VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Duaklir Genuair 340 mikrogromm/12 mikrégromm innondunarduft

2.  INNIHALDSLYSING

f hverjum gefnum skammti (skammtinum sem berst ut um munnstykkid) eru 396 mikrogromm af
aklidinftumbrémidi (samsvarar 340 mikrogrommum af aklidiniumi) og 11,8 mikrogromm af
formoterol famarat tvihydrati. betta samsvarar afmaldum skammti sem nemur 400 mikrogrommum af
aklidinftumbrémidi (samsvarar 343 mikrogrommum af aklidiniumi) og afmeldum skammti sem nemur
12 mikrégrommum af formoterol fimarat tvihydrati.

Hjalparefni med bekkta verkun

Hver gefinn skammtur inniheldur u.p.b. 11 mg af mjélkursykri (sem einhydrat).

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Innéndunardutft.

Hyvitt eda naestum hvitt duft i hvitu inndndunartaeki med innbyggdum skammtavisi og appelsinugulum
skdmmtunarhnappi.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Duaklir Genuair er &tlad til berkjuvikkandi vidhaldsmedferdar til ad draga ur einkennum hja
fullordnum sjuklingum med langvinna lungnateppu.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar
Radlagdur skammtur er ein innéndun tvisvar a solarhring.

Ef skammtur gleymist 4 a0 taka hann eins fljott og audid er og naesta skammt skal taka 4 venjulegum
tima. Ekki ma taka tvofaldan skammt til ad baeta upp skammt sem gleymdist.

Aldradir
Ekki parf a0 adlaga skammta hja 6ldrudum sjuklingum (sja kafla 5.2).

Skert nyrnastarfsemi
Ekki parf a0 adlaga skammta hja sjiklingum med skerta nyrnastarfsemi (sja kafla 5.2).

Skert lifrarstarfsemi
Ekki parf a0 adlaga skammta hja sjiklingum me0 skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 5.2).



Born
Notkun Duaklir Genuair & ekki vid hja bérnum og unglingum (yngri en 18 ara) vid dbendingunni
langvinn lungnateppa.

Lyfjagjof

Til innéndunar.

Sjuklingar skulu fa leidbeiningar um rétta gjof lyfsins vegna pess ad hugsanlega virkar Genuair
innondunartekid frabrugdid innondunartekjum sem sjuklingar hafa 40ur notad. Mikilvaegt er ad
leidbeina sjuklingum um ad lesa Notkunarleidbeiningarnar 1 fylgisedlinum.

Fyrir fyrstu notkun, rifdu upp innsiglada pokann og fjarleegdu innéndunartaekid. Fargadu pokanum og
rakadraegnipudanum.

Sja notkunarleidbeiningar i kafla 6.6.

4.3 Frabendingar

Ofnaemi fyrir virku efnunum eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Astmi

Duaklir Genuair ma ekki nota vid astma, engar kliniskar rannsoknir 4 ahrifum Duaklir Genuair & astma
hafa farid fram.

Ofug ahrif vid berkjukrampa

{ kliniskum rannsoknum komu &fug ahrif vid berkjukrampa ekki fram med Duaklir Genuair i
radlogdoum skammti. Hins vegar hafa 6fug ahrif vio berkjukrampa komid fram vid adrar
innondunarmedferdir. Ef slikt gerist skal stodva medferd meo lyfinu og ihuga adrar medferdir.
Ekki #tlad til notkunar i bradatilfellum.

Duaklir Genuair er ekki atlad til medferdar a bradatilfellum berkjukrampa.

Abhrif & hjarta og &dakerfi

B2-adrenvirkir orvar geta valdio hackkun & hjartslattartioni og bl60prystingi, breytingum 4 hjartalinuriti

(EKG) svo sem flatri T-bylgju, ST-leekkun og lengingu QTc-bils hja sumum sjuklingum. Ef slik dhrif

koma fram geeti purft ad stodva medferd. Gata skal varudar vid notkun langvirkra B.-adrenvirkra 6rva
hja sjiklingum med sogu um eda pekkta lengingu & QTc-bili eda sem fa medferd med lyfjum sem hafa
ahrif & QTc-bilid (sja kafla 4.5).

Hjartslattartruflanir, p.m.t. gattatif og hradslattarkost hafa komid fram eftir gjof Duaklir Genuair (sja
kafla 4.8). Pess vegna skal geeta varudar vid notkun Duaklir Genuair hja sjiklingum med
hjartslattartruflanir, ségu um hjartslattartruflanir eda med aheettupeetti fyrir hjartslattartruflanir.

Altaek ahrif

Geeta skal varudar vid notkun Duaklir Genuair hja sjuklingum med alvarlega hjarta- og edasjukdoma,
flogatruflanir, skjaldvakaofseytingu og kromfiklazexli.

Umbrotaahrifin blodsykurshaekkun og blodkaliumlaekkun geta komid fram vid stora skammta af
Br-adrenvirkum Srvum. 1 III. stigs kliniskum rannséknum med Duaklir Genuair var tidni verulegrar
haekkunar 4 blodsykri lag (0,1%) og samberileg vid lyfleysu. Blodkaliumlekkun er yfirleitt
timabundin og krefst ekki uppbdtarmedferdar. Hja sjuklingum med alvarlega langvinna lungnateppu,



getur blédkaliumlaekkun aukist vid sturefnisskort og samhlida medferd (sja kafla 4.5).
Blodkaliumlaekkun veldur auknu naemi fyrir hjartslattartruflunum.

Vegna andkolinvirkra ahrifa skal gaeta varudar vid notkun Duaklir Genuair hja sjuklingum med
blodruhalskirtilssteekkun med einkennum, pvagteppu eda pronghornsglaku (p6 mjog oliklegt sé ad

efnid komist i beina snertingu vid augu). Munnpurrkur, sem komid hefur fram vid andkolinvirka
medferd, getur til lengri tima leitt til tannatu.

Mjélkursykursinnihald

Sjuklingar med arfgengt galaktdsadpol, algjoran laktasaskort eda vanfrasog glukosa-galaktdsa, sem er
mjog sjaldgeeft, skulu ekki nota lyfio.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Lyf vid langvinnri lungnateppu

Samhlidagjof Duaklir Genuair og annarra andkolinvirkra og/eda langvirkra lyfja sem innihalda
B2-adrenvirka 6rva hefur ekki verid rannsokud og er ekki radlogo.

b6 engar formlegar in vivo rannsoknir 4 milliverkunum lyfja hafi farid fram, hefur Duaklir Genuair
verid notad samhlida 60rum lyfjum vid langvinnri lungnateppu, svo sem skjotvirkum B,-adrenvirkum
berkjuvikkandi lyfjum, metylxantinum og sterum til inntdku og inndndunar an kliniskra visbendinga
um milliverkanir.

Medferd vid bléokaliumlaekkun

Samhlidameodferd med metylxantin afleidum, sterum eda pvagrasilyfjum sem ekki eru
kaliumsparandi, getur aukid hugsanleg kaliumleekkandi ahrif B,-adrenvirkra orva. bvi skal geeta
varudar vid samhlida notkun peirra (sja kafla 4.4).

B-adrenvirkir blokkar

B-adrenvirkir blokkar geta dregid ur eda hamlad ahrifum (,-adrenvirkra 6rva. Ef f-adrenvirkir blokkar
eru naudsynlegir (p.m.t. augndropar) er askilegt ad nota beta-adrenvirka blokka sem eru sérteekir fyrir
hjartad, en pa skal einnig nota med vartd.

Adrar lyfhrifamilliverkanir

Duaklir Genuair skal nota med vard hja sjuklingum sem fa medferd med lyfjum sem vitad er ad
lengja QTc-bilid, svo sem MAO-hemlum, prihringlaga punglyndislyfjum, andhistaminum eda
makro6lidum, pvi ahrif formoterdls, sem er hluti af Duaklir Genuair, & hjarta- og ee0akerfi geta aukist af
pessum lyfjum. Lyf sem vitad er a0 lengja QTc-bilid eru tengd aukinni heettu & hjartslattartruflunum
fra sleglum.

Milliverkanir vid umbrot

In vitro rannsoknir hafa synt ad aklidinium og umbrotsefni pess 1 medferdarskommtum eru ekki talin
likleg til ad hafa milliverkanir vid lyf sem eru P-glykoprotein (P-gp) hvarfefni eda lyf umbrotin af
cytokrom P450 (CYP450) ensimum og esterosum. Formoterdl hamlar ekki virkni CYP450 ensima vid
kliniskt marktaeka péttni (sja kafla 5.2).



4.6 Frjoésemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Engar upplysingar liggja fyrir um notkun Duaklir Genuair & medgongu.

Dyrarannsoknir hafa synt eiturverkanir a fostur eingdngu vid skammta sem eru mun harri en
hamarksutsetning fyrir aklidiniumi hja ménnum og aukaverkanir i exlunarrannséknum med

formoterdli pegar altaek ttsetning er mjog mikil (sja kafla 5.3).

Adeins skal nota Duaklir Genuair 4 medgoéngu ef ventanlegur avinningur vegur pyngra en hugsanleg
ahaetta.

Brjostagjof
Ekki er vitad hvort aklidinium (og/eda umbrotsefni pess) eda formoéterol skiljast Ut i brjostamjolk. bar
sem rannsoknir & rottum hafa synt fram 4 ad aklidinium (og/eda umbrotsefni pess) og formoterdl

berast i litlu magni 1 brjostam;jolk, skal einungis ihuga notkun Duaklir Genuair hja konum med barn a
brjosti ef veentanlegur avinningur fyrir moédurina er meiri en hugsanleg dhatta fyrir ungbarnio.

Frj6semi

Rannsoknir a rottum hafa synt smaveagilega skerdingu a frjosemi, en eingéngu vid skammta sem eru
mikid sterri en hamarksskammtar af aklidinium og formoteroli fyrir menn (sja kafla 5.3). Samt sem
aour er talio oliklegt a0 radlagdur skammtur af Duaklir Genuair muni hafa ahrif 4 frjésemi hja
monnum.

