1. IME ZDRAVILA

FLIXOTIDE 50 mikrogramov/vpih inhalacijska suspenzija pod tlakom
FLIXOTIDE 125 mikrogramov/vpih inhalacijska suspenzija pod tlakom
FLIXOTIDE 250 mikrogramov/vpih inhalacijska suspenzija pod tlakom

2. KAKOVOSTNA IN KOLICINSKA SESTAVA

FLIXOTIDE 50 mikrogramov/vpih inhalacijska suspenzija pod tlakom: 1 odmerek (1 vpih) vsebuje 50
mikrogramov (pg) flutikazonpropionata;

FLIXOTIDE 125 mikrogramov/vpih inhalacijska suspenzija pod tlakom: 1 odmerek (1 vpih) vsebuje
125 mikrogramov (pg) flutikazonpropionata;

FLIXOTIDE 250 mikrogramov/vpih inhalacijska suspenzija pod tlakom: 1 odmerek (1 vpih) vsebuje
250 mikrogramov (pg) flutikazonpropionata.

Za celoten seznam pomoznih snovi glejte poglavje 6.1.

3. FARMACEVTSKA OBLIKA

inhalacijska suspenzija pod tlakom

Suspenzija je bela do sivo-bela.

4.  KLINICNI PODATKI

4.1 Terapevtske indikacije

4.1.1 Astma

Flutikazonpropionat deluje v pljucih izrazito protivnetno.

Pri bolnikih, ki so se predhodno zdravili samo z bronhodilatatorjem ali drugim preventivnim
zdravilom, flutikazonpropionat ublazi simptome in zmanjsa Stevilo poslabsanj astme (astmati¢nih
napadov).

Huda astma je lahko tudi smrtno nevarna, zato je v takSnih primerih potreben reden zdravniski nadzor.
Bolniki s hudo astmo imajo kontinuirane simptome in pogosta poslabsanja astme ter omejeno telesno
zmogljivost. Vrednost najvecjega pretoka zraka med izdihom (PEF vrednost; Peak Expiratory Flow)
je manjsa od 60 % normalne vrednosti, variabilnost PEF vrednosti pa vec¢ja od 30 %. Po uporabi
bronhodilatatorja se PEF vrednost obi¢ajno ne povrne povsem v obmoc¢je normalne vrednosti. Ti
bolniki bodo potrebovali zdravljenje z visokimi odmerki inhalacijskih (glejte poglavje 4.2 ) ali
peroralnih kortikosteroidov. V primeru nenadnega poslab$anja simptomov bo morda treba v okviru
nujne zdravniske pomoci odmerek kortikosteroida povecati.

o Odrasli

Preventivno zdravljenje pri:

- bolnikih z blago astmo (PEF vrednosti ve¢je od 80 % normalne vrednosti; variabilnost PEF

vrednosti manj$a od 20 %), ki potrebujejo intermitentno simptomatsko zdravljenje astme z
bronhodilatatorjem pogosteje kot le obCasno.
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- bolnikih z zmerno astmo (PEF vrednosti med 60 in 80 % normalne vrednosti; variabilnost PEF
vrednosti med 20 in 30 %), ki potrebujejo redno zdravljenje astme z zdravili in pri bolnikih z
nestabilno ali slabSajoco se astmo, kljub zdravljenju s splo$no razpolozljivimi preventivnimi
zdravili ali samo z bronhodilatatorjem.

- bolnikih s hudo (kroni¢no) astmo (PEF vrednosti manjse od 60 % normalne vrednosti;
variabilnost PEF vrednosti ve¢ja od 30 %). Po uvedbi inhalacijskega flutikazonpropionata je pri
Stevilnih bolnikih, ki za zadostno nadzorovanost simptomov potrebujejo sistemske
kortikosteroide, odmerek le-teh mogoce znatno zmanjsati ali zdravljenje s peroralnimi
kortikosteroidi celo povsem ukiniti.

o Otroci
Vsi otroci z astmo (starostne skupine 1 — 4 let, stari 4 leta in starejsi), ki potrebujejo zdravljenje s
preventivnimi zdravili, tudi tisti, pri katerih astme s splo$no razpolozljivimi preventivnimi zdravili ni

mozno ustrezno nadzorovati.

4.1.2 Kroni¢na obstruktivna pljuéna bolezen (KOPB)

Flutikazonpropionat je indiciran za vodenje KOPB, ce je uporabljen v kombinaciji z dolgodelujo¢imi
bronhodilatatorji (npr. LABA — dolgodelujoci agonisti adrenergi¢nih receptorjev beta).

4.2 Odmerjanje in na¢in uporabe

Zdravilo FLIXOTIDE je namenjeno izklju¢no za inhaliranje.

Bolnikom je treba pojasniti, da je zdravljenje z inhalacijskim flutikazonpropionatom preventivno, ter
da morajo zdravilo FLIXOTIDE uporabljati redno, tudi takrat, ko nimajo simptomov bolezni.

