Sp. zn. sukls274377/2020

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU
Budiair 200 mikrogramii/dévka roztok k inhalaci v tlakovém obalu

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENi

Jedna odmétend davka obsahuje budesonidum 200 mikrogramt.
Pomocna latka se zndamym ucinkem: alkohol (ethanol)

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Roztok k inhalaci v tlakovém obalu.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Budiair je indikovan k 1é¢b¢é mirného, stiedné tézkého a t€zkého persistujiciho bronchialniho astmatu

4.2 Davkovani a zptsob podani
Davkovani

Dévkovani se upravuje individualné kazdému pacientovi podle stupné zavaznosti astmatu a faze 1éceni.
Pokud se prechazi na lécbu pripravkem Budiair zjiného inhala¢niho pfipravku, je tieba lécbu
individualizovat. Pfitom je tieba brat ohled na ptivodné pouzivanou 1éCivou latku, davkovaci schéma a
zpusob aplikace.

Davkovani dospélym a dospivajicim starSim nez 12 let:

V ptipadé t€zkého astmatu je na zacatku 1é¢by inhala¢nimi kortikoidy nebo pfi snizovani ¢i pferusovani
peroralni 1éCby kortikoidy doporuc¢ena davka 200 mikrogramt (1 davka z davkovace) dvakrat az Ctytikrat
denng.

V prubéhu tézkého astmatu lze davkovani zvysit az na maximalné 1600 mikrogramii. Udrzovaci davka je
individualni a méla by byt minimalné tak velkd, aby zajistila potlaceni symptomuti: 200 mikrogrami (1
davka z davkovace) denné je vétSinou dostatecna.

Davkovani détem od 6 do 12 let:

Standardni davku pfedstavuje 200 mikrogramii (jedna dévka z davkovace) denné. Pokud je to nutné, Ize
davku zvysit na 400 mikrogramli denné. Vékova hranice je dana schopnosti ditéte spravné pouzivat lék.
Davku je tieba snizovat na nejniz§i moznou, ktera jesté umozni dobry 1écebny efekt.

Pacienti neléceni kortikoidy:

U vétSiny pacientll nastane zlepSeni od zahajeni 1é¢by budesonidem béhem deseti dnu. Pii zvysené
bronchialni sekreci mtze byt prunik budesonidu bronchialni sliznici vyznamné sniZzen. V takovém piipadé
se doporucuje soubézné kratkodobé (priblizn€ dvoutydenni) l1éCeni peroralnimi kortikoidy. Lécbu je treba
zah4jit plnymi peroralnimi davkami a postupné davku snizovat, dokud neni dosaZeno udrzovaci terapie
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pouze pfipravkem Budiair. Pii zhorSeni stavu vyvolaném bakteridlni infekci je tfeba davky pfipravku
Budiair zvysit a zaroven zah4jit terapii antibiotiky.

Pacienti 1é¢eni kortikoidy:

Ptechod z perordlni 1écby kortikoidy na 1é¢bu piipravkem Budiair vyzaduje zvlastni pozornost, a to
z ditvodu pomalejsiho obnoveni funkci hypotalamu, které jsou utlumeny dlouhodobou 1é€bou peroralnimi
kortikoidy. Zavedeni ptipravku Budiair do 1écby je vhodné az po ptiméfené stabilizaci pacienta. Budiair
musi byt podavan soubézné s peroraln¢ podavanymi kortikoidy po dobu asi 10 dni; podavani se poté
postupné snizuje na takovou minimalni ddvku, kterd v kombinaci s pfipravkem Budiair zajisti stabilni stav
pacienta. V mnoha piipadech je mozno zcela peroralni 1é€bu kortikoidy vysadit, zatimco u nékterych
pacientl je tieba pokracovat s [éCbou s malymi davkami peroralné podavanych kortikoidt. V nékterych
ptipadech prechodu z perordlni 1écby na Budiair mtize dojit k atlumu systémového steroidniho efektu
s naslednym vyskytem rinitidy, ekzému, bolesti hlavy, bolesti svali a kloubli a vyjimecné se muze
vyskytnout i nevolnost a zvraceni. V téchto pfipadech by m¢l 1ékaf zvazit, zda je vhodné u pacienta
pokracovat v inhala¢ni terapii. Obnoveni fyziologické endogenni produkce kortikoidii mutize trvat dlouhou
dobu. Za urcitych podminek, jako naptiklad pfi vyznamné zatézové situaci (napft. t€zka infekce, zranéni
anebo chirurgicky vykon), je tfeba kombinovat Budiair s peroralnim podavanim kortikoidt. Rovnéz pti
exacerbaci astmatu spojeného zejména se zvySenou viskozitou hlenu a tvorbou mukoéznich zatek je
potfeba kratkodob€ nasadit peroralni kortikoidy. Je velmi dtlezité, aby pacient dodrzoval doporucené
pouzivani a davkovani ptipravku.

