Priloha ¢.1 k notifikacii o zmene, ev. ¢.: 2022/00635-Z1A

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Formoterol Easyhaler

12 mikrogramov/dédvka, inhala¢ny prasok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazda odmerana davka obsahuje 12 mikrogramov dihydratu formoteroliumfumaratu.

Inhala¢ny systém Formoterol Easyhaler zabezpecuje, Ze podand davka (ex-actuator) obsahuje
rovnaké mnozstvo lieCiva ako odmerana davka (ex-rezervoir).

Pomocna latka so zndmym u¢inkom: monohydrat laktozy, priblizne 8 mg v davke.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Inhala¢ny prasok.

Biely az zltobiely prasok.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Inhala¢ny prasok Formoterol Easyhaler sa indikuje na lieCbu astmy u pacientov lieCenych
inhala¢nymi kortikosteroidmi a u tych, u ktorych si liecba vyzaduje podévanie dlhodobo
posobiacich betaz-agonistov v sulade so suicasnymi metddami liecby.

Inhala¢ny prasok Formoterol Easyhaler sa indikuje aj na zmiernenie reverzibilnych broncho-

obstrukénych symptomov u pacientov s chronickou obstrukénou chorobou pl'ac (CHOCHP) a
u pacientov, ktori potrebuju dlhodobu bronchodilata¢nu liecbu.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Dévkovanie

Dospeli (vratane starSich osob) a dospievajuci (nad 12 rokov)

Astma

Pravidelna udrziavacia liecba:

1 inhalacia (12 mikrogramov) dvakrat denne. Pri tazSom ochoreni sa tato davka moze zvysit’

na 2 inhalacie (24 mikrogramov) dvakrat denne.
Maximalna denna davka st 4 inhalacie (2 inhalacie dvakrat denne).
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Chronicka obstrukéna choroba pl'uc

Pravidelna udrziavacia liecba:
1 inhal4cia (12 mikrogramov) dvakrat denne.

Maximalna denna davka su 2 inhalacie (1 inhalacia dvakrat denne).
Pediatricka populdcia

Deti 6 aZ 12-ro¢né

Astma

Pravidelna udrZiavacia liecba:
1 inhalacia (12 mikrogramov) dvakrat denne. Maximalna denna déavka je 24 mikrogramov.

Chronicka obstrukéna choroba pluc

Neaplikovatelné.
Deti do 6 rokov
Formoterol Easyhaler sa neodporuca pouzivat’ u deti mladSich ako 6 rokov.

Porucha funkcie oblic¢iek a pecene

Nie su dostupné udaje o pouziti Formoterolu Easyhaler u pacientov s poruchou funkcie pecene
alebo oblic¢iek. Formoterol sa primarne eliminuje peCenovym metabolizmom, preto sa u
pacientov s tazkou cirh6zou pe¢ene modze oCakavat’ vyssia expozicia.

Dokézalo sa, Ze terapeuticky ucinok formoterolu trva asi 12 hodin. Liecba sa ma vzdy zamerat’
na pouzitie najnizsej ucinnej davky.

Sucasné metody liecby astmy odporacajii na udrziavaciu bronchodilatacnu lieCbu pouZitie
dlhodobo posobiacich inhala¢nych beta,-agonistov. Dalej odportii¢aju v pripade akutnej
udalosti pouzitie kratkodobo posobiacich betas-agonistov.

V sulade so suc¢asnymi metdédami liecby astmy sa dlhodobo pdsobiace beta2-agonisty mozu
pridat’ k liecbe u pacientov, ktori majt problémy s vysokymi davkami inhala¢nych steroidov.
Pacientom sa ma odporucit’, aby po zavedeni liecby formoterolom neukonc¢ili ani nemenili
liecbu steroidmi.

Ak symptomy pretrvavaju alebo sa zhorsuju alebo ak na kontrolu symptémov nestaci
odporucena davka Formoterolu Easyhaler (na udrziavanie ucinnej ul'avy), znamena to
zvyCajne zhorsenie zakladného ochorenia.

