ANEXO 111

MODIFICACIONES A LAS SECCIONES RELEVANTES DE LA INFORMACION
DEL PRODUCTO

Nota:
Estas modificaciones a las secciones relevantes de la informacién del producto son el
resultado de un arbitraje.
La informacién del producto puede ser actualizada posteriormente por las autoridades
competentes de los Estados Miembros, en colaboracion con el Estado Miembro de
Referencia, en su caso, de conformidad con los procedimientos establecidos en el Capitulo 4
del Titulo 111 de la Directiva 2001/83/CE.
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FICHA TECNICA O RESUMEN DE LAS CARACTERISTICAS DEL PRODUCTO
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1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

CLENIL y denominaciones asociadas (Ver Anexo I) 400 microgramos suspension para inhalacion por
nebulizador

CLENIL y denominacioines asociadas (Ver Anexo I) 800 microgramos suspension para inhalacion por
nebulizador

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Cada ampolla de 1 ml contiene 400 microgramos de dipropionato de beclometasona anhidra.
Cada ampolla de 2 ml contiene 800 microgramos de dipropionato de beclometasona anhidra.

Para consultar la lista completa de excipientes, ver seccion 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Suspensién para inhalacion por nebulizador.
Suspensidn entre blanca o casi blanca.
4. DATOS CLINICOS
4.1 Indicaciones terapéuticas
CLENIL esta indicado para el:
e tratamiento de mantenimiento del asma cuando el uso de inhaladores presurizados o de polvo
seco resulta insatisfactorio o inadecuado, en adultos y nifios hasta 18 afios de edad.
e tratamiento sintomatico de las sibilancias recurrentes en nifios de hasta 5 afios de edad (ver
secciones 4.2 y 4.4 poblacion pediétrica).

4.2 Posologia y forma de administracion

La dosis inicial de dipropionato de beclometasona para inhalacion por nebulizador debe tener en
cuenta la frecuencia y la gravedad de los sintomas.

Las dosis iniciales recomendadas son:

Adultos y adolescentes (a partir de 12 afios de edad): 800-1.600 microgramos dos veces al dia
(dosis total diaria: 1.600-3.200 microgramos)

Nifios (de hasta 11 afios de edad): 400-800 microgramos dos veces al dia
(dosis total diaria: 800-1.600 microgramos)

En condiciones normales, no se debe exceder una dosis diaria de 3.200 microgramos en adultos y
adolescentes, y de 1.600 microgramos en nifios de hasta 11 afios de edad.

Una vez mejorado el control del asma o de las sibilancias, la dosis total diaria se debe reducir a la
dosis minima efectiva y administrase en una Unica dosis diaria.

En pacientes con asma, CLENIL se debe usar de forma regular y a diario. La duracién del tratamiento
se debe definir en funcion de los sintomas.

En nifios con sibilancias recurrentes, se debe interrumpir el uso de CLENIL si no se observa una
mejoria tras 2-3 meses de tratamiento. Ademas, la duracion del tratamiento de las sibilancias
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recurrentes no debe superar los 3 meses, a menos que el diagnostico del asma se confirme, a fin de
evitar una exposicién a largo plazo (ver seccion 4.4).

Forma de administracion

La administracién es exclusivamente por via inhalatoria. CLENIL no se debe inyectar ni administrar
oralmente.

CLENIL se debe administrar preferiblemente mediante un nebulizador jet y con un compresor
equipado con pieza bucal o una méscara facial adecuada.

Se debe advertir a los pacientes que sigan cuidadosamente las instrucciones del fabricante del
dispositivo nebulizador y que Unicamente empleen los ajustes recomendados. El uso incorrecto del
dispositivo nebulizador puede dar lugar a una administracion incorrecta de la dosis del medicamento.

No se recomienda usar CLENIL con nebulizadores ultrasonicos dado que estos no permiten realizar
una administracion correcta del medicamento.

Para consultar las instrucciones de preparacion y dilucion del medicamento, ver seccién 6.6.

Una vez inhalada la dosis prescrita, los pacientes se deben enjuagar la boca con agua para reducir al
minimo el riesgo de candidiasis orofaringea (ver seccién 4.4).

4.3 Contraindicaciones
Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes incluidos en la seccién 6.1.
4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo

En condiciones normales, el tratamiento del asma debe seguir una pauta gradual y se debe realizar un
seguimiento de la respuesta del paciente tanto con la observacion clinica como mediante pruebas de la
funcion pulmonar.

CLENIL no esta indicado para aliviar los sintomas del asma agudo, para lo cual se requieren agonistas
B2 de accidon corta. Se debe indicar a los pacientes de tener siempre disponible dicho medicamento de
rescate.

La necesidad de aumentar el uso de broncodilatadores y, en particular, de agonistas p2 inhalados de
accion corta, es indicativa de un deterioro del control del asma. Los pacientes deben consultar a un
médico si detectan que el tratamiento sintomatico con broncodilatadores de accion corta se vuelve
menos eficaz 0 que necesitan realizar mas inhalaciones de lo habitual. En este caso, se reevaluara a los
pacientes y se considerara la posibilidad de aumentar la dosis de antinflamatorios (por ejemplo, dosis
mas altas de corticosteroides inhalados o un ciclo de tratamiento con corticosteroides orales).

Las exacerbaciones graves del asma se deben tratar de la forma habitual, por ejemplo aumentando la
dosis inhalada de dipropionato de beclometasona y, si es necesario, administrando un esteroide
sistémico y/o un antibiotico si procede, asi como tratamiento agonista 2.

Es posible gue se produzcan efectos sistémicos con cualquier corticosteroide inhalado, especialmente
si se administran dosis altas durante un largo periodo de tiempo. La probabilidad de que se produzcan
estos efectos es mucho menor que con corticosteroides orales. Entre los posibles efectos sistémicos se
incluyen: supresion del eje hipotaldmico-hipofiso-suprarrenal, retraso del crecimiento en nifios y
adolescentes, disminucién de la densidad mineral 6sea, cataratas y glaucoma y, en casos mas raros,
una amplia variedad de efectos psicoldgicos y conductuales, entre los que se incluyen hiperactividad
psicomotora, trastornos del suefio, ansiedad, depresion o agresion (especialmente en nifios). Por
consiguiente, es importante que se evalle al paciente con regularidad y que se reduzca la dosis de
corticosteroides inhalados hasta la dosis minima con la cual se logre mantener un control eficaz.
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Algunos pacientes no se sienten bien durante aproximadamente las dos semanas siguientes a la
retirada del tratamiento con corticosteroides sistémicos, incluso aunque su funcién respiratoria se
mantenga sin cambios o incluso mejore. Se debe animar a algunos pacientes a que continten el
tratamiento con dipropionato de beclometasona mediante inhalacion y que abandonen los
corticosteroides sistémicos a no ser que se observen signos clinicos objetivos de alteracion de las
glandulas suprarrenales.

Seran necesarias precauciones especiales en el caso de los pacientes que cambien a CLENIL tras haber
recibido tratamiento con esteroides sistémicos durante periodos largos o con una dosis elevada, dado
que la recuperacion de cualquier supresion cortico-suprarrenal continuada puede llevar una cantidad
considerable de tiempo. En cualquier caso, el dipropionato de beclometasona se debe administrar sin
interrumpir el tratamiento sistémico. Al cabo de aproximadamente una semana, se debe reducir la
dosis de este ultimo de manera gradual (el volumen de la reduccion se correspondera con la dosis de
mantenimiento del esteroide sistémico), se debe evaluar al paciente a intervalos regulares (en
particular, mediante pruebas de la funcion cortico-suprarrenal) y se debe ajustar la dosis de
dipropionato de beclometasona en funcion de los resultados obtenidos.

