CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Diffumax Easyhaler, 12 mikrogramow/dagv&dmierzoi, proszek do inhalacji

2. SKLAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY
Jedna odmierzona dawka zawiera 12 mikrograméw ftaratu fumaranu dwuwodnego.

W przypadku inhalatora Easyhaler dawka dostarcganezdzenia dawkujcego) zawiera taksan
iloé¢ substancji czynnej, co dawka odmierzona (z zakabni

Substancje pomocnicze: laktoza jednowodna (ktGnaera biatka mleka).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Proszek do inhalacji.

Proszek koloru biatego dmttawego.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Diffumax Easyhaler 12 mikrogramow/dagv&dmierzomn proszek do inhalacji jest wskazany do
stosowania w leczeniu astmy u pacjentow leczonydewnymi kortykosteroidami, ktorzy wymagaj
rowniez stosowania diugo dziatgjego betamimetyku zgodnie z obecnie obaaujacymi
wytycznymi dotycacymi leczenia.

Diffumax Easyhaler 12 mikrogramow/dagkdmierzon, proszek do inhalacji jest rowrigvskazany
w celu zmniejszenia obturacji drog oddechowych a¢jgradw z przewlekt obturacyjm chorola ptuc
(POChP), ktorzy wymagadtugotrwalego leczenia produktem rozszegzain oskrzela.

4.2 Dawkowanie i sposOb podawania

Lek do stosowania wziewnego.

DOROSLI (W TYM OSOBY W PODESZtYM WIEKU) | MLODZIE  Z

Astma

Regularne leczenie podtrzymaog:

1 inhalacja (12 mikrogramow) przyjmowana dwa raaydoke. W ciezszych przypadkach mina
zwiekszy¢ dawkowanie do 2 inhalacji (24 mikrogramow) przyjmanych dwa razy na deb

Maksymalna dawka dobowa to 4 inhalacje (2 inhalpcigjmowane dwa razy na dgb

Przewlekia obturacyjna choroba ptuc

Regularne leczenie podtrzymag:



1 inhalacja (12 mikrogramow) przyjmowana dwa raaydolz.

Maksymalna dawka dobowa to 2 inhalacje (1 inhalpaggmowana dwa razy na dgb

DZIECI W WIEKU 6 LAT | STARSZE

Astma

Regularne leczenie podtrzymaog:

1 inhalacja (12 mikrogramoéw) przyjmowana dwa raaydoly. Maksymalna dawka dobowa to 24

mikrogramy.

Przewlekia obturacyjna choroba ptuc

Nie dotyczy.
DZIECI W WIEKU PONI ZEJ 6 LAT
Diffumax Easyhaler nie jest zalecany do stosowardaieci w wieku poriej 6 lat.

Zaburzenia czynngci nerek lub watroby

Brak danych dotyecych stosowania produktu Diffumax Easyhaler u padje z zaburzeniami
czynndci watroby lub nerek. U pacjentéw zegka marskdcia watroby maze dogé do zwikszenia
ekspozycji na formoterol, poniewgest on metabolizowany gtéwnie watrobie.

Wykazanoze czas dziatania formoterolu wynosi okoto 12 god#ihtrakcie leczenia natg zawsze
dazy¢ do stosowania najmniejszej skutecznej dawki leku.

Aktualne wytyczne dotyeze postpowania w astmie zalegagtosowanie diugo dziatajego
wziewnego betamimetyku w podtrzymujcym leczeniu rozszerzgjym oskrzela. Dodatkowo istnieje
zalecenie, aby w przypadku ostrego napadu staskmitko dziatagcy beta-mimetyk.

Zgodnie z aktualnymi wytycznymi dotygzymi posgpowania w astmie leki z grupy diugo
dziatapcych betamimetykow mana dodawé do schematu leczenia u pacjentow, u ktérych
wystepuja problemy przy leczeniu dymi dawkami wziewnych steroidow. Nalezalect pacjentom,
zeby nie przerywali leczenia steroidem ani nie zmaikejego dawki po wprowadzeniu leczenia
formoterolem.

