KISA URUN BILGISi

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
BUDIAIR JET 200 mcg inhalasyon ¢ozeltisi

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin madde:

Budesonid.........cccooeveeeiieiiiniieiieeis 200 mcg/6lg¢iilii doz
Yardimci maddeler:

Susuz etanol.........cccceecveeeviieeiieeeiien, 8.400 mg/dl¢iilii doz
GlISErol......vieiieeiieieeeee e 0.729 mg/6l¢iilii doz

Diger-yardime1 maddeler i¢in 6.1°e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Basingli inhalasyon ¢ozeltisi.
Acik ve renksiz soliisyon

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1 Terapotik endikasyonlar

Astimin tim basamaklarinda antienflamatuar, bronkodilatér, semptom kontrolii ve oral
steroid ihtiyacini azaltmak amaclh kullanilir. KOAH ta tek basina kullanilmasi 6nerilmez.

4.2 Pozoloji ve uygulama sekli
Pozolojifuygulama sikhg ve siiresi:

Dozaj, kisiye 6zgii olarak, idame tedavisi i¢in gereken en diisiik doza ayarlanmalidir.
Budesonid her giin diizenli olarak alinmalidir. Bir hasta bir inhalasyon cihazindan digerine
gegirilirken, doz kisiye 6zgii olarak tekrar titre edilmelidir.

Bronsiyal astim tedavisi

Yetigkinler

Hafif astim hastalig1 olan yetiskinlerin tedavisi glinde 200 mikrogram olan minimum etkili
dozda baslatilabilir. Normal idame dozu giinde iki defa 200-400 mikrogramdir (giinde 400-
800 mikrograma esdeger). Siddetli astim ataklar1 sirasinda, hasta oral kortikosteroid
tedavisinden budesonid inhalasyon tedavisine gecirilirken veya oral kortikosteroid tedavi
dozu azaltildiginda giinliik doz (2-4’e boliinerek) 1600 mikrograma kadar yiikseltilebilir.

Cocuklar (6 yas ve lizeri)

Hafif astim hastas1 ¢ocuklarda tedaviye giinde bir defa 200 mikrogram ile baslanabilir.
Normal idame dozu giinde iki defa 200 mikrogramdir (giinde 400 mikrograma esdeger). En
yiiksek gilinliik doz 800 mikrogramdir. BUDIAIR JET eriskinlerin denetimi altinda
kullanilmalidir. Aerolizer’in kullanimi, ¢ocugun inhaleri dogru bir sekilde kullanabilmesine
baglidir.

6 yasin altindaki hastalarda klinik deneyim olmadigindan, BUDIAIR JET bu yas grubundaki
hastalarda kullanilmamalidir.

Kronik obstriiktif akciger hastaliginin (KOAH) tedavisi
Bu hastalik i¢in 6nerilen doz, giinde 2 defa 400 mikrogramdir.
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BUDIAIR JET recete edilmis oral kortikosteroid kullanan KOAH’l1 hastalarda, oral doz
azaltilirsa “Pozoloji ve uygulama sekli: Brongiyal astim tedavisi” baglikli boliimde belirtilen doz
oOnerileri yapilmalidir.

Uygulama sekli:

BUDIAIR JET agiz yolundan solunarak kullanilir.

[lag, JET den akcigerlere hasta soluk alirken ulastig1 igin, hastaya agiz parcasi araciligtyla
nefes almasi gerektigi belirtilmelidir.

Kullanim esnasinda, asagidaki talimatlar dikkatle takip edilmelidir:
Sekil 1- BUDIAIR JET kapali konumda
Sekil 2- BUDIAIR JET iizerindeki koruyucu kapagi ¢ikariniz ve resimde goriildiigii gibi
tutunuz
Sekil 3-Derin bir nefes verin, daha sonra agizlik kapagini agziniza yerlestirerek
dudaklarimiz sikica kapatiniz
Sekil 4-Isaret parmaginizla kaba bastiriniz ve derin bir soluk aliz (BUDIAIR ile birkag
kez nefes almak miimkiindiir).
Sekil 5-Solunum tamamlandiginda miimkiin oldugunca uzun bir siire nefesinizi tutunuz
ve koruyucu kapagi kullanarak BUDIAIR JET’i kapatiniz.
Sekil 6: BUDIAIR JET cihazi daima temiz tutulmalidir, temizligini saglamak igin
basingli kabi ¢ikarttiktan sonra 1lik su ile yikayiniz.