Se debe tener un cuidado especial en el caso de los pacientes con tuberculosis pulmonar activa o
latente, asi como en caso de otras infecciones. Los pacientes con tuberculosis deben recibir terapia
antituberculosa mientras estén en tratamiento con dipropionato de beclometasona.

Los pacientes con infecciones viricas, bacterianas o fungicas de los ojos, la boca o las vias
respiratorias deben ser objeto de un cuidado especial. En caso de infeccién bacteriana de las vias
respiratorias puede ser necesario complementar el tratamiento con un antibiético adecuado.

La incidencia de candidiasis parece estar relacionada con la dosis administrada y la duracion del
tratamiento. Esta afeccion generalmente responde a un tratamiento antimicético topico adecuado sin
gue sea necesario detener la administracién de dipropionato de beclometasona.

Se debe recomendar a los pacientes que se enjuaguen la boca con agua inmediatamente después de la
inhalacion para reducir asi la frecuencia de la candidiasis oral.

La ronquera es reversible y desaparece tras interrumpir el tratamiento y/o descansar la voz.

Es posible que tras la administracion de la dosis se produzca un broncoespasmo paradéjico asociado a
un aumento inmediato de las sibilancias, la dificultad para respirar y la tos. De producirse, se debe
tratar inmediatamente con un broncodilatador inhalado de accién inmediata. En este caso, se
interrumpira inmediatamente la administracion de CLENIL, se evaluara al paciente y, si es necesario,
se administrara un tratamiento alternativo.

La reduccién o retirada del tratamiento con corticosteroides orales puede poner de manifiesto
caracteristicas clinicas del sindrome de Churg-Strauss y de un sindrome hiper-eosinofilico.

Asimismo, en ocasiones la sustitucion del tratamiento sistémico con esteroides por un tratamiento
inhalado puede desenmascarar alergias como la rinitis alérgica o un eczema que hasta ese momento
estuviese controlado con el medicamento sistémico. Ante dichas alergias, se debe administrar
tratamiento sintomético con antihistaminicos y/o medicamentos tépicos, incluidos esteroides de
administracion local.

Poblacion pediatrica

La decision de iniciar el uso de dipropionato de beclometasona nebulizada para el tratamiento del de
las sibilancias recurrentes en nifios hasta 5 afios de edad debe ser determinada por la gravedad y la
frecuencia de los episodios de sibilancias. Es muy importante realizar un seguimiento regular de la
respuesta al tratamiento. Si no se observa mejoria tras 2-3 meses de tratamiento o si no se confirma el
diagndstico de asma, el uso de CLENIL se debe interrumpir para evitar la innecesaria exposicion
prolongada a los corticosteroides inhalados y los riesgos asociados en nifios incluyendo el retraso de
crecimiento (ver seccion 4.8).
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Por este motivo, se recomienda medir de forma regular la estatura de los nifios que reciban un
tratamiento prolongado con corticosteroides inhalados. En caso de que se produzca un trastorno del
crecimiento, se reevaluara el tratamiento con el objetivo de reducir la dosis de corticosteroides
inhalados. Se deben ponderar detenidamente las ventajas del tratamiento con corticosteroides frente a
los posibles riesgos de supresion del crecimiento. Asimismo, se debe evaluar la posibilidad de remitir
al paciente a un neumologo pediétrico.

No se dispone de datos suficientes sobre el posible efecto de los corticosteroides inhalados en la
inhibicion del crecimiento en lactantes y nifios pequefios menores de 2 afios.

4.5 Interaccién con otros medicamentos y otras formas de interaccion

Interacciones farmacocinéticas

No se han llevado a cabo estudios farmacocinéticos formales de interaccion farmacoldgica.

El dipropionato de beclometasona sufre una metabolizacién presistémica a través de enzimas
esterasas, sin la implicacion del sistema del citocromo P450.

Interacciones farmacodinamicas
Si se usan de manera concomitante con esteroides sistémicos o intranasales, el efecto supresor de la
funcion suprarrenal tendré un caracter aditivo.

4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia

Embarazo

De acuerdo con los datos publicados, no se han observado signos de efectos teratégenos en mujeres
embarazadas que hayan utilizado beclometasona inhalada. Sin embargo, tampoco se han podido
descartar posibles efectos sobre el desarrollo fetal tras la administracion de una dosis alta inhalada de
dipropionato de beclometasona.

Los estudios realizados en animales han mostrado toxicidad para la reproduccion (ver seccion 5.3).

Se deben valorar los posibles beneficios de la inhalacién de dipropionato de beclometasona por parte
de la madre frente al posible riesgo para el feto o el neonato. En caso de que sea necesario administrar
tratamiento durante el embarazo, se debe usar la dosis eficaz méas baja posible de dipropionato de
beclometasona.

Se debe supervisar una posible supresion de la funcion suprarrenal en los lactantes y recién nacidos de
madres que hayan sido tratadas con dosis importantes de dipropionato de beclometasona durante el
embarazo.

Lactancia

Dado que los glucocorticoides se excretan en la leche materna, es razonable asumir que también lo
hacen el dipropionato de beclometasona y sus metabolitos. Sin embargo, a las dosis terapéuticas de
dipropionato de beclometasona no se esperan efectos en los recién nacidos/lactantes durante el periodo
de lactancia.

En el caso de los glucocorticoides, no se han observado efectos nocivos sobre los lactantes. Es
probable que los beneficios de la lactancia materna sean mayores que cualquier riesgo teorico.

El dipropionato de beclometasona se puede utilizar durante la lactancia. Sin embargo, si se inhala una
dosis alta de dipropionato de beclometasona, se recomienda evitar dar el pecho durante las 4 horas
posteriores a la administracion.

Fertilidad

No se han llevado estudios especificos sobre el dipropionato de beclometasona en lo que respecta a la
seguridad para la fertilidad humana. Si bien es cierto que se han observado algunas alteraciones de la
fertilidad en los estudios en animales, estos efectos se han producido con niveles de dosis altas.
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4.7  Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

La influencia de CLENIL sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es nula o
insignificante.

4.8 Reacciones adversas
Resumen del perfil de seguridad

La mayoria de las reacciones adversas observadas en estudios clinicos de beclometasona inhalada en
el tratamiento del asma y las sibilancias fueron laringitis, faringitis y candidiasis oral.

De forma rara, se han observado reacciones de hipersensibilidad grave, incluyendo edema en los ojos,
la cara, los labios y la garganta (angioedema).

Es posible que se produzca un broncoespasmo paraddjico tras la administracion.

Tabla de reacciones adversas

En la siguiente tabla se enumeran las reacciones adversas observadas en estudios clinicos con
beclometasona inhalada en el tratamiento del asma y las sibilancias, de acuerdo con la clasificacion de
organos y sistemas del MedDRA vy las frecuencias: Muy frecuentes (>1/10); Frecuentes (>1/100 a
<1/10); Poco frecuentes (>1/1.000 a <1/100); Raras (>1/10.000 a <1/1.000); Muy raras (<1/10.000);
Frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles).

