RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE
1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

Calcigran Forte 500 mg/400 RU nirimistabletid

2. KVALITATHVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS

Uks tablett sisaldab 500 mg kaltsiumi (kaltsiumkarbonaadina) ja 10 mikrogrammi (400 RU)
kolekaltsiferooli (vitamiin Ds) kontsentreeritud kolekaltsiferooli pulbrina.

INN. Calcium, Cholecalciferolum

Teadaolevat toimet omavad abiained: sorbitool, isomalt, aspartaam ja sahharoos.

Abiainete tiielik loetelu vt 161k 6.1.

3. RAVIMVORM
Nérimistablett.

Valge, imar, konveksne katmata tablett. Tabletil voib olla viikseid plekke.

4, KLIINILISED ANDMED
4.1 Naidustused

Vitamiin D ja kaltsiumi vaeguse véltimine ja ravi eakatel inimestel.
Vitamiin D ja kaltsiumi tdiendav manustamine lisaks spetsiifilisele osteoporoosi ravile patsientidel,
kellel on risk vitamiin D ja kaltsiumi vaeguse tekkeks.

4.2 Annustamine ja manustamisviis

Annustamine
Taiskasvanud
1 ndrimistablett 2 korda 66pdevas.

Eakad
Annustamine on sarnane tdiskasvanutega, kuid tuleb arvestada vdimalikku ealist neerufunktsiooni
langust (vt 15ik 4.4) ja teisi samaaegselt kasutatavaid ravimeid (vt 16ik 4.5).

Maksapuudulikkus
Maksapuudulikkuse korral ei ole vaja annust kohandada.

Neerupuudulikkus
Raske neerupuudulikkuse korral ei tohi Calcigran Forte tablette kasutada (vt 16ik 4.4).

Manustamisviis
Tablette vOib ndrida voi imeda.



Kaltsium mojutab mitmete ravimite imendumist seedetraktist, mistdttu on oluline nende
kooskasutamisel jalgida ajalisi intervalle (vt 16ik 4.5):
- tetratsiikliine ja kinoloone sisaldavaid ravimeid tuleb votta vihemalt 2 tundi enne voi 4...6
tundi pérast kaltsiumi suukaudset manustamist;
- Dbisfosfonaatide ja naatriumfluoriidi manustamise vahel peab olema vdhemalt 3-tunnine
intervall;
- levotiiroksiini manustamise vahel peab olema vdahemalt 4-tunnine intervall.
Oblikhappe- voi fiitiinhapperikaste toitude soomise ja kaltsiumitoodete manustamise vahel peab olema
viahemalt 2-tunnine intervall (vt 101k 4.5).

4.3 Vastunaidustused

e Haigused ja/vdi seisundid, mis vdivad endaga kaasa tuua hiiperkaltseemia ja/voi
hiiperkaltsiuuria.

e Neerukivitdbi.

e D-hiipervitaminoos.

e Ulitundlikkus toimeainete voi 1digus 6.1 loetletud mis tahes abiainete suhtes.

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel

Pikaaegsel kasutamisel tuleb jilgida seerumi kaltsiumisisaldust ja patsiendi neerufunktsiooni seerumi
kreatiniinisisalduse maéramise teel. Eriti oluline on see vanemaealistel patsientidel, kes kasutavad
samaaegselt siidamegliikosiide voi diureetikume (vt 16ik 4.5) ning patsientidel, kellel on suur oht
neerukivide tekkeks. Hiiprekaltseemia tekkel voi neerufunktsiooni languse korral tuleb ravimi annust
vihendada vdi ravi katkestada.

D-vitamiini tuleb kasutada ettevaatusega neerupuudulikkusega patsientidel, kellel tuleb jilgida
kaltsiumi ja fosfori sisaldust veres. Nimetatud patsientidel tuleb arvestada pehmete kudede
kaltsifikaatide tekkevOimalusega. Raske neerupuudulikkuse korral ei toimu kolekaltsiferooli
metaboliseerumine normaalsel teel ja seetdttu tuleb kasutada teisi D-vitamiini vorme (vt 15ik 4.3).

Sarkoidoosihaigetel vdib D-vitamiini metaboliseerumine vitamiini aktiivseks vormiks olla tunduvalt
intensiivsem, seetottu tuleb nimetatud patsientidel Calcigran Forte tablette kasutada ettevaatusega.
Sellisel juhul on vaja pidevalt jilgida kaltsiumi sisaldust veres ja uriinis.