Jezeli objawy utrzymuy sic lub nasilag, lub jezeli zalecana dawka produktu Diffumax Easyhaler jest
nieskuteczna w opanowaniu objawow (podtrzymanideskanego ztagodzenia objawow), zazwyczaj
wskazuje to na zaostrzenie choroby podstawowe;j.

W przypadku zmiany z innych, stosowanych uprzedrhalatorow na Diffumakasyhaler naley
indywidualnie dobrasposob leczenia pacjenta. Nglevzia¢ przy tym pod uwaguprzednio
stosowan substangj czynry oraz schemat dawkowania i sposob podawania.

Instrukcja stosowania i przygotowania

Inhalator Easyhaler jest uidzeniem dziataicym pod wptywem przeptywu powietrza wdychanego,
€O oznaczaze substancja jest wprowadzana do drog oddechowaajemia przy wdechu przez ustnik
urzadzenia.

Uwaga: Wane jest, aby pacjenta poinformoéva tym, ze:

- nalery uwaznie przeczytéainstrukcg stosowania zawartv ulotce dla pacjenta, ktéra znajduje si
w kazdym opakowaniu z inhalatorem.

- po otwarciu saszetki z folii laminowanej zalecamzechowywanie uszizenia w opakowaniu
ochronnym w celu zwkszenia trwatéci produktu podczas jegaytkowania oraz zapobiegania
przypadkowemu zyciu.



- nalezy wstrzasmg i uruchomé przez wainiecie uradzenia przed kala inhalach.

- naley wykon& silny i gleboki wdech przez ustnik w celu zapewnienia dostizzdo ptuc
optymalnej dawki leku.

- nigdy nie naley wydycha powietrza przez ustnik, bowiem mogtoby to spowoaommniejszenie
dostarczanej dawki. deli to sk zdarzy, pacjent powinien wytgmé proszek z ustnika na
powierzchng stotu lub dtoni, a nagbnie powtdrzyg procedug przyjmowania dawki.

- nigdy nie naley uruchamiéa urzadzenia wecej niz raz bez inhalacji proszku.z#di to sk zdarzy,
pacjent powinien wytesmé proszek z ustnika na powierzclistotu lub dioni, a nagpnie
powtdrzy¢ procedug.

- naley zawsze zaktadanasadk na ustnik i zamykaopakowanie ochronne po zastosowaniu, co
zapobiega przypadkowemu uruchomieniwadezenia (co mogtoby spowodowarzyjecie zbyt
duwzej lub za matej dawki przy nagmnym wyciu).

- nalezy regularnie cz§ci¢ ustnik such szmatlg. Do czyszczenia nie nalguzywac wody,
poniewa proszek jest wediwy na dziatanie wilgoci.

- naleey wymieni¢ inhalator Diffumaxeasyhaler, gdy licznik dawek wst@azero, nawet w
przypadku gdy wewitrz urzadzenia weiz widoczna jest pewna 86 proszku.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwraliwos¢ na formoterolu fumaran dwuwodny lub na lakigednowodn (zawieragca
niewielkie ilasci biatek mleka).

4.4  Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Produktu Diffumax Easyhaler nie najestosowa jako leku pierwszego rzutu w leczeniu astmy (nie
jest wystarczaicy).

Pacjenci chorzy na astirktorzy wymagaj leczenia diugo dziatagymi beta-mimetykami, powinni
takze otrzymywa odpowiednie podtrzymage leczenie przeciwzapalne kortykosteroidami. P&oia
nalezy zalect kontynuact leczenia przeciwzapalnego po rozpgxa stosowania produktu Diffumax
Easyhaler, nawet w przypadku ztagodzenia objawésieliJobjawy utrzymui sig lub konieczne jest
zwiekszenie dawki leku pobudzagego receptorp,-adrenergiczne, to oznacza, choroba zaostrza
sie i nalezy ponownie ocedileczenie podtrzymagge.