Odmerjanje inhalacijskega flutikazonpropionata je treba prilagoditi individualnemu odzivu.
Diagnozo in zdravljenje astme je treba redno nadzorovati.
Predvideno je, da se vsak predpisani odmerek vzame v obliki najmanj dveh inhalacij.

Bolniki, ki imajo pri uporabi odmernega prsilnika pod tlakom tezave, lahko pri uporabi zdravila
FLIXOTIDE uporabljajo pripomocek za inhaliranje (spacer device).

4.2.1 Astma
Terapevtski ucinek se pojavi v $tirih do sedmih dneh po zacetku zdravljenja. Pri bolnikih, ki se
predhodno Se niso zdravili z inhalacijskimi steroidi, se lahko korist zdravila pojavi Ze 24 ur po zacetku

zdravljenja.

Ce bolniki opazijo, da se u¢inkovitost zdravljenja s kratkodelujo¢im bronhodilatatorjem zmanjuje, ali
da potrebujejo ve¢ inhalacij kot obi¢ajno, se morajo posvetovati z zdravnikom.

o QOdrasli in mladostniki, starejsi od 16 let
100 do 1000 mikrogramov dvakrat dnevno

Zacetni odmerek inhalacijskega flutikazonpropionata je treba prilagoditi stopnji astme:
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Blaga astma: 100 do 250 mikrogramov dvakrat dnevno
Zmerno huda astma: 250 do 500 mikrogramov dvakrat dnevno
Huda astma: 500 do 1000 mikrogramov dvakrat dnevno

V skladu z odzivom posameznega bolnika se med nadaljevanjem zdravljenja odmerek lahko prilagaja,
dokler ni dosezen nadzor nad simptomi ali zmanjSuje do najmanjSega Se u¢inkovitega odmerka.

Zacetni odmerek flutikazonpropionata se lahko dolo¢i tudi tako, da se ga uskladi s polovico skupnega
dnevnega odmerka beklometazondipropionata ali ekvivalenta, ki se ga uporablja z odmernim
prsilnikom.

o Otroci, stari 4 leta in starejsi

50 do 200 mikrogramov dvakrat dnevno

Za odmerjanje navedenih odmerkov je primerno le zdravilo FLIXOTIDE 50 mikrogramov/vpih.

Pri Stevilnih otrocih bo astma dobro nadzorovana pri rezimu odmerjanja 50 do 100 mikrogramov
dvakrat dnevno. Otrokom z nezadostno nadzorovano astmo lahko koristi povecevanje odmerka do
200 mikrogramov dvakrat dnevno.

Zacetni odmerek inhalacijskega flutikazonpropionata je treba prilagoditi stopnji astme.

V skladu z odzivom posameznega bolnika se med nadaljevanjem zdravljenja odmerek lahko prilagaja,
dokler ni dosezen nadzor nad simptomi ali zmanjSuje do najmanjSega Se u¢inkovitega odmerka.

V primeru, ko FLIXOTIDE 50 mikrogramov/vpih inhalacijska suspenzija pod tlakom ne omogoca
uporabe potrebnega pediatricnega odmerka (slaba inhalacijska tehnika, z 1 inhalacijo 50 pg 2 krat na
dan tezje dosezemo zadovoljivo koli¢ino zdravila v pljucih, ker naj bi se vsak predpisani odmerek vzel
v obliki najmanj dveh inhalacij) je treba razmisliti o uporabi druge farmacevtske oblike
flutikazonpropionata (npr. FLIXOTIDE DISKUS 50 mikrogramov/odmerek prasek za inhaliranje,
odmerjeni, pri katerem je mozen priporocen odmerek 1 inhalacija 50 pg 2 krat na dan).

. Otroci, stari od 1 leta do 4 let

Pri mlajsih otrocih inhalacijski flutikazonpropionat deluje ugodno pri obvladovanju pogostnih in
persistentnih simptomov astme.

Pri otrocih, starih od 1 leta do 4 let je bilo s klini¢nimi raziskavami dokazano, da se z odmerkom
100 mikrogramov dvakrat dnevno, preko pediatricnega nastavka in obrazne maske (npr.
BABYHALER) doseze optimalna nadzorovanost astme.

o Posebne skupine bolnikov

Pri starejSih bolnikih in bolnikih z okvaro jeter ali ledvic odmerkov ni treba prilagajati.

4.2.2 Kroni¢na obstruktivna pljuéna bolezen (KOPB)

o Odrasli
500 mikrogramov dvakrat dnevno kot dodatek dolgodelujo¢im bronhodilatatorjem (npr. LABA).

Za odmerjanje navedenih odmerkov je primeren le FLIXOTIDE 250 mikrogramov/vpih inhalacijska
suspenzija pod tlakom.
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Za najvedjo korist je treba zdravilo uporabljati vsak dan; potrebnih je lahko od tri do $est mesecev. Ce
po treh do Sestih mesecih zdravljenja ni nobenega izbolj$anja, je potreben ponoven zdravniski pregled.

