SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS

Symbicort mite Turbuhaler 80 mikrogromm /4,5 mikrogromm/skammt, innéndunarduft.

2. INNIHALDSLYSING

Hver gefinn skammtur (skammturinn sem berst Ur munnstykkinu) inniheldur virku efnin:
Budesonid 80 mikrogromm/skammt og formoterolfumarattvihydrat 4,5 mikrégromm/skammt.

Hver afmaldur skammtur inniheldur 100 mikrégromm budesonid i skammti og 6 mikrégromm
formoterolfimarattvihydrat i skammti.

Hjélparefni med pekkta verkun
Mijolkursykurseinhydrat 810 mikrégromm i gefnum skammti.

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Innéndunarduft.

Hvitt duft.

4, KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1  Abendingar

Symbicort mite Turbuhaler er &tlad til medferdar hja fullordonum, unglingum og bérnum 6 ara og
eldri.

Symbocort er &tlad til reglulegrar medferdar 4 astma pegar notkun samsetts lyfs (barksteri til
inndndunar og langverkandi B.-adrenvidtakaorvi) & vio:

- hja sjuklingum pegar ekki naest full stjérn & sjakdomnum med barksterum til innéndunar og
stuttverkandi B.-adrenvidtakadrvum til inndndunar eftir porfum

eda

- hja sjuklingum pegar full stjérn hefur nddst & sjukdémnum med baedi barksterum til innéndunar
og langverkandi B.-adrenvidtakadrvum.

Athugid: Symbicort mite (80 mikrogromm /4,5 mikrog/skammt) er ekki &tlad sjuklingum med
alvarlegan astma.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Lyfjagjof: Til inndndunar.

Skammtar

Symbicort er ekki &tlad til upphafsmedferdar & astma. Skammtar efnanna i Symbicort eru

einstaklingsbundnir og parf ad laga ad alvarleika sjukdomsins. Petta skal haft i huga ekki adeins pegar
medferd med samsettum lyfjum er hafin heldur einnig pegar vidhaldsskdommtum er breytt.



Ef sjuklingur parf adra samsetningu skammta en peirra sem faanlegir eru i samsettu inndndunarlyfi &
ad avisa a videigandi skammta af B.-adrenvidtakadrvum og/eda barksterum i sitt hvoru
inndndunartaekinu.

Breyta & skammtinum i minnsta skammt sem vidheldur ahrifarikri stjorn & einkennum.

Sjuklingar eiga reglulega ad gangast undir endurmat hja leekninum til ad sem akjosanlegasta skammti
Symbicort sé haldid. Pegar nadst hefur langtimastjorn & einkennum med minnsta radlagoa
skammtinum getur naesta skrefid falid i sér ad nota eingdngu barkstera til innéndunar til reynslu.
Medferdarnalgun med Symbicort er tvipeett:

A. Vidhaldsmedferd med Symbicort: Symbicort er notad sem regluleg vidhaldsmedferd med stoku,
skjotvirku berkjuvikkandi lyfi sem bradalyfi.

B. Vidhaldsmedferd og medferd eftir porfum vid einkennum (reliever therapy) med Symbicort:
Symbicort er notad sem regluleg viohaldsmedferd og eftir pérfum sem svérun vid einkennum.

A. Vidhaldsmedferd med Symbicort
Radleggja & sjuklingum ad hafa avallt medferdis stakt skjotvirkt, berkjuvikkandi lyf til notkunar sem
bradalyf.

Radlagoir skammtar:

Fullordnir (18 ara og eldri): 1-2 skammtar til innéndunar tvisvar sinnum a solarhring.

Vera ma ad sumir sjuklingar purfi ad hamarki allt ad 4 skammta til innéndunar tvisvar sinnum &
s6larhring.

Unglingar (12-17 ara): 1-2 skammtar til innéndunar tvisvar sinnum & sélarhring.

Born (6 ara og eldri): 2 skammtar til inndndunar tvisvar sinnum & sélarhring.

Venjulega pegar stjorn & einkennum hefur nddst med notkun lyfsins tvisvar sinnum & sélarhring, getur
breyting i minnsta skammt sem verkar falid i sér notkun Symbicort mite einu sinni & sélarhring pegar,

ad mati laeknisins sem avisar lyfinu, er porf a notkun langverkandi berkjuvikkandi lyfs d&samt barkstera
til inndndunar til ad viohalda stjérn.

Aukin notkun stakra skjétvirkra, berkjuvikkandi lyfja bendir til versnunar & undirliggjandi sjakdomi
og krefst endurmats a astmamedferdinni.

Born yngri en 6 ara: bar sem takmarkadar upplysingar liggja fyrir er Symbicort mite Turbuhaler ekki
&tlad til notkunar hja bornum yngri en 6 éra.

B. Vidhaldsmedferd og medferd eftir porfum vid einkennum med Symbicort
Sjuklingar nota daglegan vidhaldsskammt af Symbicort og ad auki Symbicort eftir pérfum sem svorun
vid einkennum. Radleggja & sjuklingum ad hafa Symbicort avallt medferdis til notkunar sem bradalyf.

Hafa & vidhaldsmedferd og medferd eftir porfum vid einkennum i huga sérstaklega fyrir sjuklinga
pegar:

. stjorn astmans er dvidunandi og tid porf er & notkun lyfs vid einkennum.

o versnun astma hefur komid fyrir sem krafdist leeknisfraedilegs inngrips.

porf er & ndnu eftirliti med skammtah&ddum aukaverkunum hja sjuklingum sem oft nota marga
skammta af Symbicort til innéndunar eftir porfum.



