ANEXA |

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Colobreathe 1662500 Ul capsule cu pulbere de inhalat

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare capsula contine 1662500 Ul, echivalentul a colistimetat de sodiu aproximativ 125 mg.

3. FORMA FARMACEUTICA

Capsula cu pulbere de inhalat (pulbere de inhalat)
Capsule din gelatina polietilenglicatd, transparente, care contin o pulbere alba fina.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Colobreathe este indicat Tn abordarea terapeutica a infectiilor pulmonare cronice cauzate de
Pseudomonas aeruginosa, la pacientii cu fibroza chistica (FC), cu varsta de cel putin 6 ani (vezi

pct. 5.1).

Trebuie avute in vedere recomandarile oficiale cu privire la utilizarea corespunzatoare a substantelor
active antibacteriene.

4.2 Doze si mod de administrare

Doze

Adulzi si copii cu varsta de cel pugin 6 ani

A se inhala o capsuld, de doua ori pe zi.

Intervalul dintre administrarile dozei trebuie sa se apropie cat mai mult posibil de 12 ore.

Eficacitatea Colobreathe a fost demonstrata intr-un studiu desfasurat pe durata a 24 de saptimani.
Tratamentul poate fi continuat atat timp cat medicul considera ca pacientul obtine beneficii clinice de

pe urma administrarii acestuia.

Insuficiensa renala
Nu se considera necesard nicio modificare a dozei (vezi pct. 5.2).

Insuficienta hepatica
Nu se considera necesara nicio modificare a dozei (vezi pct. 5.2).

Copii si adolescenyi
Siguranta si eficacitatea utilizarii Colobreathe la copiii cu varsta sub 6 ani nu au fost inca stabilite. Nu

sunt disponibile date.

Mod de administrare

Doar pentru administrare inhalatorie.
Capsulele Colobreathe trebuie utilizate numai impreuna cu inhalatorul de pulbere Turbospin.
Capsulele nu trebuie sa fie ingerate.

Pentru a se asigura administrarea adecvata a medicamentului, medicul sau alt profesionist din
domeniul sanatatii trebuie sa 1i arate pacientului cum sa utilizeze inhalatorul, prima doza fiind
administratd sub supraveghere medicala.



Daca sunt urmate si alte tratamente, acestea trebuie administrate Tn urmatoarea ordine:
Bronhodilatatoare cu administrare inhalatorie

Fizioterapie toracica

Alte medicamente cu administrare inhalatorie

Colobreathe

4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa, sulfat de colistind sau polimixina B.

4.4  Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Bronhospasm si tuse

La inhalare pot aparea bronhospasme sau tuse. De regula, aceste reactii dispar sau se diminueaza
semnificativ prin continuarea utilizarii si pot fi ameliorate printr-un tratament adecvat cu agonisti
beta,, administrati anterior sau ulterior inhalarii colistimetatului de sodiu pulbere uscata. Daca
bronhospasmul sau tusea constituie o problema, trebuie luata in considerare intreruperea treptata a
tratamentului.

Hemoptizie

Hemoptizia este o complicatie in fibroza chistica si este mai frecventa la adulti. Utilizarea
colistimetatului de sodiu la pacientii cu hemoptizie semnificativa clinic trebuie inceputa sau continuata
numai daca beneficiile obtinute in urma administrarii tratamentului sunt considerate mai mari decét
riscurile de inducere a unei noi hemoragii.

Exacerbare respiratorie acuta

Daca se dezvolta exacerbari respiratorii acute, trebuie luata in considerare o terapie antibacteriend
suplimentara, cu medicamente administrate intravenos sau oral.

Suprainfectie micotica orala

Dupa fiecare inhalare a Colobreathe, gura trebuie clatita cu apa. Apa cu care se clateste gura nu trebuie
inghitita. Clatirea poate reduce riscul dezvoltarii unei suprainfectii micotice orale pe durata
tratamentului si poate, de asemenea, reduce gustul neplacut asociat colistimetatului de sodiu.

Nefrotoxicitate/neurotoxicitate

Exista o absorbtie transpulmonara foarte scazuta a colistimetatului dupa inhalarea Colobreathe (vezi
pct. 5.2). Se impune prudenta cand se administreaza Colobreathe la pacienti cunoscuti ca fiind
predispusi la reactii adverse nefrotoxice sau neurotoxice.

Se impune prudenta cand se administreaza Colobreathe concomitent cu colimestat de sodiu utilizat
parenteral sau prin nebulizare.

Se impune prudenta cand se administreaza colimestat de sodiu concomitent cu medicamente cu
potential nefrotoxic sau neurotoxic, incluzand relaxante musculare nedepolarizante (vezi pct. 4.5).

Altele

Colobreathe trebuie utilizat cu deosebita atentie la pacientii cu miastenia gravis, din cauza
potentialului de blocaj neuromuscular indus de medicament.

Colistimetatul de sodiu trebuie utilizat cu deosebita atentie la pacientii cu porfirie.



Siguranta si eficacitatea au fost evaluate Tn cadrul unor studii controlate, desfasurate pe o perioada de
pana la 24 de saptamani (vezi pct. 5.1).

Sodiu
Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per capsula, adica practic ,,nu contine
sodiu”.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Nu existd experienta cu privire la utilizare concomitenta a Colobreathe cu alte medicamente
antibacteriene cu administrare inhalatorie.
Se impune prudenta Tn cazul administrarii concomitente cu colistimetat de sodiu Tn alte forme

Nu s-au efectuat studii privind interactiunile in-vivo.

Colistimetatul de sodiu si colistinul au fost investigate in-vitro pentru a se determina efectele asupra
transcrierii enzimelor (CYP) ale citocromului P450 n tratarea culturilor primare de hepatocite umane

proaspete. Tratamentul pe baza de colistimetat de sodiu sau colistinad nu a indus activitatea metabolica
a niciunei enzime testate (CYP1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19 si 3A4/5).

Utilizarea concomitenta a colistimetatului de sodiu cu administrare inhalatorie cu alte medicamente cu
potential nefrotoxic sau neurotoxic, cum sunt aminoglicozidele sau cu medicamentele blocante
neuromusculare, cum sunt substantele curariforme, trebuie evitata.

Administrarea concomitenta de colistimetat de sodiu cu macrolide, cum sunt azitromicina si
claritromicina sau fluorochinolone, cum sunt norfloxacina si ciprofloxacina trebuie efectuata cu
precautie la pacientii cu miastenia gravis (vezi pct. 4.4).

4.6 Fertilitatea, sarcina si aliptarea
Sarcina

Datele provenite din utilizarea colistimetatului de sodiu cu administrare inhalatorie la femeile gravide
sunt inexistente sau limitate. Studiile la animale in cadrul carora s-a utilizat administrarea parenterala
au evidentiat efecte toxice asupra functiei de reproducere (vezi pct. 5.3). Studiile cu administrarea
intravenoasa a unei doze unice realizate in timpul sarcinii umane au indicat ca colistimetatul de sodiu
trece prin placenta si, in consecinta, existd un potential de toxicitate fetala in cazul in care este
administrat in timpul sarcinii.

Colistimetatul de sodiu nu este recomandat n timpul sarcinii si la femei aflate la varsta fertila care nu
utilizeaza masuri contraceptive.