. Posebne skupine bolnikov

Pri starejsih bolnikih in bolnikih z okvaro jeter ali ledvic odmerkov ni treba prilagajati.
4.3 Kontraindikacije

Preobcutljivost na u¢inkovino ali katero koli pomozno snov, navedeno v poglavju 6.1.
4.4 Posebna opozorila in previdnostni ukrepi

Pogostejsa uporaba kratkodelujocih inhalacijskih agonistov receptorjev beta-2 za nadzorovanje
simptomov astme kaZe na njeno slabSo nadzorovanost. V takSnih primerih moramo nacrt zdravljenja
posameznega bolnika ponovno ovrednotiti.

Nenadno in progresivno slab$anje nadzorovanosti astme je lahko smrtno nevarno. V taks$nih primerih
moramo razmisliti o povecanju odmerka kortikosteroida. Pri bolnikih s tveganjem se lahko uvede
dnevno merjenje najve¢jega pretoka zraka.

Bolnikovo tehniko inhalacije zdravila moramo preveriti in se tako prepricati, da bolnik zna pritisk na
sprozilec prsilnika ¢asovno uskladiti z vdihom, kar zagotavlja optimalen vnos zdravila v pljuca.

Sistemski ucinki se lahko pojavijo pri kateremkoli inhalacijskem kortikosteroidu, e posebej v primeru
velikih odmerkov, predpisanih za daljSe obdobje. Verjetnost pojava sistemskih u¢inkov pa je vendarle
veliko manjsa kot pri peroralnih kortikosteroidih (glejte poglavje 4.9). Mozni sistemski ucinki
vklju¢ujejo Cushingov sindrom in z njim povezane znacilnosti, supresijo nadledvi¢ne Zleze, zastoj
rasti pri otrocih in mladostnikih, zmanj$anje kostne gostote, katarakto in glavkom. Redkeje pa se
pojavi spekter psiholoskih ali vedenjskih u¢inkov, vkljuéno s psihomotori¢no hiperaktivnostjo,
motnjami spanja, anksioznostjo, depresijo ali agresivnostjo (zlasti pri otrocih). Torej je pomembno, da
se odmerek inhalacijskega kortikosteroida zmanjSuje do najmanjSega odmerka, ki Se zagotavlja
ucinkovito nadzorovanost bolezni (glejte poglavje 4.8).

Pri otrocih, ki se dolgotrajno zdravijo z inhalacijskim kortikosteroidom, je priporocljivo opravljati
redne meritve telesne viSine.

V primeru nujnih stanj (vklju¢no z operacijami) je vedno treba upostevati moznost okrnjenega
adrenalnega odziva; to velja tudi v elektivnih okolis¢inah, za katere je verjetno, da povzrocijo stres,
zlasti pri bolnikih, ki dolgo casa jemljejo visoke odmerke. Razmisliti je treba o dodatnem zdravljenju s
kortikosteroidi, primernem za doloceno klini¢no situacijo (glejte poglavije 4.9).

Zaradi moznega okvarjenega odziva nadledvicne Zleze je pri bolnikih, ki so se zdravili s peroralnimi
steroidi in prehajajo na zdravljenje z inhalacijskim flutikazonpropionatom, potrebna posebna
previdnost. Pri tak$nih bolnikih je potreben reden nadzor delovanja skorje nadledvicne Zleze.

Po uvedbi zdravljenja z inhalacijskim kortikosteroidom je treba sistemsko zdravljenje ukinjati
postopoma. Bolnike moramo opozoriti, da bodo lahko v primeru stresa potrebovali dodatno
zdravljenje.

Zamenjava sistemskega steroida z inhalacijskim zdravljenjem lahko razkrije alergije, npr. alergijski
rinitis ali ekcem, ki jih je dotlej nadzorovalo sistemsko zdravilo.

Zdravljenje z zdravilom FLIXOTIDE se ne sme prekiniti nenadoma.

Zelo redko so porocali o pove¢anih vrednostih glukoze v krvi (glejte poglavje 4.8), kar je treba
upostevati pri predpisovanju zdravila bolnikom, ki imajo v anamnezi sladkorno bolezen.
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Tako kot pri vseh inhalacijskih kortikosteroidih je posebna previdnost potrebna pri bolnikih z aktivno
ali "mirujoco"” plju¢no tuberkulozo.

Pri bolnikih, ki so prejemali flutikazonpropionat in ritonavir, so glede na izkusnje v obdobju trZzenja
zdravila porocali o kliniéno pomembnih interakcijah, ki so imele za posledico sistemske
kortikosteroidne u¢inke, vklju¢no s Cushingovim sindromom in supresijo nadledvi¢ne Zleze. Socasni
uporabi flutikazonpropionata in ritonavirja se je torej treba izogibati, razen v primerih, ko morebitna
korist za bolnika prevlada nad tveganjem za pojav sistemskih kortikosteroidnih uc¢inkov (glejte
poglavje 4.5).

