksa seisundi kontrollimiseks.

Kui peaksid tekkima jargmised nahud, vdtke tihendust oma arstiga:

" pUsiv tuimus, surisemine vdi valu labajalgades ja/vdi -kates (see vdib viidata algavale
perifeersele neuropaatiale, nérve kahjustav ravimi kdrvaltoime), lihaste nrkus,

= kbhuvalu, iiveldus vdi oksendamine,

" Kiire stigav hingeldus, vasimus (see vdib viidata pankreatiidile, maksa talitluse hairetele nagu
hepatiit vOi laktatsidoos). 0

Médnedel kaugelearenenud HIV-infektsiooniga (AIDS) patsientidel, kellel on esinenud oporiyg
infektsioone, vdivad varsti parast HIVV-vastase ravi alustamist ilmneda eelnevatest infektsig @ i

infektsiooni vastase ravimi kasutamist. Autoimmuunhdired voivad avaldudg™®eid kuid hiljem
parast ravi alustamist. Kui te markate endal mis tahes infektsiooni si vBi muid stimptomeid
nagu lihasndrkus, kétest ja jalgadest algav ning kehattive poole liik s, sudamepekslemine,

a vajalikku ravi.

Zerit'iga ravimise ajal vdib sageli hakata jarkjargult vé n@ alune rasvkude, mis on kdige enam
maérgatav ndol, katel ja jalgadel. Palun vGtke Uhendus?& a, kui mérkate taolisi muutusi.

Luuprobleemid .
Madnedel Zerit'it saavatel patsientidel vaib teRki
pdhjuseks on kahjustunud luu verevarusgﬁ
riskifaktoriteks olla kombineeritud retrowgy
alkoholi tarvitamine, raske immuuns ja korge kehamassi indeks. Osteonekroosi tunnused on

liigesjéikus, -valud (eriti puusas, pg ja ®las) ning liikumisraskused. Kui markate mdnda neist
simptomitest, informeerige oma ars§

Muud ravimid ja Zerit Q
Teatage oma arstile, kuj SWate vOi olete hiljuti kasutanud vdi kavatsete kasutada mis tahes muid
ravimeid.

*
Arge vitke Zeg %te kasutate HIV infektsiooni raviks didanosiini.

Palun m&%e %Je oma arsti kui te votate mis tahes jargnevat ravimit, kuna voivad tekkida
{

ebasoogl koostoimed:
ovldiin, mida kasutatakse HIV-infektsiooni raviks

sorubitsiin, mida kasutatakse kasvajate raviks
ibaviriin, mida kasutatakse C-hepatiidi raviks,

Zerit koos toidu ja joogiga
Maksimaalse toime saamiseks tuleks Zerit'it votta tiihja kbhuga, vBimalusel vahemalt iiks tund enne
s0oki. Kui see ei ole v8imalik vBib kapslid votta ka koos kerge einega.

Rasedus ja imetamine
Kui te olete rase, imetate v3i arvate end olevat rase vdi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi
kasutamist nBu oma arsti vdi apteekriga.

Rasedus
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Peate pdérduma oma arsti poole, et arutada temaga retroviirusvastase ravi voimalikke kérvaltoimeid
ning kasu ja ohte nii teile kui teie lapsele. Rasedatel naistel, kes said Zerit’it kombinatsioonis teiste
retroviirusvastaste ravimitega on esinenud laktatsidoosi (m&nikord surmaga I6ppenud). Kui te olete
raseduse ajal kasutanud Zerit’it, v8ib arst regulaarselt teha teie lapsele vereanalliise ja muid
diagnostilisi uuringuid. Lastel, kelle emad v6tsid raseduse ajal NRTId, kaalub kaitse HIV vastu (le
kdrvaltoimete tekkeriski.

Imetamine
Teavitage arsti juhul, kui toidate last rinnaga. HIV infektsiooni tlekandmise valtimiseks imikule ei
tohi HIV infektsiooniga naine mingil juhul last rinnaga toita.

Autojuhtimine ja masinatega té6tamine 0
Zerit’i kasutamisel v6ib esineda pearinglust ja uimasust.

Kui te tdheldate seda enda juures, siis drge juhtige autot ning drge kasutage t6oriistu voi m@

Zerit sisaldab laktoosi.

Need kapslid sisaldavad laktoosi. Kui arst on teile 6elnud, et te ei talu teatud suhkryj
ravimi kasutamist konsulteerima arstiga.

3. Kuidas Zerit'it votta \O

Votke seda ravimit alati tapselt nii nagu arst on teile raékinud. Kui t@ milleski kindel, pidage ndu

oma arsti v3i apteekriga.

Arst médras vastavalt teie kehakaalule ja individuaalsele talu jpdevase annuse. Palun jargige

tépselt arsti soovitusi, sest siis on teil suurim v6ima|us@r vimresistentsuse tekkimist. Arge
Q

iseseisvalt annust muutke. Jatkake ravimi votmist kui Gelnud teisiti.
Taiskasvanutele kehakaaluga tle 30 kg on algannu vBi 40 mg kaks korda 66péaevas (kahe
annuse vahe on umbes 12 tundi). ‘Q

Optimaalseks imendumiseks peab kapsl';f i veega, soovitatavalt tilhja kbhuga ja véhemalt 1
tund enne s6oki. Kui see ei ole voimalik,qfib¥Rerit'it votta ka koos kerge einega.

Kui kapsli neelamine valmistab raskugf oma arstil v8imalusel asendada kapslid lahusega voi
avage ettevaatlikult kapsel ning vg 11e%isu véhese koguse toiduga.

Kasutamine lastel

Lastele kehakaaluga Ul Qtlgannuseks 30 mg voi 40 mg kaks korda 66péevas (kahe annuse
vahe on umbes 1

tund
Annus lle 3 kuﬁ%@ laste kehakaaluga alla 30 kg on 1 mg/kg kaks korda 66péevas.

rohkem kui ette nahtud

Kui ol liiga suure annuse voi on keegi kogemata mdne kapsli neelanud ei pGhjusta see otsest
ohtu. | rige sellest siiski koheselt arsti (kiirabi) v8i pé6rduge néu saamiseks lahimasse
hai

unustate Zerit'it votta )
I'te juhuslikult unustasite annuse vdtmata, siis votke jargmine annus digel ajal. Arge votke
kahekordset annust, kui ravim jéi eelmisel korral vdtmata.

Kui te I6petate Zerit'i votmise

Kui otsustate IGpetada Zerit'i vitmine, peate sellest rédkima oma arstiga.
Kui teil on lisakiisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti vdi apteekriga.

4, Voimalikud kdrvaltoimed
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Nagu kdik ravimid, v3ib ka see ravim pdhjustada kdrvaltoimeid, kuigi kdigil neid ei teki.

HIV infektsiooni ravis ei ole alati vimalik otsustada, kas on tegemist Zerit'i kGrvaltoime, teiste
samaaegselt vOetavate ravimite korvaltoime voi infektsiooni tiisistustega. Seetdttu on oluline, et
raégiksite arstile oma tervise igast muutusest.