Produkt Diffumax Easyhaler me by dofaczony do leczenia, kiedy stosowanie kortykostemidé
wziewnych nie zapewnia odpowiedniej kontroli objawastmy, jednak nie naig rozpoczyna
stosowania produktu Diffumax Easyhaler u pacjerpédczas ostrego,gikiego zaostrzenia astmy
lub jesli nastpito znaczne pogorszenie lub zaostrzenie objawdmyas

Podczas leczenia produktem Diffumax Easyhalerawogstapi¢ zaostrzenia astmy igikie dziatania
niepazadane zwazane z astm Nalezy poinstruowa pacjentow, aby w przypadku niedostatecznej
kontroli lub nasilenia giobjawdw astmy po rozpoeziu stosowania produktu Diffumax Easyhaler
kontynuowali leczenie, ale po konsultacji z lekanz&iedy objawy astmyaspod kontrad, mazna
rozwazy¢ stopniowe zmniejszanie dawki produktu Diffumax Wesder. Dlatego wane jest regularne
kontrolowanie stanu pacjentéw podczas zmniejszstosowanych dawek. Nale stosowa
najmniejsz skuteczn dawlke produktu Diffumax Easyhaler.

Nie nalery przekracz& maksymalnej dawki dobowej. Nie okleno diugoterminowego
bezpieczéstwa regularnego stosowania leku w odmierzonychkdaivwikszych ni 48
mikrograméw na dopu 0sdb dorostych z astnoraz 24 mikrogramy na delu dzieci z astmi 24
mikrogramy na dobu pacjentéw z przewleklobturacyjrm chorola ptuc (POChP).

Nalezy zachowa szczegolla ostraznosé, zwlaszcza uwzgtiniajac ograniczenia dotygze
dawkowania produktu Diffumax Easyhaler, u pacjentomas¢pujacymi schorzeniami:

cigzkie nadcinienie ttnicze, c¢zka niewydolndé¢ serca, choroba niedokrwienna serca, zaburzenia
rytmu serca, w szczegOlfm blok przedsionkowo-komorowy trzeciego stopniigpatyczne
podzastawkowe zgrenie aorty, kardiomiopatia przerostowa z gzemiem drogi odptywu,
nadczynnéc tarczycy, guz chromochtonnytmiak, stwierdzone lub podejrzewane wyidtnie



odstpu QT (QTc> 0,44 sek.; patrz punkt 4.5) oraz ugadw leczonych lekami wpltywajymi na
odstp QT. Formoterol mze powodowa wydtuzenie odsipu QT.

Nalezy zachowa ostraznos¢ w przypadku jednoczesnego podawania teofilinymiaterolu
u pacjentdw z istniegymi chorobami serca.

U pacjentéw z cukrzyczalecanesgdodatkowe pomiary stenia glukozy we krwi ze wzgllu na
dziatanie hiperglikemizace betagmimetykow.

Leczenie betamimetykiem mae doprowadzi do wystpienia potencjalnie ¢kkiej hipokaliemii.
Zalecana jest szczego6lna ostros¢ w ostrej cgzkiej astmie, gdy hipoksja mae zwigksza ryzyko
wystapienia hipokaliemii. Jednoczesne leczenie innytkéuai, takimi jak: pochodne ksantyny,
steroidy i leki moczogdne, mae nasilé dziatanie hipokaliemiczne (patrz punkt 4.5). Zalsg
kontrolowanie sgzenia potasu w surowicy w takich sytuacjach.

Podobnie jak w przypadku innych lekéw podawanyckewnie, istnieje ryzyko wysgpienia
paradoksalnego skurczu oskrzelzelewystpi paradoksalny skurcz oskrzeli, bezgmnio po
zastosowaniu leku pacjent odczuje nagte nasilenigzczicego oddechu i duszéio W takim
przypadku nalgy natychmiast zastosowazybko dziatajcy, wziewny lek rozszerzagy oskrzela.
Nalezy niezwtocznie przernw@astosowanie produktu Diffumax Easyhaler, proszekntialacji, ocend
stan pacjenta i, § to konieczne, naley wprowadz¢ alternatywne leczenie.

Diffumax Easyhaler zawiera okoto 8 mg laktozy navkia Pacjenci z rzadko wygiujaca dziedzicza
nietoleranc galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub zmésm ztego wchtaniania glukozy-
galaktozy nie powinni przyjmowaego leku.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Nie przeprowadzono bafianterakcji produktu Diffumax Easyhaler z innymkéami.