Alaptarea

Datele fizico-chimice sugereaza excretia colistimetatului de sodiu n laptele uman. Nu se poate
exclude un risc pentru nou-nascuti/sugari. Trebuie luata decizia fie de a intrerupe alaptarea, fie de a
intrerupe/de a se abtine de la tratamentul cu colistimetat de sodiu, avand in vedere beneficiul alaptarii
pentru copil si beneficiul tratamentului pentru femeie.

Fertilitatea

Colistimetatul de sodiu nu prezinta efecte notabile asupra fertilitatii la sobolanii sau la soarecii masculi
sau femele.



4.7  Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Pe baza profilului de siguranta a colistimetatului de sodiu, poate aparea neurotoxicitate, posibilasociata
cu ameteli, confuzie sau tulburari de vedere. Pacientii trebuie avertizati sa nu conduca vehicule sau sa
foloseasca utilaje, daca apar aceste efecte.

4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de siguranti

Siguranta Colobreathe a fost evaluata la un numar total de 237 de subiecti (225 pacienti cu fibroza
chistica si 12 voluntari sanatosi). Dintre acestia, 187 de pacienti cu varsta de minimum 6 ani au fost
expusi la Colobreathe, o capsula administrata de doua ori pe zi, in cadrul unui studiu comparativ de
faza 3, desfasurat pe durata a 24 de saptamani. La acest studiu au participat 32 de pacienti cu varsta
cuprinsa intre 6 si 12 ani, 41 de pacienti cu varsta cuprinsa Tntre 13 si 17 ani si 114 pacienti cu varsta
de cel putin 18 ani. Cele mai frecvente reactii adverse raportate de toti pacientii tratati cu Colobreathe
si exprimate in procente au fost: gust neplacut (62%), tuse (59,4%), iritatie la nivelul gatului (43,9%),
dispnee (16,6%) si disfonie (10,7%). Inhalarea poate induce tuse sau bronhospasm care poate fi
controlat printr-un tratament prealabil cu beta,agonisti cu administrare inhalatorie.

Durerea in gat sau la nivelul cavitatii bucale a fost raportata in cazul administrarii prin nebulizare a
colistimetatului de sodiu si poate aparea si la administrarea Colobreathe. Aceasta durere poate fi
asociata cu infectia cu Candida albicans sau cu hipersensibilitate. Si eruptia cutanata poate indica o
hipersensibilitate si, daca apare, tratamentul trebuie intrerupt.

Tabelul reactiilor adverse

Tn studiul clinic cu durata de 24 de saptimani au fost observate, la toate grupele de varsti, urmatoarele
reactii adverse.

Frecventele sunt definite ca: foarte frecvente (>1/10), frecvente (>1/100 si <1/10), mai putin frecvente
(>1/1000 si <1/100), rare (=>1/10000 si <1/1000), foarte rare (<1/10000), cu frecventa necunoscuta
(care nu poate fi estimata din datele disponibile). In cadrul fiecirei grupe de frecventa, reactiile
adverse sunt prezentate in ordinea descrescatoare a gravitatii.

Aparate, sisteme si Foarte frecvente Frecvente

organe

Mai putin frecvente

Tulburari ale Hipersensibilitate la

sistemului imunitar

medicament

Tulburari metabolice si
de nutritie

Fluctuatii ale
greutatii, apetit
alimentar scazut

Tulburéri psihice Anxietate
Tulburari ale Tulburari de echilibru, | Conwulsii,
sistemului nervos cefalee somnolenta

Tulburari acustice si Tinitus Congestie la nivelul
vestibulare urechii
Tulburari respiratorii, | Dispnee, tuse, Hemoptizie, Durere toracica,

toracice si mediastinale

disfonie, iritatie la

bronhospasm, astm

dispnee exacerbata,

nivelul gatului bronsic, wheezing, durere faringo-
senzatie de disconfort | laringiana, epistaxis,
la nivelul toracelui, sputa purulentd,
infectie la nivelul sunete toracice
aparatului respirator anormale, secretii
inferior, tuse sporite la nivelul
productiva, raluri cailor respiratorii
crepitante pulmonare | superioare
Tulburéri gastro- Disgeuzie Varsaturi, greata Diaree, dureri de
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intestinale dinti, hipersecretie
salivara, flatulenta

Tulburari musculo- Avrtralgie
scheletice si ale
tesutului conjunctiv

Tulburari renale si ale Proteinurie
cailor urinare
Tulburari generale si la Febra, astenie, Sete
nivelul locului de oboseala
administrare
Investigatii diagnostice Volum expirator
fortat scazut
Leziuni, intoxicatii si Eroare medicala

complicatii legate de
procedurile utilizate

Copii si adolescenti

Tn studiul clinic cu durata de 24 de saptimani in care Colobreathe a fost administrat de doua ori pe zi
adultilor, adolescentilor si copiilor cu varsta intre 6 si 17 ani, reactiile adverse identificate Tn randul
copiilor si al adolescentilor au fost similare cu cele observate la populatia generala. Cele mai frecvente
reactii adverse raportate de pacientii tratati cu Colobreathe si exprimate Tn procente au fost: tuse
(55%), gust neplacut (51%), iritatie la nivelul gatului (34%), dispnee (10%) si disfonie (10%).

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importantd. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului
national de raportare, astfel cum este mentionat in Anexa V.

4.9 Supradozaj

Simptome

Pana in prezent nu s-au Semnalat cazuri de supradozaj cu Colobreathe. Totusi, supradozajul este
posibil s apara la o expunere sistemica mai mare.

Este putin probabil ca supradozajul s se produca in cazul administrarii prin inhalare, dar a fost
constatat dupa utilizarea sistemica. Cele mai frecvente semne si simptome aparute ca urmare a
supradozajului prin administrare intravenoasa includ lipsa stabilitatii, parestezie si ameteli. De
asemenea, supradozajul poate determina blocaj neuromuscular, care poate duce la slabiciune
musculara, apnee si, posibil, stop respirator. Supradozajul poate determina, de asemenea, insuficienta
renald acutd caracterizatd prin volum scazut de urina si prin concentratii plasmatice crescute ale ureei
si creatininei.

Abordare terapeutica

Nu exista un antidot specific; prin urmare, abordarea terapeutica trebuie sa se bazeze pe masuri de
sustinere a functiilor vitale. Pot fi incercate masuri de crestere a ratei de eliminare a colistimetatului de
sodiu, de exemplu, inducerea diurezei cu manitol, hemodializa prelungita sau dializa peritoneala, dar
eficacitatea acestora nu este cunoscuta.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

5.  PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: medicamente antibacteriene pentru uz sistemic, alte medicamente
antibacteriene.

Codul ATC: J01XB01

Mecanism de actiune

Colistimetatul de sodiu (CMS) este o substanta activa antibacteriana polipeptidica, derivata din
Bacillus polimixa var. colistinus si apartine grupului polimixinelor. Polimixinele actioneaza prin
deteriorarea membranei celulelor, iar efectele fiziologice rezultante sunt letale asupra bacteriei.
Polimixinele sunt selective pentru bacteriile Gram-negativ, care prezintda o membrana externa
hidrofobica.