HIV ravi ajal vdib tekkida kehakaalu ning vere lipiidide- ja glikoosisisalduse suurenemine. See on
osaliselt seotud tervise ja eluviisi taastumisega ning vere lipiididesisalduse muutusi pdhjustavad
mdnikord HIV ravimid ise. Arst uurib teid nende muutuste suhtes.

Ravi stavudiiniga (Zerit) vBib p6hjustada rasvkoe vahenemist jalgadel, kétel ja ndol (lipoatroofia).
Rasvkoe kadumine ei m6ddu tdielikult ravi katkestamisel. Teie arst jélgib voimaliku lipoatroofia
simptoome. Teatage oma arstile, kui taheldate rasvkoe véhenemist jalgadel, kétel ja ndol. Nen
tunnuste tekkimisel tuleb Zerit'i ravi 16petada ja teie HIV ravi muuta.

Zerit'iga ravitud patsientidel on teatatud jargmisi korvaltoimeid:
Sage (vOib esineda kuni 1 inimesel 10-st)
. astimptomaatiline hiiperlakteemia (happe kogunemine veres)

= lipoatroofiadepressioon
= perifeersed neuroloogilised siimptomid sealhulgas perifeerne neur ‘ esiad ja
perifeerne neuriit (kate ja jalgade tundetus, ndrkus, pakitsus voi va

" peapddritus, painajalikud unendod, peavalu
" unetus (unehdired), unisus, matlemise hdirumine

" kdhulahtisus, kdhuvalu (valu vdi ebamugavustunne kd
= iiveldus, diispepsia

" 106ve, pruritus 0

= vasimus (Ulemaérane kurnatus) ’\

Aeg-ajalt (vOib esineda kuni 1 inimesel 100-si¢
" laktatsidoos (happe kogunemine veresf 0 koos kaasneva motoorse nérkusega (ndrkus

kétes, jalgades ja késivartes) ,’
= giinekomastia (rindade suurenemirﬁtel)
" anoreksia (isutus), &revus, emo labiilsus

. pankreatiit (kbhundérme pd OR®endamine
" hepatiit (maksapdletik), koll2A&pi thaha vdi silmade kollasus)

= urtikaaria (stigelev 164 artralgia (liigesevalu)
" mualgia (lihasvalu), &eerM (lileméadrane véasimus voi jouetus)

Harv (vdib esineq kun esel 1000-st)

" aneemia®

= hiperglig % suhkru taseme suurenemine veres)
a

= mak (rasvmaks)
2

Véaga % ib esineda kuni 1 inimesel 10 000-st)

" otslitopeenia, neutropeenia (muutused verepildis)
sunkurtdbi

otoorne ndrkus (teated kdige sagedamini kaasnevana sumptomaatilisele hiiperlakteemiale voi
laktatsidoosi siindroomile)
. maksapuudulikkus

Kdrvaltoimetest teavitamine

Kui teil tekib Ukskdik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arsti v3i apteekriga. Korvaltoime vdib olla
ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Kdrvaltoimetest vdite ka ise teavitada riikliku
teavitussiisteemi, mis on loetletud V lisas,* kaudu. Teavitades aitate saada rohkem infot ravimi
ohutusest.
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5. Kuidas Zerit'it sdilitada
Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kédttesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit parast kolblikkusaega, mis on margitud pudelil ja/v3i blisterpakendil peale
K®&lblik kuni. Kélblikkusaeg viitab kuu viimasele paevale.

Hoida temperatuuril kuni 25°C. (aclar/alu blistrid)

Hoida temperatuuril kuni 30°C. (HDPE purgid)
Hoida originaalpakendis.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega ega olmejaatmete hulka. Kiisige oma apteekrilt, kuidas
visata dra ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta keskkonda.

6. Pakendi sisu ja muu teave @
Mida Zerit sisaldab: 2 Q
- Toimeaine on stavudiin (30 mg) 9

- Kdvakapslis oleva pulbri abiained on: laktoos (180 mg), magneesiumst Y mikrokristalliline

tselluloos ja tarklise naatriumglikolaat.
- Kapsli kest on valmistatud Zelatiinist, vérvaine raudoksiidist (El@nidioksiidist,

naatriumlauritlsulfaadist ja varvaine titaandioksiidist (E
- Kiri kapslil on trikitud toiduvérviga, mis koosneb: sellak englikool, puhastatud vesi,

kaaliumhdroksiid ja raudoksiid (E172) ’\

Kuidas Zerit vélja ndeb ja pakendi sisu \
<
Zerit 30 mg kdvakapslid on hele ja tume o‘raﬁ i TN avad uhel pool tahist “BMS 1966 ning

teisel pool téhist “30”. .
Zerit 30 mg kdvakapsleid turustatakse 56qau\mullpakendis voi 60 kaupa purkides. Purgis on pakike
niiskust siduva ainega, mis kaitseb kagEN\CN#se niiskuse eest.

Miugiloa hoidja ja tootja
Miiiigiloa hoidja Q
BRISTOL-MYERS S ARMA EEIG

Plaza 254
Blanchardstow® orate Park 2
Dublin 15

D15 T867
lirima#®

N

I-Myers Squibb S.r.1.
da Fontana del Ceraso
2 Anagni (FR)
Itaalia

Aesica Queenborough Limited
North Road, Queenborough
Kent, ME11 5EL
Uhendkuningriik

Lisakisimuste tekkimisel selle ravimi kohta pdérduge palun mitigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.
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Belgique/Belgié/Belgien
N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.
Tél/Tel: +322 35276 11

Bbwarapus
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Ten.: +359 800 12 400

Ceska republika
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Tel: + 420 221 016 111

Danmark
Bristol-Myers Squibb
TIf: + 4545 93 05 06

Deutschland
Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA
Tel: + 49 89 121 42-0

Eesti
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 372 640 1030

EA)LGoo
BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E.
TnA: + 30210 6074300

Espafia
BRISTOL-MYERS SQUIBB, S.A.
Tel: + 34 91 456 53 00

France
Bristol-Myers Squibb SARL

Tél: + 33 (0)1 58 83 84 96 Q
Hrvatska O
&%pol. sr.o.

Bristol-Myers
Squibb Pharmaceuticals Ltd

TEL:+38512
Irelan®
800) 749 749

Bristol
Telx

or hf.
Simi: + 354 535 7000

Italia
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: + 39 06 50 39 61

Lietuva
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 370 52 369140

Luxembourg/Luxemburg
N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.
Tél/Tel: +322 35276 11

Magyarorszag

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel.: +36 1 301 9700 0

Malta
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L.
Tel: + 39 06 50 39 61

Nederland

Bristol-Myers Squibb B.Y.