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Duaklir Genuair hefur engin eda overuleg ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla. Ef fram kemur
pokusyn eda sundl getur pad haft ahrif a haefni til aksturs eda notkunar véla.

4.8 Aukaverkanir

Upplysingar um 6ryggi lyfsins eru byggdar 4 reynslu af Duaklir Genuair og hvoru virku innihaldsefni
fyrir sig.

Samantekt 4 oryggi lyfsins

Reynslan af 6ryggi Duaklir Genuair tekur til utsetningar 1 kliniskum rannsoknum med radlogdum
medferdarskammti 1 allt ad 12 manudi og reynslu eftir markadssetningu.

Aukaverkanir tengdar Duaklir Genuair voru paer somu og fyrir hvort virkt innihaldsefni. Par sem
Duaklir Genuair inniheldur aklidinium og formotero6l, ma buast vid pvi ad tegund og alvarleiki

aukaverkana sem tengjast hvoru virku innihaldsefni, komi fram vid notkun 4 Duaklir Genuair.

Algengustu aukaverkanirnar vegna Duaklir Genuair voru nefkoksboélga (7,9%) og hofudverkur (6,8%).



Samantekinn listi aukaverkana

Duaklir Genuair prounarferlid var framkvaemt hja sjiklingum med midlungs eda alvarlega langvinna
lungnateppu. Alls fengu 1.222 sjiiklingar medferd med Duaklir Genuair

340 mikrogrommum/12 mikrogrommum. Tidniflokkun aukaverkana byggist i grofum drattum & tioni
aukaverkana sem komu i 1jos vid notkun Duaklir Genuair 340 mikrogromm/12 mikrégromm i
heildargreiningu & slembir6dudum, III. stigs kliniskum rannséknum med lyfleysu sem stodu yfir i
a.m.k. sex manudi eda reynslu & hvoru virku innihaldsefni fyrir sig eda reynslu eftir markadssetningu.

Ti0ni aukaverkana, sem taldar eru upp hér fyrir nedan, er skilgreind a eftirfarandi hatt: Mjog algengar
(=21/10), algengar (=1/100 til <1/10), sjaldgeefar (=1/1.000 til <1/100), mjoég sjaldgaefar (=1/10.000 til
<1/1.000), koma orsjaldan fyrir (<1/10.000) og tidni ekki pekkt (ekki haegt ad aaetla tidoni ut fra
fyrirliggjandi gégnum).

Flokkun eftir liffaerum MedDRA-heiti Tioni
Nefkoksbolga
o N , bvagferasyking
Sykm,g?r a’f voldum sykla Skutabolga Algengar
og snikjudjra fgerd i tonn
Ofnaemi Mjog sjaldgeefar
Onazmiskerfi Ofnamisbjugur P .
Bradaofnaemisvidbrogd Tidni eldki pekkt
Blookaliumlaekkun Sjaldgeefar
Efnaskipti og nering
Bl60sykurshaekkun Sjaldgeefar
f{vg?leym Algengar
Gedran vandamal Vviol
Asingur Sjaldgeefar
Hofudverkur
Sundl Algengar
Taugakerfi Skjalfti
Bragdskynstruflun Sjaldgeefar
Augu bokusyn Sjaldgeefar
Hjartslattartruflanir, p.m.t. gattatif og
hradslattarkost
. Hraotaktur .
Hjarta QTc-lenging & hjartalinuriti Sjaldgzefar
Hjartslattaronot
Hjartadng
Hosti Algengar
Ondunarferi, brjésthol og Ra(.ldtrl,lﬂz,ml.r Sjaldgzefar
midmet Erting i halsi
Berkjukrampi, p.m.t. vegna 6fugra M;jog sjaldgeefar
ahrifa (paradoxical)
Nidurgangur
Ogledi Algengar
Meltingarfaeri Munnpurrkur
Munnbdlga Sjaldgeefar
, o Utbrot .
Hud og undirhio Kl&ai Sjaldgeefar
Voédvaverkir
Stodkerfi og bandvefur Vodvakrampar Algengar




Nyru og pvagferi bvagteppa Sjaldgeefar

Aukinn kreatinfosfokinasi i blodi Algengar
Rannsoknanidurstodur

Heekkadur blodprystingur Sjaldgeefar

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 haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkvaemt fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Takmarkadar visbendingar liggja fyrir um medferd vio ofskommtun med Duaklir Genuair. Storir
skammtar af Duaklir Genuair geta leitt til aukinna andkdélinvirkra og/eda Br-adrenvirkra einkenna, par
sem pau algengustu eru 6skyr sjon, munnpurrkur, 6gledi, vodvakrampi, skjalfti, hofudverkur,
hjartslattaronot og haprystingur.

Vid ofskdmmtun skal medferd med Duaklir Genuair haett. Veita skal studningsmedferd og medferd
vio einkennum.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Lyf vid teppusjukdomum i 6ndunarvegi, adrenvirk lyf i blondu med
andkolinvirkum lyfjum, ATC flokkur: RO3ALOS

Verkunarhattur

Duaklir Genuair inniheldur tvo berkjuvikkandi lyf: aklidinium er langvirkur muskarinviotaka-blokki
(einnig pekkt sem andkolinvirkt lyf) og formoterdl er langvirkur B2-adrenvirkur 6rvi. Samsetning
pessara efna sem eru med o6likan verkunarhatt leidir til samanlagdrar verkunar sem er meiri en su sem
feest med hvoru virku innihaldsefni fyrir sig. Vegna mismunandi péttleika mtskarinvidtaka og
Br-adrenvidtaka i mid- og utleegum loftvegum lungnanna, aettu miskarinviotaka-blokkarnir ad vera
virkari 1 a0 slaka midleega 6ndunarvegi og B.-adrenvirku érvarnir attu ad vera virkari 1 a0 slaka utlega
ondunarvegi, slokun bedi midlegra og utlegra ondunarvega med samsettri medferd getur att patt i
baetandi ahrifum 4 lungnastarfsemi. Frekari upplysingar um pessi tvo efni ma finna hér a eftir.

Aklidinium er sérteekur, muskarinvidtaka samkeppnisblokki med lengri dvalartima vid M3 vidtaka en
M, vidtaka. M3 vidtakar midla samdraetti i sléttum voOvum Ondunarvegs. Aklidintumbromid til
innéndunar verkar stadbundid i lungum med pvi ad blokka M3 vidtaka i sléttum vodvum 6ndunarvegs
og framkalla berkjuvikkun. Einnig hefur verid synt fram a ad aklidinium dregur ur einkennum
sjuklinga med langvinna lungnateppu, beetir sjakdomssértaekt heilsuastand, laekkar hlutfall versnunar
og eykur areynslupol. Vegna pess ad aklidiniumbrémid brotnar hratt nidur i plasma er tidni alteekra
andkolinvirkra dhrifa lag.

Formoterol er 6flugur, sértaekur Br-adrenvirkur 6rvi. Berkjuvikkunin er framko6llud med beinni slokun
a sléttum vodvum 1 6ndunarvegi sem er afleiding aukningar 4 hringlaga AMP med virkjun adenylat
cyklasa. Auk pess ad baeta lungnastarfsemi, hefur verid synt fram 4 ad formoterol dregur ur einkennum
og eykur lifsgeedi hja sjuklingum med langvinna lungnateppu.


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

Lyfhrif

Rannsoknir a kliniskri verkun syndu ad Duaklir Genuair veitti kliniskt mikilveegan bata &
lungnastarfsemi (samkvamt nidurstodum ur melingum & pvingudu utondunarraimmali (forced
expiratory volume) a 1 sekindu [FEV]) a 12 klst. timabili eftir gjof.

Duaklir Genuair syndi fram 4 skjota verkun & innan vid 5 minatum fr4 fyrstu innéndun midad vid
lyfleysu (p <0,0001). Verkun Duaklir Genuair var samberileg vid ahrif skjotvirka B.-6rvans
forméterdl 12 mikrogromm. Hamarksberkjuvikkun (hamarks FEV)) fra upphafsgildinu kom skyrt
fram fra fyrsta degi (304 ml) og hélst yfir 6-manada medferdartimabil (326 ml).

Raflifedlisfreedi hjartans

Engin kliniskt mikilveeg ahrif Duaklir Genuair & breytur 4 hjartalinuriti (p.m.t. & QT-bil) samanborid
vid aklidinium, formoéterdl og lyfleysu komu fram 1 I11. stigs rannsoknum & 6 til 12 ménada timabili
sem gerdar voru a u.p.b. 4.000 sjuklingum med langvinna lungnateppu. Engin kliniskt markteek ahrif
Duaklir Genuair 4 hjartatakt komu fram vid 24-klst. Holter-voktun hja undirhépi 551 sjiklinga, par af
114 sem fengu Duaklir Genuair tvisvar & solarhring.

Verkun og 0ryggi

II1. stigs prounarferlio tok til u.p.b. 4.000 sjuklinga med klinisku greininguna langvinn lungnateppa og
samanstod af tveimur 6-manada slembiréoudum rannsoknum med lyfleysu og virku samanburdarlyfi
(ACLIFORM-COPD og AUGMENT), 6-ménada framlengingu 8 AUGMENT rannsokninni og frekari
12-méanada slembiradadri samanburdarrannsokn. A medan 4 pessum rannsoknum st6d var sjiklingum
leyft ad halda afram st6dugri medferd sinni med barksterum til innéndunar, litltum skommtum af
barksterum til inntdku, strefnismedferd (ef minna en 15 kist./dag) eda metylxantinlyfi og ad nota
salbutamol sem neydarmedferd.

Verkun var metin med malingum a lungnastarfsemi, einkennum, heilsuastandi sérteeku fyrir
sjukdominn, notkun neydarmedferdar og versnun sjikdoms. I langtimarannséknum 4 6ryggi hafoi
Duaklir Genuair vidvarandi verkun pegar pad var gefid 4 medferdartimabili sem stod 1 eitt ar an
visbendinga um svarminnkun (tachyphylaxis).

