ANEXA 111

MODIFICARI ALE PUNCTELOR RELEVANTE DIN INFORMATIILE
REFERITOARE LA PRODUS

Nota:
Aceste modificéri ale punctelor relevante din Rezumatul caracteristicilor produsului si din
prospect reprezintd consecinta procedurii de sesizare.

Informatiile referitoare la produs pot fi actualizate ulterior de catre autoritdtile competente din

statul membru, cu implicarea statului membru de referintd, dupd caz, in conformitate cu
procedurile descrise la Capitolul 4 din Titlul 111 al Directivei 2001/83/CE.
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REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI
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1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI
CLENIL 400 micrograme suspensie de inhalat prin nebulizator
CLENIL 800 micrograme suspensie de inhalat prin nebulizator
2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare fiola de 1 ml contine dipropionat de beclometazona anhidru 400 micrograme.
Fiecare fiola de 2 ml contine dipropionat de beclometazona anhidru 800 micrograme.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Suspensie de inhalat prin nebulizator.
O suspensie de culoare alba sau aproape alba.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

CLENIL este indicat in:

- tratamentul de intretinere al astmului bronsic, Tn principal atunci cand utilizarea dispozitivelor
inhalatorii presurizate sau cu pulbere uscata este nesatisfacdtoare sau nerecomandata, la adulti
copii si adolescenti cu varsta pana la 18 ani.

- Tratamentul wheezingului recurent la copiii cu varsta de pana la 5 ani (vezi pct. 4.2 si 4.4
populatie pediatrica)

4.2 Doze si mod de administrare

Doza initiald de dipropionat de beclometazona nebulizata trebuie stabilitd in functie de frecventa si
severitatea simptomelor.

Dozele initiale recomandate sunt:

Adulti si adolescenti (de la varsta de 12 ani): 800 - 1600 micrograme de doua ori pe zi
(doza zilnica totala: 1600 - 3200 micrograme)

Copii (cu varsta pana la 11 ani): 400 - 800 micrograme de doud ori pe zi
(doza zilnica totala: 800 - 1600 micrograme)

In mod normal nu trebuie depasitd doza zilnica de 1600 de micrograme la copii cu vérsta pana la 11
ani si de 3200 micrograme la adolescenti si adulti.

Dupa ameliorarea controlului astmului bronsic sau wheezingului, doza zilnica totald trebuie redusa
pana la cea mai mica doza eficace si poate fi propusa o doza zilnica unica.

La pacientii cu astm bronsic, CLENIL trebuie utilizat zilnic cu regularitate; durata tratamentului
trebuie definitd pe baza simptomelor.

La copiii cu wheezing recurent, dacid nu se observd ameliorarea simptomelor in 2-3 luni, CLENIL
trebuie intrerupt. De asemenea, durata tratamentului wheezingului recurent nu trebuie si depdseasca 3
luni, doar daca diagnosticul de astm este confirmat, pentru a evita expunerea pe termen lung. (vezi pct.
4.4)
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Mod de administrare

Numai pentru utilizare inhalatorie. CLENIL nu trebuie administrat prin injectare sau pe cale orala

CLENIL trebuie administrat de preferinta printr-un nebulizator cu jet, iar compresorul trebuie echipat
cu o piesd bucala sau o masca de fata corespunzatoare.

Pacientii trebuie indrumati sd respecte cu atentie instructiunile fabricantului pentru dispozitivul de
nebulizare si sa utilizeze numai setdrile recomandate. Utilizarea incorecta a dispozitivului de
nebulizare poate duce la administrarea unei doze incorecte a medicamentului.

Nu este recomandatd utilizarea CLENIL cu nebulizatoare ultrasonice, deoarece ele nu permit
administrarea corecta a medicamentului.

Pentru instructiuni privind pregatirea si diluarea medicamentului, vezi pct. 6.6.

Dupa inhalarea dozei prescrise, pacientii trebuie sa isi clateasca gura cu apa pentru a reduce la minim
riscul de candidoza orofaringiana (vezi pct. 4.4).

4.3 Contraindicatii
Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.

4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Tn mod normal, tratamentul astmului bronsic trebuie si urmeze un program in trepte, iar raspunsul
pacientului trebuie monitorizat clinic si prin teste ale functiei pulmonare.

CLENIL nu este indicat pentru ameliorarea simptomelor acute de astm bronsic pentru care este
necesar un beta 2-agonist cu actiune de scurtd durata cu administrare inhalatorie. Pacientii trebuie
sfatuiti sd aiba la dispozitie un astfel de medicament de urgenta pentru ameliorarea simptomelor.
Cresterea gradului de utilizare a bronhodilatatoarelor, in special a beta 2-agonistilor cu actiune de
scurtd duratd inhalatorii pentru ameliorarea simptomelor, indicd deteriorarea controlului astmului
bronsic. In cazul in care pacientii constati sciderea eficacititii tratamentului de urgenti cu un
bronhodilatator cu actiune de scurtd durata sau dacd ei necesitd mai multe inhaldri decdt in mod
obisnuit, trebuie solicitata asistenta medicala. In aceasta situatie, pacientii trebuie reevaluati si trebuie
avutd in vedere necesitatea cresterii tratamentul antiinflamator (de exemplu doze mai mari de
corticosteroizi inhalatori sau un tratament cu corticosteroizi cu administrare orala).

Exacerbarile severe ale astmului bronsic trebuie tratate urmand procedura obisnuita, de exemplu
cresterea dozei de dipropionat de beclometazond pe cale inhalatorie si, dacd este necesar,
administrarea unui steroid sistemic si/sau antibiotic, dupa caz, si utilizarea tratamentului cu un beta 2-
agonist.

Efectele sistemice pot aparea cu orice corticosteroid inhalat, in special la doze mari prescrise pentru
perioade indelungate. Aparitia acestor efecte este mult mai putin probabild decét in cazul administrarii
orale de corticosteroizi. Efectele sistemice includ supresia corticosuprarenalei, retardul de crestere la
copii si adolescenti, scaderea densitatii minerale osoase, cataracta si glaucom si, mai rar, o serie de
efecte psihologice sau comportamentale, inclusiv hiperactivitate motorie, tulburari de somn, anxietate,
depresie sau agresivitate (mai ales la copii). Prin urmare, este importantd evaluarea cu regularitate a
pacientului si reducerea dozei de corticosteroid inhalat pana la doza cea mai mica la care se mentine
un control eficace al bolii.

Unii pacientii au o stare de rau timp de aproximativ 2 saptdméani in perioada retragerii tratamentului cu
corticosteroizi sistemici, chiar daca functia lor respiratoriec ramane neschimbatid sau chiar se
amelioreazd. Acesti pacienti trebuie incurajati sd continue tratamentul cu dipropionat de
beclometazona pe cale inhalatorie cu retragerea corticosteroidului sistemic, cu exceptia situatiilor n
care sunt prezente semne clinice obiective de insuficienta corticosuprarenala.
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Trecerea la tratamentul cu CLENIL a pacientilor care au fost tratati cu corticosteroizi sistemici pentru
perioade indelungate de timp sau cu o doza mare necesita ingrijiri speciale, deoarece recuperarea dupa
orice supresie a corticosuprarenalei poate dura o perioada indelungati. In orice caz, dipropionatul de
beclometazond trebuie administrat farda a fi intrerupt tratamentul sistemic; dupd aproximativ o
saptimand, acesta din urma trebuie redus treptat (gradul reducerii trebuie sd corespunda cu doza de
intretinere a steroidului sistemic), pacientul trebuie evaluat la intervale regulate de timp (in special,
trebuie efectuate teste ale functiei corticosuprarenalei), iar doza de dipropionat de beclometazona
inhalatorie trebuie ajustata in functie de rezultatele obtinute.