Tako kot pri drugem inhalacijskem zdravljenju se lahko pojavi paradoksni bronhospazem, s takoj$njim
poslabsanjem piskajocega dihanja, po uporabi zdravila. To stanje je treba nemudoma zdraviti s hitro-
in kratkodelujo¢im inhalacijskim bronhodilatatorjem. Uporabo flutikazonpropionata je treba takoj
prekiniti, bolnikovo stanje je treba oceniti in uvesti drugo zdravljenje, Ce je treba (glejte poglavje 4.8).

Plju¢nica pri bolnikih s KOPB

Pri bolnikih s KOPB, ki so prejemali inhalacijske kortikosteroide, so opazali ve¢jo pojavnost pljucnice,
tudi pljunice, ki je zahtevala sprejem v bolni$nico. Obstajajo doloceni dokazi, da se tveganje za
pljucnico povecuje s povecevanjem odmerka steroida, vendar to ni bilo dokon¢no dokazano v vseh
Studijah.

Ni dokon¢nih klini¢nih dokazov, da se stopnja tveganja za pljucnico znotraj skupine inhalacijskih
kortikosteroidnih zdravil razlikuje.

Zdravniki morajo biti pri bolnikih s KOPB pozorni na morebiten pojav pljucnice, kajti klini¢ne
znacilnosti takSne okuZzbe se prekrivajo s simptomi poslabsanj KOPB.

Med dejavniki tveganja za pljucnico pri bolnikih s KOPB so trenutno kajenje, vi$ja starost, nizek
indeks telesne mase (ITM) in huda KOPB.

Motnje vida

Pri sistemski in topi¢ni uporabi kortikosteroidov lahko poro¢ajo o motnjah vida. Ce se pri bolniku
pojavijo simptomi, kot so zamegljen vid ali druge motnje vida, ga je potrebno upostevati za napotitev
k oftalmologu zaradi ovrednotenja moznih vzrokov, ki lahko vkljuéujejo katarakto, glavkom ali redke
bolezni, kot je centralna serozna horioretinopatija, o katerih so porocali po sistemski in topi¢ni uporabi
kortikosteroidov.

4.5 Medsebojno delovanje z drugimi zdravili in druge oblike interakcij

V obicajnih okolis¢inah so po inhalacijskem odmerjanju dosezene zelo nizke koncentracije
plazemskega flutikazonpropionata, kar je posledica znatne presnove prvega prehoda in visokega
sistemskega ocistka s citokromom P450 3A4 v ¢revesju in jetrih. Klinicno pomembne interakcije s
flutikazonpropionatom so zato malo verjetne.

Pri zdravih osebah je bilo s §tudijo medsebojnega delovanja z drugimi zdravili dokazano, da lahko
ritonavir (zelo mocan zaviralec citokroma P450 3A4) znatneje zveca koncentracije plazemskega
flutikazonpropionata, kar se odraza v znatno zmanjSanih koncentracijah serumskega kortizola. Drugi
zaviralci citokroma CYP 3A4 neznatno (eritromicin) in v manjsi meri (ketokonazol) povecajo
sistemsko izpostavljenost flutikazonpropionatu, pri cemer ni opaziti zmanjSanih koncentracij
serumskega kortizola. Pri socasni uporabi mo¢nih zaviralcev citokroma P450 3A4 (npr. ketokonazol)
pa vseeno priporo¢amo previdnost, saj obstaja moznost za povecano sistemsko izpostavljenost
flutikazonpropionatu.

JAZMP — WS/031 (WS/056) — 11. 5. 2026 5



Pri bolnikih, ki so prejemali intranazalni ali inhalirani flutikazonpropionat in ritonavir, so med
uporabo v obdobju trzenja zdravila porocali o kliniéno pomembnih interakcijah, ki so imele za
posledico sistemske kortikosteroidne ucinke, vklju¢no s Cushingovim sindromom in supresijo
nadledvi¢ne zleze. Socasni uporabi flutikazonpropionata in ritonavirja se moramo izogibati, razen v
primerih, ko morebitna korist za bolnika prevlada nad tveganjem za pojav sistemskih kortikosteroidnih
ucinkov.

Pri soCasnem zdravljenju z zaviralci encimov CYP3A, vkljucno z zdravili, ki vsebujejo kobicistat, se
pri¢akuje povecano tveganje za sistemske nezelene u¢inke. SoCasni uporabi se je treba izogniti, razen
e korist odtehta povecano tveganje za pojav sistemskih nezelenih u¢inkov kortikosteroidov; v tem
primeru je treba bolnike nadzorovati glede sistemskih nezelenih u¢inkov kortikosteroidov.

4.6  Plodnost, nosecnost in dojenje

Nosec€nost
Podatki o nose¢nicah so omejeni. O uporabi flutikazonpropionata med nosecnostjo je treba razmisliti,
Ce pricakovana korist za mater prevlada nad kakrSnimkoli moznim tveganjem za plod.