Pri prestavovani pacienta z in¢ho inhala¢ného lieku na Formoterol Easyhaler sa ma liecba
posudzovat individualne. M4 sa zohl'adnit’ predchadzajuce lieCivo, davkovanie a spdsob jeho

podavania.

Spdsob podavania

Na inhalacné pouzitie.



Priloha ¢.1 k notifikacii o zmene, ev. ¢.: 2022/00635-Z1A

Pred manipuldciou alebo podavanim lieku je potrebnd opatrnost.
Pokyny na pouzitie a zaobchadzanie

Formoterol Easyhaler je vdychom pohanany inhaldtor, o znamend, ze ked’ pacient inhaluje
cez naustok, lie€ivo sa spolu s vdychovanym vzduchom dostava do dychacich ciest.

Poznamka: Pacientov je dblezité poucit’:

- aby si pozorne precitali pokyny na pouZitie v pisomnej informadcii pre pouzivatela, ktora je
sucastou kazdého balenia inhalatora

- ze po otvoreni foliového vrecka sa odporica uchovavat’ inhalator v ochrannom obale, aby
sa zabezpecila stabilita liecku pocas pouzivania a odolnost’ inhalatora pred ndhodnou
manipulaciou

- aby pred kazdou inhalaciou inhalator dokladne pretrepali a stlacenim uvolnili davku

- aby cez naustok inhalatora silnym a hlbokym naddychom inhalovali, ¢im sa do pl'ic dostane
optimalna davka

- aby do ndustku inhalatora nikdy nevydychovali, mohlo by d6jst’ k redukcii podanej davky
Ak by k tomu doslo, pacienti sa maju poucit’ 0 moznosti odstranenia davky poklepanim
naustku na dosku stola alebo na dlan ruky a ndslednom zopakovani uvol'nenia davky

- aby nikdy neuvol'novali davku stlacenim inhalatora viackrat ako raz bez toho, aby prasok
inhalovali. Ak by k tomu doslo, pacienti sa maji poucit’ 0 moznosti odstranenia davky
poklepanim naustku na dosku stola alebo na dlaf a ndslednom zopakovani uvol'nenia davky

- aby po kazdom pouziti nasadili naspit’ na ndustok inhalatora krytku a inhalator uzavreli do
ochranného obalu, ¢im sa zamedzi ndhodnému uvol'neniu davky (¢o by mohlo pri
naslednom pouziti sposobit’ nadmerné alebo nedostatocné davkovanie)

- aby naustok inhaldtora pravidelne ¢istili suchou handri¢kou. Na Cistenie sa nikdy nesmie
pouzit’ voda, pretoze prasok je citlivy na vlhkost’

- aby Formoterol Easyhaler vymenili za novy, ked’ pocitadlo davok ukazuje 0, a to aj napriek
tomu, ze sa v inhaltore eSte moéze nachadzat’ prasok.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lieCivo alebo na pomocnt latku uvedent v Casti 6.1 (monohydrat laktozy,
ktora obsahuje malé mnozstvo mliecnych bielkovin).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani
Pri astme sa Formoterol Easyhaler nesmie pouzivat’ (a nie je dostatocny) ako liek prvej volby.

Pacientom s astmou, u ktorych sa vyzaduje liecba dlhodobo pdsobiacimi f2-agonistmi, sa ma
podavat aj optimalna udrZiavacia protizapalova liecba a kortikosteroidy. Pacientom sa musi
odporucit,, aby po zacati liecby Formoterolom Easyhaler, a to aj pri zlepSeni priznakov,
pokracovali v uzivani protizapalovej lieCby. Ak priznaky ochorenia pretrvavaji alebo sa musi
liecba B2-agonistmi zvysit, znamena to zhorSenie stavu zdkladného ochorenia, €o si vyzaduje
prehodnotenie udrziavacej lieCby.