O atentie deosebitd trebuie acordatd pacientilor cu tuberculoza pulmonard activd sau latentd si alte
infectii. Pacientii care au tuberculoza trebuie sd urmeze un tratament antituberculostatic in timp ce
sunt tratati cu dipropionat de beclometazona.

O atentie speciala trebuie acordata pacientilor cu infectii virale, bacteriene si fungice ale ochiului, gurii
sau tractului respirator. In cazul unei infectii bacteriene a tractului respirator, poate fi necesar
tratamentul concomitent cu un antibiotic adecvat.

Incidenta candidozei pare asociatd cu doza administratd si durata tratamentului. Aceastd infectie
raspunde in general la un tratament topic adecvat cu un antimicotic, fara intreruperea tratamentului cu
dipropionat de beclometazona.

Se recomanda ca pacientii sa 1si clateasca gura cu apa imediat dupa inhalare, pentru a reduce frecventa
candidozei orale.

Raguseala este reversibila si dispare dupa intreruperea tratamentului si/sau repaus vocal.

Dupa administrarea dozei poate sd apard bronhospasmul paradoxal, cu accentuarea imediatid a
wheezing-ului, dificultatilor de respiratic si tusei.  Acestea trebuie tratate imediat cu un
bronhodilatator inhalator cu actiune rapida. Tratamentul cu CLENIL trebuie oprit imediat, pacientul
trebuie evaluat si, daca este necesar, trebuie instituit un tratament alternativ.

Reducerea sau intreruperea tratamentului cu corticosteroid administrat pe cale oralda poate duce la
demascarea caracteristicilor clinice ale sindromului Churg-Strauss si stare hipereozinofilica.

De asemenea, substituirea tratamentului cu steroid sistemic cu tratamentul inhalator poate demasca
uneori alergii cum este rinita alergica sau eczema, controlate anterior de medicamentul administrat
sistemic. Aceste alergii trebuie tratate simptomatic cu antihistaminice si/sau medicament topic,
inclusiv steroizi pentru uz local.

Copii si adolescenti

Decizia de a Tncepe tratamentul cu dipropionat de beclometazona prin nebulizare pentru wheezingul
recurent la copii cu varsta de pana la 5 ani trebuie determinatd de severitatea si frecventa episoadelor
de wheezing. Se recomanda control periodic pentru evaluarea raspunsului la tratament. La copiii cu
wheezing recurent, daca nu se observa ameliorarea simptomelor in 2-3 luni sau daci un diagnostic de
astm bronsic este putin probabil, CLENIL trebuie intrerupt, pentru a evita expunerea pe termen lung la
corticoizi inhalatori si la riscurile asociate la copii inclusiv retardul de crestere. (vezi pct. 4.8.)

Se recomandd monitorizarea regulatd a indltimii copiilor carora li se administreaza un tratament
prelungit cu corticosteroizi inhalati. In cazul afectarii cresterii, este necesara evaluarea tratamentului in
scopul reducerii dozei de corticosteroid inhalat. Raportul dintre beneficiile tratamentului cu
corticosteroid si riscurile posibile de suprimare a cresterii trebuie evaluat cu atentie. Poate fi avutd in
vedere trimiterea pacientului la un medic pneumolog pediatru.

Nu sunt disponibile date suficiente cu privire la efectele posibile de inhibare a cresterii la sugari si
copii mici sub varsta de 2 ani.
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4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Interactiuni farmacocinetice

Nu au fost efectuate studii farmacocinetice formale privind interactiunile medicamentoase.
Dipropionatul de beclometazond este metabolizat pre-sistemic foarte rapid sub actiunea esterazelor,
fara implicarea sistemului citocromului P450.

Interactiuni farmacodinamice
In cazul in care se utilizeaza concomitent cu corticosteroizi sistemici sau intranazali, efectul supresiv
asupra functiei corticosuprarenalelor va fi aditiv.

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina

Potrivit datelor publicate, nu au fost observate dovezi privind efectele teratogene la femeile gravide
care au utilizat beclometazona inhalatorie. Cu toate acestea, nu pot fi excluse efectele posibile asupra
dezvoltarii fetale dupa tratamentul cu dipropionat de beclometazona inhalatorie in doze mari.

Studiile la animale au evidentiat efecte toxice asupra functiei de reproducere (vezi pct. 5.3).

Beneficiile posibile ale dipropionatului de beclometazona inhalatorie pentru mama trebuie evaluate
comparativ cu riscurile posibile pentru fit sau nou-niascut. In cazul in care tratamentul in timpul
sarcinii este necesar, se va utiliza cea mai mica doza eficace de dipropionat de beclometazona.

Sugarii si nou-ndscutii ai cdror mame au fost tratate cu doze substantiale de dipropionat de
beclometazona 1n timpul sarcinii trebuie observati pentru depistarea supresiei corticosuprarenale.

Alaptarea
Dat fiind ca glucocorticoizii se elimina in laptele uman, este rezonabil de presupus cd dipropionatul de

beclometazona si metabolitii sdi sunt la randul lor eliminati in laptele uman. Cu toate acestea, la doze
terapeutice ale dipropionatului de beclometazona nu se anticipeaza aparitia de efecte asupra nou-
nascutilor/sugarilor alaptati.

Nu au fost raportate efecte daunatoare ale glucocorticoizilor asupra sugarilor aldptati. Beneficiile
alaptarii la san depasesc probabil orice risc teoretic.

Dipropionatul de beclometazona poate fi utilizat in timpul aldptarii. Cu toate acestea, in cazul in care
este utilizata o doza mare de dipropionat de beclometazona inhalatorie, se recomanda evitarea alaptarii
pentru o perioada de 4 ore dupd administrare.

Fertilitatea

Nu au fost efectuate studii specifice cu dipropionat de beclometazond, cu privire la siguranta pentru
fertilitatea umand. Desi rezultatele studiilor la animale au evidentiat o afectare a fertilitatii, aceasta se
produce la doze mari.

4.7 Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje
CLENIL nu are nicio influentd sau are influentd neglijabild asupra capacititii de a conduce vehicule
sau de a folosi utilaje.

4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de siguranta

Cele mai frecvente reactii adverse observate in cursul studiilor clinice cu beclometazona inhalatorie in
tratamentul astmului bronsic si wheezing-ului au fost laringita, faringita si candidoza orala.

A fost raportatd rar o reactie grava de hipersensibilitate care a inclus edem la nivelul ochilor, fetei,
buzelor si gatului (angioedem).