Rezultati retrospektivne epidemioloske Studije po izpostavljenosti flutikazonpropionatu v prvem
trimesecju nosecnosti ne kazejo na povecano tveganje za resne prirojene malformacije (RPM) v
primerjavi z ostalimi inhalacijskimi kortikosteroidi.

Dojenje

Izlo¢anje flutikazonpropionata v materino mleko ni bilo raziskano. Ce so bile pri doje¢ih
laboratorijskih podganah, po subkutani uporabi, dosezene merljive vrednosti v plazmi, so
flutikazonpropionat zasledili tudi v mleku. Vendar pa je po inhalaciji priporocenih odmerkov pri
bolnikih verjetno, da bodo vrednosti flutikazonpropionata v plazmi majhne.

Pred uporabo flutikazonpropionata med dojenjem je treba oceniti, ¢e pricakovana korist za mater
prevlada nad kakr$nimkoli moznim tveganjem za otroka.

Plodnost

V Studijah toksi¢nega vpliva na sposobnost razmnozevanja pri zivalih so se znacilni glukokortikoidni
ucinki pojavili le pri sistemski izpostavljenosti, ki je presegala tisto, opazeno pri uporabi priporocenih
odmerkov za inhalacijo.

Ni podatkov o vplivu flutikazonpropionata na plodnost pri ¢loveku. Studije na Zivalih ne kazejo
ucinkov flutikazonpropionata na plodnost samcev ali samic.

4.7  Vpliv na sposobnost voZnje in upravljanja strojev
Malo je verjetno, da bi flutikazonpropionat vplival na sposobnost voznje in upravljanja strojev.

4.8 Nezeleni uéinki

V nadaljevanju so navedeni nezeleni u¢inki glede na organski sistem in pogostnost. Pogostnost je
navedena kot: zelo pogosti (> 1/10), pogosti (> 1/100 do < 1/10), ob¢asni (> 1/1.000 do < 1/100), redki
(= 1/10.000 do < 1/1.000), zelo redki (< 1/10.000) in neznani (ni mogoce oceniti iz razpoloZzljivih
podatkov). Zelo pogosti, pogosti in ob¢asni neZeleni uc¢inki so bili na splo$no doloceni na podlagi
podatkov klini¢nih raziskav. Redki in zelo redki nezeleni ucinki so bili na splosno doloceni na podlagi
podatkov spontanih poro¢il.

Infekcijske in parazitske bolezni

Zelo pogosti: kandidoza ustne votline in Zrela.
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Pri nekaterih bolnikih se pojavi kandidoza ustne votline in Zrela (soor). Pri teh bolnikih priporo¢amo,
da po uporabi zdravila FLIXOTIDE ustno votlino izperejo z vodo. Simptomatska kandidoza se lahko,
ob socasnem nadaljevanju zdravljenja z zdravilom FLIXOTIDE, zdravi z lokalnimi protigliviénimi
zdravili.

Pogosti: pljucnica (pri bolnikih s KOPB);

Redki: kandidoza poziralnika.

Bolezni imunskega sistema

Porocali so o preobcutljivostnih reakcijah z naslednjimi manifestacijami:

Obcasni: preobcutljivostne kozne reakcije.

Zelo redki: angioedem (predvsem edem obraza in orofaringealni edem), respiratorni
simptomi (dispneja in/ali bronhospazem) in anafilaksijske reakcije.

Bolezni endokrinega sistema

Mozni sistemski ucinki vkljucujejo (glejte poglavje 4.4):

Zelo redki: Cushingov sindrom in z njim povezane znacilnosti, supresija nadledvi¢ne
Zleze, zastoj rasti pri otrocih in mladostnikih, zmanjSanje kostne gostote,
katarakta in glavkom.

Presnovne in prehranske motnje

Zelo redki: hiperglikemija.

Psihiatri¢ne motnje

Zelo redki: anksioznost, motnje spanja in vedenjske spremembe vkljucno s
hiperaktivnostjo ter razdrazljivostjo (predvsem pri otrocih).

Neznani: depresija in agresivnost (predvsem pri otrocih).
Bolezni dihal, prsnega koSa in mediastinalnega prostora
Pogosti: hripavost.

Pri posameznih bolnikih lahko inhalacijski flutikazonpropionat povzroci hripavost, pri ¢emer lahko
pomaga izpiranje ustne votline z vodo neposredno po inhalaciji.

Zelo redki: paradoksni bronhospazem (glejte poglavje 4.4).
Neznani: epistaksa.

Bolezni koZe in podkoZja

Pogosti: kontuzije.

Ocesne bolezni

Neznani: zamegljen vid (glejte poglavije 4.4).