Ahrif & lungnastarfsemi

Duaklir Genuair 340/12 mikrégromm tvisvar a sélarhring veitti stodugan kliniskt mikilveegan bata a
lungnastarfsemi (samkvamt FEV melingu, heildarframali (forced vital capacity) og
innéndunarrammali) samanborid vid lyfleysu. I III. stigs rannséknum komu kliniskt marktaek
berkjuvikkandi ahrif i [jos innan 5 minttna fra fyrsta skammtinum og héldust stédugt yfir
skammtatimabilid. Ahrifin voru vidvarandi i III. stigs rannsoknum sem stédu yfir { sex manudi og eitt
ar.

FEV, 1 Kklst. eftir gjof og laggildi FEV, (samanborid vid aklidinium 400 mikrégromm og formoéterol
12 mikroégromm, i peirri r60) var skilgreint sem samsettir endapunktar i badum 6-manada III. stigs
lykilrannsoknunum sem syndu fram 4 berkjuvikkandi ahrif formoéterdls og aklidiniums 1 Duaklir
Genuair, 1 peirri r6d.

{ rannsokninni ACLIFORM-COPD syndi Duaklir Genuair aukningu 4 FEV 1 klst. eftir gjof
samanborid vid lyfleysu og aklidinium 299 ml og 125 ml, 1 peirri r6d (baedi p<0,0001) og aukningu a
laggildi FEV, samanborid vid lyfleysu og forméterdl 143 ml og 85 ml, i peirri rod (baedi p<0,0001).
rannsokninni AUGMENT syndi Duaklir Genuair aukningu 4 FEV,1 klst. eftir gjof samanborid vid
lyfleysu og aklidinium 284 ml og 108 ml (baedi p<0,0001), 1 peirri r60, og aukningu 4 laggildi FEV,
samanborid vid lyfleysu og formoterol 130 ml (p<0,0001) og 45 ml (p=0,01), hvert um sig.



Beett einkenni og heilsuastand sérteekt fyrir sjukdominn

Mcedi og nnur einkenni:

Duaklir Genuair veitti kliniskt mikilveegan bata m.t.t. madi (samkvaemt melikvarda fyrir breytingar a
andnaud [ Transition Dyspnoea Index, TDI]) me0 bata & TDI-malikvardanum eftir 6 manuoi
samanborid vid lyfleysu upp 4 1,29 einingar i rannsokninni ACLIFORM-COPD (p<0,0001) og

1,44 einingar i rannsokninni AUGMENT (p<0,0001). Hlutfall sjuklinga sem fengu kliniskt
mikilveegan bata & TDI-melikvardanum (skilgreint sem aukning um a.m.k. 1 einingu) var haerra med
Duaklir Genuair en lyfleysu i ACLIFORM-COPD (64,8% samanborid vid 45,5%, p <0,001) og
AUGMENT (58,1% samanborid vid 36,6%, p <0,0001).

{ samanlagdri greiningu 4 bAdum rannséknunum var synt fram 4 ad Duaklir Genuair tengdist
tolfraeedilega marktekt meiri bata 4 TDI melikvardanum samanborid vid aklidinium (0,4 einingar,
p=0,016) eda formoterol (0,5 einingar, p=0,009). Auk pess svaradi haerra hundradshlutfall sjuklinga
sem fengu Duaklir Genuair, med kliniskt mikilveegum bata samkvaemt TDI-malikvardanum
samanborid vid annadhvort aklidinium eda formoéterol (61,9% samanborid vid 55,7% og 57,0%, i
peirri 69, p=0,056 og p=0,100, 1 peirri r60).

Duaklir Genuair dro6 ur daglegum einkennum langvinnrar lungnateppu eins og ,,ma0di“, ,,einkennum
fréd brjosti“ og ,,hdsta og uppgangi* (metid samkvaemt heildarstigafjolda 4 E-RS) auk heildareinkenna
4 nottunni, heildareinkenna snemma 4 morgnana og einkennum sem takmarka morgunathafnir
samanborid vid lyfleysu, aklidinium og formoterdl en batinn var ekki alltaf tolfraedilega marktakur.
Aklidinfum/forméterdl dro ekki tolfraedilega marktakt ir medalfjolda skipta sem sjuklingur vaknar
upp 4 néttunni vegna langvinnrar lungnateppu samanborio vid lyfleysu eda formoterol.

Heilsutengd lifsgeedi:

Duaklir Genuair veitti kliniskt mikilvaegan bata a sértaeku heilsuastandi fyrir sjukdéminn (metid med
ondunarspurningalista St.George [St. George’s Respiratory Questionnaire, SGRQ]) i rannsokninni
AUGMENT, med haekkun & SGRQ-heildarstigafjoldanum samanborid vid lyfleysu upp

a -4,35 einingar (p <0,0001). Hundradshlutfall sjuklinga i AUGMENT sem nadu kliniskt marktaekri
framfor midad vid upphafsgildi & SGRQ-heildarstigafjoldanum (skilgreind sem leekkun um ad minnsta
kosti 4 einingar) var haerra hja Duaklir Genuair en med lyfleysu (58,2% samanborid vid 38,7%, 1 peirri
160, p <0,001). I rannsokninni ACLIFORM-COPD kom einungis fram litilshéttar lakkun 4 SGRQ
heildarstigafjoldanum samanborid vid lyfleysu vegna 6vaentrar mikillar lyfleysusvorunar (p=0,598) og
hlutfall sjuklinga sem nadu kliniskt mikilveegum bata fra upphafsgildi var 55,3% med Duaklir Genuair
og 53,2% med lyfleysu (p=0,669).

f samanlagdri greiningu 4 badum rannséknunum syndi Duaklir Genuair meiri bata samkvaemt
heildarstigafjolda & SGRQ-melikvardanum samanborid vid formoterodl (-1,7 einingar, p=0,018) eda
aklidinium (-0,79 einingar, p=0,273). Auk pess svaradi heerra hundradshlutfall sjiklinga sem fengu
Duaklir Genuair, med kliniskt mikilveegum bata samkvaemt heildarstigafjolda a
SGRQ-melikvardanum samanborid vid annadhvort aklidinium eda formoterol (56,6% samanborid vid
53,9% og 52,2%, i peirri 160, p=0,603 og p=0,270, i peirri r6d).

Dregio ur versnun langvinnrar lungnateppu

Sameinud greining 4 verkun i 6 manada III. stigs rannséknunum tveimur syndi fram & tolfredilega
marktaeka lekkun um 29% 4 tioni midlungsmikillar til verulegrar versnunar (krafdist medferdar med
syklalyfjum eda barksterum eda leiddi til sjukrahussinnlagna) med Duaklir Genuair samanborid vid
lyfleysu (tioni & sjukling a ari: 0,29 a moéti 0,42 1 peirri r6d; p=0,036).

Auk pess lengdi Duaklir Genuair tolfredilega marktekt timabilid fram ad fyrstu midlungsmiklu eda
verulegu versnun samanborid vid lyfleysu (ahattuhlutfall = 0,70; p = 0,027).



Notkun neydarmedferdar

Duaklir Genuair dré ur notkun neydarmedferdar 4 6 manada timabili samanborid vid lyfleysu (um
0,9 toa a solarhring [p<0,0001]), aklidinium (um 0,4 da/solarhring [p<0,001]) og formoterol (um
0,2 uda/solarhring [p=0,062]).

Lungnarummdal, areynsluuthald og hreyfing

Ahrif Duaklir Genuair 4 lungnarammal, areynslupol og hreyfingu voru rannsékud i 8-vikna samhlida,
slembiradadri samanburdarrannsékn med lyfleysu hja sjuklingum med langvinna lungnateppu med
ofurpani (hyperinflation) (loftmagn pegar Gitondun er lokid [Functional residual capacity; FCR] >
120%).

Eftir 4-vikna medferd gaf Duaklir Genuair til kynna framfarir samanborid vio lyfleysu hvad vardar
breytingu fra grunngildi FCR ad morgni fyrir skammt (laggildi), sem var adalendapunktur, en
munurinn var ekki tolfreedilega marktaekur (-0,125 L; 95% CI=(-0,259, 0,010); p=0,069%*). Duaklir
Genuair syndi framfarir samanborid vid lyfleysu hvad vardar lungnarimmal 2-3 klst. eftir skammt
(FRC=-0,366 L [95% CI=-0,515, -0,216; p<0,0001]; loftleif (residual volume) =-0,465 L [95%
CI=-0,648, -0,281; p<0,0001] og innéndunarrammal = 0,293 L [95% CI=0,208, 0,378; p<0,0001]).

Duaklir Genuair syndi einnig framfarir hvad vardar uthaldstima vid areynslu samanborid vid lyfleysu
eftir 8-vikna medferd (55 sekiindur [95% CI=5,6, 104,8; p=0,0292]; grunngildi: 456 sekindur).

Eftir 4-vikna meodferd jok Duaklir Genuair skrefafjélda a dag samanborid vid lyfleysu (731 skref/dag;
95% CI=279, 1181; p=0,0016) og leekkadi prosentuhlutfall 6virkra sjuklinga (<6000 skref/dag)
[40,8% samanborid vid 54,5%; p<0,0001]. Framfarir 4 PROactive heildarskori séust hja sjuklingum
sem fengu Duaklir Genuair samanborid vid lyfleysu (p=0,0002).

Atferlisdzetlun med inngripi var beaett vid bada medferdarhopa 1 4 vikur til vidbotar. Daglegur
skrefafjoldi viohélst i Duaklir Genuair hopnum og pvi voru medferdarahrifin, samanborid vio lyfleysu,
510 skref/dag (p=0,1558) og feekkun ovirkra sjuklinga (<6000 skref/dag) midad vid lyfleysu (41,5%
samanborid vid 50,4%; p=0,1134).

*par sem adalendapunkturinn nadi ekki tolfraedilegri marktaekni, eru 61l p-gildi fyrir adra endapunkta
profadir vio malamynda marktaeknigildi 0,05, og ekki er hagt ad draga formlegar tolfraedilegar
alyktanir.

Born

Lyfjastofnun Evropu hefur fallid fra krofu um ad lagdar verdi fram nidurstoour ur rannsoknum a
Duaklir Genuair hja 61lum undirhopum barna vid langvinnri lungnateppu (sja upplysingar i kafla
4.2 um notkun handa bérnum).