Bronhospasmul paradoxal se poate produce dupa administrare.
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Lista sub forma de tabel a reactiilor adverse

Reactiile adverse observate in studiile clinice cu beclometazona inhalatorie in tratamentul astmului
bronsic si al wheezing-ului sunt enumerate in tabelul de mai jos, conform clasificarii MeDRA pe
aparate, sisteme si organe si categorii de frecventd: foarte frecvente (>1/10); frecvente (=1/100 si
<1/10); mai putin frecvente (>1/1000 si <1/100); rare (>1/10000 si <1/1000); foarte rare (<1/10000);
cu frecventd necunoscuti (care nu poate fi estimata din datele disponibile).

Clasificare pe aparate, Reactie adversa Frecventa
sisteme si organe
Laringita, faringita Foarte frecvente
Infectii si infestari Candidoza orala Frecvente
Herpes simplex *Rare
Tulburari endocrine L Supresie corticosuprarena]é** Foarte rare

Reactii de hipersensibilitate cu

Tulburari ale sistemului urméatoarele manifestari: angioedem, *Rare
imunitar eruptie cutanata tranzitorie, urticarie,
prurit,
Mai putin
Cefalee freC\I/)eﬁte
Tulburari ale sistemului nervos
Tremor *Rare
Tuse Frecvente
. . R . - Mai putin
<. . .. . Iritatie la nivelul gatului, raguseala, bt
Tulburari respiratorii, toracice o ’ frecvente
. N disfonie, bronhospasm paradoxal,
si mediastinale .
’ wheezing
Dispnee *Rare
Tulburari gastro-intestinale Greata, dispepsie Frecvente
Tulburari generale si la nivelul .
arl genera’e § Astenie *Rare
locului de administrare
Tulburari oculare Cataracta**, glaucom™** Foarte rare

Hiperactivitate psinomotorie,

tulburari de somn, anxietate,

Tulburari psihice depresie, agresivitate, modificari

comportamentale (predominant la
copii)

Cu frecventa
necunoscuta

Retard de crestere* ( la copii si
adolescenti), scadere a densitatii
osoase™

Tulburari musculo-scheletale si
ale tesutului conjuctiv

*din raportari spontane
**efecte sistemice ale corticosteroizilor inhalatori

Descrierea reactiilor adverse selectate

Efectul sistemic al corticosteroizilor inhalati (de exemplu dipropionat de beclometazond) poate sa
apara in special la administrarea in doze mari, prescrise pe perioade indelungate de timp; acestea pot
include supresie corticosuprarenald, scadere a densitatii minerale osoase, retard de crestere la copii si
adolescenti, cataracta si glaucom (vezi pct. 4.4).
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Masuri pentru reducerea la minim a aparitiei candidozei, raguselii si bronhospasmului paradoxal sunt
descrise la pct.4.4.

Copii si adolescenti
Retardul de crestere si tulburarile de comportament pot fi mai prevalente la copii si adolescenti decat
la adulti, in special la doze mari, prescrise pe perioade lungi de timp.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sdnatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului
national de raportare, asa cum este mentionat in Anexa V*.

4.9 Supradozaj

Utilizarea suspensiei de inhalat prin nebulizator cu dipropionat de beclometazona, in doze care
depasesc nivelurile recomandate pentru o perioadd indelungata de timp poate duce la supresia functiei
axului hipotalamo-hipofizo-corticosuprarenalian. in acest caz, se recomandi monitorizarea functiei
corticosuprarenale. Pacientii cu supresie corticosuprarenald sunt dependenti de steroizi si trebuie tratati
in mod corespunzator cu glucocorticosteroizi sistemici suplimentari.

Tratamentul cu CLENIL poate fi continuat la cea mai scazuta doza eficace pentru controlul afectiunii
(astm bronsic sau wheezing) (vezi pct.4.4) .

La administrarea unor doze mari pentru o perioada foarte scurta de timp, este posibila aparitia
supresiei functiei axului hipotalamo-hipofizo-corticosuprarenalian (HPA). In aceste cazuri, nu sunt
necesare masuri speciale de urgenta. Axul HPA se va recupera in termen de 1-2 zile

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutici: alte medicamente pentru afectiuni obstructive ale cdilor respiratorii,
inhalanti; glucocorticoizi, codul ATC: R03 BAOL.

Mecanism de actiune

A fost determinatd afinitatea dipropionatului de beclometazona si a metabolitului sdu activ principal,
monopropionatul de beclometazond (B17MP) pentru receptorul glucocorticoid uman. Potenta B17MP
este de aproximativ 30 de ori mai mare decat a compusului de baza. De aceea, majoritatea efectelor
corticosteroidului sistemic sunt legate de expunerea sistemica la B17MP.

Efecte farmacodinamice

Dipropionatul de beclometazona este un glucocorticoid cu activitate antiinflamatorie potentd si cu
activitate mineralocorticoida limitatd; in urma administrarii in sistemul respirator prin inhalare, este
obtinut un efect local la nivelul tractului respirator inferior.

Efectele farmacodinamice sistemice ale dipropionatului de beclometazona si ale metabolitului sau
activ BI7MP sunt evaluate prin masurarea efectelor asupra functiei axului hipotalamo-hipofizo-
corticosuprarenalian (HPA).

S-a demonstrat ca la subiecti sdnatosi, o dozd de BDP de 1600 pg prin nebulizare nu a avut niciun
efect asupra excretiei urinare de cortizol din 24 de ore, in timp ce o dozd de 3200 pg a produs o
reducere cu circa 10%, fara diferente semnificative intre tratamente. Nu a fost raportat niciun efect
semnificativ asupra concentratiei plasmatice a cortizolului matinal la pacientii cu astm bronsic dupa o
perioada de tratament de trei saptimani cu 1600 pg si 3200 pg pe zi utilizdnd un nebulizator.

Eficacitate si siguranta clinica
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Pe langa dovezile care provin din utilizarea pe perioada indelungatd a beclometazonei inhalatorii in
tratamentul astmului bronsic si al wheezing-ului, urmatoarele date reprezinta o colectie a principalelor
date de sustinere publicate.

Astm bronsic

Un studiu in care obiectivul a fost de a compara eficacitatea si siguranta dipropionatului de
beclometazona de inhalat prin nebulizator cu o suspensie de propionat de fluticazona, de inhalat prin
nebulizator, a fost efectuat la 205 pacienti adulti cu varsta cuprinsa intre 18-65 ani cu astm bronsic,
randomizati pe o perioadd de 12 sdptamani de tratament. La incheierea studiului a fost demonstrata
eficacitatea comparabild in controlul astmului bronsic a celor doud tratamente in ceea ce priveste
testele functiei pulmonare, exacerbarile astmului bronsic, simptomele si utilizarea salbutamolului ca
medicament de salvare (Terzano et al., 2003).

Copii si adolescenti

Astm bronsic

Un studiu dublu-orb, cu mascarea formei terapeutice, multicentric, randomizat, cu grupuri paralele, a
comparat eficacitatea si siguranta dipropionatului de beclometazona de inhalat prin nebulizator cu
dipropionatul de beclometazona prin inhalare cu doza masuratd, la 151 de pacienti cu varsta cuprinsa
intre 6 si 16 ani, cu astm bronsic moderat pana la sever, timp de 4 saptamani. La incheierea studiului
au fost raportate Tmbunatatiri comparabile prin raportare la momentul initial pentru cele doua grupuri
de tratament, in testele functiei pulmonare (obiectivul principal), scorurile simptomelor clinice si
utilizarea salbutamolului ca medicament de salvare. Cele doua tratamente au fost la fel de bine tolerate
(Bisca et al., 2003).