Hiiperkaltseemia tekkeohu tottu tuleb Calcigran Forte tablette kasutada ettevaatusega voodireziimil
olevatel osteoporoosiga haigetel.

Teiste D-vitamiini sisaldavate ravimite/vitamiinide vailjakirjutamisel/soovitamisel ning korge
kaltsiumisisaldusega toidu (nt piim) tarvitamisel tuleb arvestada Calcigran Forte tablettides sisalduvat
D-vitamiini (400 RU) ja kaltsiumi (500 mg) kogust. Tiiendava kaltsiumi vdi D-vitamiini
manustamisel on vajalik sageli kontrollida kaltsiumi sisaldust veres, kaltsiumi eritumist uriiniga ning
neerude funktsiooni. Kui suures koguses kaltsiumi manustatakse koos imenduva leelisega, siis vdib
vilja kujuneda piima-leelisesiindroom (Burnett'i siindroom), mille véljenduseks on hiiperkaltseemia,
alkaloos ja neerupuudulikkus.

Calcigran Forte tabletid sisaldavad aspartaami, seetdttu ei tohi neid kasutada feniililketonuuria korral.
Calcigran Forte tabletid sisaldavad sorbitooli, isomalti ja sahharoosi. Périliku fruktoositalumatuse,
gliikoosi-galaktoosi malabsorptsiooni vdi sahharaas-isomaltaasi puudulikkusega patsiendid ei tohi
seda ravimit kasutada.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed



Tiasiidid vdhendavad kaltsiumi eritumist uriiniga. Hiiperkaltseemia tekkeohu tottu tuleb tiasiidide
samaaegsel kasutamisel regulaarselt kontrollida vere kaltsiumisisaldust.

Stisteemselt manustatavad kortikosteroidid védhendavad kaltsiumi imendumist. Samaaegsel
kasutamisel v3ib osutuda vajalikuks Calcigran Forte annuse suurendamine.

Kaltsiumkarbonaat moodustab lahustumatuid iihendeid levotiiroksiiniga vdhendades nonda viimase
imendumist. Seetdttu peaks nimetatud ravimite manustamise vahel olema vdhemalt 4-tunnine intervall.

Samaaegne ravi anioonvahetusvaikudega, nagu niiteks kolestiiramiin, v3i lahtistitega, nagu niiteks
parafiinioli, voib vihendada D-vitamiini imendumist seedetraktist.

Kaltsium v&ib vihendada samaaegselt manustatavate tetratsiikliini sisaldavate ravimite imendumist ja
mojutada nende poolvdirtusaega. Seetdttu tuleb tetratsiikliini sisaldavaid ravimeid votta vahemalt 2
tundi enne voi 4...6 tundi parast kaltsiumi suukaudset manustamist.

Kaltsiumi ja kinoloonantibiootikumide (tsiprofloksatsiin, norfloksatsiin jt) koosmanustamist tuleks
voimalusel viltida, kuna kaltsium vdhendab kinoloonide imendumist. Kinoloone vo6ib votta 2 tundi
enne vAi 6 tundi parast kaltsiumi manustamist.

Hiiperkaltseemia v3ib ravi ajal kaltsiumi ja D-vitamiiniga suurendada siidamegliikosiidide toksilisust.
Seetottu tuleb nimetatud patsientidel jalgida EKG muutusi ja vere kaltsiumisisaldust.

Calcigran Forte tablettide ja bisfosfonaatide vGi naatriumfluoriidi manustamise vahel peab olema
viahemalt 3-tunnine intervall, sest Calcigran Forte v3ib vdhendada nimetatud ainete imendumist
seedetraktist.

Oblikhape (leidub spinatis ja rabarberis) ja fiitiinhape (leidub tdisteraviljades) voivad kaltsiumi
ioonidega lahustumatute komplekside moodustamise teel vidhendada kaltsiumi imendumist.
Oblikhappe- voi fiitiinhapperikaste toitude soomise ja kaltsiumitoodete manustamise vahel peab olema
vihemalt 2-tunnine intervall.

4.6 Fertiilsus, rasedus ja imetamine

Rasedus

Raseduse ajal ei tohiks kaltsiumi 66pdevane kogus iiletada 1500 mg ja D-vitamiini kogus 600 RU-d.
Loomkatsetes on D-vitamiini suurte annuste manustamisel tiheldatud reproduktiivset toksilisust.
Raseduse korral tuleb hoiduda kaltsiumi ja D-vitamiini suurte annuste kasutamisest, sest kestva
hiiperkaltseemia korral on tédheldatud kahjulikku toimet arenevale lootele. Ei ole leitud, et D-vitamiini
terapeutilised annused oleksid inimesele teratogeensed. Raseduse ajal v3ib Calcigran Forte’t kasutada,
kui rasedusega kaasneb kaltsiumi ja D-vitamiini vaegus. Suuremate kaltsiumi koguste (kuni 3 g
elementaarset kaltsiumi 60pédevas) tarvitamisel raseduse ajal on kirjeldatud piima-leelise siindroomi
teket (vt 161k 4.9).