Porocanje o domnevnih nezelenih uéinkih
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Porocanje o domnevnih nezelenih u€inkih zdravila po izdaji dovoljenja za promet je pomembno.
Omogoca namre¢ stalno spremljanje razmerja med koristmi in tveganji zdravila. Od zdravstvenih
delavcev se zahteva, da porocajo o katerem koli domnevnem nezelenem ucinku zdravila na:

Javna agencija Republike Slovenije za zdravila in medicinske pripomocke
Sektor za farmakovigilanco

Nacionalni center za farmakovigilanco

Slovenceva ulica 22

SI-1000 Ljubljana

Tel: +386 (0)8 2000 500

Faks: +386 (0)8 2000 510

e-posta: h-farmakovigilanca@jazmp.si

spletna stran: www.jazmp.si

4.9 Preveliko odmerjanje
Simptomi in znaki

Akutna uporaba inhalacijskega flutikazonpropionata v odmerkih, ki so vecji od priporocenih, lahko
povzroci zaCasno supresijo osi hipotalamus-hipofiza-nadledvicna zleza. Nujni ukrepi zaradi tega
obicajno niso potrebni, saj se adrenalna funkcija v nekaj dneh povrne.

Ce uporaba veéjih odmerkov od priporo&enih traja dalj$e obdobje, je mozna znatna supresija
nadledvi¢ne zleze. Pri otrocih, ki so bili ve¢jim odmerkom od dovoljenih (tipicno 1000 mikrogramov
dnevno in vec) izpostavljeni preko daljSega casovnega obdobja (ve¢ mesecev ali let), so zelo redko
porocali o akutni adrenalni krizi. Opazene znacilnosti so vkljuc¢evale hipoglikemijo in posledicno
zmanj$ano stopnjo zavesti in/ali konvulzije. Okolis¢ine, ki lahko sprozijo akutno adrenalno krizo,
vkljucujejo travmo, kirurski poseg, okuzbo ali kakr$nokoli nenadno zmanjsanje odmerka.

Zdravljenje

Bolnike, ki so uporabljali odmerke, vi§je od priporocenih, moramo skrbno nadzirati, odmerek pa
postopoma zmanjsevati.

5.  FARMAKOLOSKE LASTNOSTI

5.1 Farmakodinamicne lastnosti

Farmakoterapevtska skupina: Druga zdravila za obstruktivne plju¢ne bolezni, za inhalacijo
(glukokortikoidi), oznaka ATC: RO3BA0S

Inhalacijski flutikazonpropionat ima pri priporo¢enih odmerkih v pljucih mocan glukokortikoidni
protivnetni ucinek s posledi¢no ublaZzitvijo simptomov in zmanj$anjem Stevila poslabsanj astme.
Pomembno ublazi tudi simptome KOPB-ja in izbolj$a plju¢no funkcijo ne glede na bolnikovo starost,
spol, izhodis¢no pljucno funkcijo, kajenje ali atopicni status, kar lahko pomembno izboljsa kvaliteto
Zivljenja.

Klini¢ne Studije

Uporaba zdravil, ki vsebujejo flutikazonpropionat (FP), pri astmi med nose¢nostjo

Izvedena je bila opazovalna retrospektivna epidemioloska kohortna Studija z uporabo elektronske
zdravstvene dokumentacije v Veliki Britaniji. Namen $tudije je bil oceniti tveganje za resne prirojene
malformacije po izpostavljenosti samemu FP in kombinaciji salmeterol-FP v prvem trimesecju
nosecnosti v primerjavi z izpostavljenostjo inhalacijskim kortikosteroidom, ki ne vsebujejo FP. Studija
ni vkljucevala primerjave s placebom.
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Kohorta z astmo je zajela 5362 nose¢nosti, med katerimi so bile Zenske v prvem trimesecju izpostavljene
inhalacijskim kortikosteroidom, in ugotovili so 131 resnih prirojenih malformacij; 1612 (30 %) Zensk
je bilo izpostavljenih FP ali kombinaciji salmeterol-FP in pri otrocih teh Zensk je bilo ugotovljenih 42
resnih prirojenih malformacij. Prilagojeno razmerje obetov za resne prirojene malformacije, odkrite do
1 leta, je bilo pri izpostavljenih zenskah z zmerno astmo 1,1 (95-odstotni 1Z: 0,5-2,3) pri izpostavljenosti
FP v primerjavi z obeti pri izpostavljenosti drugim inhalacijskim kortikosteroidom, pri Zenskah z
izrazito do hudo astmo pa 1,2 (95-odstotni IZ: 0,7-2,0). Med Zenskami, ki so bile v prvem trimesec¢ju
izpostavljene samemu FP, in tistimi, ki so bile v tem obdobju izpostavljene kombinaciji salmeterol-FP,
niso ugotovili razlike v tveganju za resne prirojene malformacije. Absolutno tveganje za resne prirojene
malformacije je v skupinah glede na tezavnost astme segalo od 2,0 do 2,9 na 100 nosecnosti,
izpostavljenih FP. To je primerljivo izsledkom §tudije 15840 nosecnosti, neizpostavljenih zdravilom za
astmo, v podatkovni zbirki General Practice Research Database (2,8 resnih prirojenih malformacij na
100 nosec¢nosti).