Eficacitatea si siguranta dipropionatului de beclometazona de inhalat prin nebulizator in tratamentul
astmului bronsic sever persistent la sugari si copii mici cu varsta cuprinsd intre 6 luni si 6 ani, In
comparatie cu o suspensie de budesonidd de inhalat prin nebulizator, au fost evaluate Tntr-un studiu
deschis multicentric, randomizat, cu grup de control, cu durata de 14 saptamani. Tn cadrul studiului,
40,4% si 51,7% dintre pacientii din grupurile tratate cu dipropionat de beclometazona de inhalat prin
nebulizator si respectiv budesonida nu au prezentat nicio exacerbare majora (obiectivul principal).
Ambele tratamente au fost asociate cu o reducere marcatd a wheezing-ului nocturn si a numarului
zilelor de utilizare a steroidului. Cortizolul urinar si evolutia in timp a Indltimii si greutatii corporale
au fost neafectate de ambele tratamente, iar dipropionatul de beclometazona de inhalat prin nebulizator
a confirmat ca are un efect neutru asupra metabolismului osos (Delacourt et al., 2003).

Wheezing

Dipropionatul de beclometazona de inhalat prin nebulizator a fost evaluat la 276 de copii cu varsta
cuprinsa intre 1-4 ani cu wheezing frecvent, intr-un studiu randomizat, dublu-orb, cu grup de control,
cu duratda de 12 saptamani. Rezultatele au ardtat ca tratamentul regulat cu dipropionat de
beclometazona de inhalat prin nebulizator plus salbutamol in caz de nevoie a crescut semnificativ
procentul zilelor fara simptome ( obiectivul principal, definit ca absentd a wheezing-ului, tusei,
dificultatilor respiratorii si trezire pe timpul noptii a pacientilor/ingrijitorilor acestora in 24 de ore)
(69.6 + 20.89 [DS]; P = 0.034) comparativ cu placebo/salbutamol la nevoie (61.0 + 24.83 [DS]). Dar
nu fatd de combinatia dipropionat de beclometazona de inhalat prin nebulizator/ salbutamol in caz de
nevoie (64.9 £ 24.74 [SD]), indiferent de prezenta factorilor de risc pentru aparitia astmului bronsic.
In plus, timpul pani la prima exacerbare a fost mai lung la copiii tratati cu dipropionat de
beclometazond de inhalat prin nebulizator. in ceea ce priveste siguranta, nu a fost detectatd nicio
modificare a valorilor cortizolului salivar matinal (Papi et al., 2009).

5.2 Proprietati farmacocinetice

Dipropionatul de beclometazond (BDP) este un pro-medicament hidrolizat sub actiunea esterazelor
intr-un metabolit activ, monopropionatul de beclometazona (B17MP), care este cel mai abundent
metabolit din plasma.

Absorbtie

In urma inhalarii, absorbtia sistemici de BDP nemodificat se produce in principal la nivelul
plamanilor, cu un grad neglijabil de absorbtie orala a dozei inghitite. Absorbtia sistemica a
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principalului metabolit activ BI7MP se produce atat prin depunerile pulmonare, cat si prin absorbtia
orala a dozei inghitite. Biodisponibilitatea BDP administrat oral este neglijabild, insd conversia pre-
sistemicd la B17MP are ca rezultat absorbtia intr-un raport de aproximativ 40% sub formé de B17MP
a portiunii inghitite. Biodisponibilitatea absolutd in urma inhalarii este de aproximativ 2% si 62% din
doza nominala pentru BDP si respectiv pentru B17MP.

Distributie

Legarea de proteinele plasmatice este relativ ridicatd. Dupd administrarea intravenoasd, distributia
BDP si a metabolitului sau activ, B17MP, este caracterizata printr-un clearance plasmatic crescut (150
si respectiv 120 1/h), cu un volum redus de distributie la starea de echilibru pentru BDP (20 1) si o
distributie tisulard mai mare pentru metabolitul sau activ (424 ).

Metabolizare

Principalul produs de metabolizare este metabolitul activ (B17MP). Se formeaza, de asemenea,
metaboliti minori inactivi, beclometazona-21-dipropionat (B21MP) si beclometazona (BOH), insa
acestia au o contributie redusa la expunerea sistemica.

Eliminare

BDP este eliminat foarte rapid din circulatia sistemica prin metabolizare mediatd de esterazele care se
gasesc 1n majoritatea tesuturilor. Excretia renald a BDP si a metabolitilor sai este neglijabila, excretia
prin materiile fecale fiind principala cale de eliminare a BDP, in principal sub formd de metaboliti
polari. Timpul de Injumatatire plasmatica prin eliminare este de 0,5 ore pentru BDP si respectiv de 2,7
ore pentru B17MP.

Liniaritate/Non-liniaritate
Cresterea dozei inhalate este insotitd de o crestere aproximativ liniard a expunerii sistemice la
metabolitul activ B17MP.

Grupuri speciale de pacienti

Nu a fost studiata farmacocinetica BDP la pacienti cu insuficientd renald sau hepaticd; cu toate
acestea, dat fiind faptul ca BDP este metabolizat foarte rapid sub actiunea esterazelor prezente in
fluidele intestinale, ser, plamani si ficat, rezultand mai multe produse polare B21MP, B17MP si BOH,
nu se preconizeaza ca insuficienta hepatica sa modifice profilul farmacocinetic si de siguranta al BDP.
Deoarece BDP sau metabolitii sdi nu au fost depistati in urind, nu este preconizatd o crestere a
expunerii sistemice la pacientii cu insuficienta renala.

53 Date preclinice de siguranta

Efectele toxice preclinice ale dipropionatului de beclometazona au fost limitate la cele asociate cu
suprastimularea actiunii farmacologice cunoscute.

In studiile de toxicitate cu doze repetate, administrarea de dipropionat de beclometazona prin
nebulizare la sobolani (pentru 180 de zile) si caini (pentru 90 de zile) nu a avut niciun efect asupra
greutatii corporale si a celulelor sanguine sau asupra trofismului mucoasei cailor respiratorii. Valorile
functiilor hepatica si renald au ramas In limitele normale.

Beclometazona a avut un efect teratogen si embrioletal la animale dupa administrarea subcutanata si
orala. Studiile la animale indicd faptul ca administrarea de glucocorticoizi in timpul sarcinii poate
creste riscul de retard de crestere intrauterind, boala cardiovasculara si/sau metabolica la adult si/sau
afectare neurocomportamentala.

Dipropionatul de beclometazona a demonstrat ca este non-genotoxic.

Nu au fost observate dovezi de carcinogenitate intr-un studiu de 95 de saptamani la sobolani tratati
prin inhalare.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
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6.1 Lista excipientilor

Polisorbat 20

Laurat de sorbitan

Clorura de sodiu

Apa pentru preparate injectabile

6.2 Incompatibilitati
Acest medicament nu trebuie amestecat cu alte medicamente, cu exceptia celor mentionate la pct. 6.6.