I napriek tomu, Ze sa moze Formoterol Easyhaler nasadit’ ako pridavna liecba, ked’ inhalacné
kortikosteroidy neposkytuju dostato¢nu kontrolu symptomov astmy, pacienti nemaji zacat’
liecbu Formoterolom Easyhaler pocas akutneho tazkého astmatického zachvatu alebo ak u
nich nastane vyznamné zhorSenie i nahle zhorSenie astmy. Pocas liecby Formoterolom
Easyhaler sa moézu vyskytnut’ zdvazné neziaduce prihody suvisiace s astmou a zhorSenie
astmy. Pacientov je potrebné poziadat’, aby pokracovali v liecbe, ale ak po zacati liecby
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Formoterolom Easyhaler symptomy astmy neustupia a sa zhorsia, je potrebné sa poradit’

s lekdrom. Ak st symptomy astmy pod kontrolou, mozno zvazit’ postupné znizovanie davky
Formoterolu Easyhaler. Pri znizovani davky lieku je do6lezita pravidelnd kontrola pacientov.
M4 sa podéavat’ najnizsia uc¢inna davka Formoterolu Easyhaler.

Maximdalna denna davka sa nesmie prekrocit’. Dlhodoba bezpecnost’ pravidelnej liecby
davkami vy$$imi nez 48 mikrogramov denne u dospelych s astmou a 24 mikrogramov denne u
deti s astmou a 24 mikrogramov denne u pacientov s CHOCHP nie je stanovena.

Frekvencia potreby pouzitia lieku (t.j. profylakticka liecba napr. kortikosteroidmi alebo
dlhodobo posobiacimi beta;-agonistami) na prevenciu namahou indukovane;j
bronchokonstrikcie niekol’kokrat tyZzdenne, namiesto udrziavacej liecby, méze byt’ znakom
nedostatocnej kontroly astmy a vyZzaduje si opdtovné prehodnotenie liecby astmy a
zhodnotenie kompliancie.

Osobitn4 starostlivost’ a dohl'ad, predovSetkym s dérazom na obmedzenie davkovania, sa
vyzaduje u pacientov uzivajicich Formoterol Easyhaler pri existencii nasledovnych stavov:
Zavazna hypertenzia, zdvazné srdcové zlyhanie, ischemicka choroba srdca, srdcové arytmie,
osobitne atrioventrikularna blokada III. stupiia, idiopaticka subvalvularna aortalna stendza,
hypertroficka obstruk¢éna kardiomyopatia, tyreotoxikdza, feochromocytém, aneuryzma, zndme
alebo suspektné prediZenie intervalu QTc (QTc> 0,44 s, pozri ast’ 4.5) a pacienti lieeni
lieckmi ovplyviujucimi QTc interval. Formoterol ako taky moZe vyvolat’ prediZenie intervalu

QTc.

Opatrnost’ sa odporuca pri sucasnom podavani teofylinu a formoterolu u pacientov s
existujicim ochorenim srdca.

Vzhl'adom na hyperglykemicky tc¢inok B2-stimulancii sa u pacientov s diabetom na zaciatku
odporucaju d’alsie kontroly glukézy v krvi.

Liecba B2-agonistom mdze mat’ za nasledok potencialne zavaznii hypokaliémiu. Mimoriadna
opatrnost’ sa odporuca pri akiitnej tazkej astme, pretoze tento ucinok moéze zvysit’ hypoxia.
Hypokaliemicky u¢inok moZze potenciovat’ sprievodna liecba d’al§imi liekmi, ako s xantinové
derivaty, steroidy a diuretikd (pozri Cast’ 4.5). V takychto situaciach sa odporuca sledovanie
hladin draslika v sére.

Tak ako pri inych druhoch inhala¢nej liecby aj tu existuje riziko paradoxného bronchospazmu.
Ak sa tak stane, pacient pociti rychly nastup sipotu a dychavic¢nosti ihned’ po inhalécii, ¢o sa
ma lie¢it’ okamzitym podanim inhala¢ného bronchodilatatora s rychlym nastupom ucinku.
Liecba Formoterolom Easyhaler sa ma okamzite vysadit,, pacient sa ma vySetrit’ a ak to je
nutné, liecba ma sa nahradit’ inou alternativnou lieCbou (pozri Cast’ 4.8).