1 2 3

"
BRI
7 '

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek yetmezligi:

Bobrek yetmezligi olan hastalarda doz ayarlamasinin gerektigine dair veri bulunmamaktadir.
Oral budesonid ile elde edilmis olan farmakokinetik veriler 1s181nda, bu tiir hastalarda ilacin
sistemik maruziyetinin klinik olarak anlamli diizeyde degismesi olas1 degildir (bkz. B6liim 5.
Farmakolojik 6zellikler).

Karaciger yetmezligi:

Karaciger yetmezligi olan hastalarda doz ayarlamasinin gerektigine dair veri
bulunmamaktadir. Ancak budesonid agirlikli olarak hepatik metabolizma ile atildigindan,
siddetli karaciger yetmezligi olan hastalarda BUDIAIR JET kullanimi sirasinda dikkatli
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olunmalidir. Oral budesonid ile elde edilmis olan farmakokinetik veriler 1s181nda, hafif ila orta
siddetli karaciger yetmezligi olan hastalarda ilacin sistemik maruziyetinin klinik olarak
anlaml diizeyde degismesi olas1 degildir (bkz. Boliim 5. Farmakolojik 6zellikler).

Pediyatrik popiilasyon: Hafif astim hastas1 cocuklarda tedaviye giinde bir defa 200
mikrogram ile baslanabilir. 6 yas ve tlizerindeki ¢cocuklarda normal idame dozu giinde iki defa
200 mikrogramdir (giinde 400 mikrograma esdeger). Cocuklarda onerilen en yiiksek giinliik
doz 800 mikrogramdir. BUDIAIR JET , eriskinlerin gozetimi altinda kullaniimalidir.
Aerolizer'in kullanimi, ¢ocuklarin inhaleri dogru bir sekilde kullanabilmesine baglidir.

6 yasin altindaki ¢cocuklarda klinik deneyim olmadigindan, BUDIAIR JET bu yas grubundaki
hastalarda kullanilmamalidir.

Geriyatrik popiilasyon: 65 yas ve lizeri hastalarda, daha geng¢ yetigskin hastalardan farkl
dozaj gerektigini gosterecek bir kanit bulunmamaktadir.

4.3 Kontrendikasyonlar

* Etkin madde budesonide ya da yardimci maddelerinden herhangi birine kars1 bilinen asir1
hassasiyette (Bkz. Boliim 6.1),
* Aktif akciger tiiberkiilozlu hastalarda kontrendikedir.

4.4 Ozel kullanim uyarilar ve 6nlemleri

inhaler steroidin kombine edildigi KOAH’h ileri yas hastalarda pnémoni riski
artabilmektedir.

Tedavinin profilaktik niteligi

Hastalara, inhale budesonid tedavisinin profilaktik niteligi ve semptomlar1 olmadiginda bile
diizenli olarak almalari gerektigi anlatilmalidir. Budesonid, akut bronkospazmi ortadan
kaldirma; status astmatikus veya diger akut asttm/KOAH ataklarinda uygulanmasi gereken
birincil tedavi degildir.

Eslik eden durumlar

Sessiz seyreden akciger tiiberkiilozu olan veya solunum yollarinda fungal ve viral
enfeksiyonu olan hastalarda dikkatli kullanilmalidir.

Bronsektazi ve pndmokonyoz gibi akciger hastaliklari olan hastalar1 tedavi ederken fungal
enfeksiyon olasilig1 goz ontine alinmalidir.

Astim ataklarn

Astimin akut ataklar1 sirasinda BUDIAIR JET dozunda artisa veya kisa siireli oral
kortikosteroidlerle ve/veya eger bir enfeksiyon varsa antibiyotikle ilave bir tedaviye
gereksinim duyulabilir.

Hastalar akut astim semptomlarini hafifletmek i¢in kurtarici ilag olarak her zaman yanlarinda
kisa etkili bir inhale bronkodilatér bulundurmalidir.

Hastalara astimlar1 kdtiilestigi takdirde (kisa etkili inhale bronkodilatdr tedavisinin uygulanma
sikliginda artis ya da inat¢1 solunum semptomlari) doktorlar1 ile temasa ge¢meleri
onerilmelidir. Hasta yeniden degerlendirilmeli ve antiinflamatuvar tedavide artis gereksinimi,
inhale ya da oral kortikosteroid dozunun artirilmasi diistiniilmelidir
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Paradoksal bronkospazm

Nadir durumlarda inhalasyon tedavisi, uygulandiktan sonra bronkospazma yol agabilir.
Paradoksal bronkospazm vakalarinda, BUDIAIR JET ile inhalasyon tedavisi derhal kesilmeli
ve gerekirse bagka bir tedavi ile degistirilmelidir. Paradoksal bronkospazm hizli etki gdsteren
bir inhale bronkodilatore yanit vermektedir.