6.3 Perioada de valabilitate
2 ani.

A se utiliza fiolele Tn termen de 3 luni de la prima deschidere a pungii.

Doar pentru fiola de 800 micrograme: dupa prima deschidere: a se pastra la frigider (2 °C — 8 °C).
Cantitatea raimasa trebuie utilizatd in decurs de 12 ore de la prima deschidere.

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pastra fiolele in pozitie verticala in ambalajul original (cutie de carton) pentru a fi protejate de
lumina.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Fiecare fiola de polietilena, contine dipropionat de beclometazonda 400 micrograme in 1 ml de
suspensie.

Fiecare fiola de polietilend, contine dipropionat de beclometazona 800 micrograme in 2 ml de
suspensie. Fiola de 800 micrograme prezintd o gradatie care indicd jumdtatea cantitatii continute
(corespunzand cu 400 micrograme).

Foliile cu 5 fiole sunt ambalate intr-o punga de PET/AI/PE (polietilena tereftalat/aluminiu/polietilena)
sigilata termic.

Tntr-o cutie sunt ambalate 2, 4 sau 8 pungi, prin urmare fiecare cutie contine 10, 20 sau 40 de fiole .
Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare
Fiecare fiola trebuie utilizatd in conformitate cu urmatoarele instructiuni:

’4{%
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1. Se pliaza fiola inainte si inapoi (Figura A).

2. Se desprinde cu atentie o noua fiola de restul foliei, mai Intai in partea de sus, apoi la mijloc
(Figura B), restul fiind lasat in punga.

3. Se scutura energic si se rastoarna fiola cu capul in jos, pentru a omogeniza suspensia. Se
repetd aceastd operatiune pand cand tot continutul este dispersat din nou in totalitate si
amestecat (Figura C).

4. Se deschide fiola prin rotirea capacului, dupa cum indica sageata (Figura D).

5. Se stoarce usor fiola pentru a o goli in rezervorul nebulizatorului (Figura E)..

Recipientul trebuie deschis imediat inaintea administrarii.
Fiola de 400 micrograme este de unica folosinta.
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In cazul in care este necesara numai o jumitate din doza de CLENIL 800 micrograme, se tine fiola cu
capul in jos, astfel incat gradatia sa fie vizibila clar si se aplica o presiune moderata. Se Stoarce cu grija
continutul pana cand nivelul suspensiei din fiold ajunge 1n dreptul gradatiei, fard sa o depaseasca.
Dupa ce este utilizata o jumatate din continut, capacul se reintroduce cu capul 1n jos, prin apasarea in
recipient. Recipientul astfel inchis trebuie pastrat la temperaturi cuprinse intre 2 °C si 8 “C (In frigider),
iar cantitatea ramasa trebuie utilizatd In decurs de 12 ore de la prima deschidere.

CLENIL poate fi diluat. In acest caz, continutul fiolei se goleste in rezervorul nebulizatorului. Se
adauga cantitatea necesara de solutie sterild de clorura de sodiu de 9 mg/ml (0,9%). Se pune capacul
pe rezervorul nebulizatorului. Nebulizatorul se agité cu grij, pentru amestecarea continutului.

Trebuie utilizatda NUMALI solutie sterila de clorurad de sodiu 9 mg/ml (0,9%).

Trebuie respectate instructiunile fabricantului cu privire la utilizarea, intretinerea si curdtarea
nebulizatorului.

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI

[A se completa la nivel national]

10. DATAREVIZUIRII TEXTULUI

[A se completa la nivel national]
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ETICHETAREA SI PROSPECTUL
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A. ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR
CUTIE DE CARTON

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

CLENIL 400 micrograme suspensie de inhalat prin nebulizator
dipropionat de beclometazona

| 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare fiola de 1 ml contine dipropionat de beclometazona 400 micrograme.

| 3. LISTA EXCIPIENTILOR

Excipienti: polisorbat 20, laurat de sorbitan, clorurd de sodiu, apa pentru preparate injectabile

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Suspensie de inhalat prin nebulizator
10 fiole
20 fiole
40 fiole

5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE |

Numai pentru utilizare inhalatorie. CLENIL nu trebuie administrat prin injectare sau pe cale orala.
A se citi prospectul Tnainte de utilizare.
Pentru utilizare unica.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU
TREBUIE PASTRAT LA VEDEREA SI iNDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8. DATA DE EXPIRARE |

Exp:

A se utiliza fiolele Tn termen de 3 luni de la prima deschidere a pungii.

| 9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE |

A se pastra fiolele in pozitie verticala in ambalajul original (cutie de carton) pentru a fi protejate de
lumina.
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10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL DE
MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

| 11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national ]

[12.  NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

| 13. SERIA DE FABRICATIE

Lot:

| 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

| 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

[16. INFORMATII IN BRAILLE

CLENIL 400 micrograme

17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

‘ 18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC: {numar}
SN: {numar}
NN: {numar}
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR
CUTIE DE CARTON

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

CLENIL 800 micrograme suspensie de inhalat prin nebulizator
dipropionat de beclometazona

| 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare fiola de 2 ml contine dipropionat de beclometazona 800 micrograme.

| 3. LISTA EXCIPIENTILOR

Excipienti: polisorbat 20, laurat de sorbitan, clorurd de sodiu, apa pentru preparate injectabile

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Suspensie de inhalat prin nebulizator
10 fiole
20 fiole
40 fiole

| 5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Numai pentru utilizare inhalatorie. CLENIL nu trebuie administrat prin injectare sau pe cale orala.
A se citi prospectul Tnainte de utilizare.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU
TREBUIE PASTRAT LA VEDEREA SI iNDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8. DATA DE EXPIRARE

Exp:
A se utiliza fiolele Tn termen de 3 luni de la prima deschidere a pungii.

Dupa prima deschidere a fiolei, a se pastra la frigider (2-8 grade C). Cantitatea ramasa trebuie utilizata

n decurs de 12 ore de la prima deschidere.

[o. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra fiolele in pozitie verticala in ambalajul original (cutie de carton) pentru a fi protejate de

lumina
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10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

[11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA |

[A se completa la nivel national]

[12.  NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

| 13. SERIA DE FABRICATIE

Lot:

| 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.

| 15.  INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE |

| 16.  INFORMATII iN BRAILLE |

CLENIL 800 micrograme

17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

‘ 18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

PC: {numar}
SN: {numaér}
NN: {numar}
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL INTERMEDIAR
PUNGA

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

CLENIL 400 micrograme suspensie de inhalat prin nebulizator
dipropionat de beclometazona

| 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare fiola de 1 ml contine dipropionat de beclometazona 400 micrograme.

| 3. LISTA EXCIPIENTILOR

Excipienti: polisorbat 20, laurat de sorbitan, clorurd de sodiu, apa pentru preparate injectabile

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Suspensie de inhalat prin nebulizator
5 fiole, fiecare continand 1 ml suspensie

| 5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Numai pentru utilizare inhalatorie. CLENIL nu trebuie administrat prin injectare sau pe cale orala.
A se citi prospectul Tnainte de utilizare.
Pentru utilizare unica.

