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1. ZALU NOSAUKUMS

Riarify 87 mikrogrami/5 mikrogrami/9 mikrogrami aerosols inhalacijam, zem spiediena, Skidums.

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Katra piegadata deva (deva, kas izdalas caur iemutni) satur 87 mikrogramus beklometazona
dipropionata (Beclometasoni dipropionas), 5 mikrogramus formoterola fumarata dihidrata
(Formoteroli fumaras dihydricus) un 9 mikrogramus glikopironija (Glycopyrronium) (11 mikrogramu
glikopironija bromida veida).

Katra dozeta deva (deva, kas izdalas caur varstu ) satur 100 mikrogramus beklometazona dipropionata
(Beclometasoni dipropionas), 6 mikrogramus formoterola fumarata dihidrata (F@rmoteroli fumaras
dihydricus) un 10 mikrogramus glikopironija (Glycopyrronium) (12,5 mikroyg likopironija

bromida veida).
P

Paligviela ar zinamu iedarbibu

Riarify satur 8,856 mg etilspirta katra izsmidzinamaja deva. :é

Pilnu paligvielu sarakstu skatit 6.1. apakSpunkta. J :

3. ZALUFORMA &
Aerosols inhalacijam, zem spiediena, Skidums (ae@s inhalacijam, zem spiediena)

Bezkrasains vai dzeltenigs Skidums. @

<

4. KLINISKA INFORMACIJA @
N

Uzturosa arstéSana pieauguéieg%mentiem ar videji smagu vai smagu hronisku obstruktivu plausu
slimibu (HOPS), kuriem neizdodas panakt pietiekamu slimibas kontroli ar inhalgjama kortikosteroida
un ilgstosas darbibas béta@onis‘[a kombinaciju vai ilgstoSas darbibas beéta-2 agonista un ilgstosas
darbibas muskarina antg@pnista kombinaciju (informaciju par ietekmi uz simptomu kontroli un

paasinajumu profilaksi t 5.1. apakSpunkta).
AR

4.2. Devas yﬁﬁnas veids
Devas

Ieteicama deva ir divas inhalacijas divas reizes diena.
Maksimala deva ir divas inhalacijas divas reizes diena.

4.1. Terapeitiskas indikacijas

Ipasas pacientu grupas

Gados vecaki pacienti
Gados vecakiem pacientiem (65 gadus un vecakiem) devas pielagosana nav nepiecieSama.

Nieru darbibas traucéjumi

Riarify var lietot ieteicamaja deva pacientiem ar viegliem (glomerularas filtracijas atrums [GFA] no
>50 lidz <80 ml/min/1,73 m?) vai vid&ji smagiem (GFA no >30 lidz <50 ml/min/1,73 m?) nieru
darbibas trauc&jumiem. Pacientiem ar smagiem (GFA <30 ml/min/1,73 m?) nieru darbibas




trauc€&jumiem vai nieru slimibu terminala stadija (GFA <15 ml/min/1,73 m?), kad nepiecie$ama
dialize, it Tpasi, ja noveérojama izteikta kermena masas samazinasanas, zales jalieto tikai tad, ja
paredzamais ieguvums atsver iesp&jamo risku (skatit 4.4. un 5.2. apakSpunktu).

Aknu darbibas traucejumi

Nav pieejama informacija par Riarify lietoSanu pacientiem ar smagiem aknu darbibas trauc€jumiem
(C klase p&c Child-Pugh klasifikacijas), un Siem pacientiem zales jalieto ar piesardzibu (skatit 4.4.
un 5.2. apakSpunktu).

Pediatriska populacija
Riarify nav piemérots lietoSanai pediatriskaja populacija (vecuma lidz 18 gadiem) hroniskas
obstruktivas plausu slimibas (HOPS) indikacijas gadijuma.

Lieto$anas veids %
Inhalacijam. @

Lai nodro$inatu pareizu zalu lietosanu, arstam vai citam veselibas apri ecialistam japarada
pacientam, ka pareizi lietot inhalatoru, turklat ar1 regulari japarbau cienta inhalacijas tehnikas
pareiziba (skatit ,,Lietosanas noradijumi” zemak). Pacientam jaie jipigi izlasit lietoSanas

instrukciju un ieverot taja sniegtos noradijumus.

IAN
So zilu inhalatora aizmuguré ir devu skaititajs vai devu indi@ kas parada atlikuso izsmidzinamo
devu skaitu. Flakoniem zem spiediena ar 60 un 120 izsmi@ m devam, katru reizi, kad pacients
nospiez flakonu, tiek izsmidzinats $kidums un devu skaits sKaititaja samazinas par vienu.
Flakoniem zem spiediena ar 180 izsmidzinamam deyam, Ratru reizi, kad pacients nospiez flakonu, tiek
izsmidzinats §kidums un indikators nedaudz pagri% atlikuso devu skaits paradas ar 20 devu
intervaliem.
Pacients jabridina, ka japariip€jas, lai inhalatog @)kristu zeme, jo ta rezultata skaititajs var radit
mazaku atliku$o devu skaitu. 6

LietoSanas veids

. {j
Inhalatora aktivizésana \

Pirms pirmas inhalatora lietosan, @es pacientam viena deva jaizsmidzina gaisa, lai parliecinatos, ka
inhalators darbojas pareizi (in@ora aktiviz€Sana). Pirms aktiviz€Sanas flakoniem zem spiediena ar
60, 120 vai 180 izsmidzinamam devam, skaititdjam/indikatoram jarada attiecigi 61, 121 vai 180. Péc
aktiviz€Sanas skaititajam/ifidikatoram jarada 60, 120 vai 180.

Inhalatora lietoiana*?

Pacientam inhalaeljasJaika jaatrodas vertikali - stavus vai s€dus poza. Pacientiem jaievero zemak
mingtie noradijfini.

SVARIGI: neVeigiefparak atri 2. lidz 5. punkta aprakstitas darbibas:

1. Janonem aiZsargvacin$ no iemutna un japarliecinas, ka iemutnis ir tirs, taja nav putek]u,
nettrumu vai citu sveSkermenu.

2. Jaizelpo iesp&jami l1€nak un dzilak, lai izelpotu gaisu no plausam.

3. Inhalators jatur vertikali, apgriezta stavokli, un iemutnis janovieto starp zobiem, bet nevajag taja

iekosties. lemutnis jaapnem ar lipam, mélei plakani atrodoties zem iemutna.

4. Vienlaikus javeic le€na un dzila ieelpa caur muti, piepildot plausas ar gaisu (tas aiznem apmeram
4 — 5 sekundes). Uzsakot ieelpu, stingri janospiez flakona zem spiediena pamatne, lai
izsmidzinatu vienu devu.

5. P&c ieelpas iesp&jami ilgak jaaiztur elpa, pec tam jaatvirza inhalators no mutes un 1€nam
jaizelpo. Nedrikst izelpot inhalatora.
6. Péc tam japarbauda devu skaititajs vai devu indikators, lai parliecinatos, ka tas ir pagriezies.

Lai veiktu vel otru inhalaciju, pacientam inhalators jatur vertikala stavokli apmeram 30 sekundes un
jaatkarto 2. Iidz 6. punkta aprakstitas darbibas.



Ja p&c inhalacijas no inhalatora aug$puses vai mutes malam paradas “migla”, procediira jaatkarto,
sakot ar 2. punktu.

P&c lietoSanas pacientam jauzliek atpakal iemutna aizsargvacin$ un japarbauda devu skaititajs vai devu
indikators.

P&c inhalacijas pacientam jaizskalo muti ar tideni un tad Gidens jaizsplauj vai jaiztira zobi (skatit ar
4.4. apakspunktu).

Kad nepieciesams iegadaties jaunu inhalatoru

Pacientam jaiesaka iegadaties jaunu inhalatoru, kad devu skaititajs vai indikators rada 20 atlikusas
devas. Inhalators japarstaj lietot, ja devu skaititajs vai indikators rada 0, jo atlikuSie izsmidzinajumi
var nenodros$inat pilnu izsmidzinamo devu.

Papildu noradijumi ipasam pacientu grupam @
Pacientiem ar vajam rokam varétu biit vieglak turét inhalatoru ar abam &Tﬁdél raditajpirkstus
janovieto flakona zem spiediena aug$pus€ un abus 1kskus jatur uz inha, amatnes.

Pacienti, kuriem ir griitibas sinhronizet aerosola izsmidzinasanu a , var izmantot AeroChamber
Plus krajtelpu, kas ir pareizi tirita saskana ar atbilstoSo lietoSanas kciju. Arstam vai farmaceitam
jasniedz noradijumi par pareizu inhalatora un krajtelpas lie Nn apripi, ka arT japarbauda
lietoSanas tehnika, lai nodroSinatu optimalu ieelpotas aktivas piegadi plausas. To var nodroSinat
ar AeroChamber Plus krajtelpu, veicot vienu nepartrauk dzilu ieelpu bez kavesanas starp
izsmidzinaSanu un inhalaciju. Alternativi, pacienti var g ar$i ieelpot un izelpot (caur muti) p&c
izsmidzinaSanas, ka noradits krajtelpas lietoSanas instrukcija, lai inhalétu zales (skatit art

4.4. un 5.2. apaksSpunktu). A

Trrisana @

Regularai inhalatora tiriSanai pacientiem kat@délu janonem iemutna vacin$ un janoslauka iemutna
arpuse un iekSpuse ar sausu draninu. Inhalatora*tirisanai nedrikst iznemt flakonus zem spiediena no
izsmidzinataja un nedrikst arT izmantot i vai citus $kidumus iemutna tiriSanai.

.
4.3. Kontrindikacijas \
Paaugstinata jutiba pret akﬁvaj,awelém vai jebkuru no 6.1. apak$punkta uzskaititajam paligvielam.

4.4. TIpasi bridinajumi iesardziba lietoSana

Nav paredzéts akﬁ/ta@nai

Sis zales nav p, (@s aktitu bronhospazmu vai akiitas slimibas paasinajuma arst€Sanai (t.i., ka
glabsanas terapij

Paaugstinata jutiba

P&c lietoSanas zinots par tilitéjam paaugstinatas jutibas reakcijam. Ja paradas alergiskas reakcijas
pazimes, it Tpasi angioedeéma (ieskaitot elpoSanas vai riSanas trauc€jumus, méles, liipu un sejas
pietikumu), natrene vai izsitumi uz adas, arsteSana nekavgjoties japartrauc un jauzsak cita terapija.

Paradoksala bronhospazma

Var rasties paradoksala bronhospazma ar ttlitéju s€ksanas un elpas trikuma pastiprinasanos péc zalu
lieto$anas. Sada gadijuma nepiecie$ama nekavéjosa arstésana ar tilitejas darbibas inhalgjamo
(atvieglojo$o) bronhodilatatoru. Arsté$ana nekav&joties japartrauc, janoverté pacienta stavoklis un
nepiecieSamibas gadijuma jauzsak cita terapija.



Slimibas gaitas pasliktina$anas

Nayv ieteicams strauji partraukt arst€Sanu. Ja pacientiem Skiet, ka arstéSana nav efektiva, viniem
javersas pe&c mediciniskas palidzibas, nepartraucot zalu lietoSanu. Biezaka atvieglojoso
bronhodilatatoru lietoSana liecina par pamatslimibas pasliktina$anos un nepiecieSamibu atkartoti
izvertet terapiju. Peksna vai progresg€josa simptomu pasliktinasanas ir potenciali dzivibu apdraudoss
stavoklis, tap&c steidzami javeic pacienta novertgjums.

Kardiovaskulara iedarbiba

Ilgstosas darbibas b&ta-2 agonista un ilgstosas darbibas muskarina antagonista del jaievero
piesardziba, lietojot Riarify pacientiem ar sirds aritmijam, it Tpasi tresas pakapes atrioventrikularo
blokadi un tahiaritmijam (paatrinatu un/vai neregularu sirdsdarbibu, tostarp priekSkambaru

mirdzgSanu), idiopatisku subvalvularu aortas stenozi, hipertrofisku obstruktivu omlopatlju
smagu sirds slimibu (it Tpasi akiitu miokarda infarktu, sirds iS€misko shmlbu uma sirds
mazspeju), okluzivam asinsvadu slimibam (it Tpasi arteriosklerozi), arteri ensuu un aneirismu.
Tapat piesardziba jaievero arT arst&jot pacientus ar zinamu vai iesp&jamyd, tervala pagarinasanos
(QTc >450 milisekundes virieSiem vai >470 milisekundes s1eV1etern) edzimts vai zalu izraisits.
Pacienti ar min&tajiem kardiovaskularajiem trauc€jumiem bija 1zsl R1ar1fy kliskajiem
petijumiem.

.
Ja tiek planota anestezija ar halogenizetiem anestezijas [1dzekli hj aparliecinas, lai Riarify netiktu
lietots vismaz 12 stundas pirms anestézijas sakuma, jo pasta aritmiju risks.

Piesardziba jaievero ari, lietojot arstgjot pacientus ar tlr&kom cukura diabgtu, feohromocitomu
un nearstétu hipokali€miju.

Pneimonija pacientiem ar HOPS @

Inhal&jamos kortikosteroidus lietojosiem HC@limniekiem noverots palielinats pneimonijas, ari
tadas pneimonijas, kuras gadijuma nepiecieSanta hospitalizacija, biezums. Ir dazi pieradijumi par
pneimonijas riska picaugumu lidz ar stefoidy devas palielinaSanos, tacu tas nav viennozimigi pieradits
visos petijumos. . (

Parliecinosu klinisko pieradiju L@monij as riska apmeéra atskiribam starp dazadiem vienas grupas
inhal&jamiem kortikosteroidie&v

Arstiem jasaglaba modribg astieciba uz pneimonijas iespéjamo rasanos HOPS slimniekiem, jo $adu
infekciju kliniskas pazt rklajas ar HOPS paasinajumu simptomiem.

Pneimonijas risk \ HOPS slimniekiem ir smékesana, lielaks vecums, zems kermena masas
indekss (KMI) s staaga HOPS.