Rezistenta

Bacteriile rezistente se caracterizeaza prin modificarea grupurilor fosfat ale lipopolizaharidelor, care
sunt inlocuite cu etanolamind sau aminoarabinoza. Bacteriile Gram-negativ cu rezistenta naturala, cum
sunt Proteus mirabilis si Burkholderia cepacia prezinta o Tnlocuire completa a fosfatului lor lipidic cu

etanolamina sau aminoarabinoza.

Rezistentd ncrucisati

Este de asteptat aparitia unei rezistente ncrucisate intre colistimetatul de sodiu si polimixina B.
Deoarece mecanismul de actiune al polimixinei este diferit de cel al altor substante antibacteriene, nu
este de asteptat faptul ca rezistenta la colistina si polimixina numai prin mecanismele prezentate
anterior sa determine rezistenta la alte clase de medicamente.

Valoarea epidemiologica de referinta (epidemiological cut off value - ECOFF) pentru colistimetatul de
sodiu asupra Pseudomonas aeruginosa, facand diferenta intre tulpinile de tip salbatic si tulpinile
izolate cu caracteristici de rezistenta dobandita, este de 4 mg/ml.

Eficacitate clinica

Studiul clinic de faza 3 a fost un studiu randomizat, deschis, cu un comparator activ, in care s-a
urmarit compararea eficacitatii colistimetatului de sodiu 1662500 Ul pulbere inhalatorie cu cea a
tobramicinei 300 mg/5 ml solutie inhalatorie pentru nebulizare, la 380 de subiecti cu fibroza chistica
diagnosticata, agravata de o infectie pulmonara cronica cu Pseudomonas aeruginosa. Subiectii aveau
varsta de minimum 6 ani si au prezentat un FEV1 % prezis de 25-75%. De asemenea, a fost necesar ca
anterior randomizarii, in perioada de preselectie, toti subiectii sa fi incheiat cu succes doua cicluri cu
administrare prin nebulizare de solutie de tobramicina. Subiectii au fost randomizati pentru li se
administra fie o capsula Colobreathe 1662500 UI colistimetat de sodiu, de doua ori pe zi, fie 300 mg
de tobramicina, de doua ori pe zi. Trebuie retinut faptul ca tratamentul nu a fost intrerupt atunci cand
pacientilor li s-a administrat concomitent terapie parenterala cu substante active antibacteriene.

Eficacitatea a fost evaluata prin modificarea la nivelul FEV1 % prezis comparativ cu valoarea
inregistrata la intrarea 1n studiu, dupa perioada de tratament de 24 de saptamani.

Rezultatele la nivelul populatiei in intentie de tratament (Intent-To-Treat - ITT) cu privire la criteriul
principal de evaluare al eficacitatii, sunt prezentate mai jos:



Modificare la nivelul FEV1 (% prezis) de la intrarea in studiu, in Saptiméana 24 (populatia de tip

ITT)
Grup pacienti Colobreathe Tobramicina Diferenta in IT95%
(medie) (medie) tratamentul
modificat
Toti pacientii -0,90 (n=183) 0,35 (n=190) -0,97 -2,74, 0,86
utilizandu-se
LOCF
Pacienti care au | 0,39 (n=153) 0,78 (n=171) -0,29 -2,21,1,71
incheiat
tratamentul

Datele cu privire la criteriul principal de evaluare al eficacitatii, modificarea valorii FEV; % prezis, nu sunt distribuite normal. Diferenta
dintre tratamentul ajustat si intervalul de Tncredere de 95% au fost transformate la loc pe baza datelor transformate din jurnal. Populatia de tip
ITT a exclus pacientii care au fost tratati, dar care nu au demonstrat nicio dovada de infectie cronica.

Agentia Europeana pentru Medicamente a suspendat temporar obligatia de depunere a rezultatelor
studiilor efectuate cu Colobreathe la una sau mai multe subgrupe de copii si adolescenti in infectia
pulmonara/colonizarea cu Pseudomonas aeruginosa la pacientii cu fibroza chistica (vezi pct. 4.2
pentru informatii privind utilizarea la copii si adolescenti).

5.2  Proprietiti farmacocinetice
Absorbtie

Colistimetatul nu este absorbit in mod semnificativ din plamani dupa inhalarea Colobreathe. Dupa
administrarea unor doze de 1662500 UI de doua ori pe zi, timp de 7 zile, la pacienti adulti, adolescenti
si copii cu fibroza chistica s-au observat valori medii ale Cinax & colistimetatului total de pana la

455 ng/ml (valoarea medie la adult). Tmax pentru colistimetatul total a s-a inregistrat Tn decurs de 0,5 -
1 ora dupa administrarea dozei. Cu toate ca analiza FC populationala a demonstrat faptul ca varsta
reprezinta o covariabild semnificativa statistic, ASCos a CMS total si ASCo. a colistinei libere totale,
ajustate n functie de doza (ASC o6 /D), au fost similare la copii si adolescenti, in timp ce valori mai mari
ale ASC o au fost observate la grupul de pacienti adulti. Atunci cind ASC o.6-a fost ajustata in functie de
doza si greutate corporald, la copii s-au observat valori usor mai mari ale ASC ¢.6/D/Gc pentru CMS total
si colistina libera totala. La toate cele trei grupe s-a observat o variabilitate FC crescuta. Prin urmare, se
considera ca ajustarea dozei la grupele cu varsta mica nu este necesara. Concentratii crescute ale colistinei
libere totale (valoare medie 23,5 mg/l) si ale colistimetatului total (valoare medie 178 mg/l) au fost
observate 1n sputd la 1 ord dupa administrarea dozei in Ziua 8, dupa utilizarea de doua ori pe zi, timp de 7
zile, la toate grupele de varsta.

Absorbtia colistimetatului la nivelul tractului gastro-intestinal nu apare intr-o masura apreciabila la
indivizii normali.

Distributie

Legarea de proteinele plasmatice este scazuta. Polimixinele persista la nivelul hepatic, renal, cerebral,

cardiac si muscular. Un studiu efectuat la pacientii cu fibroza chistica a indicat un volum de distributie
la starea de echilibru de 0,09 I/kg.

Metabolizare

In vivo, colistimetatul de sodiu este convertit la forma bazica. Deoarece 80% din doza administrata
parenteral poate fi recuperata sub forma nemodificata n urind si nu exista excretie biliara, se poate
presupune ca procentul ramas din medicament este inactivat la nivelul tesuturilor. Mecanismul nu este
cunoscut.



Eliminare

Un studiu privind absorbtia sistemica a demonstrat ca mai putin de 3% din doza de Colobreathe a fost
excretatd in urind sub forma de colistimetat sodic si colistina. Prin urmare, nu se considera necesara
ajustarea dozei la pacientii cu insuficienta renala. Timpii de injumatatire plasmatica prin eliminare medii
estimati pentru CMS total si colistina libera totala au fost de 3,0 ore si, respectiv, de 6,4 ore.

5.3 Date preclinice de siguranta

Datele non-clinice nu au evidentiat niciun risc special pentru om pe baza studiilor conventionale
privind genotoxicitatea.