Sistemik etkiler

Inhale kortikosteroidler, ozellikle uzun siireli olarak yiiksek dozlarda recete edildiginde,
sistemik etkiler ortaya ¢ikarabilir. Bu etkiler, oral kortikosteroidlerle yapilan tedavide
goriilenden cok daha az ortaya ¢ikar. Bazi olas1 sistemik etkiler arasinda adrenal supresyon,
hiperadrenokortisizm/Cushing sendromu, ¢ocuklarda ve ergenlerde biiylime geriligi, kemik
mineral yogunlugunda azalma, katarakt ve glokom, asir1 duyarlilik reaksiyonlart ve daha
nadir olmak {izere psikomotor hiperaktivite, uyku bozukluklar1 anksiyete, depresyon ya da
saldirganlik gibi bir dizi psikolojik ya da davranigsal etkiler (6zellikle ¢ocuklarda) yer
almaktadir. Bu nedenle, inhale kortikosteroid dozunun etkin sekilde astim kontroliiniin
saglandig en diislik doza ayarlanmasi 6nemlidir (Bkz. Boliim 4.8).

Biiyiime iizerindeki etki

Budesonid, ¢ocuklarda ve adolesanlarda 6zellikle yiiksek dozda ve uzun siireli kullanimda
biiylimeyi siiprese edebilir. Uzun siireli olarak inhale kortikosteroid tedavisi géren ¢ocuklarin
boylarinin diizenli olarak Slgiilmesi Onerilmektedir. Biiylimede yavaglama oldugu takdirde,
tedavi inhale kortikosteroid dozunun, miimkiinse astim kontroliiniin etkin sekilde saglandigi
en diisiik doza indirilmesi amaciyla, gozden gecirilmelidir. Ayrica, hastanin bir pediyatrik
solunum hastaliklar1 uzmanina sevk edilmesi diistiniilmelidir. Yetigkinlerde ulasilan boy
tizerindeki etki de dahil olmak iizere, gelisim hizinda inhale kortikosteroidlerle iliskili bu
azalmanin uzun vadeli etkileri bilinmemektedir. Oral inhale kortikosteroid tedavisinin
kesilmesini takiben biiylimeyi “yakalama” potansiyeli yeterince incelenmemistir.

Es zamanh kullamilan ilaclar
BUDIAIR JET ve giicli bir CYP3A4 inhibitoriiniin (6rnegin; itrakonazol, ketokonazol,
ritonavir, nelfinavir, amiodaron, klaritromisin) uzun siire es zamanl uygulamasinda dikkatli
olunmalidir (bkz. Boliim 4.5).

Tedaviye steroidler ile baslayan hastalar
Terapotik etki genellikle 10 giin icerisinde elde edilmektedir. Asir1t bronsiyal mukus
sekresyonu olan hastalarda, tedavinin baglangicinda, yaklasik 2 hafta gibi kisa bir siire, oral
kortikosteroid tedavisi tedaviye eklenebilir.

Steroide bagimh olan hastalar

Oral steroidlerden budesonide gecilirken, hasta gorece olarak stabil bir donemde olmalidir.
Yaklasitk 10 giin boyunca daha onceden kullanilan oral steroidle birlikte yiiksek doz
budesonid kombinasyonu verilir. Daha sonra, oral doz kademeli olarak azaltilarak (6rnegin
her ay 2.5 mg prednizolon veya esdegeri oraninda) miimkiin olan endiisiik diizeye
indirilmelidir. Tlave sistemik kortikosteroidler ya da BUDIAIR JET ile yapilan tedavi aniden
degil, yavasca kesilmelidir.