Kortikosteroidu siStémiska iedarbiba

Lietojot jebkuru inhalgjamo kortikosteroidu, iesp&jama sist€miska iedarbiba, it Tpasi lietojot lielas
devas, kas nozimetas ilgstosai lietosanai. Riarify dienas deva atbilst vidgjai inhalg§jama kortikosteroida
devai; turklat sisteémiska iedarbiba ir noverojama daudz retak salidzinajuma ar iekskigi lietojamiem
kortikosteroidiem. Iesp&jama sisteémiska iedarbiba ir: KuSinga sindroms, kuSingoidas pazimes,
virsnieru dziedzeru darbibas nomakums, augSanas aizkavésanas, kaulu mineralizacijas blivuma
samazinaSanas un daudz retakos gadijumos dazadi psihiski vai uzvedibas traucgjumi, taja skaita,
psihomotora hiperaktivitate, miega traucgjumi, trauksme, depresija vai agresivitate (it Ipasi b&rniem).
Tade] ir svarigi regulari novertet pacienta stavokli.

Riarify jalieto piesardzigi pacientiem ar aktivu vai latentu plausu tuberkulozi, un pacientiem ar séniSu
un virusu izraisitam elpcelu infekcijam.



Hipokali€émija

Béta-2 agonistu terapija var izraisit potenciali bistamu hipokali€miju. Tas var izraisit nevélamu
kardiovaskularu iedarbibu. Ipasa piesardziba ieteicama pacientiem ar smagas pakapes slimibu, jo
hipoksija So ietekmi var pastiprinat. Hipokali€miju var pastiprinat arT vienlaiciga arsté$ana ar citam
zalém, kas var izraisit hipokali€miju, pieméram, ksantina atvasinajumiem, steroidiem un
diurgtiskajiem Iidzekliem (skatit 4.5. apakSpunktu).

Ieteicams ieverot piesardzibu arT gadijumos, kad tiek lietoti vairaki atvieglojoSie bronhodilatatori.
Sados gadijumos ieteicams novérot kalija limeni seruma.

Hiperglikémija

Formoterola inhalacija var paaugstinat glikozes limeni asinis. Tadel pacientiem ar cukura diab&tu
terapijas laika riipigi janovero glikozes Iimenis asinis saskana ar apstiprinataj ﬁn‘@ﬁnij am.

Antiholinergiska iedarbiba @

tatas hiperplaziju vai urina
n simptomiem, un viniem
overojot kadu no STm

Glikopironijs jalieto piesardzigi pacientiem ar slégta kakta glaukomu,
aizturi. Pacienti jainformé par akiitas sleégta kakta glaukomas pazi
jaiesaka nekavéjoties partraukt Riarify lietoSanu un sazinaties ar a
pazimém vai simptomiem. .
Turklat glikopironija antiholinergiskas iedarbibas del, ilgst %sana kopa ar citam
antiholinergiskas iedarbibas zalém nav ieteicama (skatit 4.5. §punktu).

Pacienti ar smagiem nieru darbibas traucéjumiem {

Pacientiem ar smagiem nieru darbibas traucéjumk%,flj a skaita nieru slimibu terminala stadija, kad
nepiecieSama dialize, it Tpasi, ja novérojama izt% rmena masas samazina$anas, Riarify drikst

>

janovero attieciba uz iesp&jamam neveélamaj

akusparadibam.

lietot tikai tad, ja paredzamais ieguvums atsva; 1dspEjamo risku (skatit 5.2. apak$punktu). Sie pacienti

L 4
Pacientiem ar smagiem aknu darbi N c&jumiem Riarify jalieto tikai tad, ja paredzamais ieguvums

atsver iesp&jamo risku (skatit 5.2 Spunktu). Sie pacienti janovero attieciba uz iespgjamam
nevélamajam blakusparadibam.

Orofaringealu infekciju pr@@

Lai samazinatu oro(@as Candida infekcijas risku, pacientiem jaiesaka izskalot muti ar ideni un
tad tdeni izsplautyaiztirit zobus pec nozimetas devas inhalacijas.

Redzes trauceu@

Saistiba ar sistemisku un lokalu kortikosteroidu lietosanu var tikt zinots par redzes traucgjumiem. Ja
pacientam ir tadi simptomi ka neskaidra redze vai citi redzes traucgjumi, jaapsver pacienta norikoSana
pie oftalmologa, lai novertétu to iespgjamos célonus, kas var bit, pieméram, katarakta, glaukoma vai
tadas retas slimibas ka centrala seroza horioretinopatija (CSHR), par ko ir zinots p&c kortikosteroidu
sistémiskas un lokalas lietoSanas.

Etilspirta saturs

Sis zales satur 8,856 mg etilspirta katra izsmidzinajuma, kas ir lidzvertigi 17,712 mg katra deva, ko
veido divi izsmidzinajumi. Teorétiski pastav mijiedarbibas risks, it Tpasi jutigiem pacientiem, kuri lieto
disulfiramu vai metronidazolu.



4.5. Mijiedarbiba ar citam zalem un citi mijiedarbibas veidi

Farmakokinétiska mijiedarbiba

Ta ka glikopironija eliminacija notiek galvenokart caur nierém, iesp&jama mijiedarbiba ar zalem, kas
ietekmé nieru eliminacijas mehanismus (skatit 5.2. apakSpunktu). Organisko katjonu transportésanas
nomakuma ietekme (izmantojot cimetidinu ka OCT2 un MATE] transportieru inhibitoru) uz
inhalgjama glikopironija farmakoking&tiku nier€s uzradija ierobezotu kopgjas sisteémiskas iedarbibas
(AUC,,) palielinasanos par 16% un nelielu nieru klirensa samazinasanos par 20% p&c vienlaicigas
lietoSanas ar cimetidinu.

Beklometazons ir mazak atkarigs no CYP3A metabolisma, neka dazi citi kortikosteroidi, un kopuma
mijiedarbiba ir maz ticama; tomer nevar izslégt sistémiskas iedarbibas iesp&ju, vienlaicigi lietojot ar
specigiem CYP3A inhibitoriem (piem&ram, ritonaviru, kobicistatu), tadel, lietojgdt sadas zales,

ieteicams ieverot piesardzibu un veikt atbilstoSu uzraudzibu. @
Farmakodinamiska mijiedarbiba /él

Saistiba ar formoterola lietoSanu

Lietojot pacientiem inhalgjamo formoterolu, ieteicams izvairities iali neselektivo béta
blokatoru lietoSanas (ieskaitot acu pilienus). Ja to hetosana ir abs nepiecieSama, formoterola

iedarbiba samazinasies vai izzudis

Vienlaiciga citu béta adrenergisku zalu lietoSana var 1zra1 anosu iedarbibu; §T iemesla dé|
jaievero piesardziba, nozZimgjot citas b&ta adrenerglska Vlenlalclgl ar formoterolu.

Vienlaiciga lieto$ana ar hinidinu, disopiramidu, pmk%lamldu, fenotiaziniem, antihistaminiem,
monoaminoksidazes inhibitoriem un tricikliskajj idepresantiem var pagarinat QTc intervalu un

palielinat kambaru aritmiju risku. Turklat, L- -tiroksTna, oksitocina un alkohola lietoSana var
samazinat sirds toleranci pret béta-2 simpatofnimetiskajiem lidzekliem.

Vienlaiciga lietoSana ar monoaminoksi
furazolidonu un prokarbazinu, var yet

inhibitoriem vai zalém ar [1dzigam TpaSibam, pieméram,
ipertensivas reakcijas.

Pacientiem, kuri vienlaicigi sager@stéziju ar halogéniem ogludenraza savienojumiem, ir palielinats
aritmiju risks.

Vienlaiciga lietoSana ar ks@iptina atvasinajumiem, steroidiem vai diur&tiskajiem Iidzekliem var
pastiprinat iespg&jamo bg onistu hipokaliémisko iedarbibu (skatit 4.4. apakSpunktu). Pacientiem,
kuri lieto uzplrkstlte\ 1dus hipokali€mija var palielinat noslieci uz aritmijam.

a lietoSanu
ana kopa ar citam antiholinergiskas iedarbibas zalém nav pétita, tapéc nav
4. apakSpunktu).

Saistiba ar gli
Ilgstosa Riari
ieteicama (skatit

4.6. Fertilitate, grutnieciba un baroSana ar krati

Nav pieredzes vai pieradijumu par nes€jvielas norflurana (HFA134a) lictoSanas droSumu cilvékiem
gritniecibas vai kriits baroSanas perioda. Tomér petijumi par HFA134a ietekmi uz reproduktivo
funkciju un embrija/augla attistibu dzivniekiem neuzradija kliniski nozimigas nevélamas
blakusparadibas.

Griitnieciba
Dati par Riarify lietoSanu gritniecibas laika ir ierobezoti vai nav pieejami.

P&ttjumi ar dzivniekiem pierada reproduktivo toksicitati (skatit 5.3. apakSpunktu). Glikokortikoidiem
raksturiga nelabveliga iedarbiba agrina griitniecibas perioda, bet tadiem béta-2 simpatomimeétikiem ka



formoterols noverota tokolitiska iedarbiba. Tapec, piesardzibas noliikos ieteicams attur€ties no Riarify
lietosanas griitniecibas laika un dzemdibu laika.

Riarify lietoSana griitniecibas laika ir pielaujama tikai tada gadijuma, ja paredzamais ieguvums
pacientei atsver iesp&jamo risku auglim. Jaundzimusie un zidaini, kuru mates ir sanémusas

ievérojamas devas, janovero attieciba uz virsnieru nomakuma pazimeém.

BaroSana ar kruti

Atbilstosi kliniskie dati par Riarify lietoSanu kriits baros$anas perioda cilvékiem nav pieejami.

Glikokortikoidi cilvékiem izdalas mates piena. Ir pamats uzskatit, ka arT beklometazona dipropionats
un ta metaboliti izdalas cilvéka piena.

Nav zinams, vai formoterols un glikopironijs (ieskaitot to metabolitus) izdalas ci a piena, bet $Ts
vielas ir konstat&tas dzivnieku piena zidiSanas perioda. Tadi antiholinergiskiedidzekli ka glikopironijs

varétu nomakt laktaciju.
Lémums partraukt baroSanu ar kriiti vai partraukt/atturéties no terapija tarify japienem, izvertgjot
kriits barosanas ieguvumu bérnam un ieguvumu no terapijas sievietei(

Fertilitate KJ

.
Specifiski pétijumi par Riarify drosumu attieciba uz fertilitafi gil¥&Kiem nav veikti. P&tfjumi ar
dzivniekiem pierada nelabvéligu ietekmi uz fertilitati (skatit akSpunktu).

4.7. letekme uz speju vadit transportiidzeklus un Q ot mehanismus
Riarify neietekmé vai nenozimigi ietekm€ sp&ju Vg@ransportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8. Nevelamas blakusparadibas @

<

Visbiezak zinotas nevélamas blakug ﬁl as pacientiem ar HOPS vai astmu attiecigi bija: disfonija
(0,3% un 1,5%) un mutes dobuma kahdidoze (0,8% un 0,3%), kas ir izplatita inhalgjamo
kortikosteroidu blakusparadiba, lu spazmas (0,4% un 0,2%), kas raksturigas ilgstosas darbibas
béta-2 agonistiem, sausuma sajuta muté (0,4% un 0,5%), kas ir tipiska antiholinergisko lidzeklu
izpausme.

Astmas pacientiem nevélaéablakusparﬁdibas medz izpausties biezak pirmajos 3 ménesos peéc
terapijas uzsaksanas un@ etakas pec ilgakas zalu lietoSanas (p&c 6 arst€Sanas meénesiem).

DroSuma profila kopsavilkums

Nevélamo blakus{ \ml kopsavilkums tabulas veida

Nevelamas bl@édibas, kas saistitas ar beklometazona dipropionatu/formoterolu/glikopironiju,
kuras tika novérotas klinisko p&tijumu laika un p&cregistracijas pieredzg, ka ar nevélamas
blakusparadibas, kas uzskaititas atseviskam tirdznieciba pieejamajam sastavdalam, ir sniegtas zemak,
atbilstoSi organu sistemu klasifikacijai un sastopamibas biezumam.

Sastopamibas biezums tiek definéts ka: loti biezi (>1/10), biezi (=1/100 lidz <1/10), retak (=1/1 000
lidz <1/100), reti (>1/10 000 Iidz <1/1 000), loti reti (<1/10 000), nav zinami (nevar noteikt p&c
pieejamiem datiem).