Studiile farmacologice realizate la animale privind evaluarea sigurantei, toxicitatea dupa doze repetate
sau toxicitatea asupra functiei de reproducere, folosind cai ce asigurd expunerea sistemica, nu au
evidentiat niciun risc special. Nu au existat efecte notabile asupra fertilitatii sau performantei
reproductive generale la sobolanii si la soarecii masculi si femele. Tn studiile de dezvoltare embrio-
fetala la soareci, au fost observate resorbtia si osificarea redusa, iar la sobolani greutéti fetale reduse,
osificare redusa, iar la doze mari, de 10 mg colistind baza pe zi, o rata de supravietuire post-natala
redusa. In urma unui studiu cu privire la dezvoltarea embrio-fetala efectuat la iepuri, nu s-a raportat
niciun efect dupa administrarea intravenoasa de doze de pana la 80 mg colistimetat de sodiu/kg (32 mg
colistina baza/kg).

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Componentele capsulelor din gelatind polietilenglicata:
Gelatina

Polietilenglicol

Apa purificata

Laurilsulfat de sodiu

6.2 Incompatibilititi

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

3ani.

6.4 Precautii speciale pentru pistrare

A nu se pastra la temperaturi peste 25° C.

A se pastra in ambalajul original pana imediat inainte de utilizare, pentru a fi protejat de umiditate.
6.5 Natura si continutul ambalajului

Capsulele sunt ambalate in blistere din OPA/aluminiu/PVC acoperite cu folie detasabila din
poliester/aluminiu, fiecare blister continand 8 sau 14 capsule.

Colobreathe este disponibil Tn cutii cu 8 sau 56 de capsule.

Fiecare cutie cu 56 de capsule contine fie un inhalator pentru pulbere Turbospin si 7 blistere a céte 8
capsule, fie un inhalator pentru pulbere Turbospin si 4 blistere a cate 14 capsule (56 capsule),
suficiente pentru utilizarea pe durata a 4 sdptamani.



Fiecare cutie cu 8 capsule contine un inhalator pentru pulbere Turbospin si 1 blister cu 8 capsule,
suficient pentru utilizarea pe durata a 4 zile.

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.

6.6

Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare

Capsule: nu exista cerinte speciale privind eliminarea. Dispozitivul Turbospin trebuie eliminat dupa
terminarea setului de tratament.

Capsulele Colobreathe trebuie administrate numai prin utilizarea inhalatorului Turbospin.

Cum se administreaza Colobreathe cind se utilizeaza inhalatorul Turbospin

Urmatoarele instructiuni trebuie sa fie respectate de pacient la administrarea Colobreathe.

Pregitirea Turbospin

1.
2.
3.
4.

5.

Se indeparteaza capacul. Acesta se scoate tragand usor.

Se desurubeaza piesa bucala, expunand lacasul inhalatorului Turbospin.

Se scoate o singura capsula din blister. Se administreaza capsula imediat dupa ce a fost scoasa
din ambalaj.

Se introduce usor capsula in lacas, cu extremitatea mai larga inainte. Nu este necesara
exercitarea fortei.

Se repune piesa bucala la locul ei, prin ingurubare.

Perforarea capsulei si inhalarea medicamentului

6.

8.

9.

10.

11.

12.

13.

Pentru perforarea capsulei:

e Se tine inhalatorul cu piesa bucald in pozitie verticald, Se apasa usor pistonul Tn sus pana
cand ajunge la linia vizibila — Tn acest moment se simte rezistenta si atunci capsula este
fixata in vederea perforarii. Se mentine aceasta pozitie Tnainte de a continua actiunea de
perforare.

e Acum, cand capsula este fixata, se continua sa impingerea pistonului cat de departe posibil si
apoi se elibereaza.

e Capsula este acum perforata, iar continutul poate fi inhalat.

e Nu se perforeaza capsula decat o singura data. Este posibil sa se observe 0 mica cantitate de
pulbere fina eliberata din lacas dupa perforarea capsulei. Acest lucru este normal.

Pacientul trebuie s expire ncet. Pacientul va introduce piesa bucala intre buze si dinti. Se va
asigura faptul ca exista o garnitura intre buze si piesa bucald. Pacientul va avea grija sa nu
acopere orificiile de aerisire cu degetele sau cu gura in timpul inhalarii.

Tn continuare, pacientul va inspira lent si adanc pe gura, intr-un ritm suficient pentru a auzi sau
simti rotirea capsulei.

Pacientul va scoate inhalatorul Turbospin din gura si isi va tine respiratia timp de aproximativ
10 secunde sau cat timp i este confortabil, apoi va expira usor.

Daca nu se aude rotirea capsulei, aceasta poate fi blocata in compartiment. Daca se intampla
acest lucru, capsula poate fi dislocata prin lovirea usoara a lacasului inhalatorului. A nu se
ncerca dislocarea capsulei prin efectuarea unei presiuni repetate asupra pistonului. in cazul n
care capsula nu poate fi dislocata, iar pulberea nu poate fi inhalata, capsula sparta si orice
pulbere ramasa in aceasta se arunca si Se va utiliza alta capsula.

Pacientul va inhala din nou medicamentul repetand pasii 7 si 8 pentru a verifica daca s-a golit
capsula.

Se poate verifica daca este goala capsula desuruband piesa bucala si verificand capsula. Daca nu
este goala, se repeta pasii 7, 8 si 9 pana cand este inhalat tot continutul.

Dupa ce tot continutul a fost inhalat, pacientul Tsi va clati bine gura cu apa, apoi va scuipa apa.
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nliturarea capsulei goale din Turbospin

14. Atunci cand capsula este goala, se desurubeaza piesa bucala, apoi Se scoate si se inlatura capsula
goala.

Informatii suplimentare

Pe masura ce pacientul inspira lent, se aspira aer prin corpul inhalatorului Turbospin in lacasul
capsulei. Particulele mici de medicament din capsuld sunt ridicate de fluxul de aer si transportate de-a
lungul cailor respiratorii in plamani.

Ocazional, bucati foarte mici din invelisul capsulei pot ajunge in gura sau in caile respiratorii.

e Daca se intampla acest lucru, este posibil ca pacientul sa simta aceste bucati pe limba sau in caile
respiratorii.

e Capsula este fabricata din gelatind, care nu este nociva pentru om in cazul in care este inghitita sau
inhalata.

e Posibilitatea ca o capsula sa se desfaca in bucati este crescuta in cazul in care capsula este
perforatd de mai multe ori 1n timpul pasului 6.

7.  DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
Teva B.V.

Swensweg 5

2031 GA Haarlem

Olanda

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
EU/1/11/747/001 56 de capsule tari (4 blistere a cate 14 capsule)
EU/1/11/747/002 8 de capsule tari (1 blistere a cate 8 capsule).
EU/1/11/747/003 56 de capsule tari (7 blistere a cate 8 capsule)

9.  DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI
Data primei autorizari: 13/02/2012

Data ultimei refinnoiri a autorizatiei: 26/09/2016

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente http://www.ema.europa.eu.