Radlagoir skammtar:

Fullordnir og unglingar (12 &ra og eldri): Radlagdur vidhaldsskammtur er 2 skammtar til innéndunar
a solarhring, annad hvort sem einn skammtur til innéndunar ad morgni og kvoldi eda 2 skammtar til
innéndunar annad hvort ad morgni eda kvoldi. Sjaklingar eiga ad nota 1 vidbdtarskammt til
innéndunar eftir pérfum sem svoérun vid einkennum. Ef einkenni hverfa ekki eftir nokkrar minatur & ad
nota vidbotarskammt til inndndunar. Ekki ma nota fleiri en 6 skammta til innéndunar i hvert skipti.

Yfirleitt parf heildarsolarhringsskammturinn ekki ad vera steerri en 8 skammtar til inndndunar, p6 ma
vera ad porf sé & ad heildarsolarhringsskammtur sé allt ad 12 skammtar til inndndunar i takmarkadan
tima. Mela & sterklega med ad sjuklingar sem nota fleiri en 8 skammta & sélarhring leiti laeknis.
Endurmeta a medferd peirra og endurskoda vidhaldsmedferdina.

Born yngri en 12 &ra: Ekki er malt med notkun Symbicort vidhaldsmedferdar og medferdar eftir
pérfum vid einkennum handa bérnum.

Almennar upplysingar

Sérstakir sjuklingahdpar:

Ekki parf ad breyta skommtum handa 6ldrudum sjuklingum. Engar upplysingar eru fyrirliggjandi um
notkun Symbicort hja sjuklingum med skerta lifrar- eda nyrnastarfsemi. bar sem brotthvarf budesonids
og formoterols verdur adallega med umbrotum i lifur m& buast vid aukinni Utsetningu hja sjuklingum
med alvarlega skorpulifur.

Lyfjagjof

Leidbeiningar um rétta notkun Symbicort mite Turbuhaler:

Symbicort Mite Turbuhaler teekid er inndndunardrifid, sem pydir ad pegar sjuklingurinn andar ad sér i
gegnhum munnstykkid, fylgir lyfid innéndunarloftinu ofan i dndunarvegina.

Athugid: Mikilveegt er ad leidbeina sjuklingi um

o ad lesa fylgisedilinn vandlega

o ad anda djupt og kroftuglega ad sér i gegnum munnstykkid til ad tryggja ad sem mest af
skammtinum berist til lungna

o ad anda aldrei fra sér i gegnum munnstykkid

o ad setja lokid aftur a eftir notkun

. ad skola munninn med vatni eftir inndndun vidhaldsskammts til ad lagmarka hettu & prusku i
munnkoki. Ef pruska i munnkoki kemur fram eiga sjuklingar einnig ad skola munninn med
vatni eftir inndndun skammta eftir pérfum.

Vera mé ad sjuklingurinn finni hvorki bragd né verdi ad 6dru leyti var vid lyfid pegar Symbicort mite
Turbuhaler innéndunartaekid er notad vegna pess hve litid magn af lyfi er i hverjum skammti.

4.3  Frébendingar

Ofneaemi fyrir virku efnunum eda hjélparefninu sem talid er upp i kafla 6.1 (mj6lkursykri, sem
inniheldur 6rlitid magn af mjolkurpréteinum).

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Skammtaradleggingar

Hafa mé& i huga ad minnka skammt Symbicort sma&m saman pegar nadst hefur stjérn & einkennum
astmans. Mikilveegt er ad fram fari reglulegt endurmat hja sjaklingum pegar dregid er Gr medferd.
Nota & minnsta arangursrika skammt Symbicort (sja kafla 4.2).

Radleggja & sjuklingum ad hafa avallt medferdis inndndunarstauk til notkunar i bradatilvikum, annad
hvort Symbicort (fyrir sjuklinga med astma sem nota Symbicort sem vidhaldsmedferd og medferd eftir



porfum vid einkennum) eda stakt, skjotvirkt berkjuvikkandi lyf (fyrir sjuklinga sem adeins nota
Symbicort til vidhaldsmedferdar).

Minna 4 sjuklinga ad nota vidhaldsskammtinn af Symbicort eins og laeknir hefur &visad, einnig pegar
einkenni eru ekKi til stadar. Fyrirbyggjandi notkun Symbicort, t.d. fyrir &reynslu, hefur ekki verid
rannsékud. Notkun Symbicort eftir porfum vid einkennum er &tlad sem svorun vid astmaeinkennum
en er ekki til reglulegrar fyrirbyggjandi notkunar t.d. fyrir areynslu. Til slikra nota skal hafa i huga
notkun staks, skjotvirks berkjuvikkandi lyfs.

Til pess ad lagmarka hattu & candidasykingu i munnkoki (sja kafla 4.8) & ad leidbeina sjuklingum um
ad skola munn med vatni eftir innéndun vidhaldsskammtsins. Ef pruska i munnkoki kemur fram eiga
sjuklingar einnig ad skola munninn med vatni eftir skammta til innéndunar eftir pérfum.

Meelt er med ad skammtar séu minnkadir smam saman pegar medferd er hett og ekki & ad hatta
medferd skyndilega.

Versnun sjukdéms

Alvarlegar astma-tengdar aukaverkanir og versnanir geta komid fram medan 4 medferd med
Symbicort stendur. Segja a sjuklingum ad halda medferd afram en leita laeknis ef ekki naest stjérn a
einkennum astmans eda pau versna eftir ad notkun Symbicort er hafin.

Ef sjuklingur telur ad medferd skili ekki viounandi &rangri eda notar meira en stersta radlagdan
skammt af Symbicort, skal hann leita laeknis (sj& kafla 4.2). Skyndileg og &framhaldandi versnun &
stjorn astma getur verid lifsheettuleg og brynt er ad medferd sjuklingsins sé endurmetin.

I slikum tilvikum skal hafa i huga porf & aukinni medferd med barksterum, t.d. barksterum til inntéku
til skamms tima eda syklalyfjamedferd ef syking er til stadar.