5.2 Lyfjahvorf

begar aklidinium og forméterol voru gefin samhlida til inndndunar, syndu lyfjahvorf hvors virks
innihaldsefnis ekki fram 4 neinn marktaekan mun fra peim sem komu fram pegar lyfin voru gefin sitt i
hvoru lagi.

Frésog

Eftir inndndun a einum skammti af Duaklir Genuair 340/12 mikr6gréomm, frasogudust aklidinium og
formoterol hratt 1 plasma og nddu hamarksplasmapéttni 4 innan vid 5 minutum fré inndndun hja
heilbrigdum einstaklingum og & innan vid 24 minatum fra inndndun hja sjuklingum med langvinna
lungnateppu. Hamarksplasmapéttni aklidinium og formoterdls vid jafnvagi sem fram kom hja
sjuklingum med langvinna lungnateppu sem fengu medferd med Duaklir Genuair tvisvar a sélarhring i
5 daga, nadist innan 5 minatna eftir inndndun og var 128 pg/ml og 17 pg/ml, 1 peirri 160.
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Dreifing

Heildarhlutfall aklidiniums sem for nidur i lungu eftir inndndun med Genuair var ad medaltali u.p.b.
30% af afmeaeldum skammti. Proteinbinding aklidiniums 1 plasma akvoroud in vitro samsvaradi liklega
proteinbindingu umbrotsefna Gt af hrodu vatnsrofi aklidiniums i plasma. Proteinbinding i plasma var
87% fyrir karboxylsyru umbrotsefnid og 15% fyrir alkohol umbrotsefnid. Helsta plasmapréteinid sem
binst aklidinium er albamin.

Proteinbinding formoterdls 1 plasma er 61% til 64% (34% fyrst og fremst vid albiimin). Engin mettun
bindiseta er vio péttnibilid sem neest vid medferdarskammta.

Umbrot

Aklidinium hvarfast hratt og ad miklu leyti med vatnsrofi i lyfjafraedilega 6virk alkohol og
karboxylsyru umbrotsefni. Plasmapéttni syru-umbrotsefnisins er u.p.b. 100 sinnum meiri en hja
alkéhol-umbrotsefninu og obreyttu virku innihaldsefni eftir innéndun. Vatnsrof 4 sér stad baoi
efnafraedilega (ekki med ensimum) og med ensimum, p.e. esterdsum, butyrylkolinesterasi er helsti
esterasinn sem studlar ad vatnsrofi hja ménnum. Heildaradgengi innandads aklidiniums (<5%) er litid
s6kum pess ad aklidinium gengst undir verulegt vatnsrof bae0i fyrir og eftir altaekt frasog (systemic
and pre- systemic hydrolysis), hvort sem pad fer i lungun eda er gleypt. Umbrot med CYP450
ensimum gegna minnihattar hlutverki i heildarathreinsun med efnaskiptum 4 aklidiniumi. /n vitro
rannsoknir hafa synt ad aklidinium i medferdarskommtum eda umbrotsefni pess hamla hvorki né 6rva
cytokrom P450 (CYP450) ensimin og hamla ekki esterosum (karboxylesterasa, acetylkolinesterasa og
butyrylkoélinesterasa). In vitro rannsoknir hafa synt fram 4 ad aklidinium eda umbrotsefni aklidiniums
eru ekki hvarfefni eda hemlar fyrir P-glykoprotein.

Brotthvarf formoéterdls er adallega med umbroti. Mikilvaegasta ferlid felur i sér beina
glukuronidtengingu en O-afmetylering, sem fylgt er eftir glukaronidsamtengingu, er frekara
umbrotaferli. Cytokrom P450 is6ensimin CYP2D6, CYP2C19, CYP2C9 og CYP2AG6 taka patt i
O-afmetyleringu formoterodls. Formoterdl hamlar ekki CYP450 ensimum vid kliniskt markteeka péttni.

Brotthvarf

Eftir inndndun & Duaklir Genuair 340/12 mikrégrommum, par sem tekin voru plasmasyni i allt ad
24 Klst. eftir skammt, var lokahelmingunartimi fyrir brotthvarf aklidiniums 4 bilinu 11-33 klst. og
formoterols 4 bilinu 12-18 klst.

Virkur medalhelmingunartimi* fyrir badi aklidinium og forméterdl (samkvaemt uppsoéfnunarhlutfalli)
er um pad bil 10 klst.

*Helmingunartimi [ samrcemi vid uppséfnun lyfs midad vid pekkta skammtadcetlun.

Eftir ad heilbrigdum einstaklingum voru gefin 400 mikrogromm af geislamerktu aklidiniumi skildist
u.p.b. 1% af skammtinum ut 1 pvagi sem obreytt aklidintumbrémid. Allt ad 65% af skammtinum
skildist Gt sem umbrotsefni 1 pvagi og allt ad 33% sem umbrotsefni 1 heegdum. Eftir innéndun &

200 mikrogrommum og 400 mikrogrommum af aklidiniumi 1 heilbrigdum einstaklingum eda
sjuklingum med langvinna lungnateppu var ttskilnadur a 6breyttu aklidiniumi i pvagi afar litill eda i
kringum 0,1% af gefnum skammti og petta gefur til kynna ad nyrnautskilnadur gegni minnihattar
hlutverki i heildaruthreinsun aklidiniums r plasma.

Steersti hlutinn af formoéterdlskammti umbreytist med umbroti i lifur sem fylgt er eftir med brotthvarfi

um nyru. Eftir inndndun skiljast 6% til 9% af gefnum skammti formoterdls ut 1 pvagi i 6breyttu formi
eda sem bein afleida formoterols.
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Sérstakir sjuklingahdpar

Aldradir

Engar lyfjahvarfafredilegar rannsoknir hafa verid gerdar med aklidiniumi/formoteroli hja 6ldrudum.
bar sem ekki er porf 4 ad adlaga skammta hja 6ldrudum sjiklingum fyrir lyf sem innihalda aklidinium
e0a formoterodl, parf ekki ad adlaga skammta af aklidiniumi/formoterdli hja 6ldrudum sjiklingum.

Sjuklingar med skerta nyrna- og lifrarstarfsemi

Engar upplysingar liggja fyrir vardandi sérteeka notkun aklidiniums/formoterols sérstaklega hja
sjuklingum me0 skerta nyra- eda lifrarstarfsemi. Par sem ekki er porf 4 ad adlaga skammta hja
sjuklingum me0 skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi fyrir lyf sem innihalda aklidinium eda formoterol,
parf ekki ad adlaga skammta aklidiniums/forméterdls.

Kynpattur

Eftir endurtekna innéndun 4 Duaklir Genuair 340/12 mikrogrommum var alteek utsetning fyrir
aklidiniumi og formoteroli, meelt Gt fra AUC, svipud hja japdnskum sjaklingum og sjuklingum af
hvitum kynstofni.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu vegna aklidiniums eda formaterdls
fyrir menn, 4 grundvelli hefdbundinna rannsokna 4 lyfjafredilegu o6ryggi, eiturverkunum eftir
endurtekna skammta, eiturverkunum 4 erfdaefni, krabbameinsvaldandi dhrifum og eiturverkunum a
@xlun og proska.

Ahrif aklidiniums i forkliniskum rannsoknum me9 tilliti til eiturverkana a axlun (eiturverkanir 4
fostur) og frjosemi (litilshattar minnkun tidni getnadar, feekkun gulbtia og aukinn missi fyrir og eftir
hreidrun) komu einungis fram vid utsetningu sem talin er vera pad langt yfir hAmarksutsetningu fyrir
menn ad litlu skipti fyrir kliniska notkun.

Formoterol syndi fram 4 minnkada frjésemi (missi eftir hreidrun) hja rottum dsamt minnkudum
lifslikum eftir feedingu og minnkadri faedingarpyngd pegar altaek ttsetning fyrir formoéterdli er mjog
mikil. Smavegileg aukning & tidni sléttvodvaeexla i legi hefur komid fram hja rottum og misum, ahrif
sem talin eru tengjast lyfjaflokknum hja nagdyrum eftir langtima ttsetningu fyrir storum skommtum af
B2-adrenvidtakadrvum.

Forkliniskar rannsoknir, par sem kénnud voru ahrif aklidiniums/forméterdls a hjartabreytur, syndu
fram & aukna hjartslattartioni og hjartslattartruflanir vid tsetningu sem er pad langt yfir
hamarksutsetningu hja moénnum ad litlu skipti fyrir kliniska notkun. Pessi ahrif eru pekkt sem ykt
lyfjafreedileg dhrif sem koma i 1j6s med P2-6rvum.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Mjolkursykurseinhydrat.

6.2  Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

3 ar.

Notid innan 60 daga fra pvi ad pokinn er opnadur.
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6.4 Sérstakar varuodarreglur vio geymslu

Engin sérstok fyrirmali eru um geymsluadstedur lyfsins.
Geymid Genuair inndndunartaekid i innsiglada pokanum par til timabil lyfjagjafar hefst.

6.5 Gerd ilats og innihald

Genuair innondunartaekid er margpettur blinadur gerdur ar plasti (polykarbonati, akrylonitril butadien
styreni, polyoxymetyleni, polyester butylen terepalati, polypropyleni, polystyreni) og rydfriu stali. bad
er hvitt 4 lit med innbyggdum skammtavisi og appelsinugulum skdmmtunarhnappi. Munnstykkinu er
lokad med appelsinugulri hlifdarhettu sem haegt er ad taka af. Inndndunartaekid kemur i innsigludum
poka foorudum med alhtid meo rakadragnipida sem inniheldur kisilkilur og er pakkad i pappaoskju.

Askja sem inniheldur 1 innéndunartaeki med 30 skémmtum.

Askja sem inniheldur 1 innéndunartaeki med 60 skémmtum.

Askja sem inniheldur 3 innéndunartaeki sem hvert er med 60 skommtum.
Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhondlun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda trgangi i samraemi vid gildandi reglur.

Notkunarleiobeiningar

Fyrstu skrefin:
Lestu pessar Notkunarleidbeiningar 4dur en pu byrjar ad nota lyfid.