Tel: + 31 (0)30 300 22 O
Bristol-Myers Soys may Ltd
TIf: + 47 67 55

Osterrei Q
Briggol/ly quibb GesmbH
T?\ 01430

CON

el.: + 48 22 5796666

Norge

Portugal

Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,
SA.

Tel: + 351 21 440 70 00

Roménia
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 40 (0)21 272 16 00

Slovenija
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Tel: + 386 1 2355 100

Slovenska republika
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Tel: + 421 2 59298411

Suomi/Finland
Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab
Puh/Tel: + 358 9 251 21 230
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Kvnpog Sverige

BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E. Bristol-Myers Squibb AB

TnA: + 357 800 92666 Tel: + 46 8 704 71 00

Latvija United Kingdom

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd
Tel: + 371 67708347 Tel: + 44 (0800) 731 1736

Infoleht on viimati uuendatud {kuu aasta}. 06

Tépne informatsioon selle ravimi kohta on kéattesaadav Euroopa Ravimiameti kodulehel
http://www.ema.europa.eu/ ja Ravimiameti kodulehel: http://www.ravimiamet.ee.
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Pakendi infoleht: teave kasutajale

Zerit 40 mg kévakapslid
Stavudiin

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 palun ndu oma arsti vGi apteekriga.

. Ravim on valja kirjutatud tksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim vdib olla neile

kahjulik, isegi kui haigussiimptomid on sarnased.
= Kui teil tekib tiksk8ik milline kdrvaltoime, pidage nbu oma arsti v3i apteekriga. Kdrvaltoim

vOib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. V1 16ik 4.
Infolehesisukord

Mis ravim on Zerit ja milleks seda kasutatakse

Mida on vaja teada enne Zerit'i votmist Q
Kuidas Zerit'it votta ao

Voimalikud kérvaltoimed
Kuidas Zerit'it sailitada

Pakendi sisu ja muu teave ®
1. Mis ravim on Zerit ja milleks seda kasutatakse Q

Zerit kuulub viirusvastaste, tdpsemalt retroviirusvast%\ #e rihma, mida nimetatakse
nukleosiidsed pdérdtranskriptaasi inhibiitorid (NR

<
Neid ravimeid kasutatakse inimese immuunpQud®§ iiruse (HIV) infektsiooni raviks.

ok whE

L 2
Seda ravimit kasutatakse koos teiste retr@astaste ravimitega HIV infektsiooniga patsientidel

viiruse hulga véhendamiseks ning sel ] eks madalal tasemel. Samuti suurendab see CD4
rakkude hulka. CD4 rakkudel on g o terve inimese immuunsusteemis aidates vdidelda
infektsiooniga. Ravi tulemus vdib rit'i kasutamisel erinevatel patsientidel erinev. Seet6ttu jalgib

teie arst pidevalt ravi tulemﬁst
Zerit vOib parandada tej it, kuid ei ravi terveks HIV infektsioonist. Selle ravimi votmise ajal
voite siiski HIV-gakku i anda, kuigi efektiivne retroviirusvastane ravi véhendab seda riski.
Arutage oma ar®tj illiseid ettevaatusabindusid kasutada, et valtida teiste inimeste nakatamist.
Tingituna im emi ndrkusest vdivad ravi ajal ilmneda teised nakkused (oportunistlikud

infektsioonj ajavad vahel spetsiaalset ravi vOi profiilaktikat.
*

2. Q}on vaja teada enne Zerit'i votmist

Otke Zerit'it:
- kui te olete stavudiini vdi selle ravimi mis tahes koostisosa (loetletud 18igus 6) suhtes
allergiline. VVajadusel pidage ndu arsti vdi apteekriga.
- kui te votate didanosiini (kasutatakse HIV infektsiooni raviks).

Hoiatused ja ettevaatusabindud

Enne Zerit'i votmist pidage ndu oma arsti voi apteekriga:

" kui teil on neeru- vdi maksahaigus (nagu nt hepatiit),

" kui teil on olnud perifeerne neuropaatia (pusiv tundetus, surisemine vGi valu kéde- ja/voi
jalalabades,

. kui teil on olnud pankreatiit (kbhundérme poletik).
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Zerit vOib pdhjustada laktatsidoosi koos maksa suurenemisega, mis vdib vahel olla eluohtlik. See vdib

ilmneda tavaliselt alles p&rast moni kuud véldanud ravi. See harv, kuid véga tdsine kdrvalnéht on

sagedasem naistel, eriti just Ulekaalulistel. Sellele lisaks on harva kirjeldatud ka maksa- ja

neerupuudulikkust vdi surmaga I8ppenud hepatiiti.

Eluohtliku maksakahjustuse tekkevdimalus on suurem kroonilise B- v6i C-hepatiidiga patsientidel,

mistdttu tuleks teha laboruuringuid maksa seisundi kontrollimiseks.

Kui peaksid tekkima jargmised nahud, vdtke Gihendust oma arstiga:

" pUsiv tuimus, surisemine vdi valu labajalgades ja/vdi -kates (see vdib viidata algavale
perifeersele neuropaatiale, narve kahjustav ravimi kérvaltoime), lihaste ndrkus,

" kdhuvalu, iiveldus v8i oksendamine,

= kiire stigav hingeldus, vasimus (see v@ib viidata pankreatiidile, maksa talitluse héiretele na 0
hepatiit voi laktatsidoos). é
1gtITkke

Madnedel kaugelearenenud HIV-infektsiooniga (AIDS) patsientidel, kellel on esinenud op%
infektsioone, vdivad varsti parast HIVV-vastase ravi alustamist ilmneda eelnevatest infejfSigSwidfest
tingitud pdletikundhud. Arvatakse, et need simptomid on tingitud organismi immuy

paranemisest, vdimaldades organismil vdidelda infektsioonidega, mis vdisid S Nna selgelt
véljendunud stimptomiteta. Kui tdheldate endal mistahes pdletikunéhtusid, # eerige sellest
otsekohe oma arsti. Lisaks oportunistlikele infektsioonidele vBivad esineg uunhdired

(seisund, mis tekib, kui immuunstisteem riindab organismi tervet kude), ku
infektsiooni vastase ravimi kasutamist. Autoimmuunhaired vBivad aysguda mitmeid kuid hiljem
parast ravi alustamist. Kui te markate endal mis tahes infektsiooni s%\eid vOi muid stimptomeid
nagu lihasndrkus, kétest ja jalgadest algav ning kehatlive poo kus, stidamepekslemine,
varisemine v0i hiiperaktiivsus, siis teavitage sellest otsekohe aada vajalikku ravi.

haalune rasvkude, mis on k8ige enam

stiga, kui markate taolisi muutusi.