Travma, cerrahi veya agir enfeksiyonlar gibi 6zel kriz durumlarina karsi koyma amaciyla
hastanin adrenokortikal rezervinin yeterli diizeyde oldugundan emin olmak icin sistemik
kortikosteroidlerden budesonide gecilen ilk aylar boyunca ozellikle dikkatli olunmalidir.
Hipotalamik-pitiiiter-adrenal (HPA) eksen fonksiyonlar1 diizenli olarak izlenmelidir. Baz1
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hastalar bu gibi durumlarda ekstra kortikosteroid destegine ihtiyag duymaktadir; bu gibi
hastalarin potansiyel ciddi durumlarini bildiren bir uyar1 kartin1 yanlarinda tagimalari tavsiye
edilmektedir. Sistemik kortikosteroidler yerine budesonide geg¢ilmesi daha once sistemik
kortikosteroidler tarafindan baskilanmis olan alerjik rinit veya egzema gibi alerjilerin ortaya
cikmasina yol agabilir; hastalarda letarji, kas veya eklem agris1 ve bazen de mide bulantis1 ve
kusma goriilebilir. Bu alerjiler lokal antihistaminikler veya kortikosteroidlerle uygun bir
sekilde tedavi edilmelidirler.

flave 6nlemler

Oral kandidiyazisi 6nlemek icin, hastaya her uygulamadan sonra agzini su ile ¢alkalamasi
onerilmektedir. Boyle bir durum gelistigi takdirde, cogu vakada enfeksiyon, BUDIAIR JET
tedavisi kesilmeksizin, topikal antifungal tedaviye yanit verecektir (bkz. Boliim 4.2 ve Boliim
4.8).

Disfoni olusabilir; fakat bu durum geri doniistimlii olup, tedavinin kesilmesini ya da dozun
azaltilmasini ve/veya sesin dinlendirilmesini takiben ortadan kalkar (bkz. Boliim 4.8).
Kapsiiller laktoz icermektedir. Nadir kalitimsal galaktoz intoleransi, Lapp laktoz yetmezligi
ya da glikoz-galaktoz malabsorpsiyon problemi olan hastalarin bu ilact kullanmamalari
gerekir.

KOAH hastalarinda pnémoni

Kortikosteroid iceren inhale ilaglar1 alan KOAH hastalarinda, hastaneye yatis gerektiren
pnomoni dahil pndmoni insidansinda artis gézlemlenmistir. Artan steroid dozu ile pndmoni
riskinde artis kanitlar1 bulunmaktadir, ancak bu durum ¢alismalarin tamaminda kesin olarak
gosterilmemistir.

Kortikosteroid igeren inhale ilaglarinin pndmoni riskinin biiyiikliigli konusunda sinif ici
farklilik i¢in kesin klinik kanit bulunmamaktadir.

Hekimler, KOAH hastalarinda olast pnomoni gelisimine karsi, enfeksiyonlarin klinik
ozellikleri ile KOAH semptomlarinin alevlenme durumunun karigmasi ihtimali dolayisiyla
dikkatli olmaldir.

KOAH hastalarindaki pnoémoni risk faktorleri arasinda; sigara i¢imi, ileri yas, diisiik viicut
kitle indeksi ve siddetli KOAH bulunmaktadir.

Yardimci madde uyarisi: BUDIAIR JET az miktarda etanol (doz basina 100 mcg’den az) ve
gliserol icermektedir. Bu miktarlar normal terapdtik dozlarda hasta icin herhangi bir risk
tagimaz.

4.5 Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Budesonidin ana metabolizma yolu sitokrom P450 (CYP) izoenzim 3A4 (CYP3A4)
araciligryladir. CYP3 A4 inhibitdrleri olarak bilinen ilaglar (6rnegin; itrakonazol, ketokonazol,
ritonavir, nelfinavir, amiodaron, klaritromisin) ile es zamanli uygulamasi budesonid
metabolizmasini inhibe ederek sistemik maruziyetini artirabilir. Budesonid ve bilinen
CYP3A4 inhibitorlerinin birlikte kullaniminda dikkatli olunmalidir. Eger bu firiinler birlikte
uygulaniyorsa, adrenal kortikal fonksiyon izlenmeli ve budesonidin dozu yanita gore
ayarlanmalidir (Bkz. Boliim 4.4 ve Boliim 5.2).

Budesonidin giiclii CYP3A4 indiikleyicilerle (6rn., rifampisin) es zamanl olarak kullanilmasi

budesonid metabolizmasini hizlandirabilir ve sistemik maruziyetini diisiirebilir (Bkz. Boliim
5.2).
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Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler
Ozel popiilasyonlara 6zgii etkilesim ¢alismasi yiiriitiilmemistir.

Pediyatrik popiilasyon:
Pediyatrik popiilasyona 6zgii etkilesim ¢alismasi yiiriitiilmemistir.

Geriyatrik popiilasyon
Herhangi bir veri bulunmamaktadir.

4.6 Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye
Gebelik kategorisi: B.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)
Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar i¢in 6zel bir 6neri bulunmamaktadir.