Kynntu pér einstaka hluta Genuair inndndunartaekisins.

Stjorngluggi
Graenn = inndondunarteeki Skammtavisir Appelsinuguli
tilbuid til notkunar hnappurinn
Hlifdarhetta
Stjorngluggi
Raudur = rétt innéndun
| stadfest
. //
% : Munnstykki
Mynd A
Fyrir notkun:
a. Fyrir fyrstu notkun, rifou upp innsiglada pokann og fjarleegdu innéndunartaekid. Fargadu

pokanum og rakadraegniptidanum.
. Ekki yta & appelsinugula hnappinn fyrr en pti ert tilbin(n) ad taka skammt.
c. Fjarleegdu hlifdarhettuna med pvi ad prysta laust 4 6rvarnar sem merktar eru & hvorri hlid
(Mynd B).
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brystu hér og
~ togadu

Mynd B
SKREF 1: Skammtur undirbuinn
1.1  Horfou a op munnstykkisins og gakktu ur skugga um ad ekkert sé par fyrir (Mynd C).

1.2 Horfdu a stjorngluggann (a ad vera raudur, Mynd C).

/_
RAUTT

Athugadu opid a
munnstykkinu

Mynd C

1.3 Haltu inndndunartaekinu i laréttri stodu med munnstykkid ad pér pannig ad appelsinuguli
hnappurinn visi upp (Mynd D).

Mynd D

1.4 Prystu appelsinugula hnappinum alla leid nidur til ad hlada skammt (Mynd E).

begar pt prystir hnappinum alla leid nidur breytist litur stjérngluggans Gr raudum i graenan.
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| Gakktu ar skugga um ad appelsinuguli hnappurinn visi upp. Ekki halla.

1.5  Slepptu appelsinugula hnappinum (Mynd F).

| Gakktu r skugga um ad pu sleppir hnappinum svo ad innondunartakid geti virkad 4 réttan hatt.

i N

Mynd F

Stoppadu og athugadu:
1.6 Gakktu ar skugga um ad stjérnglugginn sé ni greenn (Mynd G).
Lyfi0 er nu tilbwid til inndéndunar.

Farou 1 ‘SKREF 2: Andadu lyfinu ad pér’.

—
GRAENT
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Hvad gera skal ef stjornglugginn er enn raudur eftir ad pryst hefur verio 4 hnappinn (Mynd
H).

Mynd H

Skammturinn er ekki tilbtinn. Fardu aftur i ,,SKREF 1 Skammtur undirbiinn“ og endurtaktu
skref 1.1 til 1.6.

SKREF 2: Andadu lyfinu ad pér

Lestu skref 2.1 til 2.7 ad fullu fyrir notkun. Ekki halla.

2.1  Haltu inndndunartaekinu frd4 munninum, og andadu alveg fra pér. Ekki anda fra pér i
innéndunartaekid (Mynd I).

f )
@i

Mynd I

2.2 Haltu h6foinu uppréttu, settu munnstykkid milli varanna, og settu varirnar pétt utan um
munnstykkid (Mynd J).

Ekki halda appelsinugula hnappinum nidri medan pua andar ad pér.
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Mynd J

2.3 Andaou kroftuglega og djupt ad pér i gegnum munninn. Andadu ad pér eins lengi og pu getur.

»dmellur® gefur til kynna ad pu sért ad anda a0 pér a réttan hatt. Haltu afram ad anda ad pér eins
lengi og pu getur eftir ad pu heyrir ,,smell“. Hugsanlega heyra sumir sjuklinga ekki ,,smell®.
Notadu stjorngluggann til ad ganga ur skugga um ad pu hafir andad rétt ad pér.

2.4  Fjarlegdu innéndunartaekid ir munninum.
2.5 Haltu andanum nidri eins lengi og pt getur.

2.6 Andadu heegt fra pér fjarri inndndunartekinu.

Sumir sjuklinga geta fundid kornétta aferd i munninum, eda milt saett eda beiskt bragd. Ekki taka
annan skammt jafnvel p6 pu finnir ekki bragd eda aferd eftir inndndun.

Stoppadu og athugadu:

2.7  Gakktu Gr skugga um ad stjérnglugginn sé nti raudur (Mynd K). betta pydir ad pu hafir andad
a0 pér lyfinu a réttan hatt.

RALI

Mynd K
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Hvad gera skal ef stjornglugginn er enn grenn eftir innéndun (Mynd L).

betta pydir ad pt hafir ekki andad ad pér lyfinu a réttan hatt. Farou aftur i ,,SKREF 2 Andadu lyfinu
ad pér“ og endurtaktu skref 2.1 til 2.7.

Ef stjornglugginn breytist ekki enn 1 raudan geetir pt hafa gleymt ad sleppa appelsinugula hnappinum
fyrir innéndun, eda p hefur ekki andad nogu kroftuglega ad pér. Reyndu aftur ef petta gerist. Gakktu
ur skugga um ad pu hafir sleppt appelsinugula hnappinum og ad pu hafir andad alveg fra pér. Andadu
svo kroftuglega og djapt ad pér i gegnum munnstykkid.

Hafou samband vio laekninn ef stjérnglugginn er enn grzenn eftir endurteknar tilraunir.

Settu hlifdarhettuna aftur & munnstykkid eftir hverja notkun (Mynd M), til ad koma i veg fyrir ad ryk
og annad efni ohreinki innéndunartaekio. Hentu inndndunarteekinu ef pu tynir hettunni.

Mynd M
Viobotarupplysingar:
Hvad a ad gera ef pu dvart hledur skammt?

Geymdu innondunartekid med hlifdarhettunni 4 par til timi er kominn & neesta skammt, fjarlegdu pa
hettuna og byrjadu a skrefi 1.6.

Hvernig virkar skammtavisirinn?

o Skammtavisirinn synir heildarfjélda skammta sem eftir eru i inndndunartaekinu (Mynd N).

o Vid fyrstu notkun inniheldur hvert inndndunartaeki ad minnsta kosti 60 skammta, eda ad
minnsta kosti 30 skammta, fer eftir pakkningasteerd.

. [ hvert skipti sem pt hledur skammti med pvi ad prysta 4 appelsinugula hnappinn faerist

skammtavisirinn 6rlitid 1 att ad naestu télu (50, 40, 30, 20, 10, eda 0).
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Hvener er porf 4 nyju inndndunartaeki?

bu skalt fa pér nytt inndndunarteaeki:

Ef inn6ndunarteekid litur ut fyrir ad vera skemmt eda ef pi tynir hettunni, eda

o begar rautt strik birtist 4 skammtavisinum, petta pydir ad pti ert ad nalgast sidasta skammtinn
(Mynd N), eda

. Ef inndndunartaekid er tomt (Mynd O).

Skammtavisir feerist haegt fra 60
til 0: 60, 50, 40, 30, 20, 10, 0.

Rautt strik\
Skammtavisir

Mynd N

Hvernig veistu ad inndndunartakid er tomt?

begar appelsinuguli hnappurinn fer ekki aftur i upphaflega st6ou og laesist i midstoou hefur pti nad
sidasta skammtinum (Mynd O). bétt appelsinuguli hnappurinn sé laestur getur pu andad ad pér sidasta
skammtinum. Eftir pad er ekki heegt ad nota inndndunartaekio aftur og pu parft ad byrja ad nota nytt
innondunarteeki.

(

Laestur

L J

Mynd O

Hvernig 4 ad hreinsa innéndunartaekio?

ALDREI nota vatn til ad hreinsa inndndunartaekid, par sem pad getur eydilagt lyfid.

Ef pu vilt hreinsa inndndunartaekid skal einungis purrka utanvert munnstykkid med purrum pappirsklut
eoda -purrku.
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7. MARKADSLEYFISHAFI

Covis Pharma Europe B.V.
Gustav Mahlerplein 2
1082MA Amsterdam
Holland

8. MARKAPDSLEYFISNUMER
EU/1/14/964/001

EU/1/14/964/002
EU/1/14/964/003

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 19. névember 2014

Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 23. agtist 2019

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.
Upplysingar 4 islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.
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VIDAUKI IT
FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT
FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG NOTKUN
ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDPI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARDPA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS
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A. FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt
Industrias Farmacéuticas Almirall, S.A.

Ctra. de Martorell 41-61

08740 Sant Andreu de la Barca, Barcelona

Spann

B. FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIDSLU OG NOTKUN

Lyfio er lyfsedilsskylt.

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS
e Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram i lista yfir
vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um 1 grein 107¢(7) i
tilskipun 2001/83/EB og 6llum sidari uppfaerslum sem birtar eru i evropsku lyfjavefgattinni.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

e Aztlun um ahzettustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgeroum sem krafist er, sem og 6drum raddstofunum eins og
fram kemur i dzetlun um aheettustjérnun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum & asetlun
um ahzattustjornun sem akvednar veroa.

Leggja skal fram uppfeerda aztlun um ahaettustjéornun:
*  Ad beidni Lyfjastofnunar Evropu.
*  begar ahettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist i kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilveegra breytinga a hlutfalli &vinnings/ahettu eda
vegna pess a0 mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun dhaettu) naest.
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VIDAUKI IIT

ALETRANIR OG FYLGISEPILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA

1. HEITI LYFS

Duaklir Genuair 340 mikrogromm/12 mikrégromm innéndunarduft
aklidinfum/forméterdl fumarat tvihydrat

2. VIRK(T) EFNI

{ hverjum gefnum skammti eru 396 mikrégromm aklidiniumbrémids (samsvarar 340 mikrogrommum
af aklidiniumi) og 11,8 mikrégromm af formoterol fimarat tvihydrati.

3.  HJALPAREFNI

Inniheldur einnig: Mjoélkursykur
Lesid fylgisedilinn fyrir notkun

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Innondunarduft

1 inndndunartaeki inniheldur 30 skammta

1 innéndunartaeki inniheldur 60 skammta

3 innondunartaeki sem hvert inniheldur 60 skammta

5. ADPFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inndndunar

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF

‘ 8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

Notid innan 60 daga fra pvi ad pokinn er opnadur.
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9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid Genuair inndndunartaekid i innsiglada pokanum par til timabil lyfjagjafar hefst.

URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Covis Pharma Europe B.V.
Gustav Mahlerplein 2
1082MA Amsterdam
Holland

Covis (Covis 16g0)

12. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/14/964/001 1 innondunarteki med 60 skommtum
EU/1/14/964/002 3 innondunartaki med 60 skommtum hvert
EU/1/14/964/003 1 innondunartaki med 30 skommtum

13. LOTUNUMER

Lot

| 14. AFGREIPSLUTILHOGUN

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

duaklir genuair

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC:
SN:
NN:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

ALPOKI

1. HEITI LYFS

Duaklir Genuair 340 mikrogromm/12 mikrégromm innéndunarduft
aklidinfum/forméterdl fumarat tvihydrat

‘ 2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Covis (Covis 16go)

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

Notid innan 60 daga fra pvi ad pokinn er opnadur.

4. LOTUNUMER

Lot

|5. ANNAD

Geymid Genuair inndndunartaekid i innsiglada pokanum par til timabil lyfjagjafar hefst.

[or] Rifid hér
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

MIDPI A INNONDUNARTZKI

1. HEITI LYFS OG iIKOMULEID(IR)

Duaklir Genuair 340 mikrog/12 mikrog inndndunarduft
aklidinfum/forméterdl fumarat tvihydrat

Til inndndunar

| 2. ADFERD VIP LYFJAGJOF

‘ 3. FYRNINGARDAGSETNING

Notid innan 60 daga fra pvi ad pokinn er opnadur.
EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

30 skammtar
60 skammtar

| 6. ANNAD

Covis (Covis 16g0)
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B. FYLGISEDILL
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Fylgiseoill: Upplysingar fyrir sjukling

Duaklir Genuair 340 mikrogromm/12 mikrégromm innéndunarduft
Aklidinium/formoéterol fimarat tvihydrat

Lesid allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad nota lyfid. [ honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verio ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfredingsins ef porf er a frekari upplysingum.

- bessu lyfi hefur verid 4visad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 60rum. Pad getur valdio
peim skada, jafnvel pott um somu sjukdoémseinkenni sé ad rada.

- Latid lekninn, lyfjafreeding eda hjikrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir
einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Duaklir Genuair og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Duaklir Genuair

Hvernig nota 4 Duaklir Genuair

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma 4 Duaklir Genuair

Pakkningar og adrar upplysingar

Notkunarleiobeiningar

AR

1. Upplysingar um Duaklir Genuair og vié hverju pad er notad

Hvad er Duaklir Genuair?

Lyfi0 inniheldur tvo virk efni sem kallast aklidinium og formoterol fimarat tvihydrat. Baoi tilheyra
pau flokki lyfja sem nefnast berkjuvikkandi lyf. Berkjuvikkandi lyf slaka & v6dvunum i
ondunarveginum, sem leyfir ondunarveginum ad opnast betur og audveldar 6ndun. Genuair
innondunartaekid kemur virku efnunum ofan i lungun pegar pu andar ad pér.

Vio hverju Duaklir Genuair er notad

Duaklir Genuair er notad hja fullordnum sjuklingum sem eiga i erfidleikum med 6ndun vegna
lungnasjukdoms sem kallast langvinn lungnateppa, par sem éndunarvegurinn og loftblodrur i
lungunum skemmast eda teppast. Med pvi ad opna 6ndunarveginn dregur lyfid Gr einkennum svo sem
ma0i. Regluleg notkun Duaklir Genuair dregur r ahrifum langvinnrar lungnateppu 4 daglegt lif.

2. Adur en byrjad er ad nota Duaklir Genuair

EkKi ma nota Duaklir Genuair:
- efum er ad reda ofnaemi fyrir aklidiniumi, formoéterdl fumarat tvihydrati eda hinu innihaldsefni
lyfsins (talin upp i kafla 6).

Varnaoaroro og varadarreglur

Leitio rada hja lekninum, lyfjafraedingi eda hjukrunarfreedingnum adur en Duaklir Genuair er notad ef

bt hefur einhvern eftirtalinna sjikdoma/einkenna:

- Ef pt ert me0 astma. Lyfid skal ekki nota til medferdar 4 astma.

- Ef pt ert me0 hjartakvilla.

- Ef pu ert med flogaveiki.

- Ef pu ert med skjaldkirtilssjikdom (skjaldvakaofseytingu).

- Ef pu ert med @xli i nyrnahettum (kromfiklazexli).

- Ef pu att i erfioleikum med ad losa pvag eda att vid vandamal a0 strida vegna steekkunar
blodruhalskirtils.

- Ef pt ert me0d augnsjukdom sem kallast pronghornsglaka, sem veldur haum prystingi i auganu.
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Heaetta skal notkun Duaklir Genuair og leita lzeknisadstodar tafarlaust ef pi finnur fyrir
einhverju af eftirfarandi:

- Ef pt feerd skyndileg pyngsli fyrir brjosti, hosta, hvaesandi dndun eda maedist strax eftir notkun
lyfsins. Sja kafla 4.

Duaklir Genuair er &tlad til vidhaldsmedferdarar (langtima) vid langvinnri lungnateppu. Ekki skal
nota lyfid vio skyndilegri meadi eda hvaesandi 6ndun.

Ef venjuleg einkenni langvinnrar lungnateppu (madi, hvaesandi dndun, hosti) batna ekki eda versna
medan p notar Duaklir Genuair, skaltu halda afram ad nota pad en leita rada hja leekninum eins fljott
og unnt er, pvi pu geetir purft annad lyf.

Ef pu séro ljosbauga i kringum ljos eda litmyndir, finnur fyrir sarsauka eda 6paegindum i auga eda
finnur fyrir timabundinni pokusjon, skaltu leita rada hja leekninum eins fljott og audid er.

Munnpurrkur hefur komid fram vid medferd lyfja eins og Duklair Genuair. Til lengri tima getur
munnpurrkur leitt til tannatu, svo pad er mikilvaegt ad muna ad huga ad munnhirdu.

Born og unglingar
Duaklir Genuair er ekki atlad bornum eda unglingum undir 18 ara aldri.

Notkun annarra lyfja samhlioa Duaklir Genuair

Latio leekninn eda lyfjafraeeding vita um 61l onnur Iyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
a0 verda notud. Ef Duaklir Genuair er notad samhlida sumum 66rum lyfjum getur pad haft ahrif 4
verkun Duaklir Genuair eda hinna lyfjanna.

Lattu leekninn eda lyfjafraeding vita ef pu notar:
e Lyfsem svipar til Duaklir Genuair til medferdar vid dndunarerfidleikum.
e Lyf sem draga iir magni kaliums i blodi. Medal peirra eru:
o barksterar sem pu tekur um munn (svo sem prednisélon).
o pvagrasilyf (t.d. firésemid eda hydroklortiazid).
o  akvedin lyf til medferdar vid dndunarferasjikdomum (svo sem tedofyllin).
o Lyfsem kallast betablokkar, sem nota ma til ad meohondla haan blodprysting eda adra
hjartasjukdoma (svo sem atendlol eda proprandlol) eda til ad medhdndla glaku (t.d. timolol).
e Lyf sem geta valdid akvedinni breytingu a rafvirkni hjartans sem kallast lenging QT-bils (kemur
fram & hjartalinuriti). Petta & vid um lyf til a0 medhdndla:
o punglyndi (svo sem monodaminoxidasahemla eda prihringlaga punglyndislyf),
o  bakteriusykingar (svo sem erytromycin, klaritromycin og telitromycin),
o ofnamisvidbrogd (andhistamin).

Medganga og brjostagjof

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum,
hjukrunarfraedingi eda lyfjafreedingi adur en lyfid er notad. Ekki ma nota Duaklir Genuair 4 medgongu
e0a medan 4 brjostagjof stendur nema ad hofou samradi vid laekni.

Akstur og notkun véla

Oliklegt er ad Duaklir Genuair hafi ahrif 4 hafni til aksturs eda notkunar véla. Hja sumum sjiklingum
getur lyfid valdid pokusyn eda sundli. Notid hvorki taeeki né vélar ef pessi ahrif koma fram par til
sundlid er horfid eda par til sjonin er aftur ordin edlileg.

Duaklir Genuair inniheldur mjélkursykur (laktdsa)

betta lyf inniheldur mjélkursykur. Ef 6pol fyrir sykrum hefur verid stadfest skal hafa samband vid
leekni 40ur en lyfio er tekid inn.
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3. Hvernig nota a Duaklir Genuair

Notid lyfio alltaf eins og leeknirinn eda lyfjafreedingur hefur sagt til um. Ef ekki er 1jost hvernig nota a
lyfid skal leita upplysinga hja lekninum eda lyfjafraedingi.

- Radlagdur skammtur er ein innéndun ad morgni til og ein innéndun ad kvoldi til.

- Nota ma Duaklir Genuair hvenaer sem er fyrir eda eftir neyslu matar eda drykkjar.

- Verkun Duaklir Genuair varir i 12 klukkustundir, pvi skaltu reyna ad nota Duaklir Genuair alltaf
4 sama tima & hverjum morgni og hverju kvoldi pvi pad tryggir ad avallt sé nagt lyf i
likamanum til ad audvelda pér 6ndun allan daginn og alla néttina. Ef pu tekur lyfid 4 akvednum
timum audveldar pad pér einnig ad muna eftir ad nota lyfid.

- Aldradir sjuklingar og sjuklingar med nyrna- eda lifrarsjukdéoma mega nota radlagdan skammt.
Ekki er porf & adlogun skammta hja pessum sjuklingum.

- Duaklir Genuair er til innéndunar.

- Notkunarleiobeiningar: Leiobeiningar um notkun Genuair innéndunartekisins eru i
Notkunarleidbeiningunum sem eru aftast i pessum fylgisedli. Leitadu rada hja laekni eda
lyfjafreedingi ef pu ert i vafa um hvernig pu att ad nota Duaklir Genuair.

Langvinn lungnateppa er langvinnur sjukdomur, pess vegna verdur ad nota Duaklir Genuair i langan
tima. Nota verdur lyfid alla daga, tvisvar & dag, en ekki adeins pegar dndunarerfioleikar eda dnnur
einkenni sjukdémsins koma fram.

Ef notadur er steerri skammtur af Duaklir Genuair en melt er fyrir um

Ef pt heldur ad pu hafir notad staerri skammt af Duaklir Genuair en melt er fyrir um eru meiri likur &
ad pu finnir fyrir einhverjum aukaverkunum pess, svo sem pokusyn, munnpurrki, 6gledi,
hristingi/skjalfta, hofudverk, hjartslattaronotum eda hackkun a blodprystingi, pvi verdur pu pegar i stad
a0 hafa samband vid laekni eda fara a naestu bradamottoku. Syndu umbtdirnar af Duaklir Genuair.
borf geaeti verid 4 laeeknishjalp.

Ef gleymist ad nota Duaklir Genuair

Ef pt gleymir skammti af Duaklir Genuair skaltu taka hann eins fljott og audio er og taka naesta
skammt a venjulegum tima. Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad
taka.

Ef hatt er ad nota Duaklir Genuair
betta lyf er etlad til langtimanota. Ef pu vilt haetta medferdinni skaltu fyrst hafa samband vid leekninn
par sem einkennin geta versnad.

Leitid til leknisins, lyfjafraedings eda hjukrunarfraedingsins ef porf er a frekari upplysingum um
notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid 4 um 611 lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.
Heettu notkun lyfsins og leitadu tafarlaust til laeknis ef pi:

- feerd prota i andliti, halsi, vérum eda tungu (med eda an ondunarerfidleika eda
kyngingarerfidleika), alvarlegar kladabolur a4 htid (ofsakladi) par sem petta kann ad vera einkenni
um ofnaemisvidbrogd. Tioni pessara vidbragda er ekki haegt ad aeetla Gt fra fyrirliggjandi gognum.

- finnur fyrir pyngslum fyrir brjosti, feerd hosta, hveesandi ndun eda madi strax eftir notkun lyfsins.
betta geta verid einkenni um ,,6fugan berkjukrampa‘“ sem er mikill og langvarandi samdrattur a
voovum i 6ndunarvegi strax eftir medferd med berkjuvikkandi lyfi. betta vidbragd er mjog
sjaldgeeft (getur komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum).
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Sumar aukaverkanir geta verio alvarlegar: Ef pu ferd einhverjar pessara aukaverkana, skaltu lata
leekninn vita tafarlaust.

S] aldgzefar (geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum)
Vodvaslappleiki, kippir og/eda 6edlilegur hjartslattur, par sem petta geta verid merki um laekkun
4 magni kaliums i bl6dinu

- breyta, aukinn porsti og/eda porf 4 ad hafa pvaglat oftar en venjulega, par sem petta geta verid
merki um aukid magn af sykri i blodinu

- Hjartslattaronot, par sem petta geta verid merki um 6venju hradan hjartslatt eda déedlilegan
hjartslattartakt

Mjog sjaldgaefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1.000 einstaklingum)
- Skyndilegir 6ndunar- eda kyngingarerfidleikar, bolga i tungu, halsi, vérum eda andliti,
hudutbrot og/eda kladi - petta geta verid merki um ofneemisviobrogo.

Adrar aukaverkanir sem geta komid fram medan 4 notkun Duaklir Genuair stendur:

Algengar (geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum)

- Seerindi 1 halsi og nefrennsli - petta geta verid merki um nefkoksbolgu

- Hofudverkur

- Sarsaukafull og/eda tid pvaglat - petta geta verid merki um pvagfaerasykingu

- Hosti

- Nidurgangur

- Nefrennsli eda stifla i nefi og/eda verkur eda prystingstilfinning i kinnum eda enni - petta geta
verid merki um sktitabolgu

- Sundl

- Vodvakrampar

- Ogledi

- Svefnoérougleikar

- Munnpurrkur

- Vodvaverkir

- Graftarkyli (syking) 1 tannholdi vid tannrot

- Haekkad gildi proteins sem finnst i voovum og kallast kreatinfosfokinasi

- Hristingur/skjalfti

- Kvioi

Sjaldgaefar

- Hradur hjartslattur (hradtaktur)

- Oedlilegur eda oreglulegur hjartslattur (hjartslattartruflanir)

- Brjostverkur eda pyngsli fyrir brjosti (hjartadng)

- bokusyn

- Breyting a hljomi raddar (raddtruflun)

- Erfidleikar vid pvaglat eda tilfinning um ad bladran hafi ekki alveg temst (pvagteppa)
- Oedlilegt hjartalinurit (lenging QT-bils) sem hugsanlega leidir til 6edlilegs hjartslattar
- Truflun & bragdskyni (bragdtruflun)

- Erting 1 halsi

- Bélga i munni

- Hakkadur blooprystingur

- Zsingur

- Utbrot

- Kl40i i hud

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn, lyfjafreeding eda hjukrunarfreedinginn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst 4 1 pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint
samkvamt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er haegt ad hjalpa til vio a0 auka upplysingar um 6ryggi lyfsins.
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5. Hvernig geyma a Duaklir Genuair
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er 4 merkimida 4 inndndunartaekinu,
Oskjunni og pokanum 4 eftir ,,EXP*. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur
fram.

Ekki parf ad geyma lyfid vio sérstok hitaskilyroi.

Geymid Genuair inndndunartaekid i innsiglada pokanum par til timabil lyfjagjafar hefst.
Notid innan 60 daga fra pvi ad pokinn er opnadur.

Ekki skal nota Duaklir Genuair ef umbudir eru skemmdar eda ef att hefur verid vio paer.

begar sidasti skammturinn hefur verid tekinn skal farga inndndunartaekinu. Ekki ma fleygja lyfjum
med heimilissorpi. Leitid rada i apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hztt er ad nota.
Markmidid er ad vernda umhverfio.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Duaklir Genuair inniheldur

- Virku innihaldsefnin eru aklidinium og forméterdl fimarat tvihydrat. { hverjum gefnum
skammti (skammtinum sem berst it um munnstykkid) eru 396 mikrégromm af
aklidinflumbromidi (samsvarar 340 mikrégrommum af aklidiniumi) og 11,8 mikrégromm af
forméterdl famarat tvihydrati.

- Annad innihaldsefni er mjolkursykurseinhydrat (sja frekari upplysingar aftast i kafla 2 undir
»Duaklir Genuair inniheldur mjolkursykur (laktdsa)®).

Lysing a utliti Duaklir Genuair og pakkningastzerdir

Duaklir Genuair er hvitt eda ndnast hvitt inndndunarduft.

Genuair inndondunartaekid er hvitt teeki med innbyggdum skammtavisi og appelsinugulum
skommtunarhnappi. Munnstykkinu er lokad med appelsinugulri hlifdarhettu sem haegt er ad taka af.
bad kemur 1 innsigludum alpoka med rakadraegnipuda. Eftir ad innondunartaekid hefur verid fjarlegt
ur pokanum skal farga pokanum og rakadragnipudanum.

Pakkningasteerdir:

Askja sem inniheldur 1 inndndunartaeki med 30 skommtum.
Askja sem inniheldur 1 innéndunartaeki med 60 skommtum.
Askja sem inniheldur 3 inndndunartaeki sem hvert er med 60 skommtum.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi

Covis Pharma Europe B.V.

Gustav Mahlerplein 2

1082MA Amsterdam

Holland

Framleioandi:

Industrias Farmacéuticas Almirall, S.A.
Ctra. de Martorell 41-61

08740 Sant Andreu de la Barca, Barcelona
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Spann

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa a4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgié/Belgique/Belgien
Covis Pharma Europe B.V.
Tel: 80013067

Bbbarapus
Covis Pharma Europe B.V.
Tel: 008002100654

Ceska republika
Covis Pharma Europe B.V.
Tel: 800144474

Danmark
Zentiva Denmark ApS
TIf: +45 787 68 400

Deutschland
Zentiva Pharma GmbH
Tel: +49 (0) 800 53 53 010

Eesti
Covis Pharma Europe B.V
Tel: 8000100776

EArada
Specialty Therapeutics IKE
TnA: +30 213 02 33 913

Espaiia
Zentiva Spain S.L.U.
Tel: +34 931 815 250

France
Zentiva France
Tél: +33 (0) 800 089 219

Hrvatska
Covis Pharma Europe B.V.
Tel: 08004300

Ireland
Covis Pharma Europe B.V.
Tel: 1800937485

Island
Zentiva Denmark ApS
Simi: +354 539 0650

Italia
Covis Pharma Europe B.V.
Tel: 800168094

Lietuva
Covis Pharma Europe B.V.
Tel: 880000890

Luxembourg/Luxemburg
Covis Pharma Europe B.V.
Tel: 80024119

Magyarorszag
Covis Pharma Europe B.V.
Tel.: 0680021540

Malta
Covis Pharma Europe B.V.
Tel: 80065149

Nederland
Covis Pharma Europe B.V.
Tel: 08000270008

Norge
Zentiva Denmark ApS
TIf: +47 219 66 203

Osterreich
Covis Pharma Europe B.V.
Tel: 0800006573

Polska
Covis Pharma Europe B.V.
Tel.: 0800919353

Portugal
Zentiva Portugal, Lda
Tel: +351210601360

Romainia
Covis Pharma Europe B.V.
Tel: 0800410175

Slovenija
Covis Pharma Europe B.V.
Tel: 080083003

Slovenska republika
Covis Pharma Europe B.V.
Tel: 0800008203

Suomi/Finland
Zentiva Denmark ApS
Puh/Tel: +358 942 598 648



Kvbmpog Sverige

Specialty Therapeutics IKE Zentiva Denmark ApS

TnA: +30 213 02 33 913 Tel: +46 840 838 822

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Covis Pharma Europe B.V. Zentiva, k.s.

Tel: 80005962 Tel: +44 (0) 800 090 2408

Pessi fylgisedill var sidast uppfaerour i

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu: http://www.ema.europa.eu/.

Upplysingar 4 islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.

Notkunarleidbeiningar

bessi kafli inniheldur upplysingar um notkun Genuair inndndunartaekisins. Mikilveegt er ad lesa pessar
upplysingar vel vegna pess ad hugsanlega virkar Genuair frabrugoid innondunartaekjum sem pu hefur
aour notad. Leitadu til laeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfredings ef porf er a frekari upplysingum
um notkun innéndunartaekisins.

Notkunarleidbeiningunum er skipt i eftirfarandi kafla:
- Fyrstu skrefin
- Skref 1: Skammtur undirbtinn
- Skref 2: Andadu lyfinu ad pér
- Vidboétarupplysingar
Fyrstu skrefin

Lestu pessar Notkunarleidbeiningar adur en pu byrjar ad nota lyfio.

Kynntu pér einstaka hluta Genuair inndndunartaekisins.

Stjérngluggi

Grann = inndndunarteki Skammtavisir Appelsinuguli

tilbuid til notkunar hnappurinn
Hlifoarhetta

Stjorngluggi
Raudur = rétt innéndun stadfest

Munnstykki

Mynd A

Fyrir notkun:
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a) Fyrir fyrstu notkun, rifdu upp innsiglada pokann og fjarlaegdu inndndunartakid. Fargadu
pokanum og rakadregniptidanum.

b) Ekki yta a appelsinugula hnappinn fyrr en pi ert tilbuin(n) ad taka skammt.

c) Fjarlaegdu hlifdarhettuna med pvi ad prysta laust a 6rvarnar sem merktar eru 4 hvorri hlid
(Mynd B).

brystu hér og
~ togadu

Mynd B
SKREF 1: Skammtur undirbtiinn
1.1 Horfou 4 op munnstykkisins og gakktu ur skugga um ad ekkert sé par fyrir (Mynd C).

1.2 Horfou 4 stjorngluggann (& ad vera raudur, Mynd C).

P
RAUTT

Athugadu opid a
munnstykkinu

Mynd C

1.3 Haltu innéndunarteekinu i laréttri stodu med munnstykkid ad pér pannig ad appelsinuguli
hnappurinn visi upp (Mynd D).

Mynd D

1.4Prystu appelsinugula hnappinum alla leid nidur til ad hlada skammt (Mynd E).
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begar pu prystir hnappinum alla leid nidur breytist litur stjorngluggans Ur raudum i greenan.

| Gakktu ar skugga um ad appelsinuguli hnappurinn visi upp. Ekki halla.

1.5 Slepptu appelsinugula hnappinum (Mynd F).

| Gakktu ur skugga um ad put sleppir hnappinum svo ad innéndunartaekid geti virkad a réttan hatt.

a I )

\

Mynd E Mynd F

Stoppadu og athugadu:
1.6 Gakktu ur skugga um ad stjérnglugginn sé nu grenn (Mynd G).
Lyfi0 er nu tilbwid til inndndunar.

Fardu i ,,SKREF 2: Andadu lyfinu a0 pér*.

-
GRANT

Mynd G

Hvad gera skal ef stjornglugginn er enn raudur eftir ad pryst hefur verid 4 hnappinn (Mynd
H).
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Mynd H

Skammturinn er ekki tilbtinn. Farou aftur i ,,SKREF 1 Skammtur undirbainn“ og
endurtaktu skref 1.1 til 1.6.

SKREF 2: Andadu lyfinu ad pér

Lestu skref 2.1 til 2.7 ad fullu fyrir notkun. Ekki halla.

2.1 Haltu innéndunartaekinu fra munninum, og andadu alveg fra pér. Ekki anda fra pér i
innondunartaekid (Mynd I).

Mynd I

2.2 Haltu h6fdinu uppréttu, settu munnstykkid milli varanna, og settu varirnar pétt utan um
munnstykkid (Mynd J).

Ekki halda appelsinugula hnappinum nidri medan pua andar ad pér.

Mynd J

2.3 Andadu kroftuglega og djupt ad pér i gegnum munninn. Andadu ad pér eins lengi og pu getur.

»Smellur gefur til kynna ad pti sért ad anda ad pér 4 réttan hatt. Haltu afram ad anda ad pér eins
lengi og pu getur eftir ad pu heyrir ,,smell“. Hugsanlega heyra sumir sjuklinga ekki ,,smell®.
Notadu stjorngluggann til ad ganga ur skugga um ad pu hafir andad rétt ad pér.

2.4 Fjarleegdu innondunartaekid ir munninum.
2.5 Haltu andanum nidri eins lengi og pt getur.
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2.6 Andaodu hagt fra pér fjarri inndndunartaekinu.

Sumir sjuklingar geta fundid kornotta aferd i munninum, eda milt satt eda beiskt bragd. Ekki taka
annan skammt jafnvel p6 pu finnir ekki bragod eda aferd eftir inndndun.

Stoppadu og athugadu:

2.7 Gakktu ur skugga um ad stjornglugginn sé ni raudur (Mynd K). betta pydir ad pt hafir andad
a0 pér lyfinu a réttan hatt.

Mynd K

Mynd L

betta pydir a0 pu hafir ekki andad ad pér lyfinu 4 réttan hatt. Farou aftur i ,,SKREF 2 Andadu lyfinu
a0 pér“ og endurtaktu skref 2.1 til 2.7.

Ef stjornglugginn breytist ekki enn i raudan geetir pti hafa gleymt ad sleppa appelsinugula hnappinum
fyrir innéndun, eda p hefur ekki andad nogu kroftuglega ad pér. Reyndu aftur ef petta gerist. Gakktu
ur skugga um ad pu hafir sleppt appelsinugula hnappinum og ad pu hafir andad alveg fra pér. Andadu
svo kroftuglega og djupt ad pér i gegnum munnstykkid.

Hafou samband vid leekninn ef stjornglugginn er enn greenn eftir endurteknar tilraunir.

Settu hlifdarhettuna aftur & munnstykkid eftir hverja notkun (Mynd M), til ad koma i veg fyrir ad ryk
og annad efni 6hreinki innéndunarteekid. Hentu inndndunartaekinu ef pu tynir hettunni.
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Mynd M
Viobétarupplysingar

Hvao a a0 gera ef b 6vart hledur skammt?

Geymdu inndndunartekid med hlifdarhettunni a par til timi er kominn 4 neesta skammt, fjarlaegou pa
hettuna og byrjadu a skrefi 1.6.

Hvernig virkar skammtavisirinn?

e Skammtavisirinn synir heildarfjélda skammta sem eftir eru i inndndunartaekinu (Mynd N).

e Vid fyrstu notkun inniheldur hvert inndndunartaeki ad minnsta kosti 60 skammta, eda ad
minnsta kosti 30 skammta, fer eftir pakkningasteerd.

e [ hvert skipti sem pt hledur skammti med pvi ad prysta a appelsinugula hnappinn faerist
skammtavisirinn orlitid i att ad naestu tolu (50, 40, 30, 20, 10, eda 0).

Hvener er porf 4 nyju inndndunartaki?

bu skalt fa pér nytt inndndunarteaeki:

e Efinndndunartaekid litur ut fyrir ad vera skemmt eda ef pu tynir hettunni, eda

e Degar rautt strik birtist & skammtavisinum, petta pydir ad pu ert ad nalgast sidasta skammtinn
(Mynd N), eda

e Efinnondunarteekid er tomt (Mynd O).

Skammtavisir feerist haegt fra 60 til 0:
60, 50, 40, 30, 20, 10, 0.

S

Rautt strik

Skammtavisir

Mynd N

Hvernig veistu ad inndndunartakid er tomt?

begar appelsinuguli hnappurinn fer ekki aftur i upphaflega st6ou og laesist i midstoou hefur pt nad
sidasta skammtinum (Mynd O). P6tt appelsinuguli hnappurinn sé leestur getur pi andad ad pér sidasta
skammtinum. Eftir pad er ekki heegt ad nota inndndunartaekid aftur og pu parft ad byrja ad nota nytt
innondunarteeki.

M



Laestur

%, J

Mynd O

Hvernig 4 ad hreinsa inndndunartekio?

ALDREI nota vatn til ad hreinsa inndndunartaekid, par sem pad getur eydilagt lyfio.

Ef pu vilt hreinsa inndndunartaekid skal einungis purrka utanvert munnstykkid med purrum pappirsklut
eda -purrku.
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VIDAUKI IV

VISINDALEGAR NIDURSTODPUR OG ASTZADUR FYRIR BREYTINGU A SKILMALUM
MARKADSLEYFANNA
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Visindalegar nidurstéour

A0 teknu tilliti til matsskyrslu PRAC um lokaskyrslu fyrir skilyrta 6ryggisrannsokn an inngrips eftir
markadssetningu fyrir ofangreint lyf, eru visindalegar nidurstodur CHMP svohljodandi:

Nidurstodur rannsoknarinnar syna ad aklidinium eykur heettuna a hjartslattartruflunum og gattatifi,
samanborid vid langverkandi beta2 6rva og adra langverkandi 6rva muskarinviotaka. Ad auki syna
nidurstodurnar ad samsetning aklidiniums/forméterdls eykur haettuna a hjartslattartruflunum og
gattatifi samanborid vid langverkandi beta2 6rva og adrar samsetningar langverkandi 6rva
muskarinvidtaka/langverkandi beta2 6rva. Par af leidandi, i 1josi peirra gagna sem liggja fyrir
samkvamt lokaskyrslu fyrir 6ryggisrannsoknina eftir markadssetningu,alyktar PRAC ad asteda sé til
ad breyta upplysingum um lyfio.

CHMP er sammala visindalegum nidurstédum PRAC.

Astaedur fyrir breytingum 4 skilmalum markadsleyfisins/markadsleyfanna
A grundvelli visindalegra nidurstadna fyrir ofangreind lyf telur CHMP ad jafnvaegid & milli Avinnings
og ahettu af lyfinu/lyfjunum sé dbreytt ad pvi gefnu a0 aformadar breytingar a lyfjaupplysingunum

séu gerdar.

CHMP malir med pvi ad skilmalum markadsleyfanna skuli breytt.
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