Zerit'iga ravimise ajal vGib sageli hakata jarkjargult V&
maérgatav ndol, katel ja jalgadel. Palun v6tke tihend

<
Luuprobleemid *
Madnedel Zerit'it saavatel patsientidel v6'¢t?t haigus nimega osteonekroos (luukoe surm, mille
pdhjuseks on kahjustunud luu verevarust@ude muude tegurite hulgas vBivad haiguse arenemise
i refastase ravi kestus, kortikosteroidide kasutamine,
esSYoon ja kdrge kehamassi indeks. Osteonekroosi tunnused on
olas) ning liikumisraskused. Kui mérkate monda neist

riskifaktoriteks olla kombineeritud re
alkoholi tarvitamine, raske immu
liigesjéikus, -valud (eriti puusas, p
simptomitest, informeerige arsti.

Muud ravimid ja Zeri
Teatage oma arsw sutate vOi olete hiljuti kasutanud vdi kavatsete kasutada mis tahes muid
ravimeid. .

i \ui te kasutate HIV infektsiooni raviks didanosiini.

Palun
eba: atud koostoimed:
zidovudiin, mida kasutatakse HIV-infektsiooni raviks

oksorubitsiin, mida kasutatakse kasvajate raviks
ribaviriin, mida kasutatakse C-hepatiidi raviks,

Zerit koos toidu ja joogiga
Maksimaalse toime saamiseks tuleks Zerit'it votta tlihja kBhuga, vBimalusel vahemalt (ks tund enne
sooki. Kui see ei ole voimalik vdib kapslid vGtta ka koos kerge einega.

Rasedus ja imetamine
Kui te olete rase, imetate v3i arvate end olevat rase vdi kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi
kasutamist ndu oma arsti v8i apteekriga.
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Rasedus

Peate podrduma oma arsti poole, et arutada temaga retroviirusvastase ravi vimalikke korvaltoimeid
ning kasu ja ohte nii teile kui teie lapsele. Rasedatel naistel, kes said Zerit’it kombinatsioonis teiste
retroviirusvastaste ravimitega on esinenud laktatsidoosi (m&nikord surmaga I6ppenud). Kui te olete
raseduse ajal kasutanud Zerit’it, vBib arst regulaarselt teha teie lapsele vereanalliise ja muid
diagnostilisi uuringuid. Lastel, kelle emad v6tsid raseduse ajal NRTId, kaalub kaitse HIV vastu (le
korvaltoimete tekkeriski.

Imetamine
Teavitage arsti juhul, kui toidate last rinnaga. HIV infektsiooni tlekandmise valtimiseks imikule ei

tohi HIV infektsiooniga naine mingil juhul last rinnaga toita. 0

Autojuhtimine ja masinatega tédtamine
Zerit’i kasutamisel v6ib esineda pearinglust ja uimasust. 2

Kui te tdheldate seda enda juures, siis drge juhtige autot ning drge kasutage tooriistu vdi m

Zerit sisaldab laktoosi
Need kapslid sisaldavad laktoosi. Kui arst on teile delnud, et te ei talu teatud‘juh@o e te enne

ravimi kasutamist konsulteerima arstiga. O

3. Kuidas Zerit'it votta @\

Votke seda ravimit alati tapselt nii nagu arst on teile r'aakinun@ e milleski kindel, pidage ndu
0

oma arsti vOi apteekriga.

Arst médras vastavalt teie kehakaalule ja individuaalsekg tagv 00péevase annuse. Palun jargige
N ravimresistentsuse tekkimist. Arge

iseseisvalt annust muutke. Jatkake ravimi votmist R) ole 6elnud teisiti.

Taiskasvanutele kehakaaluga lle 30 kg on alggnpu mg voi 40 mg kaks korda 60péevas (kahe

annuse vahe on umbes 12 tundi).

t&pselt arsti soovitusi, sest siis on teil suurim voimalu®

<

*
Optimaalseks imendumiseks peab kapsli@ aasi veega, soovitatavalt tiihja kbhuga ja véhemalt 1
tund enne sooki. Kui see ei ole voima erit'it votta ka koos kerge einega.

Kui kapsli neelamine valmistab ragfUs ge oma arstil vdimalusel asendada kapslid lahusega voi
avage ettevaatlikult kapsel ning votRg sefle sisu véhese koguse toiduga.

Kasutamine lastel Q

Lastele kehakaal&[]l on algannuseks 30 mg vdi 40 mg kaks korda 60pdevas (kahe annuse

vahe on umbes4% di).
Annus Gle 3 k] e laste kehakaaluga alla 30 kg on 1 mg/kg kaks korda 66péevas.
rit'it rohkem kui ette nahtud

Kui te®g®e
Kui ol % d liiga suure annuse vai on keegi kogemata méne kapsli neelanud ei p6hjusta see otsest
oht rmeerige sellest siiski koheselt arsti (kiirabi) voi pdérduge ndu saamiseks l&himasse

SS

I te unustate Zerit'it votta )
Kui te juhuslikult unustasite annuse vdtmata, siis votke jargmine annus digel ajal. Arge votke
kahekordset annust, kui ravim jai eelmisel korral vGtmata.

Kui te I8petate Zerit'i vdtmise
Kui otsustate IGpetada Zerit'i vitmine, peate sellest rdédkima oma arstiga.
Kui teil on lisakiisimusi selle ravimi kasutamise kohta, pidage ndu oma arsti voi apteekriga.

80
Approved v1.0



4. Vdimalikud kérvaltoimed
Nagu koik ravimid, vdib ka see ravim pdhjustada kérvaltoimeid, kuigi k&igil neid ei teki.

HIV infektsiooni ravis ei ole alati vimalik otsustada, kas on tegemist Zerit'i kGrvaltoime, teiste
samaaegselt vdetavate ravimite kdrvaltoime voi infektsiooni tisistustega. Seetdttu on oluline, et
raagiksite arstile oma tervise igast muutusest.

HIV ravi ajal vdib tekkida kehakaalu ning vere lipiidide- ja glikoosisisalduse suurenemine. See on
osaliselt seotud tervise ja eluviisi taastumisega ning vere lipiididesisalduse muutusi pdhjustavad
monikord HIV ravimid ise. Arst uurib teid nende muutuste suhtes.

Ravi stavudiiniga (Zerit) vdib pdhjustada rasvkoe vahenemist jalgadel, kéatel ja ndol (lipoatroofia). 0
Rasvkoe kadumine ei moodu taielikult ravi katkestamisel. Teie arst jélgib vdimaliku lipoatroofj
siimptoome. Teatage oma arstile, kui tdheldate rasvkoe vahenemist jalgadel, kétel ja ndol.

tunnuste tekkimisel tuleb Zerit'i ravi 18petada ja teie HIV ravi muuta.