Imetamine

Rinnaga toitmise ajal voib Calcigran Forte’t kasutada. Kaltsium ja D-vitamiin erituvad rinnapiima.
Seda tuleb arvestada, kui lapsele antakse tdiendavalt D-vitamiini.

4.7 Toime reaktsioonikiirusele

Calcigran Forte ei oma toimet autojuhtimise ja masinate kisitsemise voimele.

4.8 Korvaltoimed



Alljargnevalt on korvaltoimed toodud MedDRA-siisteemi organklasside kaupa ja vastavalt MedDRA -
esinemissageduse konventsioonile. Sagedused on defineeritud jargmiselt: vdga sage (>1/10), sage
(>1/100, <1/10), aeg-ajalt (=1/1000, <1/100), harv (>1/10000, <1/1000), vdga harv (<1/10 0000) .

Ainevahetus- ja toitumishaired

Aeg-ajalt: hiiperkaltseemia ja hiiperkaltsiuuria.
Viga harv: taheldatud tavaliselt vaid iileannustamise puhul (vt 16ik 4.9): piima-
leelisestindroom.

Seedetrakti haired
Harv: kohukinnisus, diispepsia, kohupuhitus, iiveldus, kdhuvalu ja kohulahtisus.

Naha ja nahaaluskoe kahjustused
Harv: nahastigelus, 166ve ja urtikaaria.

4.9. Uleannustamine

Uleannustamine vdib pdhjustada  D-hiipervitaminoosi ja hiiperkaltseemiat. Hiiperkaltseemia
stiimptomiteks voivad olla isutus, janu, iiveldus, oksendamine, kdhukinnisus, kéhuvalu, lihasnorkus,
jouetus, vaimsed hiired, poliidipsia, poliiuuria, luuvalu, nefrokaltsinoos, neerukivid ja raskel juhul
siidame riitmihiired. Uksikjuhtudel v&ib raske hiiperkaltseemia pdhjustada koomat ja surma. Piisivalt
korge vere kaltsiumisisaldus vOib kaasa tuua pdordumatu neerukahjustuse ja pehmete kudede
kaltsifitseerumise.

Piima-leelisesiindroom voib ilmneda patsientidel, kes manustavad suures hulgas kaltsiumi ja
imenduvat leelist. Simptomiteks on sage vajadus urineerimiseks, piisiv peavalu, piisiv isu puudumine,
iiveldus vOi oksendamine, ebatavaline vdsimus vO0i ndrkus, hiiperkaltseemia, alkaloos ja
neerupuudulikkus.

Ravi: kaltsiumi ja D-vitamiini manustamine tuleb l10petada. Samuti tuleb katkestada ravi tiasiidide,
liitiumi, A-vitamiini, D-vitamiini ja siidamegliikosiididega. Teadvushiiretega patsientidel tuleb
tihjendada magu. Vajalik on rehiidreerimine, olenevalt vajadusest manustatakse mono- voi
kombineeritud ravina lingudiureetikume, bisfosfonaate, kaltsitoniini ja kortikosteroide. Tuleb jilgida
seerumi elektroliiiitide sisaldust, neerufunktsiooni ja diureesi. Rasketel juhtudel on vajalik EKG ja
tsentraalse venoosse rdhu monitoorimine.

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline riihm: mineraalsed lisandid, ATC-kood: A12AX

Kolekaltsiferool (Ds-vitamiin) on looduslikult esineva D-vitamiini vorm. Ds-vitamiin suurendab
kaltsiumi imendumist seedetraktist.

Kaltsiumi ja D;-vitamiini manustamine hoiab dra paratiireoidhormooni (PTH) sisalduse suurenemise
veres, mis vabaneb vere kaltsiumisisalduse vdhenemise korral ja pdhjustab kaltsiumi resorptsiooni

luukoest.

Kaltsium on vajalik lihaskontraktsiooni, nérvijuhte, hormoonide vabanemise ja verehiiiibivuse digeks
toimimiseks. Lisaks osaleb kaltsium mitmete ensiitimide regulatsioonis.