Fiecare fiola trebuie utilizatd in conformitate cu urmatoarele instructiuni:

1. Se pliaza fiola Tnainte si Tnapoi (Figura A).

2. Se desprinde cu atentie o noud fiola de restul foliei, mai intdi in partea de sus, apoi la
mijloc (Figura B), restul fiind lasat in punga.

3. Se scuturd energic si se rastoarna fiola cu capul 1n jos, pentru a omogeniza suspensia. Se
repetd aceastd operatiune pand cand tot continutul este dispersat din nou in totalitate si
amestecat (Figura C).

4. Se deschide fiola prin rotirea capacului, dupd cum indica sigeata (Figura D).

5. Se stoarce ugor fiola pentru a o goli in rezervorul nebulizatorului (Figura E)..

Fiola trebuie deschisi imediat thaintea administrarii.
A nu se utiliza cu nebulizatoare cu ultrasunete.

| 6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU
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| TREBUIE PASTRAT LA VEDEREA SI iINDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8. DATA DE EXPIRARE |

Exp:

A se utiliza fiolele Tn termen de 3 luni de la prima deschidere a pungii.

| 9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE |

A se pastra fiolele in pozitie verticala in ambalajul original (cutie de carton) pentru a fi protejate de
lumina

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

[11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA |

[A se completa la nivel national]

[12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

| 13. SERIA DE FABRICATIE

Lot:

| 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala

| 15.  INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE |

| 16. INFORMATII iN BRAILLE |
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL INTERMEDIAR
PUNGA

| 1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

CLENIL 800 micrograme suspensie de inhalat prin nebulizator
dipropionat de beclometazona

| 2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare fiola de 2 ml contine dipropionat de beclometazona 800 micrograme.

| 3. LISTA EXCIPIENTILOR

Excipienti: polisorbat 20, laurat de sorbitan, clorura de sodiu, apa purificata

4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Suspensie de inhalat prin nebulizator
5 fiole fiecare continand 1 ml suspensie

| 5. MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Numai pentru utilizare inhalatorie. CLENIL nu trebuie administrat prin injectare sau pe cale orala.
A se citi prospectul Tnainte de utilizare.

Fiecare fiola cu doza unitara trebuie utilizata in conformitate cu urmatoarele instructiuni:

1. Se pliaza fiola Tnainte si Tnapoi (Figura A).

2. Se desprinde cu atentie o noud fiola de restul foliei, mai intdi in partea de sus, apoi la
mijloc (Figura B), restul fiind lasat in punga.

3. Se scuturd energic si se rastoarna fiola cu capul 1n jos, pentru a omogeniza suspensia. Se

repetd aceastd operatiune pand cand tot continutul este dispersat din nou in totalitate si

amestecat (Figura C).

Se deschide fiola prin rotirea capacului, dupd cum indica sigeata (Figura D).

5. Se stoarce usor fiola pentru a o goli in rezervorul nebulizatorului (Figura E). Pentru a
utiliza jumatate din fiold turnati continutul in nebulizator panad la semnul corespunzitor
jumatatii de doza marcat pe laturile fiolei.

>

Fiola trebuie deschisa imediat Tnaintea administrarii.
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In cazul in care este necesard numai o jumitate din doza de CLENIL 800 micrograme, capacul se
reintroduce cu capul in jos, prin apdsarea in recipient. Recipientul astfel inchis trebuie pastrat la
temperaturi cuprinse intre 2 'C si 8 'C (in frigider), iar continutul se toarnd in nebulizator pana la
gradatia de pe laturile fiolei. Cantitatea ramasa trebuie utilizatd in decurs de 12 ore de la prima
deschidere.

A nu se utiliza cu nebulizatoare cu ultrasunete.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU
TREBUIE PASTRAT LA VEDEREA SI iNDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8. DATA DE EXPIRARE |

Exp:

A se utiliza fiolele Tn termen de 3 luni de la prima deschidere a pungii

Dupa prima deschidere a fiolei, a se pastra la frigider (2-8 grade C). Cantitatea ramasa trebuie utilizata
n decurs de 12 ore de la prima deschidere.

| 9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE |

A se pastra fiolele in pozitie verticala in ambalajul original (cutie de carton) pentru a fi protejate de
lumina

10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

[11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA |

[A se completa la nivel national]

[12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

[A se completa la nivel national]

| 13. SERIA DE FABRICATIE

Lot:

| 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala.
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| 15.

INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16.

INFORMATII iN BRAILLE
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

Fiola

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA(CAILE) DE
ADMINISTRARE

CLENIL 400 mcg

‘ 2. MODUL DE ADMINISTRARE

‘ 3. DATA DE EXPIRARE

Exp
4. SERIA DE FABRICATIE
Lot
B CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

| 6. ALTE INFORMATII
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

Fiola

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA(CAILE) DE
ADMINISTRARE

CLENIL 800 mcg

‘ 2. MODUL DE ADMINISTRARE

‘ 3. DATA DE EXPIRARE

Exp
4, SERIA DE FABRICATIE
Lot
\ 5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

‘ 6. ALTE INFORMATII
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B. PROSPECTUL

35



PROSPECT: INFORMATII PENTRU UTILIZATOR

CLENIL 400 micrograme suspensie de inhalat prin nebulizator
CLENIL 800 micrograme suspensie de inhalat prin nebulizator
Dipropionat de beclometazona

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe sa utilizati acest medicament

deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-I recititi.

- Daca aveti orice Intrebari suplimentare, adresati-vd medicului dumneavoastra sau farmacistului.

- Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastrd. Nu trebuie sa-l dati altor
persoane. Le poate face rau, chiar daca au aceleasi semne de boalad ca dumneavoastra.

- Dacad manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastrd sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. Vezi pct. 4.

Ce gasiti In acest prospect:

Ce este CLENIL si pentru ce se utilizeaza
Ce trebuie sa stiti Tnainte sa utilizati CLENIL
Cum sa utilizati CLENIL

Reactii adverse posibile

Cum se pastreazd CLENIL

Continutul ambalajului si alte informatii

oL E

1. CE ESTE CLENIL SI PENTRU CE SE UTILIZEAZA

CLENIL contine substanta activa dipropionat de beclometazona. Ea apartine unui grup de
medicamente numite corticosteroizi, care au un efect antiinflamator, reducand inflamarea si iritarea
peretilor cailor respiratorii (de exemplu nas, plamani) si ameliorand astfel problemele respiratorii.

CLENIL este utilizat in tratamentul astmului bronsic la adulti, adolescenti si copii pana la varsta de 18
ani, atunci cand utilizarea inhalatoarelor presurizate sau cu pulbere este nesatisfacitoare sau
inadecvata.

CLENIL este, de asemenea, utilizat pentru tratamentul respiratiei suierdtoare recurente la copiii cu
varsta pana la 5 ani.

2. CE TREBUIE SA STITI INAINTE SA UTILIZATI CLENIL

Nu utilizati CLENIL:
e dacad sunteti alergic la substanta activa sau la oricare dintre celelalte componente ale acestui
medicament enumerate la pct. 6.