Gebelik donemi

Zorunlu olmadikca, gebelik sirasinda kullanimindan kag¢milmalidir. Gebelik sirasinda
glukokortikosteroid tedavisi kacinilmazsa, oral glukokortikosteroidlerin yerine, diisiik
sistemik yan etkileri nedeniyle, inhale glukokortikosteroidler tercih edilmelidir. Gebe
kadinlara verilirken tedbirli olunmalidir.

Laktasyon donemi

Inhale budesonid anne siitii i¢ine salgilanir. Bebeklerde ulasilan plazma konsantrasyonlarinin,
anne plazmasinda bulunan konsantrasyonlarin yaklasik 1/600’{ine ulagsmasi beklenir (bkz.
Boliim 5. Farmakolojik ozellikler). Bu diisiik budesonid miktarlari, BUDIAIR JET ’in
laktasyon doneminde kullanilabilecegini diisiindiirmekle birlikte, uzun siireli tedavi sirasinda
emzirilen bebekler tizerindeki klinik etki bilinmemektedir.

Ureme yetenegi / Fertilite
Budesonid kullaniminin insan fertilitesi {izerindeki etkileri hakkinda herhangi bir veri
bulunmamaktadir.

HFA 134a itici gazin hayvanlarin tireme fonksiyonu ve embriyofetal gelisme iizerindeki
etkilerine dair yapilan ¢aligsmalarda, klinik olarak 6nemli bir advers olay tespit edilememistir.
Bu nedenle insanlarda advers olaylarin goriilmesi muhtemel degildir.

4.7 Arac ve makina kullanim iizerindeki etkiler
BUDIAIR JET, ara¢ ve makine kullanma yetenegini etkilemez.

4.8 istenmeyen Etkiler

Advers ilag reaksiyonlari, MedDRA’nin sistem organ sinifina gore listelenmektedir. Her bir
sistem organ sinifi i¢erisinde advers ilag reaksiyonlar1 sikliga gore siralanmakta olup en sik
goriilen reaksiyonlar basta listelenmektedir. Ayrica, her bir advers ila¢g reaksiyonu icin
asagidaki sisteme gore (CIOMS III), reaksiyonlara karsilik gelen siklik kategorisi de
belirtilmektedir:

Cok yaygin (=1/10); yaygin (=1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (>1/1.000 ila <1/100); seyrek
(>1/10.000 ila <1/1.000); ¢ok seyrek (<1/10.000); bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor).
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Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar
Yaygin:
Agi1z-yutakta kandida enfeksiyonu.

Bagisiklik sistemi hastaliklar

Seyrek:

Asirt duyarlilik reaksiyonlar1 (dermatit, eritem), dokiintii, tirtiker, anjiyoddem, kasinti,
anafilaktik reaksiyonlar.

Endokrin hastaliklar:

Seyrek:

Adrenal supresyon, Cushing sendromu, hiperadrenokortisizm, hipokortisizm, ¢ocuklarda ve
ergenlerde biiyiime geriligi.

Psikiyatrik hastahklar
Seyrek:

Depresyon, huzursuzluk.
Cok seyrek:

Sinirlilik.

Goz hastaliklarn
Seyrek:
Katarakt, glokom.

Solunum, gogiis hastaliklar1 ve mediastinal hastaliklar:
Yaygin:

Oksiiriik, bogaz iritasyonu, disfoni.

Seyrek:

Paradoksal bronkospazm,

Kas-iskelet bozukluklari, bag doku ve kemik hastaliklar:
Seyrek:
Kemik mineral yogunlugunda azalma.

Pazarlama sonrasi deneyimden advers ila¢ reaksiyonlar: (sikhiklar bilinmiyor)

Asagidaki advers ila¢ reaksiyonlari, BUDIAIR JET ile edinilmis olan pazarlama sonrasi
deneyimden c¢ikarilmigtir. Bu reaksiyonlar, biiyiikligii belirli olmayan bir popiilasyondan
goniilliiliik bazinda bildirilmis oldugundan, bunlarin sikliklarini giivenilir bir sekilde tahmin
etmek miimkiin olmamaktadir ve bu nedenle “bilinmiyor” olarak siniflandiriimaktadir.

Bagisikhik sistemi hastaliklar:
Kontakt dermatit (Tip IV [gecikmis] asir1 duyarhilik reaksiyonu).