Zerit'iga ravitud patsientidel on teatatud jargmisi korvaltoimeid:

Sage (vO6ib esineda kuni 1-1 inimesel 10-st) O

= asimptomaatiline hlperlakteemia (happe kogunemine veres)

" lipoatroofiapressioon
" perifeersed neuroloogilised simptomid sealhulgas perifeerne %aatia, paresteesiad ja
u

perifeerne neuriit (kéte ja jalgade tundetus, ndrkus, pa )
= peapdoritus, painajalikud unenédod, peavalu
" unetus (unehéired), unisus, métlemise hairumin Q
= kdhulahtisus, kdhuvalu (valu v8i ebamugavust \
= iiveldus, diispepsia
] 166ve, pruritus ‘

" vasimus (llemé&éarane kurnatus)

.
Aeg-ajalt (voib esineda kuni 1-I inimesel@
" laktatsidoos (happe kogunemin onel juhul koos kaasneva motoorse ndrkusega (norkus
kétes, jalgades ja késivartes
" glinekomastia (rindade suureMgmiMe meestel)
= anoreksia (isutus), are emotsionaalne labiilsus
" pankreatiit (kﬁhunéﬁ@etik), oksendamine
" hepatiit (maksap{ llatdbi (naha voi silmade kollasus)

" urtikaaria (gligele e), artralgia (liigesevalu)
= mialgia ®i alu), asteenia (lilemdadrane vasimus voi jouetus)

ni 1-1 inimesel 1000-st)

arv (vBib esineda kuni 1-1 inimesel 10 000-st)
trombotsitopeenia, neutropeenia (muutused verepildis)

= suhkurtdbi

" motoorne ndrkus (teated kdige sagedamini kaasnevana simptomaatilisele hiiperlakteemiale voi
laktatsidoosi stindroomile)

" maksapuudulikkus

tikeemia (suhkru taseme suurenemine veres)
sasteatoos (rasvmaks)

Kdrvaltoimetest teavitamine
Kui teil tekib Ukskdik milline kdrvaltoime, pidage ndu oma arsti v3i apteekriga. Korvaltoime vdib olla
ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Kdrvaltoimetest vBite ka ise teavitada riikliku
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teavitussusteemi, mis on loetletud \V lisas,* kaudu. Teavitades aitate saada rohkem infot ravimi
ohutusest.

5. Kuidas Zerit'it séilitada
Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kédttesaamatus kohas.

Arge kasutage seda ravimit parast kalblikkusaega, mis on margitud pudelil ja/vdi blisterpakendil peale
K®&lblik kuni. Kélblikkusaeg viitab kuu viimasele paevale. 0

Hoida temperatuuril kuni 25°C. (aclar/alu blistrid)
Hoida temperatuuril kuni 30°C. (HDPE purgid)

Hoida originaalpakendis.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega ega olmejaatmete hulka. Kiisige oma apte idas
visata ara ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed aitavad kaitsta Iﬁskk@

6. Pakendi sisu ja muu teave \O
Mida Zerit sisaldab: ®
- Toimeaine on stavudiin (40 mg)

- Kdvakapslis oleva pulbri abiained on: laktoos (240 mg),& umstearaat, mikrokristalliline

tselluloos ja tarklise naatriumglikolaat.
- Kapsli kest on valmistatud zelatiinist, vérvaine raf i| (E172), ranidioksiidist,

naatriumlauritlsulfaadist ja véarvaine titaandioksigl 71).
- Kiri kapslil on trikitud toiduvérviga, mis lQs @ lak, propiileenglikool, puhastatud vesi,
kaaliumhdroksiid ja raudoksiid (El?%) *

.
Kuidas Zerit valja naeb ja pakendi sis
Zerit 40 mg kdvakapslid on tumeoranf™ navad uhel pool tahist “BMS 1967 ning teisel pool
tahist “40”.
Zerit 40 mg kdvakapsleid turustata®yg 58 kaupa mullpakendis v8i 60 kaupa purkides. Purgis on pakike

niiskust siduva ainega, mis@ kapsleid liigse niiskuse eest.
Miiiigiloa hoidjajato@

Miitigiloa hoid@\

BRISTOL-M UIBB PHARMA EEIG
Plaza 254

Blanci® orporate Park 2

Dubli \

oy

a

Bristol-Myers Squibb S.r.1.
Contrada Fontana del Ceraso
03012 Anagni (FR)

Itaalia

Aesica Queenborough Limited
North Road, Queenborough
Kent, ME11 5EL
Uhendkuningriik
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Lisakisimuste tekkimisel selle ravimi kohta péérduge palun miiligiloa hoidja kohaliku esindaja poole.

Belgique/Belgié/Belgien
N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.
Tél/Tel: +322 35276 11

Bwarapus
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Ten.: +359 800 12 400

Ceska republika
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Tel: + 420 221 016 111

Danmark
Bristol-Myers Squibb
TIf: + 45 45 93 05 06

Deutschland
Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA
Tel: + 49 89 121 42-0

Eesti
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 372 640 1030

E\ALGdo

BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E.
TnA: +30 210 6074300 .
Espaiia

BRISTOL-MYERS SQUIBB, S.A.
Tel: + 34 91 456 53 00
France

Bristol-Myers Squibb Q
Tél: + 33 (0)1 58@
.

Hrvatska
Bristo s yuibb spol. sr.o.
TEL: + 78508

ZtoI-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd

Tel: + 353 (1 800) 749 749

island
Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

.\{}\‘»

Lietuva
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 370 52 369140

Luxembourg/Luxemburg

N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.
Tél/Tel: +322 35276 11

Magyarorszag Q
Bristol-Myers Squibb Gyégyszerkereskede%.
Malta

Tel.: + 36 1 301 9700 @
BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L,

Tel: + 39 06 50 39 61 p Q
Nederland

Bristol-Myers Squibb B
Tel: + 31 (0)30 BWZ

ibb Norway Ltd
350

Norge
Bristol-

Tifat 4L 6
.

- cRh
-Myers Squibb GesmbH
43160 14 30

Polska
BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.
Tel.: + 48 22 5796666

Portugal

Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,
S.A.

Tel: + 351 21 440 70 00

Roménia
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 40 (0)21 272 16 00

Slovenija
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Tel: + 386 1 2355 100

Slovenska republika
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o0.
Tel: + 421 2 59298411
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Italia Suomi/Finland

BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L. Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab
Tel: + 39 06 50 39 61 Puh/Tel: + 358 9 251 21 230

Kvnpog Sverige

BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E. Bristol-Myers Squibb AB

TnA: + 357 800 92666 Tel: +46 8704 71 00

Latvija United Kingdom
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd 0

Tel: + 371 67708347 Tel: + 44 (0800) 731 1736
Infoleht on viimati uuendatud {kuu aasta}. a Q !

Tépne informatsioon selle ravimi kohta on kéttesaadav Euroopa RavimiaN lehel
http://www.ema.europa.eu/ ja Ravimiameti kodulehel: http://www.ra@ iamewvee.
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Pakendi infoleht: teave kasutajale

Zerit 200 mg suukaudse lahuse pulber
Stavudiin

Enne ravimi kasutamist lugege hoolikalt infolehte, sest siin on teile vajalikku teavet.
" Hoidke infoleht alles, et seda vajadusel uuesti lugeda.