Zptsob podani
Uspé&sna 1é¢ba je podminéna spravnym pouZivanim inhalétoru.
Vyzkouseni funkce inhalatoru: jestlize dosud inhalator nebyl pouzit anebo jestlize nebyl pouzit po dobu tii

nebo vice dntl, sejméte pied pouzitim ochranny kryt zatlacenim na jeho bocni strany. Pro zajisténi spravné
funkce vystiiknéte naprazdno do vzduchu jednu testovaci davku.

Pti pouziti peclivé dodrzujte nasledujici pokyny:
1. Uchopte inhalator mezi palec a ukazovacek tak, aby ochranny kryt smétoval dola.
2. Sejméte ochranny kryt.
3. Vydechnéte klidn€ a pevné stisknéte naustek mezi rty.
4. Zacnéte se pomalu a hluboce nadechovat a jednou stlacte horni cast inhaldtoru. Po nadechu
zadrzte co nejdéle dech.

Po vdechnuti pfedepsaného poctu davek nasad’te ochranny kryt do ptivodni polohy.

Udrzujte ndustek neustale v Cistoté. Naustek Cistéte tak, Ze jej sejmete z tlakové nadoby a oplachnete ve
vlazné vodé. Poté jej nechte dikladné oschnout na teplém (nikoliv vSak velmi horkém) miste.

Déti by mély inhalovat vZzdy pod dohledem dospélé osoby. Béhem inhalace je dobré stisknout ditéti nosni
dirky.

Pro minimalizaci rizika orofaryngealni kandidové infekce by si mél pacient po inhalaci proplachnout sva
usta vodou (viz také bod 4.4).

4.3 Kontraindikace
Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZiti
Ptipravek Budiair neni urcen k rychlé tlevé od akutnich epizod astmatu, kde je nutny kratkodob¢ plisobici
bronchodilatator.
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Pacienti musi byt pouceni o spravném pouzivani inhalatoru.

Budiair zajistuje profylaktickou lécbu astmatu. Proto musi byt pouzivan pravidelné¢ v ptfedepsanych
davkach po dobu urcenou lékatem a lécba nesmi byt nahle preruSena. V piipadé viedové choroby
gastroduodenalni je nutny piisny 1ékaisky dohled po celou dobu pouzivani.

Prevedeni pacientll z kortikoidii poddvanych peroralné na kortikoidy inhala¢ni vyZzaduje zvlasStni
pozornost. Pred poddnim vysokych davek inhalacnich kortikosteroidi spolec¢né s jejich obvyklou
udrzovaci davkou systémové podavanych kortikosteroidii musi byt pacienti v dostatecné stabilizovaném
stavu (viz téZ bod 4.2). Po asi 10 dnech je mozné zacit postupné kazdy den snizovat systémovée podavané
kortikosteroidy na nejniz§i moznou davku. Perordlni 1écbu je mozné kompletné nahradit inhala¢nimi
kortikosteroidy. Takto prevedeni pacienti, kteti maji poskozené funkce kiiry nadledvin, mohou v priabéhu
stresu potiebovat dodate¢né (ptidavné) systémové podani kortikosteroidi.

V priibéhu pievodu z peroralni terapie na inhalacni budesonid se mohou objevit symptomy, které byly
potlaeny systémovym podanim glukokortikoidd. Projevi se rhinitidou, ekzémy, bolesti hlavy, svald a
kloubi a fidce nauzeou a zvracenim. Tyto pfiznaky je tfeba potlacit pridatnou [é¢bou.