Hvorki ma hefja notkun Symbicort hjé sjuklingum medan & versnun stendur, né ef peir hafa marktaekt
versnandi astma eda astma sem versnar skyndilega.

Skipt frd medferd til inntéku
Ef minnsta astaeda er til ad atla ad starfsemi nyrnahettna sé skert eftir fyrri medferdir med stera til
inntoku, skal geeta varidar pegar skipt er i medferd med Symbicort .

Avinningur medferdar med budesonidi til innéndunar lagmarkar venjulega porf & sterum til inntéku,
en hja sjuklingum sem eru ad heetta ad nota stera til inntoku getur hattan & skertri starfsemi
nyrnahettna varad i toluverdan tima. bad getur tekid téluverdan tima fyrir starfsemi nyrnahettna ad
feerast aftur i fyrra horf eftir ad medferd med sterum til inntdku er heett og pvi geta peir sjuklingar, sem
hadir eru sterum til inntdku, sem skipta yfir i medferd med budesonid til innéndunar, verid i hattu &
skertri starfsemi nyrnahettna i téluverdan tima. I slikum tilvikum & ad fylgjast reglulega med starfsemi
undirstiku-heiladinguls-nyrnahettu-6xuls (hypothalamic-pituitary-adrenal axis (HPA axis)).

Medan verid er ad skipta fra medferd med sterum til inntoku yfir i medferd med Symbicort mite
Turbuhaler dregur Ur alteekum steraahrifum sem geta komid fram sem ofnamis- eda lidbdlgueinkenni
eins og nefslimubdlga, exem og vddva- og lidverkir. Hefja skal sérteeka medferd vid pessum
einkennum. Hafa skal i huga altaek ahrif skorts & sykurhrifandi barksterum ef fram koma einkenni eins
og preyta, hofudverkur, gledi og uppkost p6 pad sé sjaldgaeft. I slikum tilvikum er stundum
naudsynlegt ad auka skammt sykurhrifandi barkstera til inntéku timabundid.

Hjalparefni

Symbicort Turbuhaler inniheldur mjélkursykurseinhydrat (<1 mg/innéndun). petta magn hefur
venjulega ekki vandamal i for med sér hja einstaklingum med mjolkursykursopol. Hjalparefnid
mjolkursykur inniheldur orlitid magn af mjélkurproteinum sem geta valdid ofneemisvidbrogdum.

Milliverkanir vid onnur lyf
Fordast 4 samhlidanotkun med itraconazoli, ritonaviri eda 6drum 6flugum CYP3A4 hemlum (sja
kafla 4.5). Ef pad er ekki mogulegt & timi & milli pess sem lyfin eru notud ad vera eins langur og unnt
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er. Hja sjuklingum sem nota 6fluga CYP3A4 hemla er ekki melt med notkun Symbicort sem
vidhaldsmedferdar og medferdar eftir porfum vid einkennum.

Geeta skal varUdar vid sérstaka sjukdoma

Geeta skal varudar vid notkun Symbicort handa sjuklingum med skjaldvakadhéf, kromfiklagexli
(phaeochromocytoma), sykursyki, 6medhéndla blédkaliumlaekkun, ofvaxtarhjartavodvakvilla med
teppu, sjalfvakta nedanosaedarprong (idiopathic subvalvular aortic stenosis), alvarlegan haprysting,
slageedagulp eda adra alvarlega hjarta- og &dasjukdoéma, eins og bldédpurrdarhjartasjukdom,
hradslattartruflanir eda alvarlega hjartabilun.

Geeta skal vartdar vid medferd sjuklinga med lengingu & QTc-bili. Formoterol getur valdid lengingu &
QTec-hili.

Hetta a alvarlegri blookaliumlakkun er hugsanleg eftir stora skammta af ,-adrenvidtakadrvum.
Samhlidamedferd med PBr-adrenvidtakadrvum og lyfjum sem geta valdid blddkaliumlaekkun eda auka
ahrif bléokaliumlaekkunar t.d. xantin-afleidur, sterar og pvagraesilyf geta aukid hugsanleg
blodkaliumlaekkandi ahrif B-adrenvidtakadrva. Mealt er med ad sérstakrar varoar sé geett vid
Ostddugan astma pegar notkun skjotvirks berkjuvikkandi lyfs er breytileg, vid bradan alvarlegan astma
par sem surefnisskortur getur aukid hattuna og i 6drum tilvikum pegar likur & blédkaliumlaekkun eru
auknar. Meelt er med eftirliti med kaliumgildum i sermi vid pessar kringumstaedur.

Eins og vid a4 um alla B.-adrenvidtakadrva, & ad hafa i huga ad auka tioni bl6dsykursmalinga hja
sykursjukum.

Endurmeta skal porf og skammta af barksterum til innéndunar hja sjaklingum med virka eda 6virka
lungnaberkla, sveppa- eda veirusykingar i dndunarvegum.

Altek ahrif

Altzek ahrif geta komid fram vid notkun hvada barkstera til innéndunar sem er, sérstaklega pegar storir
skammtar eru notadir i langan tima. pessi ahrif koma miklu sidur fram vid medferd til innéndunar
heldur en vid notkun barkstera til inntoku. Hugsanleg alteek ahrif eru m.a. Cushingsheilkenni, einkenni
Cushingsheilkennis, beeling nyrnahettna, seinkun & vexti hja bérnum og unglingum, minnkud
steinefnapéttni i beinum, drer og glaka og sjaldnar, ymsar salfreedilegar breytingar og breytingar a
hegdun, p.m.t. skynhreyfiofvirkni (psychomotor hyperactivity), svefntruflanir, kvidi, punglyndi eda
arasargirni (sérstaklega hja bérnum) (sja kafla 4.8).