11


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

ANEXA 11

FABRICANTII RESPONSABILI PENTRU ELIBERAREA
SERIEI

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI
UTILIZAREA

ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE
PUNERE PE PIATA

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND UTILIZAREA
SIGURA S| EFICACE A MEDICAMENTULUI

12



A.  FABRICANTII RESPONSABILI PENTRU ELIBERAREA SERIEI

Numele si adresa fabricantului(fabricantilor) responsabil(i) pentru eliberarea seriei

Penn Pharmaceutical Services Ltd.
23-24 Tafarnaubach Industrial Estate
Tredegar, Gwent NP2 3AA

Marea Britanie

Teva Pharmaceuticals Europe BV
Swensweg 5

2031 GA Haarlem

Olanda

Millmount Healthcare Limited

Block 7, City North Business Campus
Stamullen

Co Meath

K32 YD60

Irlanda

Merckle GmbH
Ludwig-Merckle-Str-3
89143 Blaubeuren
Germania

Prospectul tiparit al medicamentului trebuie sa mentioneze numele si adresa fabricantului responsabil
pentru eliberarea seriei respective.
B. CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI1 UTILIZAREA

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

C. ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

o Rapoartele periodice actualizate privind siguranta (RPAS)

Cerintele pentru depunerea RPAS privind siguranta pentru acest medicament sunt prezentate n lista
de date de referinta si frecvente de transmitere la nivelul Uniunii (lista EURD), mentionata la articolul

107c alineatul (7) din Directiva 2001/83/CE si orice actualizari ulterioare ale acesteia publicata pe
portalul web european privind medicamentele.

D. CONDITIHI SAU RESTRICTII CU PRIVIRE LA UTILIZAREA SIGURA S| EFICACE A
MEDICAMENTULUI

o Planul de management al riscului (PMR)
Detinatorul autorizatiei de punere pe piata (DAPP) se angajeaza sa efectueze activitatile si
interventiile de farmacovigilenta necesare detaliate in PMR aprobat si prezentat Th modulul

1.8.2 al autorizatiei de punere pe piata si orice actualizari ulterioare aprobate ale PMR.

O versiune actualizatd a PMR trebuie depusa:
o la cererea Agentiei Europene pentru Medicamente;
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¢ la modificarea sistemului de management al riscului, in special ca urmare a primirii de
informatii noi care pot duce la o schimbare semnificativa a raportului beneficiu/risc sau ca
urmare a atingerii unui obiectiv important (de farmacovigilenta sau de reducere la minimum a
riscului).

Masuri suplimentare de reducere la minimum a riscului

DAPP va stabili formatul si continutului pachetului educational destinat cadrelor medicale si
pacientilor, impreuna cu autoritatea nationald competenta, inainte de a-l lansa n statele membre.

DAPP se va asigura ca toti medicii care urmeaza sa prescrie sau sa utilizeze Colobreathe sa primeasca
un pachet educational destinat cadrelor medicale si pacientilor, cu urmatorul continut:

Rezumatul caracteristicilor produsului
Prospectul cu informatii pentru pacienti
,DVD-ul pentru medici”

,DVD-ul pentru pacienti”

A

Informatiile de pe ,,DVD-ul pentru medici” in ,,format prospect” pentru acei medici care nu au

acces la un DVD player

Informatiile de pe ,,DVD-ul pentru pacienti” in ,,format prospect” pentru acei pacienti care nu au
acces la un DVD player

»,DVD-urile/formatele de tip prospect” pentru medici si pacienti trebuie sa contina urmatoarele mesaje
si elemente cheie:

Prezentarea medicamentului: prezentarea informatiilor referitoare la continutul cutiei, adica faptul
ca tratamentul cu durata de 28 de zile presupune administrarea unui numar de 56 de capsule si
utilizarea unui dispozitiv. Explicarea faptului ca dispozitivul trebuie eliminat dupa cele 28 de zile.
Explicatii privind dispozitivul Turbospin si modul in care functioneaza.

Informatii referitoare la necesitatea de a respecta tratamentul pentru a obtine cat mai multe
potentiale beneficii. Explicarea faptului ca utilizarea antibioticelor cu administrare inhalatorie
poate reduce necesitatea administrarea intravenoasa de antibiotice.

Instructiuni detaliate privind modul de utilizare a medicamentelor: Tncepand cu despachetarea
medicamentului si terminand cu eliminarea capsulelor si a dispozitivului utilizat. Cateva detalii
privind curatarea dispozitivului Turbospin.

Discutarea reactiilor adverse frecvente si in mod special a manifestarilor anormale in privinta tusei
si a gustului: explicatia conform careia:

—  Aceste manifestari sunt doar neplacute pentru majoritatea pacientilor
- Accentuarea faptului ca pacientii trebuie s urmeze in continuare tratamentul.

—  Tusea se diminueaza prin utilizarea repetata a medicamentului si ca ar trebui sa se stabilizeze
dupa aproximativ prima lund de tratament.
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ANEXA 111

ETICHETAREA SI PROSPECTUL
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A. ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

CUTIE

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Colobreathe 1662500 Ul capsule cu pulbere de inhalat
colistimetat de sodiu

‘ 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(SUBSTANTELOR) ACTIVE

Fiecare capsula contine colistimetat de sodiu 1662500 Ul (echivalent cu colistimetat de sodiu
aproximativ 125 mg).

3. LISTAEXCIPIENTILOR |

| 4. FORMA FARMACEUTICA $I CONTINUTUL |

Capsula cu pulbere de inhalat.

8 capsule impreuna cu 1 inhalator Turbospin (4 blistere a cate 14 capsule)
56 de capsule impreuna cu 1 inhalator Turbospin (1 blistere a cate 8 capsule)
56 de capsule impreuna cu 1 inhalator Turbospin (7 blistere a cate 8 capsule)

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

A se citi prospectul Thainte de utilizare.
Doar pentru administrare inhalatorie.
A se utiliza conform indicatiilor medicului.

A nu se inghiti capsulele.
A se utiliza doar cu inhalatorul Turbospin.

6. ATENTIONARE SPECIALAAPRIVINP FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si Tndemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8. DATADE EXPIRARE |

EXP
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9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A nu se pastra la temperaturi peste 25° C.
A se pastra in ambalajul original pana imediat inainte de utilizare, pentru a fi protejat de umiditate.

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Teva B.V.
Swensweg 5

2031 GA Haarlem
Olanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/11/747/001 56 capsule tari (4 blistere a cate 14 capsule)
EU/1/11/747/002 8 capsule tari (1 blistere a cate 8 capsule)
EU/1/11/747/003 56 capsule tari (7 blistere a cate 8 capsule)

13.  SERIA DE FABRICATIE

Lot

14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

‘ 15.  INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

‘ 16. INFORMATII TN BRAILLE

Colobreathe

17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC
SN
NN
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE BLISTER SAU PE FOLIE
TERMOSUDATA

BLISTER

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Colobreathe 1662500 Ul pulbere de inhalat
colistimetat de sodiu
Administrare inhalatorie

| 2. NUMELE DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Teva B.V.

| 3. DATA DE EXPIRARE

EXP

(4. SERIA DE FABRICATIE

Lot

[5. ALTE INFORMATII
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B. PROSPECTUL
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Prospect: Informatii pentru utilizator

Colobreathe 1662500 Ul capsule cu pulbere de inhalat
colistimetat de sodiu

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe sa utilizati acest medicament

deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-| recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.

- Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastra. Nu trebuie sa-1 dati altor persoane.
Le poate face rau, chiar daca au aceleasi semne de boala ca dumneavoastra.

- Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. Vezi pct. 4.

Ce gasiti Tn acest prospect

1 Ce este Colobreathe si pentru ce se utilizeaza

2. Ce trebuie sa stiti Tnainte sa utilizati Colobreathe
3. Cum sa utilizati Colobreathe

4 Reactii adverse posibile

5 Cum se pastreaza Colobreathe

6 Continutul ambalajului si alte informatii

1.  Ce este Colobreathe si pentru ce se utilizeaza
Colobreathe contine colistimetat de sodiu, un tip de antibiotic denumit polimixina.

Colobreathe este utilizat pentru controlul infectiilor pulmonare persistente cauzate de bacteria
Pseudomonas aeruginosa la pacientii adulti, adolescenti si copii cu varsta de cel putin 6 ani cu fibroza
chistica. Pseudomonas aeruginosa este o bacterie foarte frecvent intalnita, care infecteaza aproape toti
pacientii cu fibroza chistica, la un moment dat, pe parcursul vietii lor. Unele persoane vor contacta
aceasta infectie la varste foarte mici, dar, in cazul altora, acest lucru se va intampla mult mai tarziu.
Daca aceasta infectie nu este controlata corespunzator, va determina leziuni ale plamanilor.

Cum actioneaza

Colobreathe actioneaza distrugdnd membrana celulara a bacteriilor, avand un efect letal asupra
acestora.

2. Ce trebuie sa stiti Tnainte sa utilizati Colobreathe

Nu utilizati Colobreathe

. daca dumneavoastra/copilul dumneavoastra sunteti/este alergic (hipersensibil) la colistimetat de
sodiu, sulfat de colistind sau polimixine.

Atentionari si precautii
Inainte sa utilizati Colobreathe, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.

Adresati-va medicului dumneavoastri, dacad dumneavoastri/copilul dumneavoastra ati/a avut
vreuna dintre urmitoarele afectiuni

o ati/a prezentat anterior o reactie nedorita la medicamentele sub forma de pulbere inhalatorie, cu
exceptia cazului in care acest aspect a fost deja discutat cu medicul dumneavoastra.
o aveti/are deja de o afectiune musculara cunoscuta sub denumirea de miastenia gravis sau o

afectiune genetica - porfirie;
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o sange in sputa (substanta expectorata atunci cand tusiti)

Dupa fiecare inhalare a Colobreathe, clatiti gura cu apa. Nu inghititi apa cu care s-a facut clatirea.
Clatirea poate reduce riscul de aparitie a unei suprainfectii fungice la nivelul cavitatii bucale Tn timpul
tratamentului si, de asemenea, poate reduce gustul neplacut asociat cu colistimetatul de sodiu.

Atunci cand dumneavoastra/copilul dumneavoastra veti/va incepe utilizarea Colobreathe,
dumneavoastra/copilul dumneavoastra ati/ar putea prezenta tuse, senzatie de lipsa de aer, apasare in
piept sau respiratie suieratoare. Numarul acestor reactii adverse se poate reduce pe masura ce
continuati utilizarea inhalatorului sau medicul dumneavoastra va poate prescrie utilizarea unor
bronhodilatatoare inainte sau dupd administrarea medicamentului Colobreathe. Daca oricare dintre
aceste efecte devine o problema, va rugam sa va adresati medicului dumneavoastra, care va poate
modifica tratamentul.

Daca dumneavoastra/copilul dumneavoastra aveti/are probleme la nivelul rinichilor sau nervilor, este
necesara prudentd cand vi se administreaza Colobreathe, dar medicul dumneavoastra trebuie sa
cunoasca acest lucru.

Daca dumneavoastra/copilul dumneavoastra aveti/are nevoie de alte forme farmaceutice care contin
colistimetat, adica medicamente care se administreaza fie prin injectie, fie prin nebulizare, este
necesara prudenta, dar medicul dumneavoastra trebuie sa cunoasca acest lucru.

Copii
Nu administrati Colobreathe copiilor cu varsta mai mica de 6 ani, deoarece nu este adecvat.

Colobreathe impreuna cu alte medicamente
Spuneti medicului dumneavoastra daca dumneavoastra/copilul dumneavoastra luati, ati luat recent sau
ati putea sa luati orice alte medicamente si in mod special:

e Daca dumneavoastrd/copilul dumneavoastra luati/ia antibiotice aminoglicozidice folosite
pentru tratamentul infectiilor, este necesara prudenta.

e Daca dumneavoastra/copilul dumneavoastra aveti/are miastenia gravis si luati antibiotice de
tipul macrolidelor, cum sunt azitromicina si claritromicina sau de tipul fluorochinolonelor,
cum sunt norfloxacina si ciprofloxacina. Administrarea acestora in acelasi timp cu
Colobreathe poate cauza probleme privind slabiciunea musculara.

e Daca dumneavoastra/copilului dumneavoastra vi/i se administreaza colistimetat prin injectie
sau nebulizare, este necesara prudenta.

e Daca dumneavoastra/copilul dumneavoastra aveti/are nevoie de un anestezic general, este
necesara prudenta.

Sarcina si aliptarea
Daca sunteti gravida sau alaptati, credeti ca ati putea fi gravida sau intentionati sa ramaneti gravida,
adresati-va medicului sau farmacistului pentru recomandari inainte de a utiliza acest medicament.

Nu exista informatii legate de siguranta administrarii Colobreathe la femeile gravide. Tnainte de
inceperea tratamentului cu Colobreathe, medicul dumneavoastra va trebui sa va sfatuiasca daca
beneficiile administrarii medicamentului depasesc riscurile.

Colistimetatul de sodiu poate fi eliminat in laptele matern. Va rugam sa discutati cu medicul
dumneavoastra despre utilizarea Colobreathe.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

Este posibil ca in timpul tratamentului cu Colobreathe sa prezentati ameteli, confuzie sau sa aveti
probleme cu vederea. Pana cand simptomele nu au disparut complet, nu conduceti vehicule si nu
folositi utilaje.
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Colobreathe contine sodiu
Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per capsula, adica practic ,,nu contine
sodiu”.

3. Cum sa utilizati Colobreathe

Utilizati intotdeauna acest medicament exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra. Discutati cu
medicul dumneavoastra daca dumneavoastra/copilul dumneavoastra nu sunteti sigur.

Prima doza trebuie administrata sub supraveghere medicala.

Doza recomandata este

Adulti, adolescenti si copii cu varsta de cel putin 6 ani

o Continutul unei capsule Colobreathe trebuie inhalat de doua ori pe zi, utilizaindu-se inhalatorul
Turbospin.
o Dozele trebuie administrate la interval de 12 ore.

Ordinea in care trebuie administrate sau urmate alte tratamente

Daca dumneavoastrd/copilul dumneavoastra urmati/urmeaza alte tratamente pentru fibroza chistica,
dumneavoastra/copilul dumneavoastra trebuie sa le utilizati in ordinea urmatoare:

J Bronhodilatatoare administrate inhalatoriu

o Fizioterapie toracica

. Alte medicamente inhalatorii

. Apoi Colobreathe

Dumneavoastra/copilul dumneavoastra trebuie sa confirmati medicului dumneavoastra ordinea
tratamentelor.