5.2 Farmakokineti¢ne lastnosti

Absorpcija
Absolutna bioloska uporabnost flutikazonpropionata za vsak inhalacijski pripomocek, ki je na voljo, je

bila ocenjena s primerjavo inhalacijskih in intravenskih farmakokineti¢nih podatkov znotraj $tudij in
med Studijami. Pri zdravih odraslih preiskovancih je bila absolutna bioloska uporabnost ocenjena za
flutikazonpropionat Diskus (7,8 %) in flutikazonpropionat prsilnik (10,9 %).

Pri bolnikih z astmo ali KOPB so opazili manj$o stopnjo sistemske izpostavljenosti
flutikazonpropionatu.

Flutikazonpropionat se sistemsko absorbira pretezno preko plju¢. Na zacetku je absorpcija hitra, nato
pa podaljsana. Preostanek inhaliranega odmerka lahko bolnik pogoltne, vendar pa to zaradi majhne
vodotopnosti in predsistemske presnove (posledi¢no je peroralna razpolozljivost manjsa od 1 %) le
malo vpliva na sistemsko izpostavljenost. Sistemska izpostavljenost se povecuje linearno s
povecevanjem inhalacijskega odmerka.

Porazdelitev
V stanju ravnotezja ima flutikazonpropionat velik volumen porazdelitve (priblizno 300 litrov). Vezava
na plazemske proteine je zmerno visoka (91 %).

Biotransformacija

1z sistemske cirkulacije se flutikazonpropionat hitro ocisti, predvsem s presnovo do neaktivnih
presnovkov karboksilne kisline, pri ¢emer je udeleZzen encim CYP3A4 citokroma P450. Previdnost je
potrebna pri soasnem dajanju znanih zaviralcev CYP3A4, saj pri tem obstaja moznost za povecanje
sistemske izpostavljenosti flutikazonpropionatu.

Izlocanje
Za flutikazonpropionat je znacilen velik plazemski o€istek (1150 ml/min; 19,17 ml/s) in priblizno 8-

urni kon¢ni razpolovni ¢as. Ledvicni ocistek flutikazonpropionata je neznaten (manj kot 0,2 %) in
manj kot 5 % v obliki presnovkov.

5.3 Predklini¢ni podatki o varnosti

S Studijami toksicnega vpliva so odkrili le skupino ucinkov, ki so znacilni za moc¢ne kortikosteroide in
to le pri odmerkih, ki so znatno presegali priporo¢ene odmerke za zdravljenje. S testi toksi¢nosti pri
ponavljajocih se odmerkih niso odkrili novih u¢inkov, ravno tako ne pri Studijah skodljivih vplivov na
razmnoZzevanje in Studijah teratogenosti.

In vitro in in vivo flutikazonpropionat ne deluje mutageno. Ni bilo dokazano, da bi pri glodalcih imel
tumurogen potencial. Pri zivalih ne deluje ne drazeCe ne senzibilizirajoce.

Stevilne Zivalske vrste so bile v obdobju dveh let dnevno izpostavljene zelo velikim koncentracijam
hlapov (veliko vecjim od tistih, katerim je izpostavljen bolnik) potisnega plina norfluran (HFA134a),
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brez CFC. Dokazano je bilo, da potisni plin norfluran (HFA134a), brez CFC pri omenjenih zivalskih
vrstah ni imel toksi¢nega ucinka.

6. FARMACEVTSKI PODATKI

6.1 Seznam pomoZznih snovi

Norfluran (HFA 134a)

6.2 Inkompatibilnosti

Navedba smiselno ni potrebna.

6.3 Rok uporabnosti

2 leti

6.4 Posebna navodila za shranjevanje

Pokrovcek ustnika je treba namestiti dovolj mocno, da se s klikom zaskoci.

Shranjujte pri temperaturi do 30 °C. Ne shranjujte v hladilniku in ne zamrzujte. Shranjujte v originalni
ovojnini za zagotovitev zascite pred svetlobo.

Vsebnik je pod tlakom. Ne izpostavljajte temperaturam nad 50 °C in zavarujte pred neposredno
soncno svetlobo. Vsebnika ne predirajte in sezigajte, tudi ko je Ze prazen.

Tako kot pri vecini inhalacijskih zdravil v vsebnikih pod tlakom se lahko terapevtski ucinek zdravila
zmanjsa, Ce je vsebnik hladen.

6.5 Vrsta ovojnine in vsebina

Skatla vsebuje kovinski vsebnik iz aluminijske zlitine z inhalacijsko suspenzijo pod tlakom, zaprt z
odmernim ventilom. Vsebnik je vstavljen v plasti¢no ohisje z ustnikom in s pokrov¢kom. Prsilnik
jakosti 50 mikrogramov zadostuje za 120 vpihov, prsilnika jakosti 125 mikrogramov in

250 mikrogramov pa zadostujeta za 60 vpihov.