Langtima rannsoknir & ahrifum budesonids til innéndunar hja bornum sem fengu ad medaltali

400 mikrégromm (afmeeldur skammtur) & sélarhring og fullordnum sem fengu 800 mikrogrémm
(afmeeldur skammtur) & sélarhring hafa ekki bent til neinna marktaekra ahrifa & steinefnapéttni beina.
Ekki liggja fyrir upplysingar um &hrif Symbicort i sterri skommtum.

Verid getur ad skyrt sé fra sjontruflunum vid alteeka og stadbundna notkun barkstera. Ef sjaklingur faer
einkenni & bord vid pokusyn eda adrar sjontruflanir skal thuga ad visa honum til augnlaeknis til ad
meta mogulegar asteedur, p.m.t. drer, glaka eda sjaldgefir sjukdémar a bord vid midleegan vessandi
&0u- og sjonukvilla sem tilkynnt hefur verid um eftir alteeka og stadbundna notkun barkstera.

Starfsemi nyrnahettna
Vidbotarmedferd med sterum til inntéku eda budesonidi til innéndunar & ekki ad stédva skyndilega.

Langtimamedferd med stérum skdmmtum af barksterum til inndndunar, sérstaklega skémmtum sem
eru steerri en radlagdir skammtar, getur einnig valdid kliniskt markteekri beelingu nyrnahettna. pess
vegna skal ihuga vidbdtarmedferd med barksterum til inntoku & alagstimabilum t.d. vid sleema sykingu
eda fyrir valdar skurdadgerdir (elective surgery). Ef steraskammtar eru minnkadir mjdg snéggt pa
getur pad leitt til bradrar nyrnabilunar. Einkenni og teikn bradrar nyrnabilunar geta verid 6lj6s en geta
m.a. verid lystarleysi, kvidverkir, pyngdartap, preyta, hofudverkur, 6gledi, uppkdost, skert medvitund,
krampar, blodprystingsfall og blodsykurslaekkun.



Oveentur berkjukrampi

Eins og vid & um onnur lyf til innéndunar getur komid fram éveentur berkjukrampi med auknu hveesi
0g madi strax eftir inndndun skammts. Ef sjuklingurinn finnur fyrir 6veentum berkjukrampa skal hatta
medferd strax, meta astand sjuklings og veita annars konar medferd ef naudsyn krefur. Skjétvirk
berkjuvikkandi lyf til innéndunar verka fljott vid éventum berkjukrampa og hann & ad medhéndla an
tafar (sja kafla 4.8).

Born

Melt er med ad fylgst sé reglulega med had barna sem fa langvarandi medferd med barksterum til
inndndunar. Ef heegist & vexti & ad endurmeta medferdina med pad ad markmidi ad minnka skammtinn
af barkstera til inndndunar i minnsta skammt sem nagir til ad halda astmaeinkennum nidri, ef
mogulegt er. Meta skal vandlega avinning af barkstera medferd & méti hugsanlegri heettu a
vaxtarbelingu. Auk pess skal meta hvort visa eigi sjuklingnum til barnaleeknis sem er sérfreedingur i
ondunarsjukdémum.

Takmarkadar upplysingar Ur langtima rannséknum gefa til kynna ad flest bérn og unglingar sem fa
medferd med budesonidi til inndndunar muni ad lokum né edlilegri had sinni (target height) vid
fullordinsaldur. Samt sem adur hefur sést ad litillega og timabundid getur haegt & vexti i upphafi (um
pad bil 1 cm). betta kemur venjulega fram a fyrsta &ri medferoar.

4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Milliverkanir vegna lyfjahvarfa

Liklegt er ad 6flugir hemlar CYP3A4 (t.d. ketoconazol, itraconazol, voriconazol, posaconazol,
clarithromycin, telithromycin, nefazodon og HIV-préteasahemlar) haekki plasmagildi budesonids og
fordast skal samhlidagjof. Ef pad er ekki haegt skal hafa bilid milli toku hemils og budesonids eins
langt og haegt er (sja kafla 4.4). Ekki er malt med notkun Symbicort sem vidhaldsmedferdar og
medferdar vid einkennum eftir pérfum hja sjuklingum sem nota 6fluga CYP3A4 hemla.

Oflugi CYP3A4 hemillinn ketoconazol, 200 mg & sélarhring, haekkadi plasmagildi budesonids til
inntoku sem gefid var samhlida (3 mg stakur skammtur) ad medaltali 6-falt. Pegar ketoconazol var
gefid 12 Kist. eftir toku budesonids var aukningin ad medaltali einungis 3-fold sem synir ad ef lyfin eru
gefin adskilin getur pad dregid Ur haekkun & plasmagildum. Takmarkadar upplysingar um pessa
vixlverkun fyrir budesonid i stérum skémmtum til innéndunar gefa til kynna ad marktaek hakkun a
plasmagildum (ad medaltali fjorfjold) geti att sér stad ef itraconazol, 200 mg einu sinni & sélarhring, er
gefio samhlida budesonidi til innéndunar (1.000 mikrog stakur skammtur).

Milliverkanir vegna lyfhrifa
Beta-adrenvirkir blokkar geta dregid Ur eda hamlad verkun formoterols. bvi & ekki ad nota Symbicort
asamt beta-adrenvirkum blokkum (p.m.t. augndropum) nema bryna naudsyn beri til.

Samhlidamedferd med kinidini, disopyramidi, procainamidi, fenotiazinum, andhistaminum
(terfenadini) og prihringlaga punglyndislyfjum getur valdid lengingu 4 QTc-bili og aukid hattu &
sleglaslattarglépum.

Auk pess geta L-Dopa, L-tyroxin, oxytosin og alkohol skert pol hjartans gagnvart p.-adrenvirkum
lyfjum.

Samhlidamedferd med mondaminoxidasahemlum par med téldum lyfjum med svipada eiginleika eins
og furazolidon og procarbazin getur framkallad haprysting.

Aukin hetta er & hjartslattartruflunum hja sjuklingum sem f& samtimis svafingu med hal6generudum
kolvetnum.