Teoretycznie istnieje ryzykage jednoczesne stosowanie innych lekow wyacych odstp QT
moze prowadzt do interakcji farmakodynamicznej z formoterolemg®szapc ryzyko wysgpienia
komorowych zaburzerytmu serca. Do takich lekéw nale niektére leki przeciwhistaminowe (np.
terfenadyna, astemizol, mizolastyna), niektére pgkeciwarytmiczne (np. chinidyna, dyzopiramid,
prokainamid), erytromycyna i tréjpigieniowe leki przeciwdepresyjne. Dodatkowo lewodopa
lewotyroksyna, oksytocyna i alkohol mpawicksza& ryzyko dziata niepazadanych ze strony serca
po zastosowaniu betamimetykow.

Jednoczesne podawanie innych lekéw sympatykomirmeypt, takich jak betamimetyki lub
efedryna, mee nasilt zaréwno dziatania lecznicze, jak i dziatania nigggane produktu Diffumax
Easyhaler.

Formoterol mae wchodzt w interakcje z inhibitorami monoaminooksydazye nialey go stosowa
u pacjentéw leczonych inhibitorami monoaminooksydab do 14 dni po ich odstawieniu.

Jednoczesne stosowanie formoterolu i kortykostémichaze zwicksz& hiperglikemiczne dziatanie
tych lekow.

Jednoczesne leczenie pochodnymi ksantyny, steroldartekami moczogdnymi, takimi jak tiazydy
i diuretyki pstlowe maze nasilé potencjalne dziatanie hipokaliemiczne batametykdw.
Hipokaliemia mae zwicksz& podatné¢ na zaburzenia rytmu serca u pacjentow leczonych
glikozydami naparstnicy (patrz punkt 4.4).

Istnieje zwekszone ryzyko wyapienia zaburzé rytmu serca u pacjentdow podczas jednoczesnego
znieczulenia halogenowymigglowodorami.

Leki przeciwcholinergiczne magasila& rozszerzajce oskrzela dziatanie formoterolu.



Leki blokujace receptory beta-adrenergiczne mosgtabi& lub antagonizowadziatanie produktu
Diffumax Easyhaler. Dlatego produktu Diffumax Easl@n nie nalgy stosowa razem z lekami
blokujacymi receptory beta-adrenergiczne (w tym kroplamodzu), chybae istniej bezwzgtdne
wskazania do ich stosowania.

4.6 Wplyw na ptodnaé, ciaze i laktacje

Brak wystarczajcych danych dotyazych stosowania formoterolu u kobiet vazi. W badaniach na
zwierztach formoterol powodowat zaburzenia implementaajpdka, jak rowniezmniejszenie
wczesnej przgywalnasci pourodzeniowej i masy urodzeniowej. Dziataniabserwowano w
przypadku znacznie wkszego naraenia ogélnoustrojowego na formoterok mystepujace w
warunkach klinicznych. Nahy rozwazy¢ leczenie formoterolem na #@ym etapie cizy, jesli
konieczne jest zapewnienie kontroli astmy i gdydgpewana korz§¢ dla matki przewysza
jakiekolwiek zagraenie dla ptodu. Potencjalne zaggaie dla cztowieka nie jest znane.

Nie wiadomo, czy formoterol przenika do mleka ludgo. U szczurow wykryto niewiedkilosé
formoterolu w mleku samic. Zastosowanie formoterokobiet w okresie karmienia piershazna
rozwazy¢ tylko wtedy, gdy spodziewane kokry dla matki przewyszap potencjalne ryzyko dla
dziecka.

4.7 Wplyw na zdolng¢ prowadzenia pojazddéw i obstugiwania maszyn

Formoterol nie ma wptywu lub wywiera nieistotny wytna zdolné¢ prowadzenia pojazdow
i obstugiwania maszyn.

4.8 Dziatania niepagadane

Wymienione portiej dziatania niepmdane zwazane ze stosowaniem formoterolu pogrupowano
zgodnie z klasyfikagj uktadéw i narzdéw oraz cgstaicia wystpowania. Czstas¢ wystkpowania
okreslono jako: bardzo esto £1/10), czsto £1/100 do <1/10), niezbyt ¢gto ¢1/1 000 do <1/100),
rzadko £1/10 000 do <1/1 000), bardzo rzadko (<1/10 0@2;$tas¢ nieznana (nie m@ by
okreslona na podstawie dagmnych danych).

Zaburzenia uktadu Rzadko Reakcje nadwilawosci, takie
immunologicznego jak skurcz oskrzeli, eikie
niedocknienie, pokrzywka,
obrzk naczynioruchowy,
swiad, wysypka, obrgi
obwodowe
Zaburzenia metabolizmu i Rzadko Hipokaliemia
odzywiania Bardzo rzadko Hiperglikemia
Zaburzenia psychiczne Niezbytesto Pobudzenie, niepokdj,
zaburzenia snugk
Zaburzenia uktadu nerwowega Czesto Bal gtowy, dzenie
Bardzo rzadko Zawroty gtowy, zaburzenia
smaku
Zaburzenia serca Czesto Kotatanie serca
Niezbyt czsto Tachykardia
Rzadko Zaburzenia rytmu serca, np.
migotanie przedsionkdw,
czestoskurcz nadkomorowy,
skurcze dodatkowe
Bardzo rzadko Diawica piersiowa, wydenie
odstpu QT
Zaburzenia naczyniowe Bardzo rzadko Zmiarépieinia ttniczego




Krwi
Zaburzenia uktadu Rzadko Nasilenie skurczu oskrzeli,
oddechowego, klatki piersiowej paradoksalny skurcz oskrzeli
i srédpiersia (patrz punkt 4.4), podgaienie
gardfa i jamy ustnej
Zaburzeniaotadka i jelit Rzadko Nudnii
Zaburzenia misniowo- Niezbyt czsto Skurcze mgini, bol migsni
szkieletowe i tkankidcznej

Podobnie jak w przypadku innych lekéw podawanyckewnie, w bardzo rzadkich przypadkach
moze wyshpi¢ paradoksalny skurcz oskrzeli (patrz punkt 4.4).

Leczenie betamimetykami mae prowadz do zwikszenia sgzenia we krwi insuliny, wolnych
kwasow tluszczowych, glicerolu i ciat ketonowych.

Laktoza jednowodna zawiera niewielkiesddbiatlek mleka i z tego powodu e powodowéa
reakcje alergiczne.

49 Przedawkowanie

Objawy

Doswiadczenie kliniczne dotygzego posipowania po przedawkowaniu jest ograniczone.
Przedawkowanie formoterolu ri prowadzt do objawdw typowych dla przedawkowania agonistow
receptorowf,-adrenergicznych, takich jak:zmia mgsniowe, bole gtowy, kotatania serca.

W pojedynczych przypadkach zgtaszano: tachykatdperglikemg, hipokalieme, wydtuzenie

odstpu QT, arytmg¢, nudngci oraz wymioty.

Leczenie

Wskazane jest leczenie wspomagaji objawowe. W gizkich przypadkach naby hospitalizowa
pacjenta.

Mozna rozway¢ zastosowanie kardioselektywnych beta-adrenolitylaies wyhcznie z zachowaniem
najwyzszej ostrancsci, poniewa zastosowanie leku blokigego receptory beta-adrenergicznezeno
wywota¢ skurcz oskrzeli. Nalg kontrolowa skzenie potasu w surowicy krwi.

5. WELASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiaciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: selektywni aggimieceptora beteadrenergicznego.
Kod ATC: RO3AC13.

Formoterol jest silnym, wybidrczym lekiem pobudzgim receptory beteadrenergiczne. Wywiera
dziatanie rozszerzaje oskrzela u pacjentdw z odwracabibturacy drog oddechowych. Dziatanie
wystepuje szybko (w cigu 1 — 3 minut) i utrzymuje sil2 godzin po podaniu wziewnym.

Wykazanoze formoterol u ludzi skutecznie zapobiega skurczoskirzeli wywotanemu wysitkiem
fizycznym i metacholig.

Formoterol byt badany w leczeniu zabutrzsviazanych z przewlektobturacyja choroly, ptuc
(POChP) i wykazanae zmniejsza objawy choroby i poprawia czyginptuc. Formoterol dziata na
odwracalne parametry choroby.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchitanianie



Jak podawano dla innych lekow wziewnych, prawdopad okoto 80% dawki formoterolu
podawanego z inhalatora Easyhaler zostanie pgiekra nasfpnie wchiongte z przewodu
pokarmowego. To oznaczge wiasciwosci farmakokinetyczne preparatow doustnych viryeho
stopniu maj zastosowanie tak dla proszku podawanego wziewnie. Po podaniu waiewdawek
terapeutycznych nie moa wykry¢ formoterolu w osoczu przyzyciu obecnie stosowanych metod
analitycznych.

Wchianianie formoterolu jest szybkie i intensywké przypadku stosowania dawekekszych ni
terapeutyczne (120 mikrograméw) maksymalreestie w osoczu byto obserwowane po 5 minutach
od inhalacji, podczas gdy co najmniej 65% podanejthie dawki 80 mikrogramow formoterolu
znakowanego radioaktywnie wchiga sie, a dawki doustne do 300 mikrogramow byty tatwo
wchtaniane z maksymalnymiegeniami niezmienionego formoterolu wgstjacymi po 0,5 - 1
godzinie. U pacjentow z przewlekbbturacyjm chorola ptuc (POChP) leczonych przez 12 tygodni
fumaranem formoterolu w dawce 12 lub 24 mikrograiwa razy na daf) skzenie formoterolu

w 0soczu wynosito odpowiednio 11,51 25,7 pmolAoe3,3 i 50,3 pmol/l po 10 minutach, 2
godzinach i 6 godzinach po inhalaciji.

Wydaje s¢, ze farmakokinetyka formoterolu jest liniowa w zakegsadanych dawek doustnych, tj. 20
- 300 mikrogramow. Wielokrotne podawanie doustne-4®0 mikrogramow formoterolu na dpbie
prowadzi do istotnej kumulacji leku. Maksymalnalsizy¢ wydalania po podaniu 12 — 96
mikrograméw jest oggana w cigu 1 — 2 godzin po podaniu wziewnym.

Po 12 tygodniach podawania 12 mikrogramow lub 2dogiramy formoterolu w proszku dwa razy na
dobe, wydalanie z moczem niezmienionego formoteroluckadyto sé 0 63-73% u dorostych
pacjentéw i 0 18-84% u dzieci, co sugerujegnaamoograniczaga sic kumulacg formoterolu

W 0soczu po podaniu wielokrotnym.

Badania oceniage skumulowane wydalanie w moczu formoterolu i liglgo (R,R) i (S,S)-
enancjomeréw po podaniu wziewnym suchego proszZ&#9@ mikrogramoéw) lub preparatéw
w postaci aerozolu (12—-96 mikrogramow) wykazakywchtanianie zveksza st liniowo wraz ze
zwiekszaniem dawki.

Dystrybucja

Wiazanie formoterolu z biatkami osocza wynosi64% (34% gtownie z albuminami). Nie wgptije
wysycenie miejsc vgzania w zakresie gten oshganych w przypadku podawania dawek
terapeutycznych.

Metabolizm

Formoterol jest eliminowany gtéwnie w wyniku metéibmu — gtdéwny droga biotransformacji jest
bezpdrednia glukuronidacja, zanna drog jest O-demetylacja, po ktorej ngstije glukuronidacja.
Wiele izoenzymoéw CYP450 (2D6, 2C19, 2C9 i 2A6) katge przeksztalcenie formoterolu i dlatego
mozliwo$¢ wystpienia interakcji metabolicznych auzy lekami jest mata. Kinetyka formoterolu jest
podobna po podaniu jednorazowym i wielokrotnym, azslac na brak autoindukcji lub hamowania
metabolizmu leku.

Eliminacja

Wydaje s¢, ze eliminacja formoterolu z krwi jest wielofazowayzorny okres poéttrwania zadg od
rozwazanego przedziatu czasowego. Na podstawie pomierensiormoterolu w osoczu lub we krwi
po maksymalnie 6, 8 lub 12 godzinach po podanitsthyun okrélono, ze okres pottrwania eliminacji
wynosi okoto 2 — 3 godziny. Z szybd@ wydalania formoterolu z moczemgdizy 3 a 16 godzipo
podaniu wziewnym, wyliczono okres péittrwania wynggzokoto 5 godzin.



Po inhalacji, kinetyka formoterolu w osoczu i dalidyczice wskanika wydalania z moczem

u zdrowych ochotnikéw wskazupa dwufazow eliminacg, z kaxcowym okresem péttrwania
eliminacji (R,R)- i (S,S)-enancjomeréw, odpowied@®9 i 12,3 godz. W przylieniu 6,4-8% dawki
formoterolu znajdowano w moczu w postaci niezmieajpz udziatem (R,R)- i (S,S)-enancjomeréw,
odpowiednio 40% i 60%.

Po doustnym podaniu pojedynczej dawki 3H-formotef8-62% dawki leku wykrywano w moczu,
a 32-34% w kale. Klirens nerkowy formoterolu wyn®SD ml/min.

U os6b dorostych choragych na astmy w przyblizeniu 10% i 15-18% dawki wykrywano w moczu
w postaci niezmienionego i speonego formoterolu, po wielokrotnych dawkach, odpemimio 12

i 24 mikrograméw. U dzieci, w przylniu 6% i 6,5-9% dawki wykrywano w moczu w postaci
niezmienionego i spezonego formoterolu, po wielokrotnych dawkach odpalmie 12 i 24
mikrograméw. A u zdrowych ochotnikéw, (R,R)- i ($&hancjomery stanowity, odpowiednio okoto
40% i 60% niezmienionego leku wydalanego z moczetarastych i nie byto wikszej kumulacji
jednego lub drugiego enancjomeru po wielokrotnymvldavaniu.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiecastwie

Dane niekliniczne wynikage z konwencjonalnych batlégoksyczndci po podaniu wielokrotnym,
genotoksycznéxi, dziatania rakotwoérczego oraz toksycznego wphpnauozrod nie ujawnia;
zadnego szczegOlnego zaggaia dla cztowieka w zakresie zalecanej dawki eugrzne;.

U samcow szczura po podaniu ogélinymydiln dawek formoterolu obserwowano nieco zmniejgzon
ptodna¢. U szczurdw i myszy obserwowano niewielkie gegizenie cestasci wystepowania
migsniakow gtadkich macicy. To dziatanie jest charakdégrczne dla catej grupy lekow po
dtugotrwatej ekspozycji na da dawki betamimetykéw u gryzoni.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Laktoza jednowodna

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres wanosci

2 lata.

Po pierwszym otwarciu saszetki z folii laminowarkemiesice.

6.4 Specjaln&rodki ostroznosci podczas przechowywania

Po otwarciu saszetki: nie przechowywa temperaturze powygj 30°C, chrord przed wilgoca.

6.5 Rodzajizawartéé opakowania

Wielodawkowy inhalator proszkowy skfada gisiedmiu plastikowych elementéw i spyny

z nierdzewnej stali. Plastikowe materiaty, z ktdrypbudowany jest inhalator to: tereftalan
polibutylenu, polietylen o niskiejegtcasci, poliweglan, styren butadien, polipropylen.

Inhalator jest szczelnie zamkty w saszetce z laminowanej folii aluminiowej iti@gapakowany
z opakowaniem ochronnym lub bez opakowania ochigmmetekturowe pudetko.

Opakowania:



Diffumax Easyhaler 12 mikrogramow/dagvidmierzon, proszek do inhalaciji:
+ 120 dawek + opakowanie ochronne

« 120 dawek

+ 2 x 120 dawek

(Opakowanie ochronne dephe oddzielnie)

6.6 Specjalne&rodki ostroznosci dotyczace usuwania

Bez szczegoblnych wymaga

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Menarini International Operations Luxembourg S.A.
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