Formoterol Easyhaler obsahuje priblizne 8 mg monohydratu lakt6zy v jednej davke. Toto
mnozstvo normalne nesposobuje t'azkosti u 'udi s intoleranciou lakt6zy. Pacienti so
zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktozovej intolerancie, celkového deficitu laktazy
alebo gluko6zo-galaktozovej malabsorpcie nesmu uzivat tento liek.

Pediatrickd populacia
Deti do veku 6 rokov sa nesmu liecit’ Formoterolom Easyhaler, pretoze nie st dostupné
dostatocné skusenosti v tejto skupine pacientov.

4.5 Liekové a iné interakcie
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S Formoterolom Easyhaler sa nevykonali Ziadne $pecialne $tadie interakcii.

Existuje teoretické riziko farmakodynamickych interakcii formoterolu a zvysené riziko
ventrikuldrnej arytmie pri sibeznej liecbe s liekmi, ktoré predlzuji interval QTc. Medzi takéto
lieky patria niektoré antihistaminika (napr. terfenadin, astemizol, mizolastin), niektoré
antiarytmika (napr. chinidin, dizopyramid, prokainamid), erytromycin a tricyklické
antidepresiva. Okrem toho, levodopa, levotyroxin, oxytocin a alkohol mézu zhorsit’ kardialnu
toleranciu voc¢i P2-agonistom.

Sucasné podavanie inych sympatomimetik, ako s beta,-agonisty alebo efedrin, méze zosilnit’
ziaduce aj neziaduce ucinky Formoterolu Easyhaler. Preto méze byt potrebna titracia davky.

St¢asnd liecba xantinovymi derivatmi, steroidmi alebo diuretikami, ako st tiazidy a sluckové
diuretik4, moze potenciovat’ mozny hypokaliemicky ucinok B2-agonistov. Hypokaliémia méze
zvysit ndchylnost’ k srdcovym arytmiam u pacientov liecenych digitalisom (pozri Cast’ 4.4).

U pacientov lieCenych formoterolom, ktori sucasne dostavaju anestéziu halogenovanymi
uhl'ovodikmi, je zvySené riziko arytmii.

Ucinky formoterolu a inhibitorov monoaminooxidazy sa mdzu navzajom ovplyviiovat’, preto
sa formoterol nema podavat’ pacientom lieCenym inhibitormi monoaminooxiddzy a ani do 14
dni po ukonceni lie¢by tymito latkami.

Stubezné uzivanie formoterolu a kortikosteroidov moze zvysit’ hyperglykemicky u¢inok
pozorovany u tychto latok.

Bronchodilata¢ny uc¢inok formoterolu mozu zvysit’ anticholinergné lieky.

B-adrenergné blokatory mozu zoslabit” alebo antagonizovat’ u¢inok Formoterolu Easyhaler.
Formoterol Easyhaler sa preto nema podavat’ spolu s f-adrenergnymi blokatormi (vratane
ocnych kvapiek), pokial’ na ich pouzitie nie si zavazné dovody.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Nie su k dispozicii adekvatne udaje o pouziti formoterolu u gravidnych zien. V stadiach na
zvieratach formoterol sposobil implantacné straty ako aj pokles skorého postnatalneho
prezivania a porodnej vahy. Tieto GCinky sa vyskytli pri znacne vysSej systémovej expozicii
nez pri expozicii dosiahnutej pri klinickom pouziti formoterolu. Lie¢bu formoterolom mozno
zvazit vo vsetkych Stadiach gravidity, ak je potrebné ziskat’ kontrolu nad astmou a ak
predpokladany prospech pre matku prevazi mozné riziko pre plod. Potencialne riziko pre I'udi
nie je zname.

Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa formoterol vylucuje do I'udského mlieka. U potkanov sa detegovalo malé
mnozstvo formoterolu v materskom mlieku. PouZivanie formoterolu u dojciacich Zien mozno
zvazit iba vtedy, ked’ predpokladany prinos pre matku prevazi mozné riziko pre dieta.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Formoterol nema Ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a
obsluhovat’ stroje.
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4.8 Neziaduce ucinky

NajcastejSie hlasené neziaduce prihody pri liecbe betas-agonistami, ako je tras a palpitacie
maji mierny charakter a vymiznu po niekol’kych diioch liecby.