Samhlidanotkun annarra beta-adrenvirkra lyfja eda andkélinvirkra lyfja getur haft samleggjandi
berkjuvikkandi verkun.



Blddkaliumlekkun getur aukid tilhneigingu til hjartslattartruflana hja sjuklingum sem f& medferd med
hjartaglykdsioum.

Bléokaliumlaekkun getur komid fram af voldum medferdar med beta,-6rva og hugsanlegt er ad hun
aukist vio samhlidamedferd med xantinafleioum, barksterum og pvagrasilyfjum (sja kafla 4.4).

Ekki hefur ordid vart vid milliverkanir budesonids og formoterols vid 6nnur lyf sem notud eru til
medferdar & astma.

Born
Milliverkanarannsoknir hafa eingdngu verid framkveemdar hjé fullordnum.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga
Engar kliniskar upplysingar liggja fyrir um notkun Symbicort mite eda samhlidamedferdar med

formoteroli og budesonidi & medgongu. Nidurstdédur ur rannséknum & proska fésturvisa og fostra hja
rottum syna ekki merki um nein vidbotarahrif af samsetningunni.

Fullnzgjandi upplysingar um notkun formoterols handa pungudum konum liggja ekki fyrir.
I dyraranns6knum hefur formoterol valdid aukaverkunum & sxlun vid mjog mikla alteeka Gtsetningu
(sja kafla 5.3).

Upplysingar um u.p.b. 2.000 punganir par sem lyfid var notad benda ekKki til aukinnar haettu &
vanskopun tengdri notkun budesonids til innéndunar. I dyrarannséknum hefur verid synt fram & ad
sykursterar geta valdid vanskopun (sja kafla 5.3). Oliklegt er ad petta hafi pydingu fyrir menn vid
notkun radlagdra skammta.

Dyrarannséknir hafa einnig synt fram a ad aukid magn sykurstera fyrir faedingu & patt i aukinni hattu &
vaxtarseinkun fosturs i legi, hjarta- og e@dasjukdémum vid fullordinsaldur og varanlegum breytingum
a sykursteravidtakapéttni, umsetningu taugabodefna og hegdun vid Utsetningu sem er laegri en
skammtabilid sem veldur vanskdpun.

Adeins & ad nota Symbicort & medgdngu pegar veentanlegur dvinningur vegur pyngra en hugsanleg
heetta. Nota & minnsta skammt budesonids sem parf til ad viohalda stjérn astmans.

Brjostagjof

Budesonid skilst Gt i brjéstamjdlk. Hins vegar er ekKki buist vid ad pad hafi nein ahrif &
brjostmylkinginn ef notadir eru radlagdir skammtar. EKki er vitad hvort formoterol berist i
brjostamjolk. 1 rottum hefur greinst litid magn af formoteroli i mjélk. Einungis & ad ihuga notkun
Symbicort handa konum med barn & brjosti ef veentanlegur avinningur médur vegur pyngra en
hugsanleg hatta fyrir barnid.

Frj6semi

Engar upplysingar liggja fyrir um hugsanleg ahrif budesonids & frjosemi. Rannsoknir med formoteroli
& &xlun hja dyrum hafa bent til litilshattar minnkunar & frjosemi karlkyns rotta vid mikla alteeka
Gtsetningu (sja kafla 5.3).

4.7  Ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla

Symbicort hefur engin eda 6veruleg ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla.

4.8 Aukaverkanir

par sem Symbicort inniheldur badi budesonid og formoterol, getur sama mynstur aukaverkana komid
fram og greint hefur verid fra vid notkun pessara efna. Ekki hefur sést aukin tioni aukaverkana eftir



samhlidanotkun pessara tveggja efnasambanda. Algengustu aukaverkanirnar sem tengjast lyfinu eru
pekktar aukaverkanir vegna lyfhrifa B, adrenvidtakadrva, eins og skjalfti og hjartslattaronot.
peer eru yfirleitt veegar og hverfa venjulega innan nokkurra daga.

Aukaverkanir sem tengdar hafa verid budesonidi eda formoteroli eru taldar upp hér & eftir, flokkadar
eftir liffeerakerfum og tioni. Tidni er skilgreind sem: Mjog algengar (> 1/10), algengar (> 1/100 til
< 1/10), sjaldgeefar (> 1/1.000 til < 1/100), mjog sjaldgaefar (> 1/10.000 til < 1/1.000) og koma

drsjaldan fyrir (< 1/10.000).

Tafla 1

Liffeeraflokkur Tioni Aukaverkun

Sykingar af véldum sykla | Algengar Candidasykingar i munnkoki

og shikjudyra

Onamiskerfi Mjdbg sjaldgeefar Tafarlaust og sidbuid ofneemi svo sem utbrot,
ofsakladi, kl&oi, hudbolga, ofnemisbjagur
(angioedema) og bradaofnaemi.

Innkirtlar Koma érsjaldan fyrir | Cushingsheilkenni, baling & nyrnahettum,

minnkadur voxtur, minnkud beinpéttni

Efnaskipti og n&ring Mjbg sjaldgeefar Blodkaliumlaekkun
Koma drsjaldan fyrir | Bléosykurshaekkun
Gedraen vandamal Sjaldgeefar Aréasargirni, skynhreyfiofvirkni (psychomotor

hyperactivity), kvidi, svefntruflanir

Koma érsjaldan fyrir

punglyndi, hegdunartruflanir (adallega hja
bdrnum)