: |
Turbospin inhaler [ 1
CE ‘._Clem."a
~— Capac
——
1 Piesa bucala
— Caneluri de aer

o Camera de
pulverizare
Maner

Piston

Mod de administrare

Colobreathe este inhalat in plamani sub forma de pulbere, continuta in capsule, cu ajutorul
inhalatorului manual denumit Turbospin. Colobreathe poate fi administrat doar cu ajutorul acestui
dispozitiv.

A nu se inghiti capsulele Colobreathe.

Pentru o inhalare corecta a Colobreathe din capsule cu ajutorul inhalatorului Turbospin, urmati
procedura descrisa mai jos. In momentul in care incepeti tratamentul, medicul dumneavoastra,
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farmacistul sau asistenta medicala trebuie s va arate dumneavoastra/copilului dumneavoastra cum sa
inhalati/inhaleze medicamentul:

Cum se administreaza Colobreathe cind se utilizeaza inhalatorul Turbospin

Pregatirea Turbospin

1. Indepartati capacul. Acesta se scoate trigand usor.

2. Desurubati piesa bucala, expunand lacasul inhalatorului Turbospin.

3. Scoateti o singura capsula din blister. Administrati imediat capsula dupa ce ati scos-o din ambalaj.

4. Introduceti usor capsula n lacas, cu extremitatea mai larga Thainte. Nu este necesara exercitarea
fortei.
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5. Repuneti piesa bucala la locul ei, prin Tnsurubare.

Perforarea capsulei si inhalarea medicamentului

6. Pentru perforarea capsulei:
¢ Tinand inhalatorul cu piesa bucala in pozitie verticald, apasati usor pistonul in sus pana cand

ajunge la linia vizibila — Th acest moment veti simti rezistenta si atunci capsula va fi fixata in
vederea perforarii. Mentineti aceasta pozitie Tnainte de a continua actiunea de perforare.

e Acum, cand capsula este fixata, continuati sd impingeti pistonul cat de departe posibil si apoi
eliberati.

e Capsula este acum perforata, iar continutul poate fi inhalat.

e Nu perforati capsula decat o singura data. Este posibil sa observati o mica cantitate de pulbere

find eliberata din lacas dupa perforarea capsulei. Acest lucru este normal.

7. Expirati usor. Introduceti piesa bucala intre buze si dinti. Asigurati-va ca exista o garnitura intre
buze si piesa bucald. Aveti grija sa nu acoperiti orificiile de aerisire cu degetele sau cu gura in
timpul inhalarii.

8. 1n continuare, inspirati lent si adanc pe gura, intr-un ritm suficient pentru a auzi sau simti rotirea
capsulei.

9. Scoateti inhalatorul Turbospin din gura si tineti-va respiratia timp de aproximativ 10 secunde sau
cat timp va este confortabil, apoi expirati usor.

10. Daca nu auziti rotirea capsului, aceasta poate fi blocata in compartiment. Daca se intampla acest
lucru, capsula poate fi dislocata prin lovirea usoara a lacasului inhalatorului. Nu Tncercati sa
dislocati capsula prin efectuarea unei presiuni repetate asupra pistonului. Tn cazul in care capsula
nu poate fi dislocata iar pulberea nu poate fi inhalata, aruncati capsula sparta si orice pulbere
ramasa in aceasta si utilizati alta capsula.

11. Inhalati din nou medicamentul repetand pasii 7 si 8 pentru a verifica daca ati golit capsula.
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12. Puteti verifica daca este goala capsula desuruband piesa bucala si verificand capsula. Daca nu este
goald, repetati pasii 7, 8 si 9 pana cand ati inhalat tot continutul.
13. Dupa ce tot continutul a fost inhalat, clatiti-va bine gura cu apa, apoi scuipati apa.

nliturarea capsulei goale din Turbospin

14. Atunci cand capsula este goala, desurubati piesa bucala, apoi scoateti si Tnlaturati capsula goala.

Informatii suplimentare

Pe masura ce inspirati lent, aspirati aer prin corpul inhalatorului Turbospin in lacasul capsulei.

Particulele mici de medicament din capsula sunt ridicate de fluxul de aer si transportate de-a lungul

cailor respiratorii in plamani.

Ocazional, bucati foarte mici din Tnvelisul capsulei pot ajunge in gura sau in caile respiratorii.

e Daca se intampla acest lucru, este posibil sa simtiti aceste bucati pe limba sau in caile respiratorii.

e Capsula este fabricata din gelatina, care nu este nociva pentru om in cazul in care este inghitita sau
inhalata.

e Posibilitatea ca o capsula sa se desfaca in bucati este crescuta in cazul in care capsula este
perforatd de mai multe ori 1n timpul pasului 6.

Curitarea dispozitivului Turbospin

Dupai fiecare utilizare, curatati inhalatorul Turbospin utilizand urmatoarea procedura:

1. In timp ce tineti lacasul cu susul in jos, apasati de cateva ori pistonul.
2. Curatati lacasul folosind un servetel sau o discheta din bumbac. Nu folositi apa.
3. Insurubati ferm piesa bucala la locul ei, atasati capacul, iar inhalatorul este gata pentru a fi

folosit pentru o noua doza.
Dacia dumneavoastra/copilul dumneavoastra ati/a utilizat mai mult Colobreathe decat trebuie
sau ati/a inghitit din greseala capsula, adresati-va de urgentd medicului dumneavoastra pentru
recomandari.
Daca dumneavoastri/copilul dumneavoastri ati/a uitat sa utilizati/sa utilizeze Colobreathe
Daca dumneavoastra/copilul dumneavoastra ati/a uitat sa luati/ia o doza de Colobreathe, atunci doza
trebuie luata cat mai repede cu putinta. Nu trebuie sa luati doud doze la interval mai mic de 12 ore.

Continuati asa cum ati fost instruit.

Daca dumneavoastri/copilul dumneavoastri incetati/inceteaza sa utilizati/sa utilizeze
Colobreathe

Nu opriti mai devreme tratamentul, decat daca acest lucru v-a fost recomandat de medicul
dumneavoastra. Medicul dumneavoastra va decide cat timp trebuie sa dureze tratamentul
dumneavoastra/al copilului dumneavoastra.

Daca dumneavoastra/copilul dumneavoastra aveti/are orice intrebari suplimentare cu privire la acest
medicament, adresati-va medicului dumneavoastra.

4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ¢ nu apar la toate
persoanele.

Reactii alergice
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O reactie alergica la Colobreathe este posibila (reactiile alergice tipice grave pot determina eruptii pe
piele, umflare a fetei, limbii si gatului, incapacitate de a respira provocata de ingustarea cailor
respiratorii si pierdere a constiintei). Daca dumneavoastra/copilul dumneavoastra
prezentati/prezinti semne ale unei reactii alergice, trebuie s solicitati asistentd medicala de
urgenta.

Alte reactii adverse posibile

Dumneavoastra/copilul dumneavoastra puteti/poate avea un gust neplacut in gura dupa inhalarea
Colobreathe.