Neziaduce ucinky, ktoré sa spéjali s formoterolom, st uvedené nizsie, zoradené podl’a triedy
systémovych organov a frekvencie vyskytu. Frekvencie si definované ako: vel'mi Casté (>
1/10), ¢asté (= 1/100 az < 1/10), menej casté (= 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (= 1/10 000 az
<1/1 000), vel'mi zriedkavé (< 1/10 000) a nezndme (z dostupnych tdajov).

Poruchy imunitného systému Zriedkavé Reakcie precitlivenosti, ako st
bronchospazmus, zavazna
hypotenzia, urtikaria,
angioedém, pruritus, exantém,
periférny edém

Poruchy metabolizmu a vyZivy | 7riedkavé Hypokaliémia
Velmi zriedkavé Hyperglykémia
Psychické poruchy Menej Casté Agitovanost’, nepokoj, poruchy
spanku, uzkost’
Poruchy nervového systému Casté Bolest’ hlavy, tremor
Vel'mi zriedkavé Zavrat, dysgelzia
Poruchy srdca a srdcovej Casté Palpitacie
Cinnosti Menej Casté Tachykardia
Zriedkavé Srdcové arytmie, napr. atrialna

fibrilacia, supraventrikularna
tachykardia, extrasystoly

Velmi zriedkavé Angina pektoris, predizenie
QTec intervalu
Poruchy ciev Vel'mi zriedkavé Kolisanie krvného tlaku
Poruchy dychacej sustavy, Zriedkavé Zhor§enie’ bronchospazmu,
hrudnika a mediastina paradoxny bronchospazmus

(pozri Cast’ 4.4),
orofaryngeélne drazdenie

Poruchy gastrointestinalneho Zriedkavé Nauzea
traktu
Poruchy kostrovej a svalovej Menej Casté Svalové krce, myalgia

sustavy a spojivového tkaniva

Tak ako pri vSetkych inhala¢nych terapiach, aj pri tejto sa méze vo vel'mi zriedkavych
pripadoch vyskytnut’ paradoxny bronchospazmus (pozri Cast’ 4.4).

Liecba P2-agonistami moze sposobit’ zvySené hladiny inzulinu, volnych mastnych kyselin,
glycerolu a ketonov v krvi.

Monohydrat laktozy obsahuje malé mnozstvo mlie¢nych bielkovin, a preto moze vyvolat’
alergické reakcie.
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Hlésenie podozreni na neziaduce reakcie

HIlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je délezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby
hlasili akékol'vek podozrenia na neZiaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené

v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Priznaky
S predavkovanim st iba obmedzen¢ klinické skusenosti. Predavkovanie pravdepodobne

vyvolédva priznaky, ktoré st typické pre f2-adrenergné agonisty: tras, bolest” hlavy, palpitacie.
Priznaky hlasené v ojedinelych pripadoch boli tachykardia, hyperglykémia, hypokaliémia,
predlzeny QTc interval, arytmia, nauzea a vracanie.

Liecba

Indikovana je podporna a symptomaticka lieCba. V zavaznych pripadoch sa maju pacienti
hospitalizovat.

Mozno zvazit pouzitie kardioselektivnych betablokatorov, treba vSak postupovat’ mimoriadne
opatrne, pretoze pouzitie beta-adrenergnych blokatorov moze vyvolat’ bronchospazmus. Ma sa
monitorovat’ draslik v sére.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: LieCiva na obstrukéné choroby dychacich ciest, selektivne
agonisty adrenergnych receptorov beta-2, ATC kod: RO3AC13

Mechanizmus ucinku

Formoterol je u¢inné selektivne B2-adrenergné stimulancium. Ma bronchodilatacny uc¢inok u
pacientov s reverzibilnou obstrukciou dychacich ciest. Uginok nastupuje rychlo (v priebehu 1 -
3 minut) a je vyznamny este 12 hodin po inhalacii.