Taugakerfi Algengar Hofudverkur, skjalfti
Sjaldgeefar Sundl
Koma érsjaldan fyrir | Truflanir & bragdskyni
Augu Sjaldgeefar pokusyn (sja kafla 4.4)
Koma orsjaldan fyrir | Drer & auga og glaka
Hjarta Algengar Hjartslattaronot
Sjaldgeefar Hradtaktur
Mjdg sjaldgeefar Hjartslattartruflanir, t.d. gattatif,
ofanslegilshradtaktur, aukaslagbil
(extrasystoles)
Koma 6rsjaldan fyrir | Hjartadng, lenging QTc-bils
F/Eoar Koma orsjaldan fyrir | Breytingar a bléoprystingi
Ondunarfzeri, brjdsthol Algengar Veeg erting i halsi, hosti, raddtruflun p.m.t.
0g miomeeti haesi
Mjog sjaldgaefar Berkjukrampar
Meltingarfeaeri Sjaldgeefar Ogledi
H06 og undirhud Sjaldgaefar Marblettir
Stodkerfi og bandvefur Sjaldgeefar Vodvakrampar

Candidasyking i munnkoki stafar af lyfjaleifum. Haegt er ad minnka hattuna & candidasykingu med
pvi ad upplysa sjuklinginn um mikilvaegi pess ad skola munninn med vatni eftir hvern
vidhaldsskammt. Candidasyking i munnkoki svarar venjulega vel stadbundinni sveppaeydandi
medferd an pess ad heetta purfi medferd med barksterum til innéndunar. Ef pruska i munnkoki kemur
fram eiga sjuklingar einnig ad skola munninn med vatni eftir innéndun skammta eftir pérfum.

Eins og vid & um onnur inndndunarlyf getur orsjaldan komid fram 6veentur berkjukrampi (kemur fram
hja faerri en 1 af hverjum 10.000 sjuklingum) med auknu sog- og blisturshljodi og maedi strax eftir
inndndun skammts. Skjotvirkt berkjuvikkandi lyf verkar fljott vid 6ventum berkjukrampa og hann &
ad medhondla tafarlaust. Haetta skal medferd med Symbicort strax, meta astand sjuklings og hefja
annars konar medferd ef naudsyn krefur (sja kafla 4.4).




Vioteek ahrif geta komid fram vid notkun barkstera til innéndunar, sérstaklega pegar stérir skammtar
eru notadir i langan tima. pessi ahrif koma miklu sidur fram vid medferd til inndndunar en vid notkun
barkstera til inntoku. Hugsanleg vidteek &hrif eru m.a. Cushingsheilkenni, einkenni
Cushingsheilkennis, baling nyrnahettna, seinkun & vexti hja bdrnum og unglingum, minnkud
beinpéttni, drer og gléka.

Einnig getur komid fram aukid naemi fyrir sykingum og skert geta til ad takast & vid streitu. Ahrifin
eru sennilega had skammti, lengd medferoar, samhlidanotkun stera og fyrri steramedferd.

Medferd med Bo-adrenvidtakadrvum getur valdio haekkun & blédgildum insulins, frirra fitusyra,
glyserdls og ketdna.

Born
Melt er med ad fylgst sé reglulega med haed barna sem fa langvarandi medferd med barksterum til
inndndunar (sja kafla 4.4).

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heaegt ad fylgjast stddugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigoisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkveaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

49 Ofskdmmtun

Ofskémmtun formoterols myndi liklega valda &hrifum sem eru einkennandi fyrir .-adren-
vidtakaorva: Skjalfti, hofudverkur, hjartslattaronot. Einkenni sem greint hefur verid fra i einstaka
tilvikum eru hradtaktur, bl6dsykurshaekkun, blédkaliumlakkun, lengt QTc-bil, hjartslattartruflanir,
0gledi og uppkdst. Veita ma studningsmedferd og medferd eftir einkennum. 90 mikrdg skammtur sem
gefinn var & premur Kist. sjaklingum med brada berkjuteppu gaf ekki til kynna ad hafa pyrfti ahyggjur
hvad vardar oryggi.

Brad ofskdmmtun med budesonidi, jafnvel i mjog stérum skémmtum, er ekki talin kliniskt vandamal.
Séu ad stadaldri notadir storir skammtar geta komid fram almenn &hrif sykurstera, t.d.
barksteraofvirkni og nyrnahettnabaling.

Ef heetta verdur medferd med Symbicort vegna ofskommtunar formoterols innihalds lyfsins parf ad
hafa i huga radstafanir um videigandi medferd med barksterum til inndndunar.

5. LYFJAFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR
51  Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Lyf vid teppusjukdémum i éndunarvegi: Adrenvirk lyf til innéndunar.
ATC flokkur: R 03 AK 07

Verkunarhattur og lyfhrif

Symbicort inniheldur formoterol og budesonid, sem hafa mismunandi verkunarhétt og syna
samleggjandi ahrif vid ad draga Ur versnun astma. Vegna sérstakra eiginleika budesonids og
formoterols er haegt ad nota samsetninguna annadhvort sem vidhaldsmedferd og medferd eftir porfum
vid einkennum, eda sem vidhaldsmedferd vid astma.

Budesonid

Budesonid er sykursteri sem vid innéndun hefur skammtahada, bélgueydandi verkun i 6ndunarvegi,
sem dregur Ur einkennum og feekkar tilvikum um versnun astmans. Budesonid til innéndunar veldur
feerri alvarlegum aukaverkunum en barksterar til inntoku. Nakvemur verkunarhattur sem veldur
bolgueydandi &hrifum sykurstera er ekki pekktur.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Formoterol

Formoterol er sérhafdur B.-adrenvidtakadrvi sem vid inndndun veldur skjotri og langverkandi slékun
a sléttum vodvum i berkjum sjuklinga med afturkraefa teppu i ndunarvegum. Berkjuvikkandi &hrifin
eru skammtahad og hefjast innan 1-3 min. Verkunarlengd &hrifanna er a.m.k. 12 Kist. eftir stakan
skammt.