Nekteti pacienti se nékdy v prubéhu odnéti systémovych kortikosteriodd neciti celkové (nespecificky)
dobfe presto, Ze jejich respiracni funkce se nezhorsily, nebo dokonce zlepSily. Témto pacientiim je tfeba
vysvétlit, aby nepiestavali sléCbou inhala¢nimi kortikosteroidy a nadale neuzivali peroralni
kortikosteriody, pokud se ovSem neobjevi pfiznaky, které by opétné uzivani peroralnich kortikosteroidd
indikovaly — napf. insuficience nadledvin.

Pacienti, ktefi vyzaduji urgentni 1é€bu vysokymi davkami kortikosteroidii nebo dlouhodobou lécbu
s nejvyssi doporucenou davkou inhalacnich kortikosteroidti, mohou byt také vystaveni riziku poruchy
funkce nadledvinek. Tito pacienti mohou vykazovat znamky insuficience nadledvinek, pokud jsou
vystaveni zavaznému stresu. Béhem obdobi zatéZze nebo planované operace je proto tieba zvazit navic
jeste dalsi systémové podani kortikoidu.

Tak jako u jiné inhala¢ni terapie se muze objevit paradoxni bronchospamus s nahle zvySenym sipanim po
pouziti ptipravku. Pokud se tato komplikace objevi, je nutné terapii kortikoidy okamzité ukoncit, pacienta
vySetfit a zahdjit v ptipad€ nutnosti alternativni terapii.

Kdyz se i v pripad¢ 1é¢bou dobie kompenzovaného astmatu objevi akutni episoda dyspnoe, je tieba uzit
rychle puasobici inhalacni bronchodilatatory a zpiisob 1é€by je tfeba znovu zvazit. V piipadé, ze i pfi
nasazeni maximalni davky inhalacnich kortikosteroidi neni astma dostatecné¢ kompenzovano, je Casto
tteba kratkodobé nasadit systémové kortikosteriody.

Mohou se vyskytnou systémové ucinky inhalovanych kortikosteroidii, zvlasté podavanych ve vysokych
davkach a po dlouhou dobu. Tyto Gcinky se objevi s mnohem mensi pravdépodobnosti po inhalacnim
podani nez po peroralnim podani kortikosteroidi. Mozné systémové ucinky zahrnuji: Cushingiiv syndrom,
Cushingoidni rysy, adrenalni supresi, retardaci ristu u déti a dospivajicich, snizeni mineralni density kosti,
kataraktu, glaukom a vzacnéji psychické a behavioralni Gcinky vcetné psychomotorické hyperaktivity,
poruchy spanku, anxiety, deprese a agrese (zvlasteé u déti).

Proto je dilezité, aby byl pacient pravidelné kontrolovan a davka inhalovanych kortikosteroidl
redukovana na nejnizsi moznou déavku, kterd G¢inné kontroluje astma.

Ve vyjimeénych piipadech doslo u mladych pacientt, ktefi po delsi dobu (n€kolik mésici nebo roki)
uzivali vy$si nez doporucené davky (asi 1000 pg denné), k akutni adrenergni krizi. Nedostatecna funkce
ktiry nadledvin se projevuje nejdiive nespecifickymi ptiznaky, jako jsou anorexie, bolest bficha, hubnuti,
unava, bolest hlavy, nevolnost, zvraceni; specifické symptomy vyskytujici se pfi inhalovani kortikoidl
mohou byt také hypoglykémie s poruchou védomi az kieCemi. Mezi situace, které mohou zpisobit
adrenergni krizi patfi uraz, operace, infekce a prudké snizeni davkovéni kortikoidl. Pacienti, ktefi
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dostavaji vysoké davky, musi byt pod pfisnym dohledem a davky kortikoidii se jim musi snizovat
postupné. Za urcitych okolnosti je tieba kontrolovat adrenegni rezervu.