Sistema de clasificacion de Reaccion adversa Frecuencia
6rganos
Laringitis, faringitis Muy frecuentes
Infecciones e infestaciones Candidiasis oral Frecuentes
Herpes simple *Raras
Trastornos endocrinos Supresion adrenal** Muy raras
Reacciones de hipersensibilidad con
Trastornos del sistema las siguientes manifestaciones: *Raras
inmunolégico angioedema, exantema, urticaria,
prurito,

Hiperactividad psicomotora,
trastornos del suefio, ansiedad,

Lo g e . Frecuencia no
Trastornos psiquiatricos depresion, agresividad, cambios en

. conocida
el comportamiento
(predominantemente en nifios)
Cefalea Poco frecuentes
Trastornos del sistema nervioso
Temblores *Raras
Trastornos oculares Cataratas**, glaucoma** Muy raras
Tos Frecuentes
. . Irritacion de garganta, ronquera, Poco frecuentes
Trastornos respiratorios, e o
L L disfonia, broncoespasmo paradgjico,
torcicos y mediastinicos ALY
sibilancias
Disnea *Raras
Trastornos gastrointestinales Nauseas, dispepsia Frecuentes
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Retraso del crecimiento* (en nifios y
Trastornos musculoesqueléticos adolescentes), disminucion de la Muy raras
y del tejido conectivo densidad 6sea*
Trastornos generales y
alteraciones en el lugar de Astenia *Raras
administracion

* de notificaciones espontaneas
** efectos sistémicos de los corticosteroides inhalados

Descripcion de reacciones adversas seleccionadas

El efecto sistémico de los corticosteroides inhalados (incluyendo el dipropionato de beclometasona) se
puede manifestar especialmente cuando se prescriben dosis altas durante periodos prolongados de
tiempo. Dicho efecto puede incluir supresion de la funcion suprarrenal, disminucion de la densidad
mineral dsea, retraso del crecimiento en nifios y adolescentes, cataratas y glaucoma (ver seccion 4.4).

Las recomendaciones para minimizar la aparicion de candidiasis, ronquera y broncoespasmo
paraddjico se describen en la seccion 4.4.

Poblacion pediatrica
El retraso del crecimiento y los trastornos conductuales pueden ser mas prevalentes en nifios que en
adultos, especialmente cuando se administran dosis altas durante periodos prolongados de tiempo.

Notificacion de sospechas de reacciones adversas

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizacion. Ello
permite una supervision continuada de la relacién beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los
profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del sistema nacional
de notificacion incluido en el Apéndice V*.

4.9 Sobredosis

El uso de dipropionato de beclometasona en suspension para inhalacion por nebulizador a dosis
superiores a las recomendadas durante un periodo largo de tiempo puede dar lugar a la supresion de la
funcion del eje hipotalamico-hipofiso-suprarrenal. En este caso, se recomienda monitorizar la funcion
suprarrenal. Los pacientes con supresion suprarrenal dependen del tratamiento con esteroides y, en
consecuencia, deben recibir una terapia complementaria adecuada con glucocorticoides sistémicos.
Para controlar la enfermedad (asma o sibilancias) se puede mantener el tratamiento con CLENIL a una
dosis mas baja (ver seccion 4.4).

Con dosis elevadas durante un periodo muy corto de tiempo, puede producirse supresion del eje HPA.
En estos casos no hay que tomar ninguna accion especial de emergencia. La funcién del
ejehipotalamico-hipofiso-suprarrenal se recuperara en 1-2 dias.

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propiedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: Otros farmacos para las enfermedades obstructivas de las vias
respiratorias, inhaladores, glucocorticoides
Cddigo ATC: R03 BAO1.

Mecanismo de accion

Se ha determinado la afinidad del dipropionato de beclometasona y su metabolito activo principal,
monopropionato de beclometasona (B17MP), para el receptor del glucocorticoide humano. La
potencia de B17MP es aproximadamente 30 veces mayor que la del compuesto original. Por
consiguiente, la mayoria de los efectos estan relacionados con la exposicion sistémica a B17MP.
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Efectos farmacodinamicos

El dipropionato de beclometasona es un glucocorticoide con una potente actividad antinflamatoria y
una actividad mineralocorticoide limitada. Tras su administracion al sistema respiratorio mediante
inhalacion se obtiene un efecto local en las vias respiratorias bajas.

Los efectos farmacodindmicos sistémicos del dipropionato de beclometasona y su metabolito activo
B17MP se evaltan determinando los efectos sobre la funcién del eje hipotalamico-hipofiso-
suprarrenal.

Se demostrd que, en varones sanos, una dosis de 1600 g de dipropionato de beclometasona mediante
nebulizacién no tuvo ningln efecto sobre la excrecién de cortisol a través de la orina a lo largo de 24
horas, mientras que una dosis Unica de 3200 pug produjo una reduccién del cortisol urinario de
aproximadamente el 10% sin que se observasen diferencias significativas entre las dos dosis de
tratamiento.

No se observd ningin efecto significativo sobre las concentraciones séricas de cortisol por las
mafianas en pacientes asmaticos tras 3 semanas de tratamiento con una dosis diaria dos veces al dia
(b.i.d.) de 1600 y 3200 pg mediante nebulizador.

Eficacia clinica y seguridad

Ademas de la evidencia proveniente de la larga experiencia en el uso de beclometasona inhalada en el
tratamiento del asma y las sibilancias, y en apoyo a esta evidencia se presenta a continuacion una
coleccién comprensiva de datos hallados en la literatura publicada.

Asma

Se llevo a cabo un estudio con la finalidad de comparar la seguridad y la eficacia de dipropionato de
beclometasona frente a una suspension para nebulizacién de propionato de fluticasona en 205
pacientes adultos asmaticos y de entre 18 y 65 afios de edad que fueron aleatorizados para un periodo
de tratamiento de 12 semanas. Al final del estudio, ambos tratamientos demostraron una eficacia
comparable en el control del asma, en términos de resultados en las pruebas de la funcién pulmonar,
exacerbaciones del asma, sintomas y uso de salbutamol como medicacién de rescate (Terzano et al.,
2003).

Poblacion pediatrica

Asma

En un estudio doble ciego, doble enmascaramiento, multicéntrico, aleatorizado y de grupos paralelos
se comparé la seguridad y la eficacia de CLENIL y dipropionato de beclometasona administrados
mediante inhalacién con dosis medida a 151 pacientes, de edades comprendidas entre 6 y 16 afios con
asma moderado a grave, durante 4 semanas. Se observaron mejorias similares respecto al nivel basal
(pruebas de la funcion pulmonar, puntuaciones de sintomas clinicos y uso de salbutamol de rescate) al
final del estudio en ambos grupos de tratamiento. Ambos tratamientos se toleraron igualmente bien
(Bisca et al., 2003).

La eficacia y la seguridad de CLENIL para el tratamiento del asma grave persistente en lactantes y
nifios de edades comprendidas entre 6 meses y 6 afios, en comparacion con la de budesénida en
suspensién para nebulizacién se evalu6 en un estudio abierto, multicéntrico, aleatorizado y controlado
durante 14 semanas. En este estudio, el 40,4% y el 51,7% de los pacientes de los grupos de
tratamiento con CLENIL y budesonida respectivamente no experimentd ninguna exacerbacion
importante (variable principal). Ambos tratamientos se asociaron a una reduccién marcada de las
sibilancias nocturnas y del nimero de dias usando esteroides. La concentracion de cortisol en la orina
y la evolucién de la estatura y el peso no se vieron afectadas por ninguno de los dos tratamientos.
Ademas, se confirmd que CLENIL tiene un efecto neutro sobre el metabolismo éseo (Delacourt et al.,
2003).