Psikiyatrik hastalhiklar

Psikomotor hiperaktivite, uyku bozukluklari, davramis degisiklikleri (agirlikli olarak
cocuklarda).

Yayinlanmig literatiirde uzun stireli klinik ¢alismalardaki KOAH hastalarinda budesonid
formiilasyonlart ile su istenmeyen etkiler bildirilmistir: Deri morarmalar1 ve pndmoni.
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Advers etki tablosu:
Enfeksiyonlar ve infestasyonlar
Yaygin: Pnomoni (KOAH’11 hastalarda)

Siipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrasi slipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiylik 6nem
tagimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar / risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir slipheli advers reaksiyonu Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)’ne bildirmeleri gerekmektedir. (www.titck.gov.tr;
eposta;tufam@titck.gov.tr;tel:0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99)

4.9 Doz asimi ve tedavisi

Budesonidin akut toksisitesi diisiik diizeydedir. Kisa bir siire igerisinde yiiksek miktarlarda
ilacin inhalasyonunu takiben olusan en biiyilik zararl etki hipotalamik-pitiiiter-adrenal (HPA)
fonksiyonlarinin baskilanmasidir. Ozel acil durum &nlemlerine gerek yoktur. Asttmi kontrol
etmek i¢in onerilen dozda BUDIAIR JET tedavisine devam edilmelidir.

Stres durumlarinda, bir Onlem olarak kortikosteroidlerin uygulanmasi gerekli olabilir
(6rnegin, yiiksek hidrokortizon dozlari). Adrenokortikal atrofi goriilen hastalar steroide
bagimli olarak kabul edilir ve durum stabilize olana kadar yeterli sistemik kortikosteroid
idame tedavisine ayarlama yapilmalidir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLiKLER

5.1 Farmakodinamik Ozellikler

Farmakoterapotik grup: Obtriiktif akciger hastaliklart i¢in diger ilaglar, inhalantlar;
Glukokortikoidler

ATC kodu: RO3BA02

Budesonid, insanlarda belirgin topikal etki gdstermekle birlikte dnemli bir sistemik etkisi
olmayan bir kortikosteroiddir. Diger inhale glukokortikoidlerde oldugu gibi budesonid de
farmakolojik etkilerini, hiicre i¢i glukokortikoid reseptorleri ile etkileserek gosterir. Birgok
farkli sitokin, kemokin, enzim ve hiicre adezyon molekiiliiniin iiretimi inhibe edilir.
Kortikosteroid tedavisinden fayda goren hastalarda inhalasyon tozu olarak kullanildiginda,
genellikle tedaviye baslandiktan sonra 10 giin igerisinde astimi kontrol altina alabilmektedir.
Budesonid diizenli kullanildiginda astimli akcigerlerdeki kronik enflamasyonu azaltmaktadir.
Budesonid, ayrica akciger fonksiyonlarin1 artirmakta ve astim semptomlarinin ve brons asiri
cevapliliginin azalmasini saglamakta, astim ataklarin1 6nlemektedir.

5.2.Farmakokinetik Ozellikler
Genel Ozellikler

Emilim:

Akcigere ulasan budesonid miktar1 hizli bir sekilde ve tamamen emilmektedir. Uygulamadan
hemen sonra plazmada en yiiksek konsantrasyona ulasilmaktadir. Orofarenkste kalan doz i¢in
gerekli diizeltme yapildiktan sonra mutlak biyoyararlanim %73 oranindadir. Karacigerdeki
belirgin presistemik metabolizma nedeniyle inhale edilen bir dozun yutulan fraksiyonunun
sadece % 10 ila 13’1 biyoyararlanima sahiptir.
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Dagilim:
Budesonidin plazma proteinine baglanmasi 1 ila 100 nmol’liik bir konsantrasyon araliginda %

85-90°dir. Budesonid dokulara yaygin olarak dagilir, kararli durumda budesonidin dagilim
hacmi yaklagik 183 ila 301 L’dir. Yapilan hayvan deneylerinde dalak ve lenf bezlerinde,
timusta, adrenal kortekste, lireme organlarinda ve bronslarda yiliksek konsantrasyonlar
gozlenmistir. Budesonid, farelerde plasenta bariyerini agmaktadir. Budesonid, yaklasik 0.46
siit-plazma konsantrasyon orami ile anne siitline gecer. Bebegin maruz kalacagi tahmini
giinlik doz, gilinlikk maternal dozun yaklasik %0.3’lidiir ve bebeklerde ortalama plazma
konsantrasyonun, bebekte oralbiyoyararlanimin tam olacag1 varsayildiginda dahi, maternal
plazmada go6zlenen konsantrasyonlarin yaklasik 1/600’i olacagi tahmin edilmektedir.