Détem, které¢ dlouhodobé uzivaji inhalacni kortikoidy, je tfeba pravidelné kontrolovat rastovou kiivku.
V piipadé, ze dochazi k retardaci ristu, je tfeba davku zredukovat léCebnou davku na minimalni moznou,
pii které je astma jes$t€¢ pod kontrolou. Dale je tfeba se poradit se specializovanym odbornikem na
respiracni poruchy v détstvi (pediatrem specializovanym na respiracni nemoci).

Pacienti, ktefi byli dlouhodob¢ 1é¢eni peroralnimi kortikosteroidy, mohou mit zhorSeni funkce nadledvin.
Po preruseni peroralni terapie se funkce nadledvin upravuji pomérné dlouhou dobu, a tedy pii prevedeni
pacienta na inhala¢ni budesonid riziko zhorSené funkce nadledvin urcitou dobu pietrvava. V takovych
ptipadech je tieba pravidelné sledovat funkci osy hypotalamus, hypofyza, nadledvina.

Béhem lécby inhalacnimi kortikosteroidy se miize objevit peroralni kandidoza. Tato infekce si muze
vyzéadat 1é¢bu odpovidajicimi antimykotiky a u nékterych pacienti mize byt nutné ukonceni 1écby (viz
také bod 4.2). Aby se snizilo riziko oralni kandidozy a chrapotu, doporucuje se pacientim po kazdém
pouziti inhala¢nich kortikosteroidl si vyplachnout usta a ¢istit si zuby.

Bakterialni infekce dychacich cest mlize zptisobit exacerbaci klinickych symptomi astmatu a je tfeba ji
1é¢it antibiotiky. V takovych pifipadech je ne€kdy tfeba zvysit davku budesonidu a docasné ptidat 1éCbu
peroralnimi kortikosteriody. K odstranéni akutnich astmatickych priznakd je tfeba uzit rychle plsobici
inhala¢ni bronchodilatator.

Zvlastni pozornost je nutna u pacientll s aktivni i stabilizovanou plicni tuberkulézou a u pacientl
s mykotickou, virovou nebo jinou infekci dychacich cest.

Pro pacienty sexcesivni sekreci hlenu v dychacich cestich je nutna kratkodoba 1éCba peroralnimi
kortikosteroidy.

Snizenad funkce jater ovliviiuje eliminaci kortikosteroiddi zplsobujici nizsi rychlost vylucovani a vyssi
systémovou expozici. Je tieba sledovat mozné systémové nezadouci ucinky. U téchto pacientil je tfeba
pravideln¢€ monitorovat funkci osy hypothalamus-hypofyza-nadledviny.

Ocekava se, ze soucasna lécba s ketokonazolem a itrakonazolem, inhibitory HIV protedz nebo jinymi
silnymi inhibitory CYP3A4, vcetné léCivych pfipravki obsahujicich kobicistat, zvySuje riziko
systétmovych nezadoucich UC€inkl. Je nutné vyvarovat se pouzivani této kombinace, pokud pifinos
nepievazi zvysené riziko vzniku systémovych nezddoucich ucinkl kortikosteroidd. V takovém piipad¢ je
tteba pacienty sledovat z hlediska systémovych neziddoucich ucinkl kortikosteroidii. Pokud to neni
mozné, mélo by byt obdobi mezi jednotlivymi 1écbami co nejdelsi (viz bod 4.5)

Poruchy zraku
Pii systémovém i lokalnim pouZivani kortikosteroidii mize byt hlaSena porucha zraku. Pokud se

u pacienta objevi symptomy, jako je rozmazané vidéni nebo jiné poruchy zraku, ma byt zvazeno
odeslani pacienta k ocnimu lékafi za ucelem vySetfeni moznych pficin, mezi které patii katarakta,
glaukom nebo vzacna onemocnéni, jako centralni ser6zni chorioretinopatie (CSCR), ktera byla
hlasena po systémovém i lokdlnim pouziti kortikosteroidu.