Sibilancias

El tratamiento con CLENIL se evalu6 en un estudio aleatorizado, doble ciego, controlado y de 12
semanas de duracion en el que participaron 276 nifios de entre 1-4 afios de edad que presentaban
sibilancias recurrentes. El uso regular de CLENIL maés salbutamol como tratamiento de rescate
incrementd significativamente el porcentaje de dias sin sintomas (variable principal, definida como
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ausencia de sibilancias, de tos, de dificultades respiratorias y de despertares nocturnos de
pacientes/padres en 24 h) (69,6 + 20.89 [SD]; P = 0.034) vs placebo/salbutamol (61.0 + 24.83 [SD])
pero no vs la combinacion fija CLENIL/salbutamol (64,9 + 24.74 [SD]), inpedendientemente de la
presencia de factores de riesgo para el desarrollo del asma. Ademas, el tiempo transcurrido hasta la
primera exacerbacion fue mayor en nifios tratados con CLENIL (Papi et al., 2009).

5.2 Propiedades farmacocinéticas

El dipropionato de beclometasona (DPB) es un profarmaco que se hidroliza mediante esterasas en el
metabolito activo monopropionato de beclometasona (B17MP), el metabolito mas abundante en el
plasma.

Absorcién

Tras su inhalacion, la absorcion sistémica del DPB sin modificar se produce principalmente a través de
los pulmones, con una insignificante absorcién oral de la dosis inhalada. La absorcién sistémica del
metabolito activo principal B17MP surge tanto de la deposicion pulmonar como de la absorcién oral
de la dosis inhalada. La biodisponibilidad de DPB administrado oralmente es insignificante, pero la
conversién presistémica a BL7MP tiene como resultado la absorcion de aproximadamente el 40% de la
parte inhalada como B17MP. La biodisponibilidad absoluta tras la inhalacién es de aproximadamente
el 2% y el 62% de la dosis nominal de DPB y B17MP respectivamente.

Distribucion

La fijacion a las proteinas plasmaticas es moderadamente alta. Tras la administracion intravenosa, la
eliminacion del DPB y su metabolito activo, B17MP, se caracterizan por un elevado aclaramiento
plasmatico (150 y 120 I/h respectivamente), con un volumen reducido de distribucion en estado de
equilibrio del DPB (20 I) y una mayor distribucion tisular de su metabolito activo (424 1).

Biotransformacién

El producto principal del metabolismo es el metabolito activo (B17MP). También se forman
metabolitos inactivos menores, beclometasona-21-monopropionato (B21MP) y beclometasona (BOH),
si bien estos contribuyen de forma escasa a la exposicion sistémica.

Eliminacion

El DPB se elimina muy rapidamente de la circulacion sistémica a través del metabolismo mediado por
las enzimas esterasas que se encuentran en la mayoria de los tejidos. La excrecion renal del DPB y sus
metabolitos es insignificante; la excrecién fecal es la principal via de eliminacién del DPB,
principalmente en forma de metabolitos polares. Las semividas de eliminacion terminal son 0,5h y
2,7 h para el DPB y el B17MP respectivamente.

Linealidad/No linealidad
Se produce un aumento aproximadamente lineal en la exposicion sistémica del metabolito activo
B17MP a medida que aumenta la dosis inhalada.

Poblaciones especiales

No se ha estudiado la farmacocinética del DPB en pacientes con alteracion renal o hepética; no
obstante, dado que el DPB se somete a una metabolizacion rapida a traves de las enzimas esterasas
presentes en los fluidos intestinales, el suero, los pulmones y el higado para originar productos méas
polares (B21MP, B17MP y BOH), no se espera que la alteracion renal modifique el perfil
farmacocinético y de seguridad del DPB. Dado que no se han encontrado trazas del DPB y sus
metabolitos en la orina, no se prevé que se produzca un aumento de la exposicion sistémica en
pacientes con alteracion renal.

5.3 Datos preclinicos sobre seguridad

Los efectos tdxicos preclinicos del dipropionato de beclometasona se limitaron a aquellos asociados a
la sobreestimulacion de la accion farmacoldgica reconocida.
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En estudios de toxicidad a dosis repetidas, la administracién de dipropionato de beclometasona
mediante nebulizacion a ratas (durante 180 dias) y perros (durante 90 dias) no tuvo efecto alguno
sobre el peso corporal y las células sanguineas, asi como tampoco sobre el tropismo de la mucosa de
las vias respiratorias. Las funciones hepética y renal se mantuvieron dentro de valores normales.

La beclometasona mostré efectos teratdgenos y de toxicidad embriofetal tras su administracién
subcutanea y oral. Los estudios con animales indican que la administracion de glucocorticoides
durante el embarazo podria aumentar el riesgo de retraso del crecimiento intrauterino, enfermedad
cardiovascular y/o metabdlica en adultos y/o trastorno neuroconductual.

El dipropionato de beclometasona demostr6 no ser genotoxico.

No se observaron signos de carcinogenia en un estudio con ratas que fueron tratadas mediante
inhalacion durante 95 semanas.

6. DATOS FARMACEUTICOS

6.1 Lista de excipientes

Polisorbato 20

Laurato de sorbitano

Cloruro sodico

Agua para inyectables

6.2 Incompatibilidades

Este medicamento no debe mezclarse con otros, excepto con los mencionados en la seccién 6.6.

6.3 Periodo de validez

2 afos.

Usar las ampollas durante los tres meses siguientes a la primera apertura del envoltorio.

Solamente para la ampolla de la dosis de 800 microgramos: tras la primera apertura: conservar en
nevera (entre 2 C y 8 C). La cantidad sobrante se debe usar durante las 12 horas siguientes a la primera
apertura.

6.4 Precauciones especiales de conservacion

Conservar las ampollas en posicion vertical en el embalaje original (caja de carton) para protegerlos de
la luz.

6.5 Naturalezay contenido del envase

Cada ampolla de polietileno contiene 1 ml (400 microgramos de dipropionato de beclometasona) de
suspension para inhalacién por nebulizador.

Cada ampolla de polietileno contiene 2 ml (800 microgramos de dipropionato de beclometasona) de
suspensién para inhalacion por nebulizador. La ampolla unidosis de 800 microgramos presenta una
marca de graduacion gue indica la mitad del contenido (correspondiente a 400 microgramos).

Cada tira de 5 ampollas se envasa en una bolsa de PET/AI/PE (tereftalato de
polietileno/aluminio/polietileno) termosellada.

Cada caja contiene 2, 4 u 8 holsas, es decir, cada caja contiene 10, 20 0 40 ampollas.

Puede que solamente estén comercializados algunos tamafios de envase.

6.6 Precauciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones
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La ampolla se debe usar de acuerdo con las siguientes instrucciones:
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1. Doble la ampolla hacia atrds y adelante (Figura A).

2. Separe con cuidado una ampolla nueva de la tira, comenzando con la parte superior y
siguiendo por la parte intermedia (Figura B), y deje el resto en la bolsa.