Biyotransformasyon:

Budesonid akcigerlerde metabolize olmaz. Emilimini takiben budesonid karacigerde yikima
ugrar ve 6 beta-hidroksibudesonid ve 16 alfa-hidroksiprednizolon dahil olmak iizere bir dizi
inaktif metabolit elde edilir.

Budesonidin ana metabolizma yolu CYP3A4 araciligiyladir ve budesonid metabolizmasi bu
enzimin bilinen inhibitdrleri ya da indiikleyicileri tarafindan etkilenebilir (Bkz. Boliim 4.5).

Eliminasyon:
Radyoisaretli budesonid soluyan insan goniilliilerde (6l¢iilii doz inhaler ile) uygulanan dozun

yaklasik % 32’si idrarda geri kazamlir ve dozun % 15°i feceste geri kazanilir. Iinhalasyonu
takiben budesonid idrarda tespit edilmezken, 16-alfa-hidroksiprednizolon tespit edilmistir.
Budesonid intraven6z doz uygulamasini takiben yiiksek plazma klerensi (84 L/s) gosterir.
Budesonidin eliminasyon yarilanma 6mrii yaklasik 2.8 ila 5 saattir.

Dogrusallik/Dogrusal olmayan durum:
Dogrusallik / dogrusal olmayan duruma iliskin mevcut veri bulunmamaktadir.

Hastalardaki karakteristik ozellikler

Karaciger yetmezligi:

Budesonid farmakokinetigi, karaciger yetmezligi olan hastalarda ¢alisilmamistir. Ancak, siroz
hastalarindaki oral uygulamanin ardindan budesonidin sistemik yararlaniminin saglikli
kontrollere gore 2.5 kat daha yiliksek oldugu bildirilmistir. Hafif karaciger yetmezliginin
sistemik maruziyet lizerinde az etkisi oldugu bildirilmistir.

Bobrek yetmezligi:

Budesonid farmakokinetigi, bobrek yetmezligi olan hastalarda c¢aligilmamistir. Bobrek
yetmezliginin, oral budesonidin farmakokinetigi iizerinde herhangi bir etkisinin olmasinin
beklenmedigi bildirilmis olmakla birlikte, budesonid metabolitleri idrar yoluyla atilmaktadir
ve dolayistyla, siddetli bobrek yetmezliginde metabolitlerin birikmesine bagl olarak advers
olaylarin goriilmesindeki artmis risk olasilig1 goz ardi edilememektedir.

Pediyatrik popiilasyon:

Budesonidin farmakokinetigi pediatrik popiilasyonda calisilmamistir. Ancak, diger inhale
budesonid {iriinlerine dair veriler, 3 yasin lizerindeki ¢cocuklarda beden agirligina normalize
edilen klirensin, yetiskinlere kiyasla yaklasik %50 daha yiiksek oldugunu gostermektedir.
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Geriyatrik popiilasyon

Budesonidin farmakokinetigi yasl hastalarda ¢alisilmamistir. Ancak, 65 yas ve lizeri hastalara
dair sinirh veriler, oral ve intravendz budesonid uygulamasini takiben daha geng yetiskinlere
kiyasla yaglhilardaki farmakokinetikte anlamli bir farklilik gdstermemektedir.

Irk, cinsiyet :
Irk ya da cinsiyete bagl farmakokinetik farkliliklar tanimlanmamaistir.

Klinik calismalar:
BUDIAIR Jet ile yakin zamanda bir klinik calisma gerceklestirilmemistir.

5.3.Klinik dncesi giivenlilik verileri

Tekrarh Doz Toksisitesi

Tekrarli doz toksisitesi ¢alismalarindan gelen klinik 6ncesi veriler, onerilen terapotik dozda
insanlar i¢in 6zel bir tehlike gdstermemistir.

Mutajenisite ve Karsinojenisite

Bir dizi in vitro ve in vivo mutajenisite testinde budesonidin mutajenik potansiyele sahip
olmadig1 gosterilmistir.

Oral yolla uygulanan budesonidin, giinde 25 mikrogram/kg/giin doz diizeylerinden itibaren
erkek sicanlarda karaciger tiimorleri insidansini arttirdigi gézlenmistir. Bu etkiler ayrica bagka
steroidleri (prednizolon ve triamsinolon asetonid) igeren bir takip c¢alismasinda da
gozlenmistir ve kortikosteroidlerin uygulamasi ile iligkili bir smif etkisi oldugu kabul
edilmistir.