MedDRA organu
sistemu klasifikacija

Nevelama blakusparadiba

Sastopamib
as biezums

Pneimonija (HOPS slimniekiem), faringits, mutes

dobuma kandidoze, urincelu infekcija!, nazofaringits' Biezi
Gripa!, mutes dobuma séniSu infekcija, rikles un mutes
Infekcijas un infestacijas | dobuma kandidoze, baribas vada kandidoze!, sénisu Retak
(oro)faringits,sinusits!, rinits!, gastroenterits!,
vulvovaginala kandidoze'
Apaksgjo elpcelu infekcija (seéniSu izraisita) Reti
Asins un limfatiskas Granulocitopénija! Retak
sisteémas traucgjumi Trombocitopénija' Loti reti
o Alergiskais dermatits! Retak
Iminas sistémas — = o P
. Paaugstinatas jutibas reakcijas, taja skaita erit€ma, .
trauc€jumi _ . - _ Reti
liipu, sejas, acu un rikles tiiska O)
- = - = 4
End0}<.r inas sistemas Virsnieru dziedzeru darbibas nomakums! @ Loti reti
trauc&jumi B 4 i
Vielmainas un uztures Hipokalieémija, hiperglikémija Vo N Retak
traucgjumi Samazinata estgriba <7/ Reti
Nemiers' & Retak
Psihomotora hiperaktivitate!, mieg@e gjumi!, Biezums nav
Psihiskie traucgjumi trauksme, depresija', agresivi 't%S{ dibas ZinAms
parmainas (galvenokart bérn
Bezmiegs P Reti
Galvassapes \<J Biezi
Nervu sistémas trauc&jumi | Trice, reibonis, disgeizija% ipoestézija! Retak
Parmériga miegainibaly Reti
] N B. ~
N Neskaidra redze 1t arT 4.4. apakSpunktu) CZUMS nav
Acu bojajumi Zinams
Glaukoma!, kafarakta' Loti reti
A labiri . N _
usuun .?bmr.lta Dzirdes kanala iekaisums! Retak
bojajumi &
Prieks bafu mirdzesana, pagarinats QT intervals
elektr iogramma, tahikardija, tahiaritmija’, Retak
. .. .. | sir ves
Sirds funkcijas traucgjumi = : : :
unkey ueau St Mardlja (stabila! un nestabila), ekstrasistoles
baru' un supravetrikularas), atrioventrikulara Reti
savienojuma ritms, sinusa bradikardija
Asinsvadu sisteémas iperémija!, piesarkums!, hipertensija Retak
traucgjumi N Asins ekstravazacija Reti
//O\ Disfonija Biezi
. . Astmatiska krize!, klepus, produktivs klepus', rikles _
Elposanas sistema P ze’, Kiepus, procu IV_ pus Retak
. T . kairinajums, asino$ana no degunal, rikles erit€éma
traucgjumi, kraswkurvja —— . —
. . Paradoksala bronhospazma!, astmas paasinajums, .
un videnes slimibas L _ - > - Reti
orofaringealas sapes, rikles ickaisums, sausa rikle
Aizdusa! Loti reti
. Caureja!, sausuma sajiita muté, disfagija', slikta disa,
Kunga-zarnu trakta . g o T S -
St dispepsijal, dedzinosa sajuta liipas!, zobu kariess!, Retak
trauc€jumi _
(aftozs) stomatits
Adas un zemadas audu Izsitumi!, natrene, nieze, pastiprinata sviSana' Retak
bojajumi Angioedéma' Reti
Skeleta-muskulu un Muskulu spazmas, mialgija, sapes ekstremitate!, Retak
saistaudu sistemas muskuloskeletalas kraskurvja sapes'
bojajumi AugSanas aizkavésanas' Loti reti
Nieru un urinizvades C - :
Dizirija, urtna aizture, neftits Reti

sisteémas traucgjumi




.M_e db organt Nevélama blakusparadiba Sast(.)pvamlb
sistemu klasifikacija as bieZzums
... .. Nogurums! Retak

Vispargji trauc€jumi un > .
reakcijas ievadiSanas vieta Astenija Reti
Periféra ttiska! Loti reti

Paaugstinats C-reaktiva proteina Iimenis', palielinats
trombocTtu skaits!, palielinats brivo taukskabju

daudzums!, paaugstinats insulina Iimenis asinis' un Retak
paaugstinats ketonvielu [imenis asinis', pazeminats

Izmeklgjumi kortizola limenis!

Paaugstinats asinsspiediens', pazeminats

. T Reti
asinsspiediens

Samazinats kaulu blivums' Loti reti

1 Zalu apraksta zinota nevélama blakusparadiba ir novérota vismaz vienai no atseviskajam zalu satawdalam, bet ta nav
novérota Riarify kliniskas attistibas programma.

Zemak mingtas noverotas neveélamas blakusparadibas parasti ir saistita zaleém:
Beklometazona dipropionats

Pneimonija, mutes dobuma sénisu infekcijas, s€nisu izraisitas apa '&pcelu infekcijas, disfonija,
rikles kairinajums, hiperglik€mija, psihiskie traucg€jumi, pazemin ortizola Iimenis, neskaidra redze.

Formoterols q

Hipokaliémija, hiperglikémija, trice, sirdsklauves, musku@z as, pagarinats QT intervals
elektrokardiogramma, paaugstinats asinsspiediens, pazeminafs asinsspiediens, prickSkambaru
mirdzgSana, tahikardija, tahiaritmija, stenokardija (stabila%un nestabila), kambaru ekstrasistoles,
atrioventrikulara savienojuma ritms.

Glikopironijs
Glaukoma, priekskambaru mirdzgsana, tahil@ﬂ, sirdsklauves, sausuma sajiita mutg, zobu kariess,

diziirija, urina aizture, urincelu infekcija.

Zinosana par iespgjamam nevélamamablakfisparadibam

Ir svarigi zinot par iespgjamam neV'M 'm blakusparadibam p&c zalu registracijas. Tadgjadi zalu

ieguvuma/riska attieciba tiek ne kti uzraudzita. Veselibas apripes specialisti tiek ltigti zinot par
Ine_lsi

jebkadam iesp&jamam nevéla akusparadibam, izmantojot V_pielikuma minéto nacionalas
zinosanas sisteémas kontaktinformaciju.

4.9. Pardozesana @a

Riarify pérdozééam' raisit pazimes un simptomus, kas saistiti ar ta atsevisko sastavdalu
farmakologisk u, taja skaita béta-2 agonistu vai antiholinergisko Iidzeklu pardozésanas
izpausmes unZi inhal&jamo kortikosteroidu iedarbibu (skatit 4.4. apaks$punktu). Pardozgsanas
gadijuma janodroSina atbilstoSa pacienta simptomu kontrole un noveroSana, ja nepiecieSams.

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1. Farmakodinamiskas ipasibas

Farmakoterapeitiska grupa: zales obstruktivu elpcelu slimibu arstésanai, adrenergiskie Iidzekli
kombinacija ar antiholinergiskiem lidzekliem, ieskaitot triskarSas kombinacijas ar kortikosteroidiem.
ATK kods: RO3AL09.
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Darbibas mehanisms un farmakodinamiska iedarbiba

Riarify satur beklometazona dipropionatu, formoterolu un glikopironiju (BDP/FF/G) $kiduma forma,
kas veido aerosolu ar 1pasi smalkam dalinam ar videjo masas medianas aerodinamisko diametru
(MMAD) apm@ram 1,1 mikrometri un tris sastavdalu nogulsnésanos. Riarify aerosola dalinas vidgji ir
daudz mazakas, salidzinot ar skidumiem, kas neveido 1pasi smalkas dalinas. Beklometazona
dipropionata gadijuma tas pastiprina iedarbibu, salidzinot ar ne 1pasi smalkam dalinam

(100 mikrogrami beklometazona dipropionata Riarify aerosola ar 1pasi smalkam dalinam atbilst

250 mikrogramiem beklometazona dipropionata aerosola, kas neveido 1pasi smalkas dalinas).

Beklometazona dipropionats

Beklometazona dipropionatam, ko lieto inhalaciju veida ieteicamajas devas, piemit glikokortikoidu
pretiekaisuma ietekme plausas. Glikokortikoidi tiek plasi izmantoti iekaisuma nomaksanai pacientiem
ar hroniskam elpcelu iekaisuma slimibam. To darbibu nodroSina saistiSanas ar ortikoidu
receptoriem citoplazma, kas izraisa palielinatu génu, kas kodg pretiekaisuma @ mvielas,

transkripciju.
/Q&

Formoterols

Formoterols ir selektivs béta-2 adrenergiskais agonists, kas izraisa b u gludo muskulu
atslabinasanu pacientiem ar atgriezenisku elpcelu nosprostosanos. us paplasinosa darbiba sakas
atri — 1 — 3 mindisu laika p&c inhalacijas, un péc vienreizgjas dev osanas ta ilgst 12 stundas.

NN
Glikopironijs
Glikopironijs ir muskarina receptoru antagonists (antiholT@s viela) ar augstu afinitati un ilgsto$u
iedarbibu, ko pacienti lieto inhalaciju veida bronhu papﬁ‘ anai. Glikopironijs darbojas, blokg&jot
bronhus saSaurino$o acetilholina iedarbibu elpcelu gludo tuskulu $iinas, tadejadi paplasinot elpcelus.
Glikopironija bromids ir muskarina receptoru anta@'?ts ar augstu afinitati, kam ir pieradita vairak
neka 4 reizes lielaka selektivitate pret cilveka l\/PBce toriem neka pret cilvéka M2 receptoriem.

Kliniska efektivitate un droSums Q

divus aktivi kontrol&tus petijumus 32 garuma. TRILOGY pétijuma BDP/FF/G salidzinaja ar
fiksetu beklometazona dipropionat, rmoterola 100/6 mikrogramu kombinaciju, lietojot divas
inhalacijas divas reizes diena (1 ndomizeti pacienti). TRINITY petijuma BDP/FF/G salidzinaja
ar tiotropija 18 mikrogramu inhalacijas pulveri cieta kapsula, lietojot vienu inhalaciju vienu reizi
diena; turklat iedarbibu salidzinaja ar brivi sagatavotu triskarSu kombinaciju, kura ietilpa fikseta
beklometazona dipropion formoterola 100/6 mikrogramu kombinacija (kas atbilst

84,6/5,0 mikrogramu i ai devai), ko lietoja pa divam inhalacijam divas reizes diena, un
tiotropija 18 mikro alacijas pulveris cieta kapsula, ko lietoja pa vienai inhalacijai vienu reizi
diena (2 691 randi pacienti). Abos p&ttjumos piedalijas pacienti ar HOPS klmisko diagnozi un
nopietniem V&%ﬁemiem gaisa pliismas ierobezojumiem (FEV,| mazak par 50% no paredzamas

111 fazes klniskas attistibas programm @S slimniekiem tika veikta ar BDP/FF/G 87/5/9 un ietvéra
%d

normas) - 10 vai yaitak ballem, vertgjot simptomus ar HOPS novertgjuma testu (CAT), un vismaz
vienu HOPS paasthajumu ieprieksgja gada. Sajos divos pétijumos bija ieklauti apméram 20%
pacientu, kuri lietoja AeroChamber Plus krajtelpu.

Turklat tika veikti divi I1Ib fazes petijumi, lai pieraditu BDP/FF/G klinisko efektivitati un drosumu.
TRISTAR bija 26 nedélu ilgs aktivi kontroléts atklats p&tijums, kura BDP/FF/G salidzinaja ar brivi
sagatavotu kombinaciju, kas sastavéja no fiksétas devas flutikazona/vilanterola 92/22 mikrogramu
inhalacijas pulvera kombinacijas, vienas inhalacijas vienu reizi diena plus tiotropija 18 mikrogramu
inhalacijas pulvera, cietas kapsulas, vienas inhalacijas vienu reizi diena (1 157 randomizgti pacienti).
TRIBUTE bija 52 nedglas ilgs, aktivi kontrol&ts p&tijums, kura salidzinaja BDP/FF/G ar fiksétu
kombinaciju, kas sastav&ja no indakaterola/glikopironija 85/43 mikrogramu inhalacijas pulvera
kombinacijas, cietas kapsulas, vienas inhalacijas vienu reizi diena (1 532 randomizgti pacienti). Abi
petijumi tika veikti ar Iidzigu HOPS slimnieku populaciju ka pétijumos TRILOGY un TRINITY.
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HOPS paasinajumu samazindsana

Salidzinot ar fiks€to beklometazona dipropionata un formoterola kombinaciju, BDP/FF/G samazinaja
vidgji smagu/smagu paasinajumu biezumu 52 ned&lu perioda par 23% (biezums: 0,41 salidzinajuma ar
0,53 gadijumiem uz pacientu/gada; p = 0,005). Salidzinot ar tiotropiju, BDP/FF/G samazinaja vidg&ji
smagu/smagu paasinajumu biezumu 52 nedg€lu perioda par 20% (biezums: 0,46 salidzinajuma ar

0,57 gadijumiem uz pacientu/gada; p = 0,003). Salidzinot ar fiks€to indakaterola un glikopironija
kombinaciju, BDP/FF/G samazinaja videji smagu/smagu paasinajumu biezumu 52 ned&lu perioda par
15% (biezums: 0,50 salidzinajuma ar 0,59 gadijumiem uz pacientu/gada; p = 0,043).Salidzinot ar
tiotropiju, BDP/FF/G samazinaja smagu paasinajumu biezumu (t.i., iznemot vidgji smagus
paasinajumus) par 32% (biezums: 0,067 salidzinajuma ar 0,098 gadijumiem uz pacientu/gada;

p = 0,017). Salidzinot BDP/FF/G ar brivi sagatavotu triskarS§o kombinaciju, kas sastavéja no
beklometazona dipropionata un formoterola fiks€tas kombinacijas plus tiotropija, netika noverotas
atSkiribas (vid&ji smagu/smagu paasinajumu biezums: 0,46 salidzinajuma ar 0,45 gadijumiem uz

pacientu/gada) %
Turklat, salidzinot ar fikséto beklometazona dipropionata un formoterola kombinaetju un ar tiotropiju,
BDP/FF/G ievérojami pagarinaja laiku lidz pirmajam paasinajumam (risl@a attiecigi 0,80 un
0,84; p = attiecigi 0,020 un 0,015), bet salidzinajuma ar brivas trlskarsy nacijas, kas sastaveja
no beklometazona dipropionata un formoterola fiksétas kombinacijas tropija, iedarbibu netika
noverotas atSkiribas (riska attieciba 1,06). {

letekme uz plausu funkciju

FEV, pirms zalu devas %

Salidzinot ar fikséto beklometazona dipropionata un fo ombinaciju, BDP/FF/G péc

26 arstesanas nedelam uzlaboja pirms zalu devas mérltfg3 par 81 ml, bet p&c 52 arsteSanas
nedélam — par 63 ml. Salidzinot ar tiotropiju, BDP/FF/G péc 26 arstésanas nedé]am uzlaboja pirms
zalu devas meérito FEV, par 51 ml, bet pec 52 ﬁrst§$s ned€lam — par 61 ml. Ta bija statistiski
nozimiga uzlabosanas (p <0,001). Salidzinot ar fikseto indakaterola un glikopironija kombinaciju,
BDP/FF/G péc 52 arsteésanas nedélam uzlaboj %s zalu devas mérito FEV, par 22 ml (p=0,018).
Lidzigi uzlabojumi, lai arT tie nav statistiski @ﬁgi, tika noveroti 26. un 52. nedéela.