Pomocné latky

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje 8,4 mg alkoholu (ethanolu) v jedné davce z davkovace, coz
odpovida 0,12 mg/kg u davky pro dospélé a 0,42 mg/kg u davky pro déti. Mnozstvi alkoholu
v jedné davce z davkovace tohoto 1é¢ivého piipravku odpovida méné nez 1 ml vina nebo piva.
Takto malé mnozZstvi alkoholu v tomto 1é¢ivém piipravku nema Zadné znatelné Gc€inky.
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Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje glycerol: muze zptisobit bolest hlavy, podrazdéni Zzaludku a
prijem.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Pacienti, kteti se 1é¢i peroralné kortikoidy, by méli pfechazet na pouze inhalaéni 1écbu ptipravku Budiair
postupné. Po stabilizaci stavu pacienta se do 1é¢by zaradi Budiair a peroralné uzivana davka kortikoidu se
postupné snizuje pti pravidelné kontrole stavu pacienta. Tento postup je nutny z ddvodu pomalé aktivace
funkce nadledvin, utlumené delSim peroralnim uzivanim kortikoida (viz bod 4.2)

Metabolismus budesonidu je primarné zprosttedkovan CYP3A4. Inhibitory tohoto enzymu, napf.
ketokonazol a itrakonazol a kobicistat mohou proto n¢kolikrat zvySovat systémovou expozici budesonidu,
viz bod 4.4. Vzhledem k tomu, Ze nejsou k dispozici tidaje podporujici doporucené davkovani, je tfeba se
kombinaci vyhybat, pokud pfinos neptevazi zvySené riziko vzniku systémovych nezadoucich ucinkt
kortikosteroidtl. V takovém piipad¢ je tieba pacienty sledovat z hlediska systémovych nezadoucich uc¢inkt
kortikosteroidu.

Pokud to neni mozné, obdobi mezi jednotlivymi 1écbami by mélo byt co nejdelsi a mélo by se zvazit
snizeni davky budesonidu.

Na zéklad€ prozatimnich neuplnych udaji, kde budesonid byl podan ve vysokych dévkéch, je mozné
usuzovat, ze muze dojit k vyraznému zvyseni plazmatickych hladin budesonidu (v primeéru ¢tyfnasobné),
pokud je soubézné s inhalaénim budesonidem (jedna davka 1000 ug) podavan itrakonazol v davce 200
mg jednou denné.

Zvysené plazmatické koncentrace a zvysSené ucinky kortikosteroidl byly pozorovany u zen, které
byly také léceny estrogeny a kontracepcnimi steroidy, ale nebyl pozorovan Zzadny ucinek u
budesonidu a soubézného podavani nizkodavkové kombinace peroralni antikoncepce.

Vzhledem k tomu, Ze miZze dojit k supresi funkci nadledvinek, ACTH stimulacni test pro diagnostiku
insuficience hypofyzy mtze ukazat falesné vysledky (nizké hodnoty).

Vyrobek obsahuje malé mnozstvi ethanolu U citlivych pacienti, kteii se 1é¢i disulfiramem nebo
metronidazolem, mtize teoreticky dojit k interakci.

4.6 Fertilita, t€hotenstvi a kojeni
Tehotenstvi

V pokusech na zvifatech zptisobovaly glukokortikoidy malformace. Pro osoby uzivajici doporucené davky
vSak toto riziko neni relevantni. Podle vétSiny vysledkll z prospektivnich epidemiologickych studii a
poregistracnich dat z celého svéta nedochazi po inhalaci budesonidu v pribéhu téhotenstvi ke zvySenému
riziku nezadoucich U¢inkl na plod a novorozence. Pro plod i matku je dulezitad adekvatni lécba astmatu
v pribéhu téhotenstvi.

Jako u jinych 1ékt uzivanych v prubehu t€hotenstvi, je tfeba posoudit pfinos 1écby budesonidem pro
matku ve vztahu k riziku pro plod.
V tomto pripad¢ musi byt pouzivana co nejniz$i mozna efektivni davka budesonidu.