Foarte frecvente: pot afecta mai mult de 1 din 10 persoane
o Respiratie dificila

o Tuse, gat iritat,

o Raguseala sau slabire sau chiar pierdere a vocii

o Gust neplacut

Frecvente: pot afecta pana la 1 din 10 persoane

. Durere de cap

. Zgomote de tiuit sau vajait in ureche, probleme de echilibru

o Tuse cu sénge, respiratie suieratoare, senzatie de disconfort in piept, astm bronsic, tuse
productiva (o tuse cu expectoratii), infectie pulmonara, raluri crepitante pulmonare (medicul
dumneavoastra le va auzi cand va va face un control cu stetoscopul la plamani)
Virsaturi, greata

Modificari ale functionarii plamanilor (descoperite la analize)

Dureri articulare

Lipsa de energie, oboseala

Temperatura ridicata

Mai putin frecvente: pot afecta pani la 1 din 100 de persoane

° Reactii alergice (hipersensibilitate), semnele pot include eruptii trecitoare pe piele sau
mancarimi

Fluctuatii n greutate, pofta de mancare scazuta

Anxietate

Convulsii

Somnolenta

Infundare a urechilor

Durere n piept

Scurtare a respiratiei

Sangerari nazale, catar nazal (mucus nazal care poate produce o senzatie de nas infundat), tuse
cu expectorare de mucus dens si verde, dureri la nivelul gatului si al sinusurilor

Sunete toracice anormale (medicul dumneavoastra le va auzi cand va va face un control cu
stetoscopul la plamani)

Diaree, gaze intestinale

Producere de saliva in exces

Dureri de dinti

Proteine in urina (descoperite la analize)

Sete

Reactiile adverse prezentate mai sus au fost observate cu o frecventa similara la persoane de toate
varstele.

Raportarea reactiilor adverse
Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate n acest prospect. De asemenea, puteti
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raporta reactiile adverse direct prin intermediul sistemului national de raportare, asa cum este
mentionat Tn Anexa V. Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii
suplimentare privind siguranta acestui medicament.

5. Cum se pastreaza Colobreathe
Nu lasati acest medicament la vederea si indeména copiilor.

Nu utilizati acest medicament dupa data de expirare inscrisa pe cutie sau pe blister dupa EXP. Data de
expirare se refera la ultima zi a lunii respective.

A nu se pastra la temperaturi peste 25° C.
A se pastra in ambalajul original pana imediat inainte de utilizare, pentru a fi protejat de umiditate.

Daca dumneavoastra/copilul dumneavoastra desprindeti/desprinde folia, iar una dintre capsule este
expusa, va rugam sa o indepartati.

Aruncati inhalatorul Turbospin dupa terminarea unui set de tratament.

Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul cum sa
aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste masuri vor ajuta la protejarea mediului.

6.  Continutul ambalajului si alte informatii

Ce contine Colobreathe
Substanta activa este colistimetatul de sodiu. Fiecare capsula contine colistimetat de sodiu 1662500 Ul
(echivalent cu colistimetat de sodiu aproximativ 125 mg).

Celelalte componente sunt:
Tnvelisul capsulei

Gelatina

polietilenglicol

laurilsulfat de sodiu

apa purificata

Cum arata Colobreathe si continutul ambalajului

Colobreathe capsule cu pulbere de inhalat este furnizat sub forma de capsule mici, transparente si
gelatinoase care contin o pulbere fina alba.

Dispozitivul Turbospin este un inhalator pentru pulbere uscata, actionat prin fluxul inspirator,
confectionat din polipropilena si otel inoxidabil.

Capsulele sunt disponibile n blistere ambalate n cutii care contin:

e 56 de capsule — un dispozitiv Turbospin inhalator pentru pulbere, de ajuns pentru un
tratament cu durata de 4 saptamani.

e 8 capsule — un dispozitiv Turbospin inhalator pentru pulbere, de ajuns pentru un tratament
cu durata de 4 zile.

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj s fie comercializate.

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata
Teva B.V.
Swensweg 5
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2031 GA Haarlem
Olanda

Fabricantul

Penn Pharmaceutical Services Limited
Tafarnaubach Industrial Estate
Tredegar

Gwent

NP22 3AA

Marea Britanie

Teva Pharmaceuticals Europe BV
Swensweg 5

2031 GA Haarlem

Olanda

Millmount Healthcare Limited

Block 7, City North Business Campus
Stamullen

Co Meath

K32 YD60

Irlanda

Merckle GmbH
Ludwig-Merckle-Str-3
89143 Blaubeuren
Germania
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Pentru orice informatii referitoare la acest medicament, va rugam sa contactati reprezentanta locala a

detindtorului autorizatiei de punere pe piata:

Belgié/Belgique/Belgien
Teva Pharma Belgium N.V./S.A./AG
Tél/Tel: +32 38207373

Bbbarapus
AxtaBuc EAJ]
Tem: +359 24899585

Ceska republika
Teva Pharmaceuticals CR, s.r.o.
Tel: +420 251007111

Danmark
Teva Denmark A/S
TIf: +45 44985511

Deutschland
TEVA GmbH
Tel: +49 73140208

Eesti
UAB Teva Baltics Eesti filiaal
Tel: +372 6610801

E)MGda
Specifar A.B.E.E.
TnA: +30 2118805000

Espafia
Teva Pharma, S.L.U.
Tel: +34 913873280

France
Teva Santé
Tél: +33 155917800

Hrvatska
Pliva Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 13720000

Ireland
Teva Pharmaceuticals Ireland
Tel: +353 19127700

island
Teva Pharma Iceland ehf.
Simi: +354 5503300

Italia
Teva ltalia S.r.|
Tel: +39 028917981
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Lietuva
UAB Teva Baltics
Tel: +370 52660203

Luxembourg/Luxemburg

Teva Pharma Belgium N.V./S.A./AG
Belgique/Belgien

Tél/Tel: +32 38207373

Magyarorszag
Teva Gybgyszergyar Zrt.
Tel: +36 12886400

Malta
Actavis Ltd.
Tel: +356 21693533

Nederland
Teva Nederland B.V.
Tel: +31 8000228400

Norge
Teva Norway AS
TIf: +47 66775590

Osterreich
ratiopharm Arzneimittel Vertriebs-GmbH
Tel: +43 1970070

Polska
Teva Pharmaceuticals Polska Sp. z o.0.
Tel: +48 223459300

Portugal
Teva Pharma - Produtos Farmacéuticos, Lda.
Tel: +351 214767550

Romania
Teva Pharmaceuticals S.R.L.
Tel: +40 212306524

Slovenija
Pliva Ljubljana d.o.o.
Tel: +386 15890390

Slovenska republika
TEVA Pharmaceuticals Slovakia s.r.o.
Tel: +421 257267911

Suomi/Finland
Teva Finland Oy
Puh/Tel: +358 201805900


tel:+351

Kbapog Sverige

Specifar A.B.E.E. Teva Sweden AB
EALGS L Tel: +46 42121100
TnA: +30 2118805000

Latvija United Kingdom
UAB Teva Baltics filiale Latvija Teva UK Limited
Tel: +371 67323666 Tel: +44 1977628500

Acest prospect a fost revizuit in

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente: http://www.ema.europa.eu. Exista, de asemenea, link-uri citre alte site-uri despre boli
rare si tratamente.
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