Salidzinot BDP/FF/G ar brivi sagatavoto triskat$o kombinaciju, kas sastavéja no beklometazona
dipropionata un formoterola fiksetas k @ﬁcij as plus tiotropija, netika noverotas atSkiribas (pirms
zalu devas mérita FEV, atskiriba par 3&1 €c 52 arsteéSanas nedé€lam).

FEV, 2 stundas p&c zalu devas

Salidzinot ar fikseto beklometg%a dipropionata un formoterola kombinaciju, BDP/FF/G péc

26 arsteésanas nedélam par 117 ml'uzlaboja 2 stundas péc zalu devas mérito FEV, un péc 52 arsteéSanas
nedglam $is raditajs uzlabgjasypar 103 ml (p <0,001). So mérka kritériju noteica tikai TRILOGY
petijuma.

Ieelpas kapacitét@
Salidzinot ar tighropfju} BDP/FF/G ieverojami uzlaboja ieelpas kapacitati (inspiratory capacity, 1C) —
par 39 ml (p % un 60 ml (p = 0,001) attiecigi pec 26 un 52 arst€Sanas nedélam. Lidzigu
iedarbibu novéroj¥, salidzinot Riarify ar brivi sagatavoto triskar§o kombinaciju. So mérka kritériju
noteica tikai TRINITY pé&tijjuma.

Ar simptomiem saistitie galarezultati

BDP/FF/G ievérojami samazinaja elpas trukumu (vertgjot p&c parejosas aizdusas indeksa (Transition
Dyspnoea Index, TDI) fokalo punktu skaita (focal score)) pec 26 arstéSanas nedélam salidzinajuma ar
sakuma stavokli (par 1,71 vienibam; p <0,001), bet korigéta vidgja atSkiriba salidzinajuma ar fikséto
beklometazona dipropionata un formoterola kombinaciju nebija statistiski nozimiga (0,21 vienibas;

p = 0,160). Analizgjot pacientus ar atbildes reakciju pec terapijas, BDP/FF/G lietotaju vida péc

26 nedeélam ieverojami lielakam pacientu procentualajam Tpatsvaram noveéroja kliniski nozimigu
uzlabosanos (fokala punktu skaita palieclinasanas vismaz par 1) salidzinajuma ar fiksétu
beklometazona dipropionata un formoterola kombinaciju (57,4% salidzinajuma ar 51,8%; p = 0,027).
TDI noteica tikai TRILOGY pétijuma.
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Tapat BDP/FF/G statistiski nozimigi uzradija parakumu ar veselibu saistitas dzives kvalitates
uzlabosana (péc Sv. DZordZa slimnicas ElpoSanas vertgjuma anketas (Saint George Respiratory
Questionnaire, SGRQ) kopg€ja punktu skaita), salidzinot ar fikséto beklometazona dipropionata un
formoterola kombinaciju, tiotropiju un fiksétu indakaterola un glikopironija kombinaciju. Salidzinot
BDP/FF/G un brivi sagatavotu triskarSo kombinaciju, kas sastav&ja no flutikazona un vilanterola
fiksétas kombinacijas plus tiotropija, netika noverotas atSkiribas. Analizgjot pacientus ar atbildes
reakciju péc terapijas, BDP/FF/G lietotaju vidi p&c 26 un 52 arstéSanas ned€lam ieverojami lielakam
pacientu procentualajam Tpatsvaram novéroja kliniski nozimigu uzlaboSanos (samazinaSanos par
vismaz 4 punktiem salidzinajuma ar sakuma stavokli) salidzinajuma ar fiksetas beklometazona
dipropionata un formoterola kombinacijas un tiotropija lietotajiem.

Pediatriska populacija

Eiropas Zalu agentiira atbrivojusi no pienakuma iesniegt pétijumu rezultatus Ri visas pediatriskas
populacijas HOPS apaksgrupas (informaciju par lietoSanu beérniem skatit 4.2 ’8 unkta).

Riarify — fikséta kombinacija

5.2. Farmakokinétiskas ipasSibas /él

Beklometazona dipropionata, formoterola un glikopironija sis‘rérr@ iedarbiba ir petita
farmakokinétikas p&tfjuma, kura piedalijas veseli brivpratigig h‘g'umﬁ salidzinaja datus p&c vienas
Riarify devas lietosanas (4 inhalacijas ar 100/6/25 mikrogra\@m, izmantojot tirgi nepieejamas
zales ar divas reizes lielaku glikopironija daudzumu neka iprinats) vai vienas brivi sagatavotas
beklometazona dipropionata/formoterola (4 inhalacij asﬁ /6 mikrogramu devu) un glikopironija
(4 inhalacijas ar 25 mikrogramu devu) devas kombinacija¥ lietoSanas. Beklometazona dipropionata
galvena aktiva metabolita (beklometazona 17-m0ng§pionéta) un formoterola maksimala
koncentracija plazma un sisteémiska iedarbiba bijaglidziga ar attiecigajiem raditajiem p&c fiksétas vai
brivi sagatavotas kombinacijas lietoSanas. Gli (%nij am maksimala koncentracija plazma bija
lidziga péc fiksétas vai brivi sagatavotas kombinacijas lictosanas, bet sist€émiska iedarbiba p&c Riarify
lieto$anas bija nedaudz lielaka neka péc brivi sigatavotas kombinacijas lietosanas. Saja p&tijuma tika
verteta arl iesp&jama farmakokingtiska ugiedarbiba starp Riarify aktivajam sastavdalam, salidzinot
farmakokinétikas datus p&c vienas briv sagatavotas devas kombinacijas lietoSanas un vienas atsevisko
sastavdalu (beklometazona dipropi ormoterola un glikopironija) devas. Netika konstatéti skaidri
pieradijumi par farmakokingtisk darbibu, tomer tulit p&c brivi sagatavotas kombinacijas
lietosanas 1slaicigi noveroja n z augstaku formoterola un glikopironija Itmeni neka péc atsevisku
sastavdalu lietoSanas. Jaatzimée, ka atseviska sastavdala glikopironijs tirgii nav pieejams ka dozets
aerosols zem spiediena, k antoja farmakokingtikas petijumos.

Beklometazona diprbﬂ%a devas proporcionalitate uz sistémisko iedarbibu un iedarbibu uz plausu
funkciju ir petita kingtiska petijuma, kura piedalijas veseli brivpratigie, izmantojot tirdznieciba
nepieejamas BIP/ zales ar divas reizes lielaku glikopironija daudzumu neka apstiprinatais
(izsniedzot ka'm&rigd devu). Petijuma tika salidzinati dati, kas iegtti p&c arsteéSanas ar vienu
BDP/FF/G 200/6/25 mikrogramu devu (4 inhalacijas) vai vienu BDP/FF/G 100/6/25 mikrogramu devu
(4 inhalacijas) (abas bija formul&jumi ar divas reizes lielaku glikopironija daudzumu neka
apstiprinats). ArstéSana ar BDP/FF/G 200/6/25 mikrogramiem izraisija divas reizes lielaku
beklometazona dipropionata un ta galvena aktiva metabolita sist€misko iedarbibu un iedarbibu uz
plausu funkciju uz (beklometazona 17-monopropionatu), salidzinot ar BDP/FF/G

100/6/25 mikrogramiem, kas atbilst atskirigajiem abu formulgjumu sastavu stiprumiem. Glikopironija
un formoterola sistemiska iedarbiba un iedarbiba uz plausu funkciju péc abiem arstéSanas veidiem bija
lidziga, lai gan glikopironija bromida C,,,, raditaja tika noverotas lielas svarstibas.

Saskana ar petijumu salidzinoSo analizi beklometazona 17-monopropionata, formoterola un
glikopironija farmakokingétika HOPS slimniekiem un veseliem brivpratigajiem bija vienada.
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Krajtelpas lietoSanas ietekme

Pacientiem ar HOPS Riarify lietoSana ar AeroChamber Plus krajtelpu palielinaja beklometazona
17-monopropionata, formoterola un glikopironija nokliSanu plausas (maksimala koncentracija plazma
palielinajas attiecigi par 15%, 58% un 60%). Kopgja sisteémiska iedarbiba (vertejot AUC,.;) nedaudz
samazinajas beklometazona 17-monopropionatam (par 37%) un formoterolam (par 24%), bet
glikopironijam ta palielinajas (par 45%). Skatit arT 4.2. apakSpunktu.

Nieru darbibas traucéjumu ietekme

Pacientiem ar viegliem Iidz smagiem nieru darbibas trauc&jumiem nenovéroja ietekmi uz
beklometazona dipropionata, ta metabolita beklometazona 17-monopropionata un formoterola
sistemisko iedarbibu (AUC,,). Glikopironija gadijuma ietekme pacientiem ar viegliem un vidg&ji
smagiem nieru darbibas traucgjumiem netika noverota. Tomer pacientiem ar smagiem nieru darbibas
trauc€jumiem (glomerularas filtracijas atrums mazaks par 30 ml/min/1,73 m?) novéroja kopgjas
sistémiskas iedarbibas palielinasanos I1idz pat 2,5 reizém, ko nosaka ievérojami %ks urina izdalttais
glikopironija daudzums (glikopironija nieru klirensa samazinaSanas par apmg %). Simulacija ar
farmakokinétikas modeli liecinaja, ka pat gal€ju kovariansu vertibu gadij mmer}a masa mazaka
par 40 kg un vienlaikus glomerularas filtracijas atrums mazaks par 27 %,73 m?) Riarify aktivo
vielu iedarbiba saglabajas apméram 2,5 reizes lielaka salidzinajuma ar j 1bu tipiskam pacientam

ar medianam kovarianSu vértibam. &

Beklometazona dipropionats .

Beklometazona dipropionats ir priek$zales ar vaju saisﬁéané@tﬁti pie glikokortikoidu receptoriem,
kas tiek hidrolizets ar esterazes enzimu palidzibu un pérv@g tivaja metabolita — beklometazona-
17-monopropionata, kam piemit specigaka lokala preti@ a aktivitate salidzinajuma ar

priek§zalém - beklometazona dipropionatu.
Uzsiiksanas, izkliede un biotransformacija :

P&c inhalacijas beklometazona dipropionats 52@ absorbéts caur plausam. Pirms uzstksanas notiek

plasa ta parveidoSanas beklometazona-17-mlon®propionata ar esterazes enzimu starpniecibu, kuri ir
atrodami lielakaja dala audu, starpniecibu. Aktiva metabolita sistémiska pieejamiba veidojas no
uzsikSanas plausas (36%) un kung @u trakta, ja zales tiek noritas. Norita beklometazona
dipropionata biopieejamiba ir nigciga, facu presistémiska parveidoSana par beklometazona-17-
monopropionatu izraisa 41% deva N‘l Sanos aktiva metabolita veida.

Palielinot inhal&jamo devu, pasta veni lineara sist€miskas iedarbibas palielinasanas.

Absoluta biopieejamiba pec i,%imjas ir attiecigi apméram 2% un 62% no sakotngjas neizmainita
beklometazona dipropionata un beklometazona-17-monopropionata devas.

P&c intravenozas ievadiéa@eklometazona dipropionata un ta aktiva metabolita izkliedei raksturigs
augsts plazmas klirenssyattieCigi 150 un 120 l/stunda) ar mazu beklometazona dipropionata izkliedes
tilpumu (20 1) Hdzsw%b centracija un lielaku ta aktiva metabolita izkliedi audos (424 1).

SaistiSanas ar pla% altumvielam ir vidgji izteikta.
Eliminacija %

Beklometazona dipropionats, galvenokart, tiek izvadits polaru metabolitu veida, lielakoties ar
izkarnjjumiem. Beklometazona dipropionata un ta metabolitu izdaliSanas caur nierém ir nieciga.
Terminalais eliminacijas pusperiods beklometazona dipropionatam un beklometazona-17-
monopropionatam ir attiecigi 0,5 stundas un 2,7 stundas.

Pacienti ar aknu darbibas traucéjumiem

Beklometazona dipropionata farmakokin&tika nav pétita pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem,
tomér, ta ka beklometazona dipropionats tiek ]oti atri metaboliz&ts ar esterazes enzimu starpniecibu
zarnu §kidruma, seruma, plausas un aknas, izveidojot polarakus produktus — beklometazona-21-
monopropionatu, beklometazona-17-monopropionatu un beklometazonu, nav sagaidams, ka aknu
darbibas traucgjumi varétu izmainit beklometazona dipropionata farmakokin&tiku un droSuma profilu.
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Formoterols

UzsitkSanas un izkliede

P&c inhalacijas formoterols uzsiicas gan plausas, gan kunga-zarnu trakta. Inhalétas devas dala, kas tiek
norita pec dozetas inhalacijas devas, var svarstities no 60% lidz 90%. Vismaz 65% no noritas devas
uzsiicas kunga-zarnu trakta. Neizmainitas aktivas vielas maksimala koncentracija plazma tiek
sasniegta 0,5 lidz 1 stundas laika pec iekskigas lietoSanas. Formoterola saistiSanas ar plazmas
olbaltumvielam ir 61-64%, turklat 34% saistas ar albuminu. Terapeitisko devu robezas zalu
koncentracijai neveroja saistiSanas piesatinajumu. Eliminacijas pusperiods péc iekskigas lietoSanas ir
2-3 stundas. P&c 12 Iidz 96 mikrogramu formoterola inhalacijas formoterola uzsiik§anas ir lineara.

Biotransformacija

Formoterolam ir raksturiga plaSa metaboliz€Sanas, un galvenais metabolisma cels ietver tieSu
konjugaciju pie fenola hidroksilgrupas. Glikuronskabes konjugats ir neaktivs. Offssa0zimigakais
metabolizesanas cels ietver O-demetilaciju, kam seko konjugacija pie fenola 2shidfoksilgrupas.
Formoterola O-demetilacija ir iesaistiti citohroma P450 izoenzimi CYPZ@ZCD un CYP2C9.
Aknas uzskata par primaro metabolisma vietu. Terapeitiski nozimiga k cija formoterols
nenomac CYP450 enzimu darbibu.