Kojeni
Budesonid je vyluCovan do matefského mléka. Nicméné pii terapeutickych davkach budenosidu se
neoc¢ekava zadny vliv na kojené dité. Budesonid je mozné pouzivat béhem kojeni.
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Udrzovaci 1écba s inhalacnim budesonidem (200 nebo 400 mikrogramti dvakrat denné) u astmatickych
kojicich Zen vede k zanedbatelné¢ systémové expozici budesonidu u kojenych novorozenci. Ve
farmakokinetické studii byla odhadovana denni davka pro kojence 0,3 % denni davky matky pro obé
davky a pramérna plazmaticka koncentrace u kojenci byla odhadovana na 1/600 koncentraci
pozorovanych v plazmé matky za predpokladu kompletni peroralni biologické dostupnosti pro kojence.
Koncentrace budesonidu ve vzorcich plazmy kojence byly vSechny niz8i nez mez stanovitelnosti metody.
Na zaklad¢ udajt inhala¢niho budesonidu a faktu, ze budesonid vykazuje linearni FK vlastnosti v ramci
terapeutického davkovaciho intervalu po nasalnim, inhala¢nim, peroralnim a rektalnim podani, je pii
terapeutickych davkach budesonidu ocekévand nizka expozice kojence.

4.7 U¢inKky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Budiair nema vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
4.8 Nezadouci ucinky

Seznam nezadoucich Géinku v tabulce

Nezéadouci ucinky jsou uvedeny nize dle tfidy organového systému a frekvence. Nésledujici
definice se tykaji incidence nezadoucich ucinku:

velmi Casté (>1/10), Casté (=1/100 az <1/10), méné¢ casté (>1/1000 az <1/100), vzacné (=1/10000
az <1/1000), velmi vzacné (<1/10000) a nezndmé (nelze odhadnout z dostupnych tdajt).

Trida organovych Nezadouci Gcinky Cetnost
systémii
Infekce a infestace Orofaryngedlni kandid6za Casté

Okam?zité a oddalené reakce z precitlivélosti | Vzacné

Poruchy imunitniho o ,v , .
y imu zahrnujici vyrazku, kontaktni dermatitis,

systemu urticarii, angioedém a anafylaktickou reakci.
Ptiznaky systémovych kortikosteroidnich Vzacné
. ucinkd, zahrnujicich supresi nadledvinek a
Endokrinni poruchy retardaci rastu®
Uzkost, deprese Méné¢ cCasté
e, Psychoza, neklid, nervozita, poruchy chovani | Vzacné
Psychiatrické poruchy (zejména u déti)
Poruchy spanku, psychomotoricka Neni zndmo
hyperaktivita, agrese
, Tremor Mén¢€ Casté
Poruchy nervového
systemu Dysgeusie Velmi vzacné
Katarakta Méné Casté
Poruchy oka — p < <A
Rozmazané vidéni (viz také bod 4.4) Meén¢ Casté
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Trida organovych
systému

Nezadouci ucinky

Cetnost

ustech

Glaukom Neni znamo

) Kasel, chrapot, podrazdéni hrdla. Casté
Respiracni, hrudni a —

SRR Bronchospasmus Vzacné
mediastinalni poruchy

) o Dysfagie Casté

Gastrointestinalni . — —
poruchy Nevolnost, glossodynie, stomatitid, suchost v | Velmi vzacné

Poruchy kiize a podkozni
tkané

Kozni atrofie, pruritus, erytém, modfiny

Vzacné

Poruchy svalové a
kosterni soustavy a
pojivové tkané

Svalova kie¢

Méné cCasté

Bolest zad

Velmi vzacné

Celkové poruchy a
reakce v misté aplikace

Podrazdénost

Vzacné

VySetteni

Snizeni kostni denzity

Velmi vzacné

* viz pediatricka populace uvedena nize

Popis vybranych nezadoucich ucinkl

Obcas se mohou vyskytnout pfiznaky nebo symptomy systémovych nezddoucich ucinkt

vyvolanych inhala¢nimi glukokortikoidy, pravdépodobné v zavislosti na davce, dob¢ expozice,
soucasné a ptedchozi expozici kortikosteroidy a individudlni citlivosti.

Existuje zvysené riziko pneumonie u pacientli s noveé diagnostikovanou CHOPN se zahdjenim
1é¢by inhalacnimi kortikosteroidy. Nicméné vaZené hodnoceni 8 souhrnnych klinickych studii
zahrnujicich 4643 pacienti s CHOPN lécenych budesonidem a 3643 pacientii randomizovanych
pro non-ICS 1écbu neprokézaly zvysené riziko pneumonie. Vysledky z prvnich 7 z téchto 8 studii
byly publikovany jako metaanalyza.