Ureme toksisitesi

Inhale budesonidin sican yavrularinin beden agirhiginda diisiise yol actig1 gdsterilmis ancak
bildirilen herhangi bir teratojenik etki olmamigtir. Subkutan uygulanan budesonidin sigan
yavrularinin yasama yetenegi lizerindeki azaltici etkileri ve budesonidin si¢anlardaki anneye
0zgli toksisitesi, tavsanlardaki teratojenik potansiyeli ve biiylime geriligi iizerindeki etkileri ve
fetal 6liim, glukokortikoidlerin hayvanlardaki bilinen teratojenik potansiyeli ile uyumludur.
Budesonidin insanlarda herhangi bir teratojenite ya da lireme toksisitesi gosterdigine iliskin
bir kanit yoktur (Bkz. Boliim 4.6). Sicanlarda subkutan yolla uygulanan budesonidin fertilite
tizerinde advers bir etkisi olmamustir.

Inhalasyonla yapilan spesifik tolerabilite calismalari HFA 134a itici gazi ile itilen bu
budesonid formiilasyonunun iyi bir lokal tolerabiliteye sahip oldugunu kanitlamistir.

HFA 134a itici gazi, glinlik nebulizasyon ile farkli hayvan tiirlerine iki yila kadar insan
kullanimi i¢in 6nerilen dozdan ¢ok daha fazla konsantrasyonlarda uygulandiginda dahi higbir
toksik etki gostermemistir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1.Yardimci maddelerin listesi
Gliserol

Susuz etanol

HFA-134° (norfluran)

6.2 Gecimsizlikler
Bilinen bir ge¢imsizligi yoktur.
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6.3 Raf omrii
18 ay
Bu siire acilmamis ve dogru sekilde saklanmus {iriinler i¢in gecgerlidir.

6.4 Saklamaya yonelik ozel tedbirler
25°C’nin altindaki sicaklikta saklanmalidir.

Basingli kap bosaldiginda dahi delinmemeli, 1s1 kaynaklarinin yakininda bulundurulmamali,
dondurulmamali, dogrudan giines 1s18ina maruz birakilmamalidir.

6.4 Ambalajin niteligi ve icerigi
BUDIAIR JET 200 mcg/doz ince karton kutusunda, 200 olgiilii doz igeren plastik jet
aktliatorlii inhaler igerir.

I¢c ambalaj: 6l¢iim valfi, Jet-spacer aktiiatdr ve koruyucu kapagi bulunan basingli aliiminyum
kap.

Jet akttator-spacer ozellikleri

BUDIAIR JET cihazi, 6l¢iilii doz inhalerin etkinligini artirmak ve el-nefes koordinasyonu
giicliigii ¢eken hastalar (6zellikle cocuklar ve yaslilar) da tedavi dozu alimini kolaylastirmak
icin gelistirilmistir. Jet cihazi, orofarenkste biriken etkin bilesen miktarin1 azaltarak iyi bir
lokal tolerabilite saglar.

BUDIAIR JET haznesinin 6zel sekli, i¢inde dagilan partikiillerin kinetik enerjilerinin
azalmasini ve itici gazin kismen buharlagmasini saglamaya yetecek kadar bir stire asil1 kaldigi
donen bir akimin olusmasini saglar. Bu nedenle solunamayan partikiillerin bir araya gelerek
sikigmasi, orofarengeal konumda degil de daha ¢ok cihazin i¢inde meydana gelirken, ilag
partikiillerinin solunum agacina girmeden 6nce damlaciklarin boyutunda gerceklesen kiiclilme
de alt hava yollarina daha iyi penetrasyon saglar.

Di1s ambalaj: Baskili ince karton kutu.

6.5 Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
Kullanilmamis olan tirtinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Yonetmeliklerine” uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Chiesi Ilag Ticaret A.S.

Biiyiikdere Cad. No:122

Ozsezen Is Merkezi

C Blok Kat:3 Esentepe-Sisli/istanbul

Tel: 02123709100  Fax: 0212 370 9127

8. RUHSAT NUMARASI
124/25
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9. JTLK RUHSAT TARIHI/ RUHSAT YENILEME TARIHI
[k ruhsat tarihi: 14.03.2008
Ruhsat yenileme tarihi: 14.03.2013

10. KUB’UN YENILENME TARIHI
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