3. Agite enérgicamente y dele la vuelta a la ampolla para homogenizar la suspension.

Repita esta operacion hasta que todo el contenido se haya redispersado y mezclado

completamente (Figura C).

Abra la ampolla girando la pestafia en el sentido que indica la flecha (Figura D).

Presione suavemente la ampolla para que el contenido fluya hasta la cdmara de

nebulizacion (Figura E).

ok

La ampolla se debe abrir inmediatamente antes de la administracion.
La ampolla de 400 microgramos es de un solo uso.

En caso de que solamente se necesite media dosis de 800 microgramos de CLENIL, sujete la ampolla
orientada hacia abajo, asegurandose de que la marca de graduacion permanezca claramente visible, y
aplique una presion moderada. Extraiga con cuidado el contenido hasta que el nivel de suspension del
interior de la ampolla alcance, sin superarla, la marca de graduacién. Una vez que haya usado la mitad
del contenido, vuelva a cerrar la ampolla empujando la pestafia hacia esta. La ampolla cerrada de este
modo se debe conservar (en nevera) a una temperatura de entre 2 °C y 8 °C. Toda cantidad sobrante se
debe usar en el plazo de las 12 horas siguientes a la primera apertura de la ampolla.

CLENIL puede diluirse. En este caso, el contenido de la ampolla se debe vaciar en el depdsito del
nebulizador. Se debe afiadir la cantidad requerida de 9 mg/ml de solucion de cloruro sédico (0,9%). Se

debe colocar la tapa sobre el depoésito del nebulizador y agitar suavemente este para mezclar su
contenido.

Se deben sequir las instrucciones de uso, mantenimiento y limpieza del fabricante.

La eliminacion del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto
con él se realizara de acuerdo con la normativa local.

7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

[Para completar a nivel nacional]

8. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

[Para completar a nivel nacional]

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA
AUTORIZACION

[Para completar a nivel nacional]
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10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO

[Para completar a nivel nacional]
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ETIQUETADO Y PROSPECTO
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A. ETIQUETADO
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR
CAJA DE CARTON

| 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

CLENIL y nombres asociados (Ver Anexo 1) 400 microgramos suspension para inhalacion por
nebulizador

[Ver Anexo I-Para completar a nivel nacional]

Dipropionato de beclometasona

[2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

Cada ampolla de 1 ml contiene 400 microgramos de dipropionato de beclometasona.

| 3. LISTA DE EXCIPIENTES

Excipientes: polisorbato 20, laurato de sorbitano, cloruro sodico, agua purificada

| 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Suspensidn para inhalacion por nebulizador.
10 ampollas
20 ampollas
40 ampollas

[5. FORMA Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Administracion exclusivamente por via inhalatoria. CLENIL no se debe inyectar ni administrar por via
oral.

Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento.

Para un solo uso

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTAY DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

[7. OTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES), SI ES NECESARIO

| 8. FECHA DE CADUCIDAD

CAD:

Usar las ampollas durante los tres meses siguientes a la primera apertura del envoltorio de papel de
aluminio.

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION
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Conservar las ampollas en posicion vertical en el embalaje original (caja de cartdn) para protegerlos de

la luz.

10.

PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO (CUANDO
CORRESPONDA)

11.

NOMBRE Y DIRECCJON DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

[Para completar a nivel nacional]

| 12.

NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

[Para completar a nivel nacional]

| 13. NUMERO DE LOTE
Lote:
| 14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a prescripcion médica.

| 15.

INSTRUCCIONES DE USO

| 16.

INFORMACION EN BRAILLE

CLENIL 400 microgramos

| 16.

IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Incluido el codigo de barras 2D que lleva el identificador Unico.

| 17.

16. IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES

PC: {nGmero}
SN: {nUmero}
NN: {nimero}
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR
CAJA DE CARTON

| 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

CLENIL y nombres asociados (Ver Anexo 1) 800 microgramos suspension para inhalacion por
nebulizador

[Ver Anexo I-Para completar a nivel nacional]

Dipropionato de beclometasona

[2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

Cada ampolla de 2 ml contiene 800 microgramos de dipropionato de beclometasona.

| 3. LISTA DE EXCIPIENTES

Excipientes: polisorbato 20, laurato de sorbitano, cloruro sodico, agua purificada

| 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Suspensidn para inhalacion por nebulizador.
10 ampollas
20 ampollas
40 ampollas

[5. FORMA Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Administracion exclusivamente por via inhalatoria. CLENIL no se debe inyectar ni administrar por via
oral.
Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTAY DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

[7. OTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES), SI ES NECESARIO

| 8. FECHA DE CADUCIDAD

CAD:

Usar las ampollas durante los tres meses siguientes a la primera apertura del envoltorio de papel de
aluminio.

Tras la primera apertura: conservar en nevera (entre 2 C y 8 C). La cantidad sobrante se debe usar
durante las 12 horas siguientes a la primera apertura.

| 9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

27



Conservar las ampollas en posicion vertical en el embalaje original (caja de cartdn) para protegerlos de
laluz.

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO (CUANDO
CORRESPONDA)

11. NOMBREY DIRECCJON DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

[Para completar a nivel nacional]

[12. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

[Para completar a nivel nacional]

| 13. NUMERO DE LOTE

Lote:

| 14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a prescripcion médica.

| 15. INSTRUCCIONES DE USO

| 16. INFORMACION EN BRAILLE

CLENIL 800 microgramos

| 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Incluido el codigo de barras 2D que lleva el identificador Unico.

| 18. IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES VISUALES

PC: {nGmero}
SN: {ndmero}
NN: {numero}

28



INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE INTERMEDIO
BOLSA

| 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

CLENIL y nombres asociados (Ver Anexo 1) 400 microgramos suspension para inhalacion por
nebulizador
[Ver Anexo I-Para completar a nivel nacional]

Dipropionato de beclometasona

[2. " PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

Cada ampolla de 1 ml contiene 400 microgramos de dipropionato de beclometasona.

E LISTA DE EXCIPIENTES

Excipientes: polisorbato 20, laurato de sorbitano, cloruro sédico, agua purificada

| 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Suspensién para inhalacion por nebulizador.
5 ampollas con 1 ml de suspensién cada uno

[5. FORMA Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Administracion exclusivamente por via inhalatoria. CLENIL no se debe inyectar ni administrar por via

oral.
Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento.
Exclusivamente para un solo uso.

Agitar bien antes del uso. La ampolla se debe usar de acuerdo con las siguientes instrucciones:

N

1. Doble la ampolla hacia atras y adelante (Figura A).

2. Separe con cuidado una ampolla nueva de la tira, comenzando con la parte superior y
siguiendo por la parte intermedia (Figura B), y deje el resto en la bolsa.

3. Agite enérgicamente y dele la vuelta a la ampolla para homogenizar la suspension. Repita esta

operacion hasta que todo el contenido se haya redispersado y mezclado completamente

(Figura C).

Abra la ampolla girando la pestafia en el sentido que indica la flecha (Figura D).

5. Presione suavemente la ampolla para que el contenido fluya hasta la cAmara de nebulizacion
(Figura E).

e

29



La ampolla se debe abrir inmediatamente antes de la administracion.
No usar con nebulizadores ultrasonicos.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTAY DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

[7. OTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES), S| ES NECESARIO |

| 8. FECHA DE CADUCIDAD |

CAD:

Usar las ampollas durante los tres meses siguientes a la primera apertura del envoltorio de papel de
aluminio.

|9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION |

Conservar las ampollas en posicion vertical en el embalaje original (caja de carton) para protegerlos de
la luz.