Atentionari si precautii

Inainte sa utilizati CLENIL, adresati-vi medicului dumneavoastra sau farmacistului, daci vi se aplica

oricare dintre urmatoarele situatii:

e  Sunteti sau ati fost vreodata tratat pentru tuberculoza (TBC).

e Starea dumneavoastrd pare sd se inrdutiteascd. Poate ca respiratia dumneavoastrd e mai
suierdtoare sau mai ingreunata ca de obicei, sau inhalatorul ,,de urgenta” pare mai putin eficace.

e Medicul dumneavoastra poate fi nevoit sa mareasca doza de CLENIL sau sa va prescrie 0
perioada steroizi comprimate sau sa va schimbe tratamentul in totalitate.

e  Aveti o infectie la nivelul pieptului. Medicul dumneavoastra va poate prescrie un tratament cu
antibiotice.

e Aveti o infectie a cavitatilor nazala si paranazala, pentru care trebuie sa fiti tratat adecvat, desi
aceasta nu reprezinta o contraindicatie specifica la utilizarea CLENIL.
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e Dacd manifestati o intensificare imediatd a respiratiei suierdtoare, a problemelor respiratorii si a
tusei dupa utilizarea CLENIL, opriti administrarea CLENIL imediat si trebuie sa va adresati
medicului dumneavoastra.

Imediat dupa inhalare, gura trebuie clatitd cu apa pentru a reduce frecventa infectiilor micotice n gura.

Trecerea de la comprimatele care contin steroizi la CLENIL

Trecerea de la comprimate care contin Steroizi la un tratament cu steroizi inhalatori va poate da o stare
generald de rau sau puteti dezvolta o eruptie trecatoare pe piele, o eczema sau curgere a nasului
insotitd de stranutat (rinitd).

Daca manifestati aceste simptome, adresati-va medicului dumneavoastra cat mai curdnd posibil. Nu
incetati tratamentul cu CLENIL decét daca medicul dumneavoastra va spune acest lucru.

Daca ati luat comprimate care contin Steroizi in doze mari sau pentru o perioada indelungata de timp,
doza dumneavoastra poate fi redusda treptat, la aproximativ o saptamana dupa ce ati inceput
tratamentul cu CLENIL. In acest timp, medicul dumneavoastri va monitoriza cu regularitate
concentratia steroizilor din organismul dumneavoastra.

Daca ati fost tratat o perioada indelungata de timp cu doze mari de steroizi inhalatori, este posibil sa
aveti nevoie de un tratament suplimentar cu steroizi in perioade de stres. De exemplu:

e 1n timpul internarii in spital dupa un accident grav,

e inaintea unei operatii

e  sau daca aveti o infectie la nivelul pieptului sau alta boala grava.

Medicul dumneavoastra va decide daca aveti nevoie de un tratament cu comprimate care contin
steroizi sau eventual o injectie cu steroizi, si vd va indruma cu privire la perioada de timp cat va trebui
sa urmati tratamentul cu comprimate care contin steroizi si cum sa le reduceti pe masura ce va simtiti
mai bine.

Copii si adolescenti

In cazul in care copilul dumneavoastri are varsta sub 5 ani si urmeazi un tratament prelungit cu
CLENIL pentru respiratie suieratoare recurentd, medicul dumneavoastrd trebuie sd urmareascd cu
regularitate indltimea acestuia, pentru a vedea dacd este afectata cresterea si, eventual pentru a opri
tratamentul.

CLENIL impreunai cu alte medicamente

Spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati, ati luat recent sau s-ar putea sa luati
orice alte medicamente.

Spuneti medicului dumneavoastrd daca luati alte medicamente care contin steroizi, deoarece acestea
pot interactiona cu Clenil si pot agrava reactiile adverse.

Sarcina, alaptarea si fertilitatea
Daca sunteti gravida sau alaptati, credeti cd ati putea fi gravida sau intentionati s ramaneti gravida,
adresati-va medicului sau farmacistului pentru recomandari Tnainte de a lua acest medicament.

Deoarece retardul de crestere si efectele nocive asupra fatului nu pot fi excluse in cazul tratamentului
prelungit cu glucocorticoizi (cum este dipropionatul de beclometazona, din compozitia CLENIL) in
timpul sarcinii, medicul dumneavoastrd va decide daca boala dumneavoastra necesita tratamentul cu
CLENIL.

Glucocorticoizii se elimina in laptele uman in cantitati mici. Pana in prezent nu au fost raportate efecte
nocive asupra sugarului. Cu toate acestea, ca masura de precautie, evitati alaptarea timp de 4 ore dupa
administrare, atunci cand sunt inhalate doze mari de dipropionat de beclometazona.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

CLENIL este putin probabil sd va afecteze capacitatea de a conduce vehicule si de a folosi utilaje. Cu
toate acestea, dacd manifestati reactii adverse cum sunt ameteli si/sau tremuraturi, capacitatea
dumneavoastra de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje poate fi afectata.
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3. CUM SA UTILIZATI CLENIL

Utilizati intotdeauna acest medicament exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra. Discutati cu
medicul dumneavoastra sau cu farmacistul daca nu sunteti sigur.

Doza initiala trebuie sa fie prescrisd de medicul dumneavoastra, in functie de severitatea si frecventa
bolii dumneavoastrd. Doza poate fi apoi modificatd de medicul dumneavoastrd, pand cand este

mentinut un control adecvat al simptomelor.

Dozele initiale recomandate sunt:

Adulti si adolescenti (de la 12 ani):
e 800 - 1600 micrograme de doua ori pe zi, ceea ce corespunde unei cantitati zilnice totale de
1600 - 3200 micrograme.

Copii (pana la varsta de 11 ani):
400 - 800 micrograme de doud ori pe zi, ceea ce corespunde unei doze zilnice totale de 800-
1600 micrograme.

In mod normal, o dozi zilnica de 3200 micrograme la adulti si adolescenti si o dozi de 1600
micrograme la copii cu varsta pand la 11 ani, nu trebuie
depasita.

In caz de astm bronsic, CLENIL trebuie utilizat regulat, in fiecare zi. Medicul dumneavoastra va
decide durata tratamentului.

In cazul in care copilul dumneavoastrd are respiratie suieritoare recurentd durata tratamentului nu
trebuie sa depaseasca 3 luni, decat daca v-a recomandat altfel
medicul pediatru.

Puteti folosi fiolele de 800 micrograme pentru a obtine o dozd de 400 micrograme (jumatate de
continut) utilizand gradatia de pe fiold, asa cum este descris mai
jos.

Mod de administrare
CLENIL este numai pentru utilizare inhalatorie. A nu se injecta In vene sau utiliza pe cale orala.

CLENIL trebuie administrat prin inhalare dintr-un dispozitiv corespunzator (nebulizator cu jet),
conform instructiunilor medicului dumneavoastra.
Nu se recomanda utilizarea CLENIL cu nebulizatoare cu ultrasunete.

Instructiuni de utilizare:
Utilizati fiola in conformitate cu urmatoarele instructiuni:

1. Se pliaza fiola inainte si inapoi pentru a o slabi din folie. (Figura A).

2. Se desprinde cu atentie o noua fiola de restul foliei, mai Intai in partea de sus, apoi la mijloc
(Figura B), restul fiind lasat in punga.