Eliminacija é
P&c vienas sausa pulvera inhalacijas 12 Iidz 96 mikrogramu robeégormoterola kopgja izdaliSanas ar
urinu palielinajas lineari. Vidgji 8% un 25% no devas izdalijh &cigi neizmainita formoterola un
kopgja formoterola veida. Pamatojoties uz koncentraciju pla@? veseliem brivpratigajiem péc
vienas 120 mikrogramu devas inhalacijas, vidgjais terming?el' inacijas pusperiods bija 10 stundas.
(R,R)- un (S,S)-enantioméri veidoja attiecigi apmeram 40%n 60% no urina izdalita neizmainito
aktivo vielu daudzuma. P&tito devu intervala divu enantiomeéru relativais Tpatsvars saglabajas
nemainigs un nebija pieradijumu par relativi lielaku Wena enantiomeéra uzkrasanos pec atkartotas zalu
lietosanas. P&c iekskigas lietosanas (40 Iidz 80 makrogramu deva) veseliem brivpratigajiem 6% Iidz
10% no devas izdalijas urina neizmainitas akt] %las veida; [1dz pat 8% no devas izdalijas
glikuronida veida. Kopuma 67% no iekél,dgi@lﬁs formoterola devas izdalijas ar urinu (galvenokart
metabolitu veida) un atlikuSais daudzums izdaltjas ar izkarnTjumiem. Formoterola nieru klirenss ir

150 ml/min. @
Pacienti ar aknu darbibas traucej

Formoterola farmakokingtika na a pacientiem ar aknu darbibas traucgjumiem; tomer, ta ka
formoterola eliminacija notie venokart aknu metabolisma cela, pacientiem ar smagiem aknu
darbibas traucgjumiem sagaidama pastiprinata iedarbiba.

Glikopironijs

Uzsiiksanas un izl‘ \

Glikopironija cetedizvietota amonija struktiira, kas ierobezo ta parvietosanos caur biologiskam
membranam un igragfsa [€nu, mainigu un nepilnigu uzstksanos kunga-zarnu trakta. Péc glikopironija
inhalacijas ta biopieejamiba plausas bija 10,5% (ar aktivétas ogles uznemsanu), bet absoliita
biopieejamiba bija 12,8% (bez aktivetas ogles uznemsanas), kas apstiprina ierobezoto uzsuksanos
kunga-zarnu trakta un liecina, ka vairak ka 80% no glikopironija sistémiskas iedarbibas nosaka
uzsiiksanas plausas. HOPS slimniekiem péc atkartotam inhalacijam divas reizes diena no 12,5 lidz

50 mikrogramiem ar doz&tu inhalatoru zem spiediena noveroja linearu glikopironija farmakokinetiku
ar nelielu sisteémisko akumulaciju lidzsvara stavokli (vidgjais akumulacijas koeficients 2,2-2,5).

Pec glikopironija inhalacijas Skietamais izkliedes tilpums (V,) bija lielaks salidzinajuma ar $o raditaju
pec intravenozas (i.v.) infuzijas (6 420 1 pret 323 1), kas liecina par lenaku eliminaciju p&c inhalacijas.

Biotransformacija

Glikopironija metabolisma tips in vitro (cilvekiem, suniem, zurkam, pelém un trusiem aknu
mikrosomas un hepatocitos) bija [idzigs starp dazadam sugam, un galvena metabolisma reakcija bija
hidroksileéSanas fenilgredzena vai ciklopentilgredzena. CYP2D6 bija vienigais enzims ar nozimigu
lomu glikopironija metabolisma.
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Eliminacija

Vidgjais glikopironija eliminacijas pusperiods veseliem brivpratigajiem p&c i.v. injekcijas bija
apméram 6 stundas, bet HOPS slimniekiem p&c inhalacijas Iidzsvara stavoklT tas svarstijas no 5 lidz
12 stundam . P&c vienas i.v. glikopironija injekcijas 40% no devas izdalijas urina 24 stundu laika.
HOPS slimniekiem, kuri lietoja atkartotas glikopironija inhalacijas divas reizes diena, urina izdalita
devas dala lidzsvara stavokli svarstijas no 13,0% lidz 14,5%. Vid&jais nieru klirenss bija I1dzigs
parbaudito devu intervala un pec vienas un atkartotam inhalacijam (intervals: 281-396 ml/min).

5.3. Preklmiskie dati par droSumu

Farmakologiskais droSums

Inhalaciju petijuma, kura ar telemetrijas palidzibu pétija sunus, svariga Riarify a%s iedarbibas
mérkorganu sisteéma bija sirds un asinsvadu sisteéma (pie lielakam devam tikamgyéerota sirdsdarbibas
paatrinaSanas, asinsspiediena pazeminasanas un izmainas EKG), - §1 ieda %spéjams,
galvenokart, bija saistita ar formoterola b&ta-2 adrenergisko aktivitati wf, ironija muskarina
receptoru antagonista aktivitati. Netika atrasti nekadi pieradijumi par u iedarbibu attieciba uz
tris sastavdalu kombinaciju, salidzinot ar katras sastavdalas lietoéa@viéki.

Atkartotu devu toksicitate . %
I N

Riarify atkartotu devu inhalaciju p&tijumos ar zurkam un su as ilga Iidz 13 ned&lam, galvenas
noverotas izmainas bija saistiba ar iedarbibu uz imiino sis (#€sp&jams, saistiba ar beklometazona
dipropionata un ta aktiva metabolita beklometazona-17{moffOpropionata sistemisko kortikosteroido
iedarbibu) un iedarbibu uz sirds un asinsvadu sisté;n%fie €jams, saistiba ar formoterola

béta-2 adrenergisko aktivitati un glikopironija muskatina receptoru antagonista aktivitati).
Toksikologiskais profils trTs sastavdalu kombingesjai saskangja ar toksikologisko profilu katrai
aktivajai sastavdalai atseviski, tas neuzradija biitigka toksicitates palielinaSanos un netika ar1
konstat€tas negaiditas atrades.

Toksiska ietekme uz reproduktivitati un@@

Beklometazona dipropionatam/be M zona 17-monopropionatam atzina toksisku ietekmi uz
reproduktivitati zurkam, kas izp a mazaks apaugloSanas biezums, zemaks fertilitates
koeficients, sliktaki agrinas embrionalas attistibas raditaji (pecimplantacijas zaud&jums), aizkaveta
osifikacija un biezaka visceralo parmainu sastopamiba; savukart béta-2 formoterola adrenergiskai
aktivitatei raksturiga toko%ﬁ un muskarina receptoru antagonista iedarbiba un glikopironija
muskarina receptoru a iSta aktivitate ietekméja Zurkas velinaja gestacijas faze un/vai agrinaja
laktacijas fazg, kay i@pécnécéju zaudgjumus.

{0

Riarify genotoksi€itate nav pétita, tomer standarta testos ir noteikts, ka katrai aktivajai sastavdalai
atseviski genotoksiska iedarbiba nepiemtt.

Kancerogenitate

Kancerogenitates petijumi ar Riarify nav veikti. Tomer 104 ned€lu ilgs petijums ar zurkam, kura
noverteja inhalaciju kancerogenitati, un 26 nedelu ilgs zalu peroralas lietoSanas kancerogenitates
petTjums ar transgénam Tg.rasH2 peléem nepieradija glikopironija bromida kancerogenitates potencialu
un publicetie dati no ilgtermina p&tijumiem ar zurkam, kuram lietoja beklametazona dipropionatu un
formoterola fumaratu, nenoradija uz kliniski nozimigu kancerogenitates potencialu.
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6. FARMACEITISKA INFORMACIJA
6.1. Paligvielu saraksts

Bezudens etilspirts

Salsskabe

Norflurans (nesgjviela)

6.2. Nesaderiba

Nav piemérojama.

6.3. UzglabaSanas laiks

Flakons zem spiediena ar 60 izsmidzinamam devam @9
21 ménesis. y/ Kl

Kimiska un fizikala stabilitate lietoSanas laika ir pieradita 2 mé&nes %labﬁj ot 25°C temperatiira.
P&c izsniegSanas zales var uzglabat temperatiira [idz 25°C ne ilgﬁ%} meénesiem.

.
Flakons zem spiediena ar 120 (no atseviska vai vairaku kasfi ojuma) un 180 izsmidzinamam

devam

22 ménesi. &

Kimiska un fizikala stabilitate lietoSanas laika ir p@?ta 4 ménesus, uzglabajot 25°C temperatiira.
P&c izsniegSanas zales var uzglabat temperatﬁré}ﬁ °C ne ilgak par 4 m&nesiem.

6.4. IpaSi uzglabasanas nosacijumi Q

Nesasaldget. @
Nepaklaut temperatirai, kas pﬁrsniedn@ .
Flakonu zem spiediena nedrikst pa

Pirms izsniegSanas A
Uzglabat ledusskapi (2°C%).

Uzglabasanas nosac\r@zﬂu lietoSanas laika skattt 6.3. apakSpunkta.

an
6.5. Iepakow ds un saturs

Flakons zem spiediena (parklats ar aluminiju) ar dozgjosu varstu. Flakons zem spiediena ir aprikots ar
polipropiléna inhalatoru, kas ietver iemutni un devu skaititaju (60 vai 120 izsmidzinamas devas
flakona zem spiediena) vai devu indikatoru (180 izsmidzinamas devas flakona zem spiediena), ka art
ar polipropiléna iemutna vacinu.

Iepakojuma lielumi:

1 flakona iepakojums ar 60, 120 vai 180 izsmidzinamam devam.

Vairaku kastisu iepakojumi, kas satur 240 izsmidzinamas devas (2 flakonus ar 120 izsmidzinamam
devam katra).

Vairaku kastisu iepakojumi, kas satur 360 izsmidzinamas devas (3 flakonus ar 120 izsmidzinamam
devam katra).

Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.
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6.6. Ipasi noradijumi atkritumu likvidésanai un citi noradijumi par rikoSanos
Neizlietotas zales vai izlietotie materiali jaiznicina atbilstos$i vietéjam prasibam.
Farmaceitiem:

Uz iepakojuma noradiet datumu, kad zales izsniegtas pacientam.

7.  REGISTRACIJAS APLIECIBAS TPASNIEKS
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A
43122 Parma

Italija ,O%
] _ P
8. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NUMURS(-I) @

EU/1/18/1275/001 :é

EU/1/18/1275/002 .

EU/1/18/1275/003 .)Q\

EU/1/18/1275/004

EU/1/18/1275/005 &

9. PIRMAS REGISTRACIJAS/PARREGIS&&CIJAS DATUMS

Registracijas datums: 2018. gada 23. aprilis @
P&dgjas parregistracijas datums: Q

10. TEKSTA PARSKATISANA %UMS

Sikaka informacija par STm zﬁ@r pieejama Eiropas Zalu agenttiras timekla vietné
http://www.ema.europa.eu.

Y

,\’/fo
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RAZOTAJI, KAS ATBILD PAR &AS IZLAIDI

IZSNIEGSANAS KARTIBA LIETOSANAS
NOSACIJUMI VAI IERO UMI

CITI REGISTRACIJAQSSACTJUMI UN PRASIBAS

DROSU UN EEE U ZALU LIETOSANU

N

NOSACIJUMI V{ OBEZOJUMI ATTIECIBA UZ
TI
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A.  RAZOTAJI, KAS ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Razotaju, kas atbild par sé€rijas izlaidi, nosaukums un adrese

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via San Leonardo 96
43122 Parma

Italija

Chiesi SAS

2 rue des Docteurs Alberto et Paolo Chiesi
41260 La Chaussée Saint Victor

Francija

Gonzagagasse 16/16
1010 Wien y/
Austrija @

S

Drukataja lietoSanas instrukcija janorada razotaja, kas atbild par a s serijas izlaidi, nosaukums
un adrese. .

J

B. IZSNIEGSANAS KARTIBAS UN LIETOéANA@O ACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI

A

C. CITI REGISTRACIJAS NOSACIJU PRASIBAS

Chiesi Pharmaceuticals GmbH @9

Recepsu zales.

. Periodiski atjaunojamais droéu%zil,l jums (PSUR)

So zalu periodiski atjaunojamo droiuﬂQz nojumu iesnieg$anas prasibas ir noraditas Eiropas
Savienibas atsauces datumu un pegigdigsko zinojumu iesniegSanas biezuma saraksta (EURD saraksta),
kas sagatavots saskana ar DirektT 01/83/EK 107.c panta 7. punktu, un visos turpmakajos saraksta
atjauninajumos, kas publiceti E&)as Zalu agenturas timekla vietng.

D. NOSACIJUMI @%ROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ DROSU UN EFEKTIVU ZALU
LIETOSAN

° Riska [W@as plans (RPP)
Registracijas apliccibas Ipasniekam javeic nepiecieSamas farmakovigilances darbibas un pasakumi,

kas sikak aprakstiti registracijas pieteikuma 1.8.2. moduli ieklautaja apstiprinataja RPP un visos
turpmakajos atjauninatajos apstiprinatajos RPP.

Atjauninats RPP jaiesniedz:
e péc Eiropas Zalu agentiiras pieprasijuma;
e jaieviesti grozijumi riska parvaldibas sist€ma, jo Tpasi gadijumos, kad sanemta jauna
informacija, kas var biitiski ietekm@t ieguvumu/riska profilu, vai nozimigu (farmakovigilances
vai riska mazinasanas) rezultatu sasnieg$anas gadijuma.
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE ATSEVISKAM IEPAKOJUMAM

1. ZALU NOSAUKUMS

Riarify 87/5/9 mikrogrami aerosols inhalacijam, zem spiediena, skidums
beclometasoni dipropionas/ formoteroli fumaras dihydricus/ glycopyrronium

2.  AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra piegadata deva satur 87 mikrogramus beklometazona dipropionata, 5 mj mus formoterola
fumarata dihidrata un 9 mikrogramus glikopironija

Katra dozeta deva (deva, kas izdalas caur varstu ) satur 100 mikrogram/ lometazona dipropionata,
6 mikrogramus formoterola fumarata dihidrata un 10 mikrogramus gl@ onija.