6.6  Posebni varnostni ukrepi za odstranjevanje in ravnanje z zdravilom

NAVODILA ZA UPORABO PRSILNIKA
PREIZKUS PRSILNIKA:

Pred prvo uporabo ali potem, ko bolnik prSilnika ni uporabljal teden dni ali ve¢, naj z rahlim stiskom ob
straneh sname pokrovéek ustnika, prsilnik dobro pretrese in v zrak sprozi dva odmerka, da se preprica o
pravilnem delovanju prsilnika.

UPORABA PRSILNIKA:
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1. Bolnik naj z rahlim stiskom ob straneh sname
pokrovcek ustnika.

2. Preveri naj, Ce sta notranjost in zunanjost prsilnika,
vkljuéno z ustnikom, Cisti in brez prostih delcev.

3. Prsilnik naj dobro pretrese, da odstrani morebitne proste
delce in da je vsebina prsilnika enakomerno premesana.

4. PrSilnik naj prime s palcem in kazalcem
(s palcem na spodnjem delu prsilnika pod ustnikom,
s kazalcem pa na zgornjem delu prSilnika) in ga drzi v
pokon¢nem polozaju. Izdihne naj, kolikor le lahko.

5. Ustnik naj vstavi med ustnici, ne da bi vanj
ugriznil.

6. V trenutku, ko zaéne vdihovati skozi usta, naj
s kazalcem pritisne na zgornji del prsilnika (kot
kaze slika), da sprosti zdravilo. Obenem naj nadaljuje z
enakomernim in globokim vdihom.
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7. Medtem ko zadrzuje dih, naj vzame prSilnik iz
ust in odmakne prst z zgornjega dela prSilnika.
Zadrzuje naj dih, dokler more.

8. Za naslednji odmerek zdravila naj drzi prsilnik v
pokon¢nem polozaju in pocaka priblizno pol minute, nato pa ponovi postopke, opisane pod
zaporednimi Stevilkami od 3 do 7.

9. Usta naj splakne z vodo in izpljune.

10.  Po uporabi naj ustnik vedno takoj zasciti s pokrovckom (pokrovcek naj
namesti na ustnik in nanj moc¢no pritisne, da se pokrovéek zaskoci).

POMEMBNO:

Postopke, opisane pod zaporednimi Stevilkami od 5 do 7 naj bolnik izvaja pocasi. Pomembno je, da
zacne tik pred uporabo prSilnika dihati kolikor le more pocasi. Prvih nekaj inhalacij naj vadi postopek
pred ogledalom. Ce opazi, da z zgornjega dela priilnika ali iz kotickov ust uhaja meglica, mora
postopke, ki so opisani od zaporedne Stevilke 2 naprej, ponoviti.

Ce zdravnik bolniku svetuje drugaéno uporabo od opisane, naj bolnik ravna natanéno po njegovih
navodilih. Zdravnika naj obvesti o kakrSnikoli tezavi pri uporabi prsilnika.

Tudi Ce je vsebnik ocitno prazen, se ga ne sme preluknjati, kakorkoli drugace poskodovati ali
sezgati.

Otroci:

Majhni otroci bodo verjetno potrebovali pomo¢ odraslih, ki naj namesto njih sprozijo prsilnik.
Odrasli naj spodbujajo otroka, naj zrak izdihne in naj sprozijo prsilnik takoj, ko zacne z vdihom.
Postopek naj vadijo skupaj.

Vecdji otroci ali odrasli s §ibkimi prsti naj drzijo prSilnik z obema
rokama, kot kaze slika. Na zgornji del prsilnika naj postavijo oba
kazalca, oba palca pa na spodnji del prSilnika pod ustnik.

CISCENJE PRSILNIKA:

Bolnik mora ocistiti prsilnik vsaj enkrat tedensko.

Odstrani naj pokrovéek ustnika.

Kovinskega vsebnika naj ne odstrani iz plasti¢nega ohisja.
Notranjost in zunanjost ustnika naj obriSe s suho krpo.
Pokrovéek naj namesti na ustnik.

b

KOVINSKEGA VSEBNIKA SE NE SME POTOPITI V VODO.
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7. IMETNIK DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

GlaxoSmithKline Trading Services Limited, 12 Riverwalk, Citywest Business Campus, Dublin 24,
D24 YK11, Irska

8. STEVILKA (STEVILKE) DOVOLJENJA (DOVOLJENJ) ZA PROMET Z
ZDRAVILOM

H/93/00621/001-003

9. DATUM PRIDOBITVE/PODALJSANJA DOVOLJENJA ZA PROMET Z
ZDRAVILOM

Datum prve odobritve: 17.12.1993
Datum zadnjega podaljsanja: 12.10.2010

10. DATUM ZADNJE REVIZIJE BESEDILA

11.5.2026
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