3. Se scutura energic si se rastoarna fiola cu capul in jos, pentru a omogeniza suspensia. Se
repetd aceastd operatiune pand cand tot continutul este dispersat din nou in totalitate si
amestecat (Figura C).
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4. Se deschide fiola prin rotirea capacului, dupa cum indica sageata (Figura D).
5. Se stoarce ugor fiola pentru a o goli in rezervorul nebulizatorului (Figura E).

Fiola trebuie deschisa imediat inaintea administrarii.

Fiola de 400 micrograme este de unica folosinta.

In cazul in care este necesari numai o jumitate din fiola de CLENIL 800 micrograme, tineti fiola cu
capul Tn jos, asigurandu-va ca gradatia este vizibila clar si apasati usor. Stoarceti cu grija continutul
pana cand nivelul suspensiei din fiola atinge semnul si va opriti. Odata ce jumatate din continut este
folosit, capacul se reintroduce cu capul in jos, prin apédsarea in recipient. Recipientul astfel inchis
trebuie pastrat la temperaturi cuprinse intre 2 'C si 8 ‘C (in frigider), iar cantitatea rimasa trebuie
utilizatd in decurs de 12 ore de la prima deschidere.

Diluarea:

Medicul dumneavoastra poate decide ca doza dumneavoastra trebuie diluata.

In acest caz, goliti continutul unei fiole in rezervorul nebulizatorului, apoi adiugati cantitatea de
solutie de clorura de sodiu sterild 9 mg/ml (0,9%) pe care medicul dumneavoastra v-a spus si o
utilizati. Apoi puneti capacul rezervorului nebulizatorului si agitati usor pentru amestecarea
continutului.

Poate fi necesara diluarea suspensiei din nebulizator pentru a obtine un volum final adecvat pentru
nebulizatorul respectiv utilizat, pentru administrarea de volume mici sau Tn cazul n care este de dorit
un timp de administrare prelungit.

in timpul nebulizarii

Pozitionati masca sau piesa bucala

Porniti nebulizatorul.

Respirati normal. Nebulizarea nu trebuie sa dureze mai mult de 10 pana la 15 minute.

Dupa nebulizare
Nu uitati sa clatiti cu apa gura, buzele si regiunea fetei care a fost acoperita de masca.
Dupa inhalare, orice suspensie neutilizata ramasa in rezervorul nebulizatorului trebuie eliminata.

Curétarea:
Respectati instructiunile fabricantului pentru curatarea nebulizatorului dumneavoastrd. Este important
ca nebulizatorul dumneavoastra sa fie pastrat curat.

Daca utilizati mai mult CLENIL decat trebuie:
Este important sa utilizati doza urmand instructiunile medicului dumneavoastrd. Nu cresteti sau
scadeti doza fara sa solicitati sfatul medicului.

Daca ati utilizat mai mult CLENIL decét trebuie, spuneti-i medicului dumneavoastra cat mai curand
posibil. Medicul dumneavoastra poate dori sa evalueze concentratia de steroizi Tn séngele
dumneavoastra si prin urmare, va trebui sa va recolteze o proba de sange.

Daca uitati sa utilizati CLENIL:

Daca uitati sa luati o doza, utilizati-o cat mai curand dupa ce va amintiti. Daca se apropie momentul
pentru urméatoarea doza, nu utilizati doza uitatd, ci utilizati in schimb urmatoarea doza la timp. Nu
utilizati o doza dubla pentru a compensa doza uitata.

Dacd aveti orice intrebari suplimentare cu privire la utilizarea acestui medicament, adresati-va
medicului dumneavoastra sau farmacistului.

4. REACTII ADVERSE POSIBILE

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate cd nu apar la toate
persoanele.
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Au fost raportate urmatoarele reactii adverse. Adresati-va de urgentd medicului dacd manifestati
oricare dintre aceste reactii adverse, dar nu intrerupeti tratamentul decat dacid vi se spune sa faceti
acest lucru. Medicul dumneavoastra va incerca sa previna aceste reactii prescriindu-va CLENIL in cea
mai mica doza posibila eficace.

Reactii adverse foarte frecvente (pot afecta mai mult de 1 din 10 persoane):
e dureri in gat (faringita, laringitd). Aceastd reactie poate fi prevenitd dacé faceti gargara cu apa
imediat dupa inhalatie.

Reactii adverse frecvente (pot afecta pana la 1 din 10 persoane):
e Tuse
e greatd (senzatie de rau) si dureri de stomac.
e afte In gurd, pe limba si In gat. Daca va clatiti gura sau faceti gargara cu apa imediat dupa
inhalatie, poate ajuta la prevenirea acestor efecte.

Reactii adverse mai putin frecvente (pot afecta pana la 1 din 100 persoane):

e durere de cap

e iritatie la nivelul gatului, voce ragusita

e inrdutdtire a problemelor de respiratie, tuse si respiratie suierdtoare (cunoscutd si sub
denumirea de bronhospasm paradoxal). In acest caz, nu luati altd doza de CLENIL Apoi
adresati-va fara intarziere medicului dumneavoastra. Este probabil ca medicul dumneavoastra
sd va evalueze astmul bronsic sau respiratia suieratoare si, daca este necesar, sd va dea un nou
tratament. Este posibil sa vi se spuna sa nu mai utilizati CLENIL.

Reactii adverse rare (pot afecta pana la 1 din 1000 persoane):
e leziuni herpetice (herpes simplex), vezicule dureroase ca niste basici pe buzele si in gura
dumneavoastra
e tremor (tremurat involuntar)
e senzatie de oboseala.
e 0 reactie alergica (umflare a ochilor, a fetei, a buzelor si gatului, care provoaca dificultati
severe de respiratie, eruptii trecatoare pe piele, urticarie, mancarime sau roseatd)

Urmatoarele reactii sunt de asemenea posibile in special la copii
e Probleme cu somnul, depresie sau stare de Ingrijorare, agitatie, nervozitate, excitabilitate sau
iritabilitate accentuata

La doze mari pe perioade indelungate de timp, CLENIL poate afecta productia normala de steroizi in
organismul dumneavoastra. Cresterea copiilor si adolescentilor afectati poate fi mai lenta decat a
celorlalti, prin urmare este importantd masurarea cu regularitate a inaltimii de cétre medicul lor. Au
fost raportate subtierea oaselor si probleme cu ochii, inclusiv tulburarea cristalinului (cataractd) si
cresterea presiunii in interiorul ochilor (glaucom).

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastrd sau farmacistului.
Acestea includ orice reactii adverse nementionate in acest prospect. De asemenea, puteti raporta
reactiile adverse direct prin intermediul sistemului national de raportare, asa cum este mentionat in
Anexa V. Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii suplimentare privind
siguranta acestui medicament.

5. CUM SE PASTREAZA CLENIL

Nu lasati acest medicament la vederea si indemana copiilor.

Nu utilizati CLENIL dupé data de expirare inscrisd pe cutie, punga si fiola .
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A se pastra fiolele in pozitie verticala si in ambalajul original (cutie de carton) pentru a fi protejate