Piisava koguse kaltsiumi tarvitamine on oluline kasvamise, raseduse ja rinnaga toitmise perioodil.

D-vitamiini vaegusega hooldekodu patsientidel 1dbi viidud kliiniline uuring néitas, et kaks tabletti, mis
sisaldasid 500 mg kaltsiumi/400 RU D-vitamiini, vdetuna 6 kuu viltel, normaliseeris Ds-vitamiini 25-



hiidroksiiiilitud metaboliidi sisalduse ja vdhendas sekundaarset hiiperparatiireoidismi ja alkaalse
fosfataasi sisaldust veres.

5.2 Farmakokineetilised omadused

Kaltsium

Imendumine: Seedetraktist imendub keskmiselt 20-33% suukaudselt manustatud kaltsiumist.
Imendumist modjutavad D-vitamiini olemasolu, soolevalendiku pH ja toidu olemus (nt kaltsiumi
seostumine kiudainetega). Kaltsiumi imendumine on tdusnud, kui esineb kaltsiumivaegus voi kui
inimene on kaltsiumivaesel dieedil.

Jaotumine ja biotransformatsioon: 99% organismis leiduvast kaltsiumist paikneb luudes ja hammastes,
iilejadnud 1% aga intra- ja ekstratsellulaarses vedelikus. Ligikaudu 50% veres olevast kaltsiumist on
aktiivses ioniseeritud vormis, 10% seotud tsitraat-, fosfaat- ja teiste anioonide kompleksidega ning
ilejddnud 40% seondunud valkudega, eelkdige albumiiniga.

Eritumine: Kaltsium eritub viljaheite, uriini ja higiga. Renaalne ekskretsioon soltub
glomerulaarfiltratsioonist ja kaltsiumi tubulaarsest reabsorptsioonist.

D-vitamiin

Imendumine: D-vitamiin imendub peensoolest hasti.

Jaotumine ja biotransformatsioon: Kolekaltsiferool ja selle metaboliidid ringlevad veres seotuna
spetsiifilise globuliiniga. Kolekaltsiferool muudetakse maksas hiidroksiiiilimise teel aktiivseks vormiks
25-hiidroksiikolekaltsiferooliks, mis omakorda muudetakse neerudes 1,25-
hiidroksiikolekaltsiferooliks. Viimane on metaboliit, mis suurendab kaltsiumi imendumist seedetraktis.
Metaboliseerimata D-vitamiini sdilitatakse rasv- ja lihaskoes.

Eritumine: D-vitamiin eritub viljaheite ja uriiniga.

5.3 Prekliinilised ohutusandmed

Inimesel kasutatavatest terapeutilistest annustest oluliselt suuremate annuste manustamisel on
katseloomadel tdheldatud teratogeenset toimet. Prekliinilistest uuringutest ei ole ilmnenud muid
ohutusandmeid, kui on juba kirjeldatud eelolevates ravimi omaduste kokkuvotte alaldikudes.

6. FARMATSEUTILISED ANDMED
6.1 Abiainete loetelu

Sorbitool (E420)

Povidoon

Isomalt (E953)

Maitselisand (sidruni- voi piparmiindioli)
Magneesiumstearaat

Aspartaam (E951)

Rasvhapete mono- ja digliitseriidid
Tokoferool

Sahharoos

Modifitseeritud toidutarklistéarklis.
Keskmise ahelapikkusega trigliitseriidid
Naatriumaskorbaat

Kolloidne veevaba réni.

6.2 Sobimatus

Ei kohaldata.



6.3 Kolblikkusaeg
3 aastat.
6.4 Sailitamise eritingimused

Hoida temperatuuril kuni 30°C.
Hoida pakend tihedalt suletuna, niiskuse eest kaitstult.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

HDPE purk véliskarbis.
Purgis on 60 v&i 120 nérimistabletti.

K&ik pakendi suurused ei pruugi olla miiiigil.

6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi havitamiseks ja kasitlemiseks

Erinduded puuduvad.

Kasutamata ravimpreparaat voi jadtmematerjal tuleb hivitada vastavalt kohalikele nduetele.
7. MUUGILOA HOIDJA

Takeda Pharma AS

Jaama 55B

63308 Pdlva

Eesti

8. MUUGILOA NUMBER

328500

9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

Miitigiloa esmase viljastamise kuupdev: 27.10.2000
Miitigiloa viimase uuendamise kuupéev: 23.11.2010

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV

Ravimiametis kinnitatud maértsis 2013