" Kui teil on lisaktisimusi, pidage palun ndu oma arsti vGi apteekriga.
. Ravim on valja kirjutatud uksnes teile. Arge andke seda kellelegi teisele. Ravim v6ib olla neile

kahjulik, isegi kui haigussiimptomid on sarnased.
= Kui teil tekib tiksk8ik milline kdrvaltoime, pidage nbu oma arsti v3i apteekriga. Kdrvaltoim

vOib olla ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. V1 16ik 4.
Infolehes sisukord

Mis ravim on Zerit ja milleks seda kasutatakse

Mida on vaja teada enne Zerit kasutamist Q
Kuidas Zerit'it votta a
Voéimalikud kérvaltoimed O

Kuidas Zerit'it sailitada \

. Pakendi sisu ja muu teave ®
1. Mis ravim on Zerit ja milleks seda kasutatakse

Zerit kuulub viirusvastaste, tdpsemalt retroviirusvastas\'m ;hma, mida nimetatakse

ok wihE

nukleosiidsed péordtranskriptaasi inhibiitorid (NRTI®

Neid ravimeid kasutatakse inimese immuunp’uu ul viiruse (HIV) infektsiooni raviks.

viiruse hulga véhendamiseks ning selle hqj s madalal tasemel. Samuti suurendab see CD4
rakkude hulka. CD4 rakkudel on oluli ve inimese immuunsusteemis aidates voidelda
infektsiooniga. Ravi tulemus v3ib erl¥i kasutamisel erinevatel patsientidel erinev. Seet6ttu jalgib
teie arst pidevalt ravi tulemuslikku

Seda ravimit kasutatakse koos teiste retroVi' te ravimitega HIV infektsiooniga patsientidel
hqd&

Zerit vOib parandada teie s@, kuid ei ravi terveks HIV infektsioonist. Selle ravimi votmise ajal
vOite siiski HIV-nakkU| nda, kuigi efektiivne retroviirusvastane ravi védhendab seda riski.
Arutage oma arstgga milgeil ettevaatusabindusid kasutada, et véltida teiste inimeste nakatamist.
Tingituna imm ~&feemi ndrkusest voivad ravi ajal ilmneda teised nakkused (oportunistlikud
infektsioonid) O\& javad vahel spetsiaalset ravi v6i profillaktikat.

2
2. $ vaja teada enne Zerit'i votmist
g Votke Zerit'it:

ui te olete stavudiini v@i selle ravimi mis tahes koostisosa (loetletud 18igus 6) suhtes
allergiline. VVajadusel pidage ndu arsti vdi apteekriga.
- kui te votate didanosiini (kasutatakse HIV infektsiooni raviks).

Hoiatused ja ettevaatusabindud Enne Zerit"i vétmist pidage ndu oma arsti voi apteekriga:

" kui teil on neeru- vdi maksahaigus (nagu nt hepatiit),

" kui teil on olnud perifeerne neuropaatia (pusiv tundetus, surisemine, vdi valu kée- ja/voi
jalalabades,

" kui teil on olnud pankreatiit (kbhunaérme pdletik).
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Zerit vdib pdhjustada laktatsidoosi koos maksa suurenemisega, mis vdib vahel olla eluohtlik. See vdib
ilmneda tavaliselt alles parast mdni kuud véldanud ravi. See harv, kuid véga tdsine kdrvalnaht on
sagedasem naistel, eriti just Ulekaalulistel. Sellele lisaks on harva kirjeldatud ka maksa- ja
neerupuudulikkust v6i surmaga I6ppenud hepatiiti.

Eluohtliku maksakahjustuse tekkevdimalus on suurem kroonilise B- v6i C-hepatiidiga patsientidel,
mistottu tuleks teha laboruuringuid maksa seisundi kontrollimiseks.

Kui peaksid tekkima jargmised nahud, vdtke Gihendust oma arstiga:

" pUsiv tuimus, surisemine vdi valu labajalgades ja/vdi -kates (see vdib viidata algavale
perifeersele neuropaatiale, narve kahjustav ravimi kérvaltoime), lihaste ndrkus,

" kdhuvalu, iiveldus v8i oksendamine,

= kiire stigav hingeldus, vasimus (see v@ib viidata pankreatiidile, maksa talitluse héiretele na 0
hepatiit voi laktatsidoos). é
1gtITkke

Madnedel kaugelearenenud HIV-infektsiooniga (AIDS) patsientidel, kellel on esinenud op%
infektsioone, vdivad varsti parast HIVV-vastase ravi alustamist ilmneda eelnevatest infejfSigSwidfest
tingitud pdletikundhud. Arvatakse, et need simptomid on tingitud organismi immuy

paranemisest, vdimaldades organismil vdidelda infektsioonidega, mis vdisid S Nna selgelt
véljendunud stimptomiteta. Kui tdheldate endal mistahes pdletikunéhtusid, # eerige sellest
otsekohe oma arsti. Lisaks oportunistlikele infektsioonidele vBivad esineg uunhdired

(seisund, mis tekib, kui immuunstisteem riindab organismi tervet kude), ku
infektsiooni vastase ravimi kasutamist. Autoimmuunhaired vBivad aysguda mitmeid kuid hiljem
parast ravi alustamist. Kui te markate endal mis tahes infektsiooni s%\eid vOi muid stimptomeid
nagu lihasndrkus, kétest ja jalgadest algav ning kehatlive poo kus, stidamepekslemine,
varisemine vOi hliperaktiivsus, siis teavitage sellest otsekohe:s aada vajalikku ravi.

Zerit'it kasutavatel haigetel v&ib ilmneda rasvade timf
Mdningaid NRTI'sid, nagu nditeks Zerit, seostataksSgag
Ghendust oma arstiga kui markate muutusi ra‘ssk @

Luuprobleemid o
Mdnedel Zerit'it saavatel patsientidel vc“Ji@a luuhaigus nimega osteonekroos (luukoe surm, mille
pdhjuseks on kahjustunud luu verevar ljude muude tegurite hulgas vBivad haiguse arenemise
riskifaktoriteks olla kombineeritu vilPusvastase ravi kestus, kortikosteroidide kasutamine,
alkoholi tarvitamine, raske immuu ressioon ja korge kehamassi indeks. Osteonekroosi tunnused on
liigesjdikus, -valud (eriti pWIV s ja 6las) ning liikumisraskused. Kui markate mdnda neist

simptomitest, informeeri a WFsti.
Muud ravimid j Zerié

Teatage oma ar&t'\ ui te kasutate voi olete hiljuti kasutanud v@i kavatsete kasutada mis tahes muid

e, kogunemine v6i kadumine.
kadumisega (lipoatroofia).Votke
£ Mises.

ravimeid.

it, kui te kasutate HIV infektsiooni raviks didanosiini.