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO (CUANDO
CORRESPONDA)

11. NOMBREY DIRECCJON DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

[Para completar a nivel nacional]

[12. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

[Para completar a nivel nacional]

| 13. NUMERO DE LOTE

Lote:

| 14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a prescripcion médica.

| 15. INSTRUCCIONES DE USO |

| 16. INFORMACION EN BRAILLE |
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE INTERMEDIO
BOLSA

| 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

CLENIL y nombres asociados (Ver Anexo 1) 800 microgramos suspension para inhalacion por
nebulizador
Dipropionato de beclometasona

| 2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

Cada ampolla de 2 ml contiene 800 microgramos de dipropionato de beclometasona.

| 3. LISTA DE EXCIPIENTES

Excipientes: polisorbato 20, laurato de sorbitano, cloruro sodico, agua purificada

| 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

Suspensidn para inhalacion por nebulizador.
5 ampollas con 1 ml de suspension cada uno

[5. FORMA Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Administracion exclusivamente por via inhalatoria. CLENIL no se debe inyectar ni administrar
oralmente.

Leer el prospecto antes de utilizar este medicamento.

Exclusivamente para un solo uso.

Agitar bien antes del uso. La ampolla se debe usar de acuerdo con las siguientes instrucciones:

1. Doble la ampolla hacia atras y adelante (Figura A).

2. Separe con cuidado una ampolla nueva de la tira, comenzando con la parte superior y
siguiendo por la parte intermedia (Figura B), y deje el resto en la bolsa.

3. Agite enérgicamente y dele la vuelta a la ampolla para homogenizar la suspension. Repita

esta operacion hasta que todo el contenido se haya redispersado y mezclado

completamente (Figura C).

Abra la ampolla girando la pestafia en el sentido que indica la flecha (Figura D).

5. Presione suavemente la ampolla para que el contenido fluya hasta la cdmara de
nebulizacion (Figura E). Para obtener medio vial, vierta el contenido en el nebulizador
hasta llegar a la marca de la dosis indicada a ambos lados del vial.

&>

La ampolla se debe abrir inmediatamente antes de la administracion.
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En caso de que solamente se necesite media dosis de 800 microgramos, vuelva a cerrar el vial
empujando la pestafia hacia este. El vial cerrado de este modo se debe conservar (en nevera) a una
temperatura de entre 2 °C y 8 °C y el contenido se debe verter en un nebulizador hasta alcanzar la
marca de graduacion indicada a ambos lados de la ampolla.

La cantidad sobrante se debe usar durante las 12 horas siguientes a la primera apertura.

No usar con nebulizadores ultrasonicos.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

[7. OTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES), SI ES NECESARIO

| 8. FECHA DE CADUCIDAD

CAD:

Usar las ampollas durante los tres meses siguientes a la primera apertura del envoltorio de papel de
aluminio.

Tras la primera apertura: conservar en nevera (entre 2 C y 8 C). La cantidad sobrante se debe usar
durante las 12 horas siguientes a la primera apertura.

| 9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar las ampollas en posicion vertical en el embalaje original (caja de carton) para protegerlos de
la luz.

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL MEDICAMENTO NO
UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVADOS DE SU USO (CUANDO
CORRESPONDA)

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

[Para completar a nivel nacional]

[12. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

[Para completar a nivel nacional]

[13. NUMERO DE LOTE

Lote:
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| 14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a prescripcion medica.

| 15. INSTRUCCIONES DE USO

| 16. INFORMACION EN BRAILLE
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INFORMACION MINIMA QUE DEBE INCLUIRSE EN
ACONDICIONAMIENTOS PRIMARIOS

Ampolla

PEQUENOS

‘ 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

CLENIL 400 mcg

| 2. FORMA DE ADMINISTRACION

‘ 3. FECHA DE CADUCIDAD

CAD:

4. NUMERO DE LOTE

Lote:

‘ 5. CONTENIDO EN PESO, EN VOLUMEN O EN UNIDADES

6. OTROS
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INFORMACION MINIMA QUE DEBE INCLUIRSE EN
ACONDICIONAMIENTOS PRIMARIOS

Ampolla

PEQUENOS

‘ 1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

CLENIL 800 mcg

‘ 2. FORMA DE ADMINISTRACION

‘ 3. FECHA DE CADUCIDAD

CAD:

4. NUMERO DE LOTE

Lote:

‘ 5. CONTENIDO EN PESO, EN VOLUMEN O EN UNIDADES

|6. OTROS
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B. PROSPECTO
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PROSPECTO: INFORMACION PARA EL USUARIO

CLENIL y nombres asociados (Ver Anexo 1) 400 microgramos suspension para inhalacion por
nebulizador
CLENIL y nombres asociados (Ver Anexo 1) 800 microgramos suspension para inhalacién por
nebulizador
[Ver Anexo I-Para completar a nivel nacional]

Dipropionato de beclometasona

Lea todo el prospecto detenidamente antes empezar a usar este medicamento, porque contiene

informacién importante para usted.

- Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.

- Si tiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico.

- Este medicamento se le ha recetado solamente a usted, y no debe darselo a otras personas
aunque tengan los mismos sintomas que usted, ya que puede perjudicarles.

- Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico o farmacéutico, incluso si se trata de
efectos adversos que no aparecen en este prospecto. Ver seccion 4.

Contenido del prospecto

Qué es CLENIL y para qué se utiliza

Qué necesita saber antes de empezar a usar CLENIL
Como usar CLENIL

Posibles efectos adversos

Conservacién de CLENIL

Contenido del envase e informacién adicional

oML E

1. QUE ES CLENIL Y PARA QUE SE UTILIZA

CLENIL contiene el principio activo dipropionato de beclometasona. Pertenece al grupo de
medicamentos conocidos como corticoesteroides que ejercen una accion antinflamatoria reduciendo la
inflamacidn y la irritacion de las paredes de las vias aéreas (por ejemplo, la nariz y los pulmones) y de
esta manera alivian los problemas respiratorios.

CLENIL esté indicado para el tratamiento del asma en adultos y nifios hasta 18 afios de edad, cuando
el uso de inhaladores de polvo seco o presurizados es insuficiente o inadecuado

CLENIL esta indicado también para el tratamiento de las sibilancias recurrentes en nifios hasta 5 afios
de edad.

2. QUE NECESITA SABER ANTES DE EMPEZAR A USAR CLENIL

No use CLENIL:
e i es alérgico a los corticoesteroides o0 a alguno de los demas componentes de este medicamento
(incluidos en la seccién 6).

Advertencias y precauciones

Consulte a su médico o farmacéutico antes de empezar a usar CLENIL si cualquiera de las siguientes

circunstancias es aplicable en su caso:

e  Estérecibiendo, o ha recibido alguna vez, tratamiento para la tuberculosis (TB).

e Su estado parece estar empeorando. Quizas experimente mas sibilancias y mas dificultades para
respirar de lo normal, o su nebulizador parece ser menos eficaz.

e Es posible que su médico tenga que aumentarle la dosis de CLENIL, prescribirle un ciclo de
corticosteroides en comprimidos o cambiarle completamente el tratamiento.
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e  Padece una infeccién del pecho. Su médico puede prescribirle un tratamiento con antibioticos.

e Si sufre una infeccion de las cavidades nasales y paranasales debe recibir un tratamiento
adecuado para ello, si bien esto no supone una contraindicacion especifica para el uso de
CLENIL.