O

3. PALIGVIELU SARAKSTS J :\/

Paligvielas: beztidens etilspirts, salsskabe, nesgjviela: nor
Satur fluorétas siltumnicefekta gazes. {
Sikaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS @

%

Aerosols inhalacijam, zem spiediena skidums.

1 flakons zem spiediena ar 60 i lZSlnl amam devam
1 flakons zem spiediena ar 120 iz inamam devam
1 flakons zem spiediena ar 180 S zinamam devam

5. LIETOSANAS UNJF)VADISANAS VEIDS(-I)

é .
Pirms lietoSanas 1?515\ toSanas instrukciju.

Inhalacijam. W@

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bé&rniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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Flakons zem spiediena ar 60 izsmidzinamam devam:
Péc izsniegSanas:
uzglabat temperattra Iidz 25°C ne ilgak par 2 ménesiem.

Flakons zem spiediena ar 120 un 180 izsmidzinamam devam:
Pé&c izsniegSanas:

uzglabat temperatiira 11dz 25°C ne ilgak par 4 m&neSiem.

IzsniegS§anas datums

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Nesasaldét. @S
Nepaklaut temperattirai, kas parsniedz 50°C. &

Flakonu zem spiediena nedrikst pardurt. /@
Pirms izsniegSanas: {
uzglabat ledusskapi. c&l
L 4
IAN
10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICIN ZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUS RE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

Vv

<\

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS iP@KA NOSAUKUMS UN ADRESE

Chiesi Farmaceutici S.p.A. Q
Via Palermo 26/A @
43122 Parma . {
Italija \
_ \ ¥
12. REGISTRACIJAS APLTECIBAS NUMURS(-I)
EU/1/18/1275/001 :9
EU/1/18/1275/002 \@
EU/1/18/1275/00%,

A,

13. SERIJAS NUMURS

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU
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16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Riarify 87/5/9 pg

17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS - DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

N rb("
&
S
J \(9

&o,
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

KASTITE VAIRAKU KASTISU IEPAKOJUMAM (tostarp Blue Box)

1. ZALU NOSAUKUMS

Riarify 87/5/9 mikrogrami aerosols inhalacijam, zem spiediena, skidums
beclometasoni dipropionas/ formoteroli fumaras dihydricus/ glycopyrronium

2.  AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra piegadata deva satur 87 mikrogramus beklometazona dipropionata, 5 mj mus formoterola
fumarata dihidrata un 9 mikrogramus glikopironija.

Katra dozeta deva (deva, kas izdalas caur varstu) satur 100 mikrogram(@lometazona dipropionata,
6 mikrogramus formoterola fumarata dihidrata un 10 mikrogramus gl@ onija.

.

3. PALIGVIELU SARAKSTS 9.\
sD

Paligvielas: beztidens etilspirts, salsskabe, nesgjviela: nor
Satur fluorétas siltumnicefekta gazes. {
Sikaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS @

%

Aerosols inhalacijam, zem spiediena, Skidums.

Vairaku kastiSu iepakojums: 240 im@inﬁmﬁs devas (2 flakoni zem spiediena ar
120 izsmidzinamam devam katra)

Vairaku kastisu iepakojums: 36 dzinamas devas (3 flakoni zem spiediena ar
120 izsmidzinamam devam ki

5.  LIETOSANAS Q)ﬁVADiSANAs VEIDS(-I)

Inhalacijam.

Pirms lieto§an%z@\ietoéanas instrukciju.

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

7.  CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS
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8. DERIGUMA TERMINS

EXP

Péc izsniegSanas:
Uzglabat temperatiira lidz 25°C ne ilgak par 4 m&neSiem.

Izsnieg§anas datums

Uz katra individuala iepakojuma noradiet arT datumu, kad zales izsniegtas.

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Z
Nesasaldét. @
Nepaklaut temperatirai, kas parsniedz 50°C. &

Flakonu zem spiediena nedrikst pardurt. / @
Pirms izsnieg§anas: {
Uzglabat ledusskap. é’
L 4
IAN
10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICIN ZLIETOTAS ZALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUS RE AR SIM ZALEM, JA
PIEMEROJAMS

QA

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS iP;A@KA NOSAUKUMS UN ADRESE

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via Palermo 26/A

43122 Parma . { 9
Italija N

12. REGISTRACIJAS APﬁCiBAS NUMURS(-I)

EU/1/18/1275/004 @c

EU/1/18/1275/005

A

13. sERIJZssWMURs

Lot

| 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

| 15. NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Riarify 87/5/9 ng
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17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

2D svitrkods, kura ieklauts unikals identifikators.

18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA

TIESAIS VAIRAKU KASTISU IEPAKOJUMS (NESATUR BLUE BOX)

1. ZALU NOSAUKUMS

Riarify 87/5/9 mikrogrami aerosols inhalacijam, zem spiediena, skidums
beclometasoni dipropionas/ formoteroli fumaras dihydricus/ glycopyrronium

2.  AKTIVAS(-O) VIELAS(-U) NOSAUKUMS(-I) UN DAUDZUMS(-I)

Katra piegadata deva satur 87 mikrogramus beklometazona dipropionata, 5 mj mus formoterola
fumarata dihidrata un 9 mikrogramus glikopironija

Katra dozeta deva (deva, kas izdalas caur varstu ) satur 100 mikrogram/ lometazona dipropionata,
6 mikrogramus formoterola fumarata dihidrata un 10 mikrogramus gl@ onija.
3. PALIGVIELU SARAKSTS 9.\

Paligvielas: beztidens etilspirts, salsskabe, nesgjviela: nor D
Satur fluorétas siltumnicefekta gazes. {
Sikaku informaciju skatit lietoSanas instrukcija.

4. ZALU FORMA UN SATURS @

%

Aerosols inhalacijam, zem spiediena, Skidums
1 flakons zem spiediena ar 120 izs d&lamam devam.

Vairaku kastiSu iepakojuma E@ala, nedrikst pardot atseviski.

5. LIETOSANAS UNJF)VADISANAS VEIDS(-I)

é .
Pirms lietoSanas 1?515\ toSanas instrukciju.

Inhalacijam. W@

6. IPASI BRIDINAJUMI PAR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEREDZAMA UN
NEPIEEJAMA VIETA

Uzglabat bé&rniem neredzama un nepieejama vieta.

| 7. CITI IPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP
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Péc izsniegSanas:
uzglabat temperatiira 1idz 25°C ne ilgak par 4 méneSiem.

IzsniegSanas datums

9. TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Nesasaldget.
Nepaklaut temperatiirai, kas parsniedz 50°C.
Flakonu zem spiediena nedrikst pardurt.

10. TPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETO ALES VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR ALEM, JA
PIEMEROJAMS /)

N

11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSA S UN ADRESE

~

Chiesi Farmaceutici S.p.A. JQ\

Via Palermo 26/A @

43122 Parma {

Italija

3

12. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NQ@S(-I}

EU/1/18/1275/004

EU/1/18/1275/005 @

13. SERIJAS NUMURS ¢,

Lot

2

b

| 14. 1ZSNIEGSA ARTIBA

A©

| 15.  NORADIJUMI PAR LIETOSANU

| 16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA

Riarify 87/5/9 ng

| 17. UNIKALS IDENTIFIKATORS - 2D SVITRKODS

| 18. UNIKALS IDENTIFIKATORS — DATI, KURUS VAR NOLASIT PERSONA

30




MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

ALUMINIJA FLAKONS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Riarify 87/5/9 mikrogrami aerosols inhalacijam, zem spiediena
beclometasoni dipropionas/ formoteroli fumaras dihydricus/ glycopyrronium

Inhalacijam

| 2. LIETOSANAS VEIDS

| 3. DERIGUMA TERMINS

7
EXP é

4. SERIJAS NUMURS

Lot

5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIBNIBU DAUDZUMS

60 izsmidzinamas devas Q

120 izsmidzinamas devas

180 izsmidzinamas devas @

*

%

6. CITA

\
=\

/\QJ

,\/’O
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MINIMALA INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

PLASTMASAS IZSMIDZINATAJS

1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS(-I)

Riarify 87/5/9 pg

| 2. LIETOSANAS VEIDS

L 4

25

p
| 3. DERIGUMA TERMINS ,b\q

g

| 4. SERIJAS NUMURS

X

| 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI VIENIBU DAQU@
5

v

6. CITA @/
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B. LIETOSANAS INST



LietoSanas instrukcija: informacija lietotajam

Riarify 87 mikrogrami/5 mikrogrami/9 mikrogrami aerosols inhalacijam, zem spiediena,
skidums
beclometasoni dipropionas/ formoteroli fumaras dihydricus/ glycopyrronium

Pirms zalu lietoSanas uzmanigi izlasiet visu instrukciju, jo ta satur Jums svarigu informaciju.

- Saglabajiet $o instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

- JaJums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam vai farmaceitam.

- Sis zales ir parakstitas tikai Jums. Nedodiet tas citiem. Tas var nodarit launumu pat tad, ja Siem
cilvekiem ir Iidzigas slimibas pazimes.

- Ja Jums rodas jebkadas blakusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iespgjamam blakusparadibam, kas nav ming&tas $aja instrukcija. Skatit 4. punktu.

Saja instrukeija varat uzzinat: @
1. Kas ir Riarify un kadam noltkam to lieto y/ &

2. Kas Jums jazina pirms Riarify lietoSanas @

3. Ka lietot Riarify (

4, Iesp&jamas blakusparadibas &

5.  Kauzglabat Riarify . %

6. Iepakojuma saturs un cita informacija J :\

1. Kas ir Riarify un kadam noliikam to lieto @

Riarify ir zales, kas palidz elpoSanai un satur tris a@s vielas:

o beklometazona dipropionatu;

. formoterola fumarata dihidratu; un @

o glikopironiju. Q

Beklometazona dipropionats pieder za ai, ko sauc par kortikosteroidiem, kuru noltks ir

samazinat tiisku un kairinajumu pla\§\

Formoterols un glikopironijs ir o0 sauc par ilgstosas darbibas bronhodilatatoriem. Tas darbojas
dazados veidos, lai atslﬁbinﬁtu.&.\ elpcelu muskulattiru, tadejadi paplasinot elpcelus un atvieglojot
JUsu elposanu.

Regulara arstésana ar $¥ aktivajam vielam palidz mazinat un noverst tadus simptomus ka elpas

pieaugusiem pacientiem ar hronisku obstruktivu plausu slimibu (HOPS).

trikums, sékSana
Riarify var mazir\zlﬁ simptomu saasinasanos. HOPS ir nopietna, ilgtermina slimiba, kurai
raksturiga elp blekade un plausu alveolu bojajumi, kas izraisa apgriitinatu elpoSanu.

2. Kas Jums jazina pirms Riarify lietoSanas
Nelietojiet Riarify $ados gadijumos

Ja Jums ir alergija pret beklometazona dipropionatu, formoterola fumarata dihidratu un/vai
glikopironiju vai kadu citu (6. punkta min&to) So zalu sastavdalu.

Bridinajumi un piesardziba lietoSana

Riarify lieto obstruktivas plausu slimibas balstterapijai. Nelietojiet §1s zales peksnas elpas trikuma vai
s€ksanas lekmes arst€Sanai.
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Ja elpoSana pasliktinas

Ja driz péc zalu inhalacijas Jums pastiprinas elpas triikums vai sekSana (elpoSana ar svilpjosu skanu),
partrauciet Riarify inhalatora lietoSanu un izmantojiet savu tiilit€jas darbibas ,,atvieglojoso” inhalatoru.
Nekavéjoties sazinieties ar arstu. Arsts izvertes Jiisu simptomus un, ja nepieciesams, ieteiks citu
arstesanu.

Skatit arT 4. punktu ,,Iesp&jamas blakusparadibas”.

Ja plaus$u slimiba pasliktinas

Ja simptomi pasliktinas vai tos ir griitak kontrol&t (pieméram, ja biezak izmantojat atsevisku
»atvieglojos$o” inhalatoru) vai Jusu ,,atvieglojos$s” inhalators neuzlabo simptomus, nekavgjoties
sazinieties ar arstu. lesp&jams, plausu slimibas gaita pasliktinas un arsts nozimes Jums citu arst€sanu.

Pirms Riarify lietoSanas konsult&jieties ar arstu vai farmaceitu: g

. ja Jums ir jebkada sirds slimiba, piem&ram, stenokardija (sapes sif; &idﬁ, sapes krtskurv),
nesena sirdslekme (miokarda infarkts), sirds mazspgja, sirdi apagingj@So artériju saSaurinasanas
(koronara sirds slimiba), Juisu sirds varstulu slimiba vai jeb\@a sirds patologija, vai ar1
slimiba, ko sauc par hipertrofisko obstruktivo kardiomiopati ukta arT par HOKM - sirds
muskula patologija); %

o ja Jums ir sirds ritma traucgjumi, piem&ram, neregulﬁr%darbiba, atrs pulss vai sirdsklauves,
vai arsts Jus ir bridinajis par sirdsdarbibas traucgju (EKG);

. ja Jums ir sasaurinatas art€rijas (jeb arteriosklgroze), ja Jums ir augsts asinsspiediens vai
aneirisma (patologiska asinsvada sieninas paplaginasanas);

o ja Jums ir parak aktiva vairogdziedzer %a;
arstéSanai, pieméram, diurctiskaj dzekliem (urindzeno$ajam zaleém, ko lieto sirds slimibu

vai augsta asinsspiediena arstg 1), Riarify var izraisit izteiktu kalija ITmena pazeminasanos
asinis. STiemesla del arsts % gties laiku pa laikam parbaudit kalija Itmeni Jusu asinis;

o ja Jums ir zems kalija [imenis asi%liipokaliémij a). Lietojot kopa ar dazam citam zalem HOPS

o Jja Jums ir kada aknu V&A’u slimiba;

. ja Jums ir cukura di%. Lielas formoterola devas var paaugstinat Jusu glikozes Iimenis asinis
un tapec var bt figpigciesamas papildu asins analizes, lai parbauditu cukura Iimeni asinis gan
sakot $o zﬁl}o 11 nu, gan laiku pa laikam arstésanas laika;

o jaJum irsfiieru dziedzera audzgjs (feohromocitoma);

. ja Jums ir nepiecieSama anestézija. Atkariba no anestézijas veida varétu biit nepiecieSams

partraukt Riarify lietoSanu vismaz 12 stundas pirms anestgzijas;

o ja Jums Sobrid vai agrak ir arstéta tuberkuloze (TB) vai arT Jums ir infekcija kriiskurvi;
. ja Jums ir acu slimiba, ko sauc par slégta kakta glaukomu;

o ja Jums ir urinacijas traucgjumi;

o ja Jums ir mutes dobuma vai rikles infekcija.