Palﬁr eerige oma arsti kui te vGtate mis tahes jargnevat ravimit, kuna vdivad tekkida
ovimatud koostoimed:

idovudiin, mida kasutatakse HIV-infektsiooni raviks

doksorubitsiin, mida kasutatakse kasvajate raviks

ribaviriin, mida kasutatakse C-hepatiidi raviks,

Zerit koos toidu ja joogiga
Maksimaalse toime saamiseks tuleks Zerit'it votta tiihja kbhuga, vBimalusel vahemalt iiks tund enne
sooki. Kui see ei ole vdimalik, vdib Zerit'it votta ka koos kerge einega.

Rasedus ja imetamine
Kui te olete rase, imetate vdi arvate end olevat rase v0i kavatsete rasestuda, pidage enne selle ravimi
kasutamist ndu oma arsti voi apteekriga.
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Rasedus

Peate podrduma oma arsti poole, et arutada temaga retroviirusvastase ravi vimalikke kérvaltoimeid
ning kasu ja ohte nii teile kui teie lapsele. Rasedatel naistel, kes said Zerit’it kombinatsioonis teiste
retroviirusvastaste ravimitega on esinenud laktatsidoosi (mdnikord surmaga 18ppenud). Kui te olete
raseduse ajal kasutanud Zerit’it, vBib arst regulaarselt teha teie lapsele vereanalliise ja muid
diagnostilisi uuringuid. Lastel, kelle emad votsid raseduse ajal NRTId, kaalub kaitse HIV vastu Ule
korvaltoimete tekkeriski.

Imetamine
Teavitage arsti juhul, kui toidate last rinnaga. HIV infektsiooni tlekandmise valtimiseks imikule ei
tohi HIV infektsiooniga naine mingil juhul last rinnaga toita.

Autojuhtimine ja masinatega té6tamine Q

Zerit’i kasutamisel v6ib esineda pearinglust ja uimasust.
Kui te tdheldate seda enda juures, siis drge juhtige autot ning arge kasutage tooriistu v

Zerit sisaldab sahharoosi ja séilitusaineid

Pérast lahustamist veega sisaldab lahus 50 mg sahharoosi igas milliliitris. S arvestada
suhkurtBbe pddevatel patsientidel. Kui arst on teile 6elnud, et te ei talu t . peate te enne
ravimi kasutamist konsulteerima arstiga. Voib kahjustada hambaid.

Ravim sisaldab metiiiilhiidroksiibensoaati (E218) ja propUUIhUdroksWaat (E216), mis voivad

tekitada allergilisi reaktsioone (ka hilistiupi).

3 Kuidas Zerit'it votta ’\
Votke seda ravimit alati tdpselt nii nagu arst on teilg, . Kui te ei ole milleski kindel, pidage ndu
oma arsti vOi apteekriga. Arst maaras vastavalpteie Ngalule ja individuaalsele taluvusele
0Gpaevase annuse. Palun jargige tapselt arstigoo gt siis on teil suurim véimalus pidurdada

i isesed muutke. Jatkake ravimi vdtmist kuni arst ei ole

ravimresistentsuse tekkimist. Arge ises o
Oelnud teisiti.
Tdiskasvanutele kehakaaluga tle 30 nnuseks 30 mg vdi 40 mg kaks korda 60péaevas (kahe

annuse vahe on umbes 12 tundi).

1 tund enne s6oki. Kui see Oimalik vBib Zerit'it votta ka koos kerge einega.
Lahustamiseks tuleb p 202 ml vett vdi lisada vett ettevaatlikult kuni purgi sildi Glemise

servani, mis on nﬂli ooltega. Seejérel sulgege purk korralikult korgiga ning raputage kuni
aieli h

Optimaalseks imendumisek@lgap li vGtma klaasi veega, soovitatavalt tiihja kéhuga ja véhemalt
le

pulber on téieli ustunud, lahuse v&tmiseks ja annustamiseks kasutage pakendile lisatud
mdabtelusikat '% teekrilt ststal kui teil on vaja mo6ta imikule sisse andmiseks 10 milliliitrist
viiksemat |giiseWpdust. Arge muretsege, kui vee lisamisel saadud lahus on pisut hagune, see on
aja, paluge lahuse valmistamiseks abi apteekrilt.

norma&I\
Ka%n lastel

kehakaaluga tile 30 kg on algannuseks 30 mg v6i 40 mg kaks korda 60péevas (kahe annuse
€ on umbes 12 tundi).
Lapsed alates stinnist kuni 13 pdevani peavad saama annuse 0,5 mg/kg kaks korda péevas. Véhemalt
14 péeva vanused lapsed kehakaaluga alla 30 kg, peavad saama annuse 1 mg/kg kaks korda péevas.

Kui te votate Zerit'it rohkem kui ette ndhtud

Kui olete v6tnud liiga suure annuse vdi on keegi kogemata neelanud ravimi lahust ei pGhjusta see
otsest ohtu. Informeerige sellest siiski koheselt arsti (kiirabi) voi podrduge ndu saamiseks l&himasse
haiglasse.
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Kui te unustate Zerit'it votta )
Kui te juhuslikult unustasite annuse vdtmata, siis votke jargmine annus digel ajal. Arge votke
kahekordset annust, kui ravim jéi eelmisel korral vdtmata.

Kui te I6petate Zerit'i votmise
Kui otsustate 186petada Zerit'i vétmine, peate sellest radkima oma arstiga.

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

4.

HIV infektsiooni ravis ei ole alati véimalik otsustada, kas on tegemist Zerit'i kdrvaltoime, tgj
samaaegselt vOetavate ravimite kdrvaltoime voi infektsiooni tlsistustega. Seetdttu on oluli

raagiksite arstile oma tervise igast muutusest.

Kombineeritud HIV ravi stavudiiniga voib pdhjustada rasvade timberpaikne
muutusi. Selleks v6ib olla rasvkoe vahenemine jalgadel, k&tel ja ndol (lipoa
kogumikud turjal ja kaelal ("pihvlikiir"). Rasvkoe kadumine ei moddu &el
Seda voib esineda Zerit'i kasutamisel suurema sagedusega kui teiste antiret

kui taheldate muutusi oma kehakujus v8i rasvkoe véhenemist jalgal

Voimalikud kdrvaltoimed 0
Nagu koik ravimid, vdib ka see ravim pdhjustada korvaltoimeid, kuigi koigil neid ei teki. Q

fsravimite

I ja ndol. Nende tunnuste

kasutamisel. Teie arst jalgib kehakuju muutuste Kliinilisi tunnuseidmto me. Teatage oma arstile,
I

tekkimisel tuleb kaaluda Zerit'i ravi 18petada ja teie HIV ravi

Zerit'iga ravitud patsientidel on teatatud jargmisi kﬁr\‘a@

Sage (vO6ib esineda kuni 1 inimesel 10-st)

astimptomaatiline hiiperlakteemia (happe ko ine veres)

lipoatroofiadepressioon *

perifeersed neuroloogilised siimpigthi gas perifeerne neuropaatia, paresteesiad ja
perifeerne neuriit (kate ja jalgade t@, nodrkus, pakitsus voi valu)

peapddritus, painajalikud unenj lu

unetus (unehéired), unisus, IR hdirumine

kdhulahtisus, kéhuvalu (val amugavustunne kdhus)

iiveldus, diispepsia
106ve, pruritus
vasimus (lilemé&g atus)