Si experimenta un aumento inmediato de las sibilancias, dificultad para respirar y tos después de usar
CLENIL. En este caso, debe interrumpir inmediatamente el tratamiento con CLENIL y consultar a su
médico.

Se debe enjuagar la boca inmediatamente después de la inhalacién para reducir asi la frecuencia de
infecciones producidas por hongos en la boca.

Cambio de corticosteroides en comprimidos a CLENIL

El cambio de un tratamiento con corticosteroides en comprimidos a uno con corticosteroides inhalados
puede hacerle sentir malestar o sufrir un exantema, eczema o rinorrea y estornudos (rinitis).

Consulte a su medico tan pronto como sea posible si experimenta dichos sintomas. No detenga el
tratamiento con CLENIL a no ser que se lo indique su médico.

Si ha estado tomando comprimidos de corticosteroides en dosis altas durante un periodo prolongado
de tiempo, es probable que se le reduzca gradualmente la dosis aproximadamente una semana después
de iniciar el tratamiento con CLENIL. Durante este tiempo, su médico revisara con regularidad la
concentracion de corticosteroides en su organismo.

Si se le ha tratado durante un periodo prolongado de tiempo con dosis altas de corticosteroides
inhalados, es posible que requiera un tratamiento adicional con corticosteroides durante
momentos de estrés. Por ejemplo:

e durante un ingreso hospitalario tras un accidente grave;

e antes de una intervencion quirdrgica; o

e sisufre una infeccién en el pecho o cualquier otra enfermedad grave.

Su médico decidira si necesita un ciclo de corticosteroides en comprimidos o incluso una inyeccion de
corticosteroides y también le indicara durante cuanto tiempo tendrd que tomar el ciclo de
corticosteroides en comprimidos y como reducir la dosis a medida que vaya estando mejor.

Nifios y adolescentes

Si su hijo es menor de 5 afios de edad recibe un tratamiento prolongado con CLENIL para las
sibilancias recurrentes, el médico controlard regularmente su estatura para determinar si se esta
produciendo una alteracién del crecimiento y cuando suspender el tratamiento.

Uso de CLENIL con otros medicamentos
Informe a su médico o farmacéutico si estd tomando, ha tomado recientemente o pudiera tener que
tomar cualquier otro medicamento.

Informe a su médico si estad tomando otros medicamentos con corticosteroides que pueden interactuar
con CLENIL y que pueden empeorar los efectos secundarios.

Embarazo, lactancia y fertilidad
Si estd embarazada o en periodo de lactancia, cree que podria estar embarazada o tiene intencion de
guedarse embarazada, consulte a su médico o farmacéutico antes de utilizar este medicamento.

Dado que no se puede excluir la posibilidad de que se produzca un retraso del crecimiento y dafios al
feto ante un tratamiento prolongado con corticosteroides (como el dipropionato de beclometasona que
contiene CLENIL) durante el embarazo, su médico valorara si su enfermedad requiere o no ser tratada
con CLENIL.

Los corticosteroides pasan a la leche materna en concentraciones bajas. Hasta este momento no se han
observado dafios en lactantes. No obstante, como medida de precaucion, si inhala dosis altas de
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dipropionato de beclometasona se recomienda no dar el pecho durante las 4 horas siguientes a la
administracion.

Conduccién y uso de maquinas

Es poco probable que CLENIL afecte a su capacidad para conducir y utilizar maquinas. No obstante,
si experimenta reacciones adversas como mareo y/o temblores, es posible que se vea afectada su
capacidad para conducir y utilizar maquinas.

3. COMO USAR CLENIL

Siga exactamente las instrucciones de administracion de este medicamento indicadas por su médico.
En caso de duda, consulte de nuevo a su médico o farmacéutico.

La dosis inicial debe ser recetada por su médico en funcion de la frecuencia y gravedad de su
enfermedad. Posteriormente, el médico le ajustara la dosis hasta que se logre mantener un control
eficaz de los sintomas.

Las dosis iniciales recomendadas son:

Adultos y adolescentes (a partir de 12 afios de edad):
¢ 800-1.600 microgramos dos veces al dia , lo que se corresponde con una cantidad total diaria
de 1.600-3.200 microgramos.

Nifios (hasta 11 afios de edad):
400-800 microgramos dos veces al dia , lo que se corresponde con una cantidad total diaria de
800 -1.600 microgramos.
En condiciones normales no se debe exceder una dosis total diaria de 3.200 microgramos en adultos y
adolescentes y de 1.600 microgramos en nifios hasta 11 afios.
Para el tratamiento del asma se debe usar CLENIL de forma regular a diario. Su médico decidira la
duracidn del tratamiento.
Si su hijo padece de sibilancias recurrentes, la duracion del tratamiento no deber sobrepasar los 3
meses, a menos que su pediatra indique lo contrario.

Se puede utiliza CLENIL 800 microgramos ampolla para obtener 400 microgramos (mitad del
contenido) usando la marca de graduacidn tal como se describe a continuacion.

Forma de administracién

CLENIL es exclusivamente para administracion por via inhalatoria. No inyectar en una vena ni usar
por via oral.

CLENIL se debe administrar mediante inhalacion a través de un dispositivo adecuado (nebulizador
jet) de acuerdo con las instrucciones de su medico.

No se recomienda usar CLENIL con nebulizadores ultrasonicos.

Instrucciones de uso:
Utilice la ampolla de acuerdo con las siguientes instrucciones:

S

1. Doble la ampolla hacia atras y adelante para desprenderla de la tira (Figura A).
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2. Separe con cuidado una ampolla nueva de la tira, comenzando con la parte superior y
siguiendo por la parte intermedia (Figura B), y deje el resto de la tira en la bolsa.

3. Agite enérgicamente y dele la vuelta a la ampolla para homogenizar la suspension. Repita esta

operacion hasta que todo el contenido se haya redispersado y mezclado completamente

(Figura C).

Abra la ampolla girando la pestafia en el sentido que indica la flecha (Figura D).

5. Presione suavemente la ampolla para que el contenido fluya hasta la camara de nebulizacién
(Figura E).

&>

La ampolla se debe abrir inmediatamente antes de la administracion.

La ampolla de 400 microgramos es de un solo uso.

En caso de que solamente se necesite media dosis de 800 microgramos de CLENIL, sujete la ampolla
orientada hacia abajo, asegurandose de que la marca de graduacion permanezca claramente visible, y
aplique una presion moderada. Extraiga con cuidado el contenido hasta que el nivel de suspensién del
interior de la ampolla alcance, sin superarla, la marca de graduacién. Una vez que haya usado la mitad
del contenido, vuelva a cerrar la ampolla empujando la pestafia hacia esta. La ampolla cerrada de este
modo se debe conservar (en nevera) a una temperatura de entre 2 °C y 8 °C. Toda cantidad sobrante se
debe usar en el plazo de las 12 horas siguientes a la primera apertura de la ampolla.

Dilucion:

Es posible que su médico opte por diluir la dosis.

En este caso, vacie el contenido de la ampolla en el deposito del nebulizador y, a continuacion, afiada
la cantidad de solucion de 9 mg/ml de cloruro sélido estéril (0,9%) que le haya indicado su médico. A
continuacion, coloque la tapa del depdsito del nebulizador y agite bien para mezclar su contenido.