Verkun og 6ryqgi

Klinisk verkun budesonid/formoterol vidhaldsmedferdar

Kliniskar rannséknir hja fulloronum hafa synt ad vidbot formoterols vid budesonid batti
astmaeinkenni, lungnastarfsemi og dr6 ar versnun astmans. | tveimur 12 vikna rannsoknum voru ahrif
budesonids/formoterols & lungnastarfsemi jofn notkun budesonids og formoterols hvoru fyrir sig og
meiri en fyrir budesonid eitt og sér. Notadur var skjotvirkur B.-adrenvidtakaorvi eftir porfum i 6llum
medferdardrmum. Engin merki voru um ad ahrif gegn astma minnkudu med timanum.

Gerdar hafa verid tveer 12 vikna rannsoknir hja bornum, par sem 265 boérn & aldrinum 6-11 ara fengu
medferd med vidhaldsskammti budesonids/formoterols (2 skammtar til innéndunar af

80 mikrégromm/4,5 mikrégromm/inndndun tvisvar sinnum & sélarhring) og skjotvirkum
Bo-adrenvidtakadrva eftir porfum. 1 badum rannséknum batnadi lungnastarfsemi og medferdin poldist
vel i samanburdi vid samsvarandi skammt af budesonidi einu sér.

Klinisk verkun vighaldsmedferdar og medferdar eftir porfum viéd einkennum med
budesonid/formoterol:

Alls 12.076 sjuklingar med astma toku patt i 5 tviblindum rannséknum & verkun og 6ryggi (4.447
fengu slembada budesonid/formoterol vidhaldsmedferd og medferd eftir porfum vid einkennum) i 6
eda 12 ménudi. Krafa var gerd um ad sjuklingarnar vaeru med einkenni pratt fyrir notkun sykurstera til
inndndunar.

Fram kom ad vidhaldsmedferd og medferd eftir porfum vid einkennum med budesonidi/formoteroli
syndi tolfredilega marktaeka faekkun & alvarlegri versnun sem hafdi kliniska pydingu umfram
samanburdarmedferdir i 6llum rannséknunum 5. bar med talid er samanburdur vio
budesonid/formoterol med steerri vidhaldsskammti dsamt terbutalini sem medferd eftir porfum vid
einkennum (rannsékn 735) og budesonid/formoterol par sem vidhaldsskammtur var s sami asamt
annad hvort formoteroli eda terbutalini sem medferd eftir pérfum vid einkennum (rannsékn 734)
(tafla 2).

I ranns6kn 735 voru lungnastarfsemi, stjorn & einkennum og medferd eftir pérfum vid einkennum
svipud hja 6llum medferdarhpum.

I rannsokn 734 dr6 Gr einkennum og medferd vid einkennum eftir pdrfum og lungnastarfsemi batnadi,
borid saman vid badar samanburdarmedferdirnar. Samanlagt i rannséknunum 5 purftu sjaklingar sem
fengu vidhaldsmedferd og medferd eftir porfum vid einkennum med budesonidi/formoteroli ad
medaltali ekki ad nota lyfid til innéndunar eftir pérfum vid einkennum 57% af medferdardégunum.
Engin merki voru um polmyndun med timanum.
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Tafla 2 Yfirlit yfir alvarlega versnun i kliniskum ranns6knum

Rannsokn Medferdarhdpar N Alvarleg versnun?
Nr.
Lengd
Tilvik Tilvik/sjukling
aar
Rannsokn Budesonid/formoterol 160/4,5 pg bd + eftir 1.103 | 125 0,23°
735 pérfum
6 manudir | Budesonid/formoterol 320/9 pg bd + 0,4 mg 1.099 | 173 0,32
terbutalin eftir porfum
Salmeterol/fluticason 2 x 25/125 pg bd + 0,4 mg | 1.119 | 208 0,38
terbutalin eftir porfum
Rannsokn Budesonid/formoterol 160/4,5 pg bd + eftir 1.107 | 194 0,19°
734 porfum
12 ménudir | Budesonid/formoterol 160/4,5 pgbd + 4,5 pg 1.137 | 296 0,29
formoterol eftir porfum
Budesonid/formoterol 160/4,5 pg bd + 0,4 mg 1.138 | 377 0,37
terbutalin eftir porfum
a Medferd med innldgn & sjukrahds/bradamaottoku eda medferd med sterum til inntoku.

b Laekkun & tioni versnunar er tolfreedilega markteek (P gildi <0,01) fyrir badar
samanburdarmedferdirnar.

Synt var fram & sambeerilega verkun og 6ryggi hja unglingum og fullordnum i 6 tviblindum
rannsdknum, p.e. rannsoknirnar fimm sem nefndar eru hér ad ofan og vidbo6tarrannsékn par sem
notadur var steerri vidhaldsskammtur af 160/4,5 mikrégromm, tveir skammar til innéndunar tvisvar
sinnum a sélarhring. Matid var byggt & samtals 14.385 astmasjuklingum, par af 1.847 unglingum.
Fjoldi unglinga sem ték meira en 8 skammta til inndndunar ad minnsta kosti einn dag sem hluti af
vidhaldsmedferd og medferd eftir pérfum vid einkennum med budesonidi/formoteroli var
takmarkadur, og slik notkun var fatid.

I 2 63rum ranns6knum par sem sjaklingur leitudu laeknis vegna bradra astmaeinkenna veitti
budesonid/formoterol hrada og ahrifarika verkun gegn berkjuteppu svipada og fyrir salbutamol og
formoterol.

5.2 Lyfjahvorf

Frasog

Synt hefur verid ad fost skammtasamsetning budesonids og formoterols og samsvarandi lyf sem
innihalda einungis annad efnid eru jafngild hvad vardar adgengi (bioequivalent) ad pvi er vardar
alteeka Utsetningu fyrir baedi budesonid og formoterol. bratt fyrir pad sast litilshattar aukning &
kortisolbzlingu eftir notkun fastrar skammtasamsetningar samanborid vid lyf sem innihalda eingdngu
annad efnid. Munurinn er ekki talinn hafa ahrif & kliniskt dryggi.