Klinické studie s inhala¢nim budesonidem byly provedeny na 13119 pacientech, 7278 pacient
pouzivali placebo. Frekvence tzkosti byla 0,52% u pacientli pouZivajicich inhala¢ni budesonid a
0,63% u pacientli uzivajicich placebo; frekvence deprese byla 0,67% pacientii po inhalacnim
budesonidu a 1,15% u pacientl pouzivajicich placebo.

V placebem kontrolovanych studiich byla také ve skupin€ s placebem hlaSena katarakta (méné
casto).

Pediatricka populace
Vzhledem k riziku riistové retardace v pediatrické populaci je tieba riist monitorovat dle popisu
v bod¢ 4.4.
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HlaSeni podezieni na neZadouci ucinky

HIaseni podezieni na nezddouci uinky po registraci 1é¢ivého pripravku je dilezité. Umoznuje to
pokratovat ve sledovani poméru piinosti a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické
pracovniky, aby hlasili podezieni na nezddouci u€inky na adresu:

Statni Gstav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek.

4.9 Predavkovani

Nepredpoklada se, ze by akutni pfedavkovani budesonidem, dokonce 1 pfi nadmérnych davkach,
bylo klinickym problémem.

Symptomy predavkovani

Akutni toxicita budesonidu je nizkd. Dlouhodobé pouzivani vysokych davek mulze zpisobit
systémové glukokortikoidni U¢inky, jako je zvySena nachylnost i k infekcim, hyperkortikalismus
a suprese funkce nadledvin. Mlze se objevit také atrofie kiiry nadledvin a mize byt sniZzena
schopnost adaptace na stres.

Lécba predavkovani

Pti akutnim pfedavkovani neni zaddné zvlastni okamzité opatfeni tfeba. Lécba inhala¢nim
budesonidem by meéla pokracovat v doporucenych davkach, které jsou dostatecné k lécbé
astmatu. Osa hypotalamus hypofyza nadledvina se zotavi za nékolik dni.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakologicka skupina: Jind inhala¢ni 1é¢iva onemocnéni s obstrukci dychacich cest

ATC: R0O3B A02.

Budesonid, aktivni sloZka ptipravku, je synteticky, nehalogenovany kortikoid uréeny vyhradné k
lokalni inhalaci s vyznamnym protizanétlivym ucinkem a pfi pouzivani doporuc¢enych davek bez
systémovych ucinki inhibujicich funkci kiiry nadledvin.

ZlepSeni astmatickych projevii po podani budesonidu se miize objevit v pribéhu 24 hodin od
zacatku 1écby, ale maximalni G¢inek je dosazen za nékolik tydnil pravidelného pouZivani.

Mechanismus ucinku

Presny mechanismus pisobeni kortikosteroidli na zdnét u astmatu neni zndm. Budesonid ptsobi
inhibi¢né proti mnoha bunéénym typim (jako jsou eosinofily, makrofagy, zirné¢ bunky,
lymfocyty a neutrofily) a mediatorim (cytokiny, leukotrieny, eukosanoidy a histamin), které se
ucastni na rozvoji alergickych i nealergickych respiracnich zanét. Tato vlastnost budesonidu
muze prispét k jeho efektu u astmatu. Vede ke snizeni hypersekrece, hyperaktivity a zabranuje
vyskytu bronchospazmil pti zanétlivych onemocnéni bronchi. U lidi i u zvifat snizuje budesonid
okamzitou 1 opozdénou odpovéd na alergeny pouzivané v provokacnich testech. U
hyperreaktivnich pacienti se poddvanim budesonidu sniZuje reaktivita dychacich cest po
stimulaci histaminem nebo metacholinem.
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Budesonid je smés dvou epimer (22R and 22S). V receptorovych studiich ma forma 22R dvakrat
vyssi afinitu ke glukokortikoidnimu receptoru nez forma 22S. Obé¢ slozky vzajemné nekorvertuji.