Es posible que se deba diluir la dosis de la suspension para inhalacion por nebulizador con el fin de
obtener un volumen final adecuado al nebulizador especifico que se vaya ampliar, para ayudar a
administrar pequefios volimenes o si se desea obtener un tiempo de suministro mas prolongado.

Durante la nebulizacion

Coloquese la méscara o la pieza bucal.

Active el nebulizador.

Respire con normalidad. La nebulizacion no deberia durar mas de 10 a 15 minutos.

Tras la nebulizacion
No se olvide de enjuagar con agua la boca, los labios y la region de la cara cubierta por la mascara.
Tras la inhalacion, se debe descartar toda suspension sin usar que quede en la camara del nebulizador.

Limpieza:
Siga las instrucciones del fabricante para limpiar el nebulizador. Es importante mantener limpio el
nebulizador.

Si usa mas CLENIL del que debe:
Es importante que use la dosis que le haya indicado su médico. No debe aumentar ni disminuir la dosis
sin consultar antes a su médico.

Si ha usado mas CLENIL del que debe, consulte a su médico lo antes posible. Es probable que su
médico desee comprobar la concentracion de corticosteroides en su sangre, para lo que necesitara
realizarle una extraccion de sangre.

Si olvid6 usar CLENIL:

Si se olvida de usar una dosis, Usela tan pronto como lo recuerde. En caso de que ya sea practicamente
la hora de su proxima dosis, no use la dosis olvidada. En este caso, simplemente tome la proxima
dosis cuando sea su momento. No use dosis dobles para compensar una dosis olvidada.

Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico o farmacéutico.
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4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir efectos adversos, aunque no
todas las personas los sufran.

Se han observado los siguientes efectos adversos. Informe a su médico lo antes posible si experimenta
cualquiera de estos efectos adversos, pero no interrumpa el tratamiento salvo que asi se lo indique su
médico. Su médico intentara impedir que se produzcan estos efectos prescribiéndole la dosis mas baja
posible de CLENIL que permita controlar su asma.

Reacciones adversas muy frecuentes (pueden afectar a mas de 1 de cada 10 personas):
o Dolor de garganta (faringitis, laringitis). Hacer gargaras con agua inmediatamente después de
la inhalacion puede ayudar a prevenir este efecto.

Reacciones adversas frecuentes (pueden afectar a hasta 1 de cada 10 personas):
o Tos.
e Nauseas (sensacion de mareo) y dolor de estémago.
e Candidiasis en la boca, la lengua y la garganta. Enjuagarse la boca o hacer gargaras con agua
inmediatamente después de la inhalacion puede ayudar a prevenir estos efectos.

Reacciones adversas poco frecuentes (pueden afectar a hasta 1 de cada 100 personas):

e Dolor de cabeza.

e lrritacion de garganta, ronquera.

¢ Empeoramiento de la dificultad para respirar, la tos y las sibilancias (Io que se conoce como
broncoespasmo paraddjico). En este caso, no utilice otra dosis de CLENILy pdngase en
contacto con su médico inmediatamente. Es probable que su médico le realice una evaluacion
del asma o de las sibilancias y, si es necesario, podria iniciarle otro ciclo de tratamiento. Cabe
la posibilidad de que le indique que no vuelva a usar CLENIL.

Reacciones adversas raras (pueden afectar a hasta 1 de cada 1000 personas):
e Calenturas (herpes simple), vesiculas en forma de ampolla dolorosas en los labios y la boca.
e Temblor (temblores involuntarios).
e Sensacion de cansancio.
e Reaccion alérgica (hinchazon de los 0jos, la cara, los labios y la garganta que dé lugar a una
dificultad grave para respirar, erupciones cutaneas, urticaria, picor o enrojecimiento).

También es posible que se produzcan los siguientes efectos, especialmente en nifios.
e Alteraciones del suefio, depresion o preocupacion, inquietud, nerviosismo, sobreexcitacion o
irritabilidad.

Si se administra en dosis altas y durante un periodo prolongado de tiempo, CLENIL puede afectar a la
produccién normal de esteroides por parte del organismo. Es posible que los nifios y adolescentes
afectados se desarrollen con mayor lentitud que otros, por lo que es importante que el médico mida
regularmente su estatura. También se han observado problemas en los ojos y de pérdida de masa en los
huesos, entre los gque se incluye la opacificacion del cristalino (cataratas) y aumento de la presion de
dentro del ojo (glaucoma).

Comunicacion de efectos adversos

Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte a su médico o farmacéutico, incluso si se
trata de posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto. También puede comunicarlos
directamente a través del sistema nacional de notificacion incluido en el Apéndice V. Mediante la
comunicacion de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar mas informacion sobre la
seguridad de este medicamento.
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5. CONSERVACION DE CLENIL
Mantener este medicamento fuera de la vista y del alcance de los nifios.
No utilice CLENIL después de la fecha de caducidad que aparece en la caja, la bolsa y la ampolla.

Conservar las ampollas en posicion vertical en el embalaje original (caja de carton) para protegerlos de
la luz.

Tras la primera apertura de la bolsa de papel de aluminio, escriba la fecha en el cuadro previsto para
tal efecto en la bolsa. No utilice las ampollas una vez transcurridos 3 meses desde la fecha de la
primera apertura de la bolsa.

Para la ampolla de la dosis de 800 microgramos: tras la primera apertura: conservar en nevera (entre
2 Cy 8 C). La cantidad sobrante se debe usar durante las 12 horas siguientes a la primera apertura.

No utilice CLENIL si el envase presenta algun dafio.

Los medicamentos no se deben tirar por los desaguies ni a la basura. Pregunte a su farmacéutico como
deshacerse de los medicamentos que ya no necesita. De esta forma, ayudara a proteger el medio
ambiente.

6. CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACION ADICIONAL

Composicion de CLENIL

El principio activo es dipropionato de beclometasona.

Cada ampolla de 1 ml contiene 400 microgramos de dipropionato de beclometasona.

Cada ampolla de 2 ml contiene 800 microgramos de dipropionato de beclometasona.

Los demas componentes son polisorbato 20, laurato de sorbitano, cloruro sodico y agua para
inyectables.

Aspecto de CLENIL y contenido del envase
CLENIL es una suspension entre blanca y blancuzca para inhalacién por nebulizador.

La suspension para inhalacion por nebulizador de CLENIL se presenta en ampollas con 1 ml
(400 microgramos de CLENIL) o 2 ml (800 microgramos de CLENIL). Cada tira de 5 ampollas se
envasa en una bolsa termosellada, en paquetes de 10 ampollas (2 bolsas), 20 ampollas (4 bolsas) o
40 ampollas (8 bolsas).

Puede que solamente estén comercializados algunos tamafios de envases.

Titular de la autorizacién de comercializacion y responsable de la fabricacion

Titular de la autorizacion de comercializacion: {Ver ANEXO I del Arbitraje}
Responsable de la fabricacidn: Chiesi Farmaceutici S.p.A., 26/A via Palermo, 43122 Parma (ltalia).

Este medicamento se ha autorizado en los Estados miembros del EEE con las siguientes
denominaciones:

{Ver ANEXO I del Arbitraje}

Fecha de la ultima revision de este prospecto: MM/AAAA.
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