Engar visbendingar voru um milliverkanir i tengslum vid lyfjahvorf budesonids og formoterols.

Lyfjahvorf hvors efnis um sig voru sambeerileg eftir notkun budesonids og formoterols annad hvort i
sitt hvoru lagi eda sem Symbicort Mite Turbuhaler. Fyrir budesonid var flatarmal undir bl6dpéttniferli
(AUC) adeins steerra, frasogshradi aukinn og hamarksplasmapéttni heerri eftir notkun samsetta lyfsins.
Fyrir formoterol var hdmarksplasmapéttni svipud og eftir notkun samsetta lyfsins.

Frésog eftir inndndun budesonids er hratt og plasmapéttni naer hamarki innan 30 min. frd inndéndun.

I rannsoknum hefur komid fram ad medalmagn af budesonidi sem berst til lungna eftir innéndun Gr
inndndunartaekinu er & bilinu 32% til 44% af gefnum skammiti. Altekt adgengi er um 49% af gefnum
skammti. Hj& bérnum 6-16 &ra er pad magn lyfs sem berst til lungna & sama bili og hja fulloronum
fyrir sama skammt en plasmapéttni var ekki akvordud.
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Frasog eftir innondun formoterols er hratt og plasmapeéttni ner hamarki innan 10 min. fra inndndun.
I ranns6knum hefur komid fram ad medalmagn af formoteroli sem berst til lungna eftir innéndun ar
inndndunartaeki er & bilinu 28% til 49% af gefnum skammti. Altekt adgengi er um 61% af gefnum
skammiti.

Dreifing og umbrot

Um 50% af formoteroli er bundid plasmapréteinum og um 90% af budesonidi. Dreifingarrammal er
um 4 I/kg fyrir formoterol og 3 I/kg fyrir budesonid. Formoterol verdur 6virkt vegna samtengingar
(virk O-metylsvipt og formylsvipt umbrotsefni myndast sem yfirleitt er litio & sem dvirk samtengd
efni). Vio fyrstu umferd um lifur umbrotnar budesonid ad verulegu leyti (um 90%) yfir i umbrotsefni
sem hafa litla sykursteravirkni. Sykursteravirkni helstu umbrotsefnanna, 6-beta-hydroxy-budesonids
og 16-alfa-hydroxy-prednisolons, er minni en 1% af virkni budesonids. Ekkert bendir til milliverkana
vegna umbrota eda tilfeerslu milli formoterols og budesonids.

Brotthvarf

Steersti hluti formoterols skammts er umbrotinn i lifur og sidan fylgir brotthvarf um nyru.

Eftir inndndun, skilst 8% til 13% af gefnum skammti formoterols Ut & 6breyttu formi med pvagi.
Altzek uthreinsun formoterols er mikil (um 1,4 I/min.) og lokahelmingunartimi brotthvarfs er ad
medaltali 17 klst.

Brotthvarf budesonids er med umbrotum sem adallega eru hvotud af ensiminu CYP3A4. Brotthvarf
umbrotsefna budesonids er med pvagi & 6breyttu formi eda sem samtengingar. Einungis hverfandi
magn af 6breyttu budesonidi hefur greinst i pvagi. Alteek Gthreinsun budesonids er mikil (um

1,2 I/min.) og helmingunartimi brotthvarfs ur plasma eftir notkun i blaad er ad medaltali 4 klst.

Lyfjahvorf formoterols hja bérnum hafa ekki verid rannsokud. Lyfjahvorf budesonids og formoterols
hja sjuklingum med nyrnabilun eru ekki pekkt. Utsetning fyrir budesonidi og formoteroli getur verid
meiri hjé sjuklingum med lifrarsjokdom.

Linulegt/6linulegt samband
Altak atsetning fyrir baedi budesonidi og formoteroli er i linulegu sambandi vid gefinn skammt.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Eiturverkanir sem sést hafa i dyraranns6knum med budesonidi og formoteroli, notud i samsetningu
eda i sitt hvoru lagi, voru ahrif sem fylgja yktri lyfjafraedilegri virkni.

I rannsoknum & axlun hja dyrum hefur verid synt fram & ad barksterar eins og budesonid valdi
vanskopun (klofnum goém, vanskpun a beinagrind). bessar nidurstodur dyrarannsékna virdast p6 ekki
hafa pydingu fyrir menn pegar radlagdir skammtar eru notadir. Rannséknir med formoteroli & a&xlun
hja dyrum hafa bent til litilshattar minnkunar a frjosemi karlkyns rotta vid mikla alteeka Gtsetningu og
hreidrunartaps sem og minni lifslika nyfeeddra afkveema og minni pyngd peirra vid umtalsvert meiri
alteeka Utsetningu en pa sem faest vid kliniska notkun. pPessar nidurstoédur dyrarannsokna virdast po
ekki hafa pydingu fyrir menn.

6. LYFJAGERDARFRAEDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Mjoélkursykurseinhydrat (sem inniheldur mjélkurprétein).

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.
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6.3 Geymslupol

3ér.

6.4  Serstakar varudarreglur vio geymslu

Engin sérstok fyrirmeeli eru um geymsluadstaedur lyfsins.

6.5 Gerd ilats og innihald

Symbicort Mite Turbuhaler er inndndunardrifid fjdlskammta inndndunartaeki fyrir duft.
Innéndunartakid er hvitt med raudum snerli. Innéndunarteaekid er gert Ur mismunandi plastefnum (PP,
PC, HDPE, LDPE, LLDPE, PBT). Hvert innéndunartaeki inniheldur 60 eda 120 skammta. [ hverri
Oskju eru 1, 2, 3, 10 eda 18 inndndunarteeki.

Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio férgun

Engin sérstok fyrirmeeli.
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