Aeg-ajalt (vBibegiNgda kuni 1 inimesel 100-st)
= laktatsi % pe kogunemine veres) monel juhul koos kaasneva motoorse nérkusega (ndrkus

ja kasivartes)

tia (rindade suurenemine meestel)

0
gx ka (isutus), arevus, emotsionaalne labiilsus
kreatiit (kbhunéarme pdletik), oksendamine
h

ePatiit (maksapdletik), kollatdbi (naha vdi silmade kollasus)
rtikaaria (stigelev 166ve), artralgia (liigesevalu)
mualgia (lihasvalu), asteenia (llemadrane véasimus voi jouetus)

Harv (vdib esineda kuni 1 inimesel 1000-st)

aneemia
hliperglikeemia (suhkru taseme suurenemine veres)
maksasteatoos (rasvmaks)

Vdga harv (vOib esineda kuni 1 inimesel 10 000-st)

trombotsuitopeenia, neutropeenia (muutused verepildis)
suhkurtdbi
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= motoorne ndrkus (teated kdige sagedamini kaasnevana sumptomaatilisele hiiperlakteemiale voi
laktatsidoosi siindroomile)
. maksapuudulikkus

Kdrvaltoimetest teavitamine

Kui teil tekib tiksk&ik milline kbrvaltoime, pidage ndu oma arsti vGi apteekriga. Kdrvaltoime v6ib olla
ka selline, mida selles infolehes ei ole nimetatud. Kdrvaltoimetest vdite ka ise teavitada riikliku
teavitussiisteemi, mis on loetletud V lisas, kaudu. Teavitades aitate saada rohkem infot ravimi

ohutusest. a
5. Kuidas Zerit'it sailitada 0
Hoidke seda ravimit laste eest varjatud ja kédttesaamatus kohas.

@)Iik

Arge kasutage seda ravimit parast kolblikkusaega, mis on margitud purgil ja pakendil
kuni. Kolblikkusaeg viitab kuu viimasele paevale.

Kuiva pulbrit hoida temperatuuril kuni 30°C. Hoida originaalpakendis niis Qtstult.
Valmis lahus sdilib kiilmkapis (2°C...8°C) kuni 30 pédeva.
Hoida purk tihedalt suletuna.

Arge visake ravimeid kanalisatsiooni ega ega olmejaatmete hulka. K ma apteekrilt, kuidas
visata &ra ravimeid, mida te enam ei kasuta. Need meetmed a a keskkonda.

6. Pakendi sisu ja muu teave ’@
Mida Zerit sisaldab: ‘Q q
. Q

- Toimeaine on stavudiin (200 mg) o
- Abiained on: kirsi aroom, séilitusainw udrokstbensoaat (E218), séilitusaine

propudlhidroksibensoaat (E216), ioksiid, simetikoon,
naatriumkarboksumetudltsellu or®iinhape, stearaatemulgaatorid ja sahharoos.

Kuidas Zeritvalja néeb ja@di sisu

Pulber suukaudse lahus, amiseks sisaldab 200 mg stavudiini. Valmistatud lahus sisaldab 1 mg
stavudiini igas myliliitr ses. Enne lahustamist on Zeritpulber hallikasvalgest kuni heleroosa
varvuseni. Lah&\a 202 ml vees, saadakse 210 ml lahust, mis on hagune ning v6ib olla vérvitust
8

krvuseni. Zerit 200 mg pulber peroraalse lahuse valmistamiseks on pakendatud

2
MU@ ja ja tootja
ilo

hoidja:
OL-MYERS SQUIBB PHARMA EEIG
a 254

Blanchardstown Corporate Park 2
Dublin 15

D15 T867

lirimaa

Tootja:

Bristol-Myers Squibb S.r.1.
Contrada Fontana del Ceraso
03012 Anagni (FR)
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Itaalia

Lisakisimuste tekkimisel selle ravimi kohta pdérduge palun miiigiloa hoidja kohaliku esindaja poole.

Belgique/Belgié/Belgien
N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.
Tél/Tel: +322 35276 11

Bwarapus

Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kift.

Ten.: +359 800 12 400

Ceska republika
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Tel: + 420 221 016 111

Danmark
Bristol-Myers Squibb
TIf: + 454593 05 06

Deutschland
Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA
Tel: + 49 89 121 42-0

Eesti
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 372 640 1030

EAALGoo
BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E.
TnAi: + 30210 6074300

Espafia
BRISTOL-MYERS SQUIBB, S.A.
Tel: + 34 91 456 53 00

)

France

Bristol-Myers Sayibb

Tél: + 33 (0)1 aeq& 96
Hrvat

Bristol Squibb spol. sr.0.
TEL 078508

ZtoI-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd

Tel: + 353 (1 800) 749 749
island

Vistor hf.
Simi: + 354 535 7000

Approved v1.0

Lietuva
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.

Tel: + 370 52 369140

Bristol-Myers S
Tel: + 31 (0)30

%;qwbb Norway Ltd

553 50

Luxembourg/Luxemburg
N.V. Bristol-Myers Squibb Belgium S.A.
Tél/Tel: +322 35276 11

Magyarorszag
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkeresk
Tel.: + 36 1 301 9700
Malta

BRISTOL-MYERS SQUIBB S.
Tel: + 39 06 50 39 61

Nederland

Norg
Brl 0

"3?

eich
-Myers Squibb GesmbH

Polska
BRISTOL-MYERS SQUIBB POLSKA SP. Z 0.0.
Tel.: + 48 22 5796666

Portugal

Bristol-Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa,
S.A.

Tel: + 351 21 440 70 00

Roménia
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft.
Tel: + 40 (0)21 272 16 00

Slovenija
Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Tel: +386 1 2355 100

Slovenska republika

Bristol-Myers Squibb spol. sr.o.
Tel: + 421 2 59298411
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Italia Suomi/Finland

BRISTOL-MYERS SQUIBB S.R.L. Oy Bristol-Myers Squibb (Finland) Ab
Tel: + 39 06 50 39 61 Puh/Tel: + 358 9 251 21 230

Kvnpog Sverige

BRISTOL-MYERS SQUIBB A.E. Bristol-Myers Squibb AB

TnA: + 357 800 92666 Tel: +46 8704 71 00

Latvija United Kingdom
Bristol-Myers Squibb Gydgyszerkereskedelmi Kft. Bristol-Myers Squibb Pharmaceuticals Ltd
Tel: + 371 67708347 Tel: + 44 (0800) 731 1736 0

Infoleht on viimati uuendatud {kuu aasta}.

Tépne teave selle ravimi kohta on Euroopa Ravimiameti kodulehel http:A p.oNopa.eu/ ja
Ravimiameti kodulehel: http://www.ravimiamet.ee.
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