Absorpce a distribuce

Budesonid je stfedné¢ lipofilni latka s vysokou afinitou ke glukokortikoidnim receptortim, ktera je
rychle vstiebavéana sliznici dychacich cest. Pfiblizn€¢ 20 minut po aplikaci inhalaci vytvafi
budesonid reverzibilni konjugaci estery s intracelularnimi mastnymi kyselinami, ¢imz prodluzuje
lokalni protizanétlivou aktivitu v plicich.

Mnozstvi absorbované do ob¢hu, ¢astecné plicemi a ¢asteCné polknutim, se pohybuje v rozmezi
10 az 30 % a tato latka je rychle a uplné metabolizovana v jatrech na velmi slabé aktivni
metabolity. 88 % latky v plazmé je vazano na plazmatické bilkoviny a jeji distribucni objem je
Vysoky.

Biotransformace

Budesonid je pfedev§im eliminovan pfeménou na metabolity. Je rychle a metabolizovan jatry
cytochromem P4503A4 na dva hlavni metabolity. Glukokortikoidni aktivita t€chto metabolitt je
in vitro mén€ neZz 1% ve srovnani s matefskou latkou. Zanedbatelné mnozstvi latky je
metabolizovano v plicich a séru.

Eliminace
Budesonid je vylu¢ovan moci a stolici v konjugované i nekonjugované podob¢.
Biologicky polo€as po inhalaci je pfiblizné 3 hodiny

Specidlni populace
U pacientl s onemocnénim jater je riziko zvySenych hladin budesonidu. U déti je niZsi
biologicky polocas ve srovnani s dospelymi pacienty.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Toxické ucinky budesonidu pozorované v experimentu na zvifeti souvisi se zvySenou
farmakologickou aktivitou. Pfi bé&znych testech genotoxicity nebyly zndmky genotoxicity
budesonidu pozorovany. V reprodukénich studiich na zvifatech indukuji kortikosteroidy, jako je
budesonid, malformace (roz$tép patra, malformace skeletu). Je vSak velmi nepravdépodobné, Ze
by se podobné¢ uc€inky projevily po terapeutickych davkach u lidi.

Ve studiich sledujicich toleranci pfipravku se prokazala dobra lokalni sndsenlivost kombinace
budesonidu s hnacim plynem norfluranem.

Hnaci plyn norfluran, ktery byl inhalacn€ podavan (rozpraSovanim) riiznym zivo€isnym druhiim
po vice nez dva roky, nemél Zadné toxické Ucinky ani v koncentraci vyrazné vys$i, nez je
koncentrace doporucena pro pacienty.

Studie provedené na zvifecich embryich a fétech, ani reprodukéni provedené s hnacim plynem
norfluranem na zvifatech neprokéazaly Zadné klinicky vyznamné nezadouci G¢inky. Je proto velmi
nepravdépodobné, Ze by se takové ucinky projevily u lidi.
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6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek
HFA 134a (norfluran)
Bezvody ethanol
Glycerol

6.2 Inkompatibility

Neuplatiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

18 mésicu.

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Stlacend nadoba. Nepropichujte, nevystavujte teplu ani prazdnou nddobu, chraiite pfed mrazem a
nevystavujte pfimému slune¢nimu svétlu. Uchovavejte pii teplotach do 25°C.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Vnitini obal: hlinikova tlakova nadobka uzaviena davkovacim ventilem, ulozena do standardniho
aplikdtoru s ochrannym krytem

Vnéjsi obal: krabicka

Popis: tlakova nddobka s 200 inhala¢nimi davkami

Baleni: tlakova nadobka se standardnim aplikatorem, 200 davek
6.6 Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pripravku

Baleni obsahuje tlakovou nddobku opatienou standardnim davkovacem. Po spottebovani je tfeba
obal zlikvidovat podle mistnich pozadavkii.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Chiesi Pharmaceuticals GmbH, Gonzagagasse 16/16, 1010 Viden, Rakousko

8. REGISTRACNI CISLO
Budiair: 14/296/05-C
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9. DATUM PRVNi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 7.9.2005
Datum posledniho prodlouzeni: 19.4.2009

10. DATUM REVIZE TEXTU

13.2.2021
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