Ja kaut kas no mingta attiecas uz Jums, pastastiet par to arstam pirms Riarify lietoSanas.
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Ja Jums ir vai ir bijusas jebkadas mediciniskas problémas vai alergiskas reakcijas vai neesat
parliecinats, vai varat lietot Riarify, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu pirms inhalatora lietosanas.

Ja Jus jau lietojat Riarify

Ja Jis lietojat Riarify vai ilgaku laiku lietojat lielakas inhal&jamo kortikosteroidu devas un noklistat
stresa situacija (pieméram, noklustot slimnica péc nelaimes gadijuma, nopietnas traumas dé| vai pirms
operacijas) var biit nepiecie$ama lielaka $o zalu deva. Sada situacija arsts var palielinat kortikosteroidu
devu, lai atvieglotu stresa situaciju, nozimgjot steroidu tabletes vai injekcijas.

Ja Jums rodas neskaidra redze vai citi redzes trauc€jumi, sazinieties ar arstu.

Bérni un pusaudzi
Nedodiet §1s zales b&rniem un pusaudziem vecuma lidz 18 gadiem.

Citas zales un Riarify 9
Pastastiet arstam vai farmaceitam par visam zalém, kuras lietojat, pedgja laikaesat lietojis vai varétu
lietot. Tas attiecas arT uz zalem, kas ir lidzigas Riarify un kuras izmant% ausu slimibas

arst€Sanai. (
Dazas zales var pastiprinat Riarify iedarbibu, un arsts var veleties &u}pigi uzraudzit, ja lietojat $1s
zales (ieskaitot dazas zales HIV arstgsanai: ritonaviru, kobicistat

Nelietojiet $is zales kopa ar béta blokatoru zalem (licto, ltu noteiktus sirdsdarbibas
traucgjumus, pieméram, stenokardiju vai lai pazeminatu pi€dienu), ja vien Jiisu arsts nav
izvelgjies beta blokatoru, kas neietekme Jusu elposanu.JBetablokatori (ieskaitot b&ta blokatoru acu
pilienus) var pavajinat vai partraukt formoterola darbibu. Savukart citas zales ar béta-2-agonistu
iedarbibu (kas Iidzigas formoterolam) var pastiprig&)rmoterola darbibu.

Riarify lietoSana kopa ar: @

<

inidins, dizopiramids, prokainamids),

o zalem

- sirds ritma trauc€jumu arstes

- alergisku reakciju arstéSanai istamina lidzekli),

- depresijas vai garigo tra u arsté$anai, ieskaitot monoaminoksidazes inhibitorus
(pieméram, fenelzins yrf izokarboksazids), tricikliskos antidepresantus (piemé&ram,
amitriptilins un imipgamins), fenotiazius,

var izraisit parmainas elektrokardiogramma (EKG, sirds elektriskas aktivitates pieraksta). Tas

ar1 var palielinat sirdsaitma traucg€jumu (kambaru aritmiju) risku;
. zalém Parki N fmibas arstésanai (levodopa), zalém pavajinatas vairogdziedzera aktivitates
ksins), zalém, kas satur oksitocinu (kas izraisa dzemdes sarausanos), un

arstesanai (¢ i
alkoholufvar pafielinat formoterola blakusparadibu rasanos attieciba uz sirdi;

. monoaminoksidazes inhibitoriem (MAOI), ieskaitot zales ar lidzigam pasibam ka
furazolidonam un prokarbazinam, ko izmanto garigo traucgjumu arst€Sanai, var paaugstinat
asinsspiedienu;

o zalem sirds slimibu arstésanai (digoksins) var izraisit kalija [imena pazeminasanos asinis. Tas

var palielinat sirds ritma traucg€jumu risku;

. citam zaleém HOPS arst€Sanai (teofilins, aminofilins vai kortikosteroidi) un diurétiskajiem
lidzekliem ar1 var veicinat kalija limena pazeminasanos asinis;

o daziem anestézijas Iidzekliem var palielinat sirds ritma traucg€jumu risku;
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. disulfiramu, zalém, ko lieto alkohola atkaribas arstéSanai, vai metronidazolu, antibiotisko
lidzekli infekcijas arstéSanai organisma var izraisit blakusparadibas (piem&ram, sliktu dusu,
vemsanu, sapes védera), jo Riarify satur nelielu daudzumu etilspirta.

Griitnieciba un baroSana ar kriti
Ja Jus esat grutniece vai barojat beérnu ar kriiti, ja domajat, ka Jums varétu biit griitnieciba, vai planojat
gritniecibu, pirms $o zalu lietoSanas konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu.

Jus drikstat lietot Riarify grutniecibas laika tikai tad, ja arsts Jums to ir ieteicis. Velams izvairities no
Riarify lietoSanas dzemdibu laika, jo tas samazina formoterola iedarbibu uz dzemdes kontrakcijam.
JUs nedrikstat lietot Riarify laika, kad barojat b&rnu ar kriiti. Lémums partraukt baroS$anu ar kriiti vai
partraukt/atturéties no terapijas ar Riarify, Jums ir japienem kopa ar arstu, izvertgjot kriits baroSanas
ieguvumu bernam un ieguvumu no terapijas Jums.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalposana g
Nav sagaidams, ka Riarify ietekm&s sp&ju vadit transportlidzeklus un apk@hﬁnismus.

/
Riarify satur etilspirtu
Riarify satur 8,856 mg alkohola (etilspirta) katra izsmidzinamaja %as ir [idzvertigi 17,712 mg
katros divos izsmidzinajumos. So zalu daudzums divos izsmidzing ir Iidzvertigi mazak ka 1 ml
vina vai alus. Nelielais alkohola daudzums zal&s neizraisis ieve 0&9_\ ietekmi.

3.  Kalietot Riarify @ c

Vienmer lietojiet §Ts zales tiesi ta, ka arsts vai farma eitsgms ir teicis. Neskaidribu gadijuma vaicajiet
arstam vai farmaceitam.

Ieteicama deva ir divi izsmidzinajumi no rite& izsmidzinajumi vakara.

Ja Jums skiet, ka zales nav pietiekami efektivas, parrunajiet to ar arstu.
Ja ieprieks ir lietots cits inhalators, kas beklometazona dipropionatu, vaicajiet padomu arstam, jo
Riarify efektiva beklometazona dipropignata deva HOPS arst€Sanai var biit mazaka ka citos

inhal&jamos lidzeklos. 2
LietoSanas veids

Riarify ir paredzgts inhalacijam.
Jums ir jaieelpo zales cau@i - tada veida tas noklust tiesi plausas.

Sis zales atrodas f?N@n spiediena ar plastmasas inhalatoru un iemutni.

Riarify ir pieejafhs tfig’ flakonu lielumos:

. flakona, kas sfodrosina 60 devas;
. flakona, kas nodro$ina 120 devas;
. flakona, kas nodro$ina 180 devas.

Ja Jums ir parakstits flakons, kas nodroSina 60 devas vai 120 devas

Inhalatora aizmugurg ir skaititajs, kas rada atlikuso devu skaitu. Katru reizi, kad nospiezat flakonu
zem spiediena, tiek izsmidzinatas zales un devu skaits skaititaja samazinas par vienu. Japartpgjas, lai
inhalators nenokristu zemé, jo ta rezultata skaititajs var radit mazaku atlikuso devu skaitu.

Ja Jums ir parakstits flakons, kas nodrosina 180 devas

Inhalatora aizmugurg ir indikators, kas rada atlikuSo devu skaitu. Katru reizi, kad nospiezat flakonu
zem spiediena, tiek izsmidzinatas zales un devu skaits indikatora nedaudz pagriezas. Atlikuso devu
skaits paradas ar 20 devu intervaliem. Japartipgjas, lai inhalators nenokristu zemé, jo ta rezultata
indikators var radit mazaku atlikuso devu skaitu.
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Inhalatora parbaude
Pirms pirmas inhalatora lietoSanas reizes Jums ir japarbauda inhalators, lai parliecinatos, ka tas
darbojas pareizi.

1.

2.
3.

Atkariba no Jums parakstita flakona liecluma, parbaudiet, vai devu skaititajs rada 61 vai 121, un
vai devu indikators rada 180.

Nonemiet aizsargvacinu no iemutna.

Turiet inhalatoru apgrieztu otradi ar iemutni uz leju.

Atvirziet iemuti no sevis un stingri nospiediet flakonu zem spiediena, lai izsmidzinatu vienu
devu.

Parbaudiet devu skaititaju vai devu indikatoru. Ja parbaudat inhalatoru pirmo reizi, skaititajam
vajadzetu radit:

60 120 180
- kad lietojat flakonu, kas - kad lietojat flakonu, kas - kad %at flakonu, kas

nodrosina 60 devas nodroSina 120 devas r% a 180 devas
DEVU DEVU x EVU

SKAITITAJS - SKAITITAJS /QmDIKATORs

{7 v

Ka lietot inhalatoru &
Inhalacijas laika atrodieties stavus vai sédiet.
SVARIGI: neveiciet parak atri 2. [idz 5. punkta aprakstitas darbibas.

”)

3 4

L l M
T v
J s)
23y \
5
Nonemiet iemutna ajzsargvacinu un parliecinieties, ka iemutnis ir tirs un taja nav puteklu,
netirumu.
Izelpojiet maksirhali Jeni un dzili, lai izelpotu gaisu no plausam.
griezta stavoklt ar iemutni uz leju un ievietojiet iemutni starp zobiem, bet
ties. PE&c tam apnemiet iemutni ar lGpam, turot meli plakani zem iemutna.
dzilu ieelpu caur muti, lai piepilditu plausSas ar gaisu (tas aiznem apméram
. Uzsakot ieelpu, stingri nospiediet flakonu zem spiediena, lai izsmidzinatu vienu

Aizturiet elpu iesp&jami ilgak, tad atvirziet inhalatoru no mutes un [énam izelpojiet. Neizelpojiet
inhalatora.

Parbaudiet, vai devu skaits skaititaja (60/120 devas) ir samazinajies par vienu un devu
indikators (180 devas) ir nedaudz pagriezies.

Nakamajai inhalacijai turiet inhalatoru apgriezta stavoklIi apm&ram pus mintti, tad atkartojiet 2. Iidz
5. punkta aprakstitas darbibas.

Ja no inhalatora aug$puses vai mutes malam paradas “migla”, tas nozimé, ka Riarify nenonaks Jusu
plausas, ka tam butu janotiek. Izsmidziniet vel vienu izsmidzinajumu, ievérojot noradijumus sakot ar
2. punktu.

P&c lietoSanas uzlieciet aizsargvacinu.
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Lai neizraisttu mutes dobuma un rikles sénisu infekciju, katru reizi péc inhalacijas izskalojiet vai
paskaliniet muti ar Gideni, nenorijot to un izsplaujiet ideni vai iztiriet zobus.

Kad nepieciesams iegadaties jaunu inhalatoru

Jums vajadzetu iegadaties jaunu inhalatoru, kad devu skaititajs vai indikators rada 20 atlikusas devas.
Partrauciet lietot inhalatoru, kad devu skaititajs vai indikators rada 0, jo ar inhalatora atlikuSajam
zaleém var nepietikt pilnai devai.

Ja Jums ir vaj$ satveriens, varétu bit vieglak turét inhalatoru ar abam rokam: novietojiet
raditajpirkstus inhalatora aug$puse un 1kskus turiet uz pamatnes.

Ja Jums ir griitibas lietot inhalatoru vienlaikus ar ieelpu, Jus varat izmantot AeroChamber Plus

krajtelpu. Vaicajiet arstam vai farmaceitam par $o ierici. %

Ir svarigi riipigi izlastt AeroChamber Plus krajtelpas lietoSanas instrukciju ung t noradijumus par

AeroChamber Plus krajtelpas lietosanu un tiriSanu. @

Riarify inhalatora tiriSana /®

Ieteicams tirit inhalatoru vienu reizi nedéla.

1. Neiznemiet flakonu zem spiediena no inhalatora un nelietojictiideni vai citus Skidumus
inhalatora tiriSanai. .

2. Nonemiet iemutna aizsargvacinu no inhalatora, to payk 0\;

3. Noslaukiet iemutna iekSpusi un arpusi un izsmidzinat ru, sausu draninu vai salveti.

4. Uzlieciet atpakal iemutna vacinu.

Ja esat lietojis Riarify vairak neka noteikts {

Ir svarigi vienmer lietot zalu devas saskana ar arsta ndradijumiem. Neparsniedziet nozZiméto devu bez
konsulteésanas ar arstu.

Ja lietojat vairak Riarify neka noteikts, Jums v @es 4. punkta aprakstitas blakusparadibas.
Pastastiet arstam, ja esat lietojis Riarify Vairﬁéz& noteikts un Jums rodas kads no Siem simptomiem.
Jsu arsts var veleties noziméet Jums asins analiZes.

Pastastiet arstam, ja noverojat kadun '@simptomiem.
Ja esat aizmirsis lietot Riarify

Lietojiet zales, tiklidz to atcerati iia gandriz pienacis laiks nakamajai devai, izlaidiet aizmirsto devu
un lietojiet nakamo inhalaciju paredzetaja laika. Nelietojiet dubultu devu.

Ja partraucat lietot
Ir svarigi lietot Riari
labak vai nav sim

dienu. Nepartrauciet Riarify lietoSanu un nesamaziniet devu, pat ja jiitaties
M a velaties to darit, konsultgjieties ar arstu.