Klinick4 G¢innost’ a bezpecnost’
U T'udi sa dokézala uc¢innost’ formoterolu v prevencii bronchospazmu vyvolaného telesnou
namahou a metacholinom.

Preukézalo sa, Ze formoterol skuSany na liecbu priznakov spojenych s CHOCHP vyvolaval
zlepsenie priznakov ochorenia a pl'icnych funkcii. Formoterol posobi na reverzibilnt zlozku
ochorenia.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Ako sa udava pri inych inhalovanych liecivach, je pravdepodobné, Ze asi 80 % formoterolu
podaného inhalatorom Easyhaler sa prehltne a potom sa absorbuje z gastrointestinadlneho
traktu. To znamen4, Ze farmakokinetické vlastnosti peroralnej lickovej formy a inhalacného
prasku sa vo vel'kej miere zhoduju. Po inhalacii terapeutickych dévok sa pri pouziti sucasnych
analytickych metdd formoterol v plazme neda dokazat’.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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Absorpcia je rychla a rozsiahla: Pri vysSich ako terapeutickych davkach (120 mikrogramov) sa
maximalna plazmaticka koncentracia pozorovala 5 minut po inhalacii, zatial’ ¢o absorpcia
peroralnej davky radioaktivne znacenych 80 mikrogramov dosahuje najmenej 65 %, peroralne
davky do 300 mikrogramov sa rychlo absorbuji a maximalne plazmatické koncentracie
nezmeneného formoterolu sa dosiahnu za 0,5 - 1 hodinu po podani. U pacientov s chronickou
obstrukénou chorobou pl'tic lieCenych 12 tyzdiov formoteroliumfumaratom davkami 12 alebo
24 mikrogramov dvakrat denne boli plazmatické koncentracie formoterolu za 10 mintt, 2
hodiny a 6 hodin po inhal4cii v rozmedzi 11,5 — 25,7 pmol/l a 23,3 — 50,3 pmol/l.

Farmakokinetika formoterolu sa zd4 v sledovanom rozsahu peroralnych davok, t.j. 20 - 300 pg
linearna. Opakované peroralne podéavanie 40 - 160 mikrogramov denne nevedie k
signifikantnej kumulécii lie¢iva. Maximalna rychlost’ vylu¢ovania po podani 12 - 96 pg sa
dosiahne v priebehu 1 - 2 hodin po inhalacii.

Po 12 tyzditovom podavani formoterolu v davkach 12 alebo 24 mikrogramov dvakrat denne sa
vylu€ovanie nezmeneného formoterolu mocom zvysilo o 63 — 73 % u dospelych pacientov a o
18 — 84 % u deti, o sved¢i o miernej a ustupujiicej kumulécii formoterolu v plazme po
opakovanych davkach.

Studie skiimajtce kumulativne vyluGovanie formoterolu a/alebo jeho enantiomérov (R,R) a
(S,S) mo€om po inhalacii suchého prasku (12 — 96 mikrogramov) alebo po podani
aerosolovym pripravkom (12 — 96 mikrogramov) ukdzali, Ze absorpcia sa zvySuje linedrne s
davkou.

Distribucia
Na bielkoviny plazmy sa viaze 61 — 64 % formoterolu (34 % primarne na albumin). V
rozmedzi koncentracii, ktoré¢ sa dosahuju terapeutickymi davkami, nedochadza k tplnému

nasyteniu vizbovych miest.

Biotransformacia

Formoterol sa eliminuje predovsetkym metabolicky, hlavnou biotransforma¢nou drahou je
priama glukuronidécia, d’alSou drahou je O-demetylécia, po ktorej nasleduje glukuronidécia.
Transformaciu katalyzuju pocetné izoenzymy CYP450 (2D6, 2C19, 2C9 a 2A6), nésledkom
¢oho je potencial metabolickych interakcii lieCivo-lie¢ivo nizky. Kinetika formoterolu je
podobna po jednorazovom aj opakovanom podavani, ¢o naznacuje, Ze nedochadza k
autoindukcii ani inhibicii metabolizmu.

Eliminacia

Eliminacia formoterolu z krvného obehu je pravdepodobne polyfazicka; zdanlivy polcas zavisi
od sledovaného €asového intervalu. Na zéklade koncentracii v plazme alebo krvi 6, 8 alebo 12
hodin po perordlnom podani sa stanovil pol¢as eliminacie na priblizne 2 - 3 hodiny. Z rychlosti
vylu€ovania mo¢om medzi 3 a 16 hodinami po inhalécii sa vypocital pol¢as na priblizne 5
hodin.

Udaje o kinetike formoterolu v plazme a o miere exkrécie mo¢om po inhala¢nom podani
zdravym dobrovolnikom naznacuju bifazicku eliminaciu s kone¢nymi elimina¢nymi polcasmi
enantiomérov (R, R) a (S, S) za 13,9 a 12,3 hodin v uvedenom poradi. Priblizne 6,4 — 8 %
davky formoterolu sa vylucilo mocom v nezmenenej forme s podielom 40 % a 60 %
enantiomérov (R, R) a (S, S) v uvedenom poradi.
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Po jednorazovej peroralnej davke 3H-formoterolu sa 59 — 62 % davky objavi v moci a 32 — 34
% v stolici. Renalny klirens formoterolu je 150 ml/min.

U dospelych pacientov s astmou sa po opakovanom podavani 12 a 24 mikrogramov priblizne
10 % formoterolu vylacilo mo¢om v nezmenenej a 15 —18 % v konjugovanej forme. U deti sa
po opakovanom podévani 12 a 24 mikrogramov priblizne 6 % formoterolu vylucilo mo¢om v
nezmenenej a 6,5 —9 % v konjugovanej forme. U zdravych dobrovolnikov bol podiel
enantiomérov (R, R) a (S, S) v nezmenenom formoterole vyli¢enom mocom priblizne 40 a 60
% v uvedenom poradi a ani po opakovanom podavani sa nezistila relativna kumulécia
niektorého z enantiomérov.

5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Predklinické tidaje ziskané na zéklade Standardnych farmakologickych §tadii bezpecnosti,
toxicity po opakovanom podavani, genotoxicity, karcinogénneho potencialu, reprodukéne;j
toxicity neodhalili v rozsahu terapeutickych davok ziadne osobitné riziko pre l'udi.

U potkanov samcov lieCenych vel'mi vysokymi davkami formoterolu sa pozorovala trochu
nizsia fertilita. U potkanov a my$i sa pozoroval nepatrny narast incidencie uterinnych

leiomyomov. Tieto u€inky sa povazuju za typické pre hlodavcov v stvislosti s dlhodobou
liecbou vysokymi davkami agonistov beta,-receptorov.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

monohydrat laktézy (ktora obsahuje malé mnozstvo mliecnych bielkovin).
6.2 Inkompatibility

Neaplikovatelné.

6.3 Cas pouZitePnosti

V baleni ur¢enom na predaj: 2 roky.

Po prvom otvoreni foliového vrecka: 4 mesiace. Uchovavajte pri teplote do 30 °C a chréite
pred vlhkostou.

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

Pred prvym pouzitim uchovavajte v uzavretom féliovom vrecku.

Podmienky na uchovévanie po prvom otvoreni lieku, pozri ¢ast’ 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Multidavkovy praskovy inhalator sa sklada zo siedmich plastovych cCasti a pruziny z
nehrdzavejucej ocele. Plastové materidly inhalatora su: polybutylén tereftalat, polyetylén
s nizkou hustotou, polykarbonat, styrén butadién, polypropylén. Inhalator je zataveny

vo foliovom vrecku a baleny s ochrannym krytom alebo bez neho v papierovej Skatul’ke.

Balenia:
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Formoterol Easyhaler:

o 120 davok + ochranny kryt

o 120 davok

o 2 x 120 davok.

Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.

6.6 Specidlne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lickom
Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s ndrodnymi
poziadavkami.
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