Ja Jums ir kéa%.\mi par $o zalu lietoSanu, jautajiet arstam vai farmaceitam.

4. Iespéjamas blakusparadibas

Tapat ka visas zales, §1s zales var izraistt blakusparadibas, kaut ar1 ne visiem tas izpauzas.
Lietojot Riarify, pastav tiilit&jas elpas triikuma un seékSanas pastiprinasanas risks, ko sauc par
paradoksalu bronhospazmu (var rasties Iidz 1 no 1 000 cilvékiem). Ja tas notiek, nepiecieSams

nekavéjoties partraukt Riarify lietoSanu un izmantot savu atras darbibas ,,atvieglojosu” inhalatoru, lai
mazinatu elpas trilkumu un s€ksanu. Nekave€joties sazinieties ar arstu.

39



Nekavgjoties pastastiet arstam

o ja Jums ir alergiskas reakcijas, pieméram, alergiskas adas reakcijas, natrene, adas nieze, izsitumi
uz adas (var rasties lidz 1 no 100 cilvékiem), adas apsartums, adas vai glotadu tiiska, it Tpasi
acu, sejas, lipu un rikles apvida (var rasties 11dz 1 no 1 000 cilvékiem);

. ja Jums ir sapes vai diskomforts aci, 1slaiciga redzes miglosanas, oreols ap gaismas avotu vai
krasainas halucinacijas kombinacija ar acs abola apsartumu. Tas var liecinat par akiitu slégta
kakta glaukomas lekmi (var rasties [idz 1 no 10 000 cilvékiem).

Pastastiet arstam, ja Riarify lietoSanas laika Jums rodas jebkas no talak mingta, jo tie varétu but plausu
infekcijas simptomi (var rasties Iidz 1 no 10 cilvekiem):

drudzis vai drebuli;

pastiprinata glotu veido$anas, glotu krasas izmainas;
klepus pastiprina$anas vai elposanas griitibu pastiprinasanas.

Iesp&jamas blakusparadibas ir noraditas atbilstoSi to sastopamibas bieiumam@:

Biezi (var rasties I1dz 1 no 10 cilvékiem)

kakla iekaisums;
iesnas vai aizlikts deguns un Skavas;

sénisu izraisttas infekcijas mutes dobuma. Mutes izskalos
tiriSana tiiltt p&c inhalacijas var palidz&t noveérst §ts bl

aizsmakums;
galvassapes;
urincelu infekcija.

Retak (var rasties I1dz 1 no 100 cilv€kiem)

o gripa;
e deguna blakusdobumu iekaisums; e rikles apsartums;
e nieze deguna, iesnas vai aizlikts degun§ e sausuma sajiita mutg;
e sénisu izraisttas infekcijas (r1kI€ vai baribas e caureja;
vada); @ e riSanas traucgjumi;
e  séniSu izraisttas maksts infekd'& e glikta diisa;
e nemiers; \ e gremosSanas traucgjumi;
e trice; @ e diskomforta sajiita kungi péc &Sanas;
e reibonis; A e dedzinosa sajita lupas;
e izmainita vai pavajinata garsas sajiita; e zobu kariess;
e tirpSana; 6 e izsitumi uz adas, natrene, adas nieze;
e auss iekaisums; e mutes dobuma glotadas iekaisums ar ¢iilam
e neregulara si m a; vai bez tam;
e izmainas e rdiogramma (sirds e pastiprinata sviSana;
elektris tates pieraksta); ¢ muskulu krampji un sapes muskulos;
e neparasti atrgfSirdsdarbiba un sirds ritma e sapes rokas vai kajas;
trauc&jumi; e sapes kriiSkurvja muskulos, kaulos vai
e sirdsklauves (neparasta sirdsdarbiba); locitavas;
e segjas pietvikums; * nogurums;
e pastiprinata asins piegade dazos kermena e paaugstinats asinsspiediens;
audos; e strauja dazu asins sastavdalu Iimena
astmas lekme; samazinasanas: noteikta veida balto asins
e klepus un produktivs klepus; Stinu jeb granulocTtu, kalija vai kortizola;
rikles kairinajums; e dazu asins sastavdalu Iimena
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deni, to nenorijot, vai zobu

kﬁ% bas;

ZA asinoSana no deguna;

paaugstinasanas: C-reaktiva proteina
Iimenis, trombocTtu skaits, insulina, brivo
taukskabju vai ketonvielu [imenis.



Reti (var rasties [1idz 1 no 1 000 cilvekiem)
e  séniSu izraisttas kriiSkurvja infekcijas;
e  samazinata estgriba;

e  miega traucgjumi (nepietiekoss vai vajums;
parmerigi ilgs miegs); sapes mutes dobuma aizmugures dala un
e  sapes kruskurvt; rikle;
e  sajiita, ka ir izlaisti sirdspuksti vai ir rikles iekaisums;
papildu sirdspuksti, neparasti 1&€na sausa rikle;
sirdsdarbiba; sapiga un bieza urinacija;
e  astmas pasliktinaSanas; apgritinata urinacija un sapes urinacijas
laika;
e nieru iekaisums.

asins nopliide asinsvadu apkartgjos audos;
pazeminats asinsspiediens;

Loti reti (var rasties I1idz 1 no 10 000 cilvekiem) %
e zems noteiktu asins $iinu jeb trombocTtu skaits; @

e elpas trikuma sajuta vai aizdusa; /, &

e  roku un pedu tuska; @

[ ]

augSanas aizture berniem un pusaudziem.

Nav zinami (sastopamibas biezumu nevar noteikt pec pieejamjer@lem)

e neskaidra redze. )@

Inhaléjamo kortikosteroidu lietoSana lielas devas ilgu @
iedarbibu uz organismu: &e
e  virsnieru dziedzeru darbibas trauc€jumus (adrenosupresiju);

e samazinatu kaulu mineralizacijas blivumu (kq&stipmma samazinasanas);
e acs lécas apdulkosanos (katarakta). @

i retos gadijumos var izraisit

g

Riarify nesatur lielu inhalgjama kortikosteroida devu, tomer arsts varétu veleties laiku pa laikam
parbaudit kortizola ITmeni asinfs.

Lietojot inhal&jamos kortikosteroidusﬁ%devés un ilgu laiku, iesp&jamas arT zemak minétas
blakusparadibas, bet to sastopami iczums nav zinams (sastopamibas biezumu nevar noteikt péc
pieejamajiem datiem):

e  depresija;

e uztraukums, nervozitate, parmérigs uzbudinajums vai aizkaitinamiba.

Sis blakusparadibas Visdﬁéyespéj amas berniem.

ZinoSana par blaku itham

Ja Jums rodas je akusparadibas, konsultgjieties ar arstu vai farmaceitu. Tas attiecas arT uz
iesp&jamajam blakuSparadibam, kas nav min&tas $aja instrukcija. Jis varat zinot par blakusparadibam
arT tiesi, izmanto pielikuma miné&to nacionalas zinosanas sist€émas kontaktinformaciju. Zinojot par
blakusparadibam, Jus varat palidzet nodrosinat daudz plasaku informaciju par So zalu droSumu.

5. Ka uzglabat Riarify

Uzglabat bérniem neredzama un nepieejama vieta.

Nelietot §1s zales p&c deriguma termina beigam, kas noradits uz mark&juma un kastites pec "EXP".
Deriguma termins attiecas uz noradita ménesa pedgjo dienu.

Nesasaldeét.

Nepaklaut temperattirai, kas parsniedz 50°C.
Flakonu zem spiediena nedrikst pardurt.
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Pirms izsniegsanas.
uzglabat ledusskapi (2°C-8°C).

Péc izsniegSanas (sanemot Sts zales no farmaceita):
Flakons zem spiediena ar 60 izsmidzinamam devam: Uzglabat inhalatoru temperattira Iidz
25°C ne ilgak par 2 méneSiem.

Flakons zem spiediena ar 120 (no atseviska vai vairaku
kastiSu iepakojuma) un 180 izsmidzinamam devam: Uzglabat inhalatoru temperatiira Iidz
25°C ne ilgak par 4 meénesiem.

Neizmetiet zales kanalizacija vai sadzives atkritumos. Vaicajiet farmaceitam, ka izmest zales, kuras
vairs nelietojat. Sie pasakumi palidzes aizsargat apkart&jo vidi.

6. Iepakojuma saturs un cita informacija @

Ko Riarify satur y/

Aktivas vielas ir: beklometazona dipropionats, formoterola fumarata dihidrats un glikopironijs.
Katra piegadata deva (deva, kas izdalas caur iemutni) satur 87 mi us beklometazona
dipropionata, 5 mikrogramus formoterola fumarata dihidrata un ogramus glikopironija

(11 mikrogramu glikopironija bromida veida). J :\

Katra dozeta deva (kas izdalas caur varstu) satur 100 mi s beklometazona dipropionata,
6 mikrogramus formoterola fumarata dihidrata un 10 mﬁ amus glikopironija (12,5 mikrogramu
glikopironija bromida veida).

Citas sastavdalas ir: beziidens etilspirts (skattt 2@@, salsskabe, nesgjviela: norflurans.

So zalu sastava ir fluorétas siltumnicefekta g‘ze§

Katrs inhalators ar 60 izsmidzinamam deyam satur 6,481 g norflurans (HFC-134a), kas atbilst
0,009 tonnam CO2 ekvivalenta (globél'éléanas potencials GSP = 1430).

Katrs inhalators ar 120 izsmidzinémé&e am satur 10.37 g norflurans (HFC-134a), kas atbilst
0,015 tonnam COz2 ekvivalenta (gl 3&@ sasilSanas potencials GSP = 1430).

Katrs inhalators ar 180 izsmidzi devam satur 14,259 g norflurans (HFC-134a), kas atbilst
0,02 tonnam CO2 ekvivalenta Lg&a as sasilSanas potencials GSP = 1430).

Riarify argjais izskats un@akoj ums
Riarify ir aerosols inha@ , zem spiediena, Skidums.

Riarify ir pieeja @\5 zem spiediena (parklats ar aluminiju) ar dozgjosu varstu. Flakons zem
spiediena ir apg@kotstar plastmasas inhalatoru. Tas ietver iemutni, ka arT ar plastmasas aizsargvacinu,
un devu skaitlje'g&akoniem ar 60 vai 120 izsmidzinamam devam) vai devu indikatoru (flakoniem ar
180 izsmidzinamam devam).

Katrs iepakojums satur vienu flakonu zem spiediena ar 60, 120 vai 180 izsmidzinamam devam. Ir
pieejami ar1 vairaku kastiSu iepakojumi ar 240 izsmidzinamam devam (2 flakoniem zem spiediena ar
120 izsmidzinamam devam katra vai 360 izsmidzinamam devam (3 flakoniem zem spiediena ar

120 izsmidzinamam devam katra).

Visi iepakojuma lielumi tirgli var nebiit pieejami.

Registracijas apliecibas ipa$nieks
Chiesi Farmaceutici S.p.A.

Via Palermo 26/A

43122 Parma

Italija
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Razotajs:

Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Via San Leonardo 96
43122 Parma

Italija

Chiesi SAS

2 rue des Docteurs Alberto et Paolo Chiesi
41260 La Chaussée Saint Victor

Francija

Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Gonzagagasse 16/16

1010 Wien : 9
Austrija @

/
Lai sanemtu papildu informaciju par §Tm zalém, ludzam sazinaties ar rgdigtracijas apliecibas TpaSnieka
vietgjo parstavniecibu: &
Belgié/Belgique/Belgien Lietuvae
Chiesi sa/nv Chiesi) %aceuticals GmbH
Tél/Tel: + 32 (0)2 788 42 00 Tel: + 073919
Bbnarapus l{s ourg/Luxemburg
Chiesi Bulgaria EOOD Chigsi sa/nv
Ten.: + 359 29201205 STe’l/Telz +32(0)2 788 42 00
Ceska republika @ Magyarorszag
Chiesi CZ s.t.0. Q Chiesi Hungary Kft.

Tel: + 420 261221745 Tel.: +36-1-429 1060

Danmark . { : Malta

Chiesi Pharma AB \ Chiesi Farmaceutici S.p.A.

TI: + 46 § 753 35 20 (o) Tel: +39 0521 2791

Deutschland Nederland

Chiesi GmbH % Chiesi Pharmaceuticals B.V.
Tel: + 31 88 501 64 00

Tel: + 49 40 89724-0 @

Eesti / \ Norge
Chiesi Pharm?s GmbH Chiesi Pharma AB
739

Tel: +43 1 TIf: +46 8 753 35 20

E)LGda Osterreich

Chiesi Hellas AEBE Chiesi Pharmaceuticals GmbH
TnA: +30210 6179763 Tel: +43 14073919

Espaiia Polska

Covex, SA Chiesi Poland Sp. z.0.0.

Tel: + 34 91 845 02 00 Tel.: +48 22 620 1421
France Portugal

Chiesi S.A.S. Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tél: + 33 1 47688899 Tel: +39 0521 2791
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Hrvatska
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 4073919

Ireland
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Island
Chiesi Pharma AB
Simi: +46 8 753 35 20

Italia
Chiesi Italia S.p.A.
Tel: +39 0521 2791

Kvzpog
Chiesi Farmaceutici S.p.A.
TnA: +39 0521 2791

Latvija
Chiesi Pharmaceuticals GmbH
Tel: +43 1 4073919

Romania
Chiesi Romania S.R.L.
Tel: +40 212023642

Slovenija
CHIESI SLOVENIJA, d.o.o.
Tel: +386-1-43 00 901

Slovenska republika
Chiesi Slovakia s.r.o.

Tel: +421 259300060
Suomi/Finland

Chiesi Pharma AB

Puh/Tel: +46 8 753 35}69
Sverige y/ KI

Chiesi Pharma @

Tel: +46 8 7% 20
Y
>

<

Si lietosanas instrukcija pédejo reizi parskatita .
Citi informacijas avoti @

Sikaka informacija par $§tm zalém ir pieeja 1fepas Zalu agentiras timekla vietné

http://www.ema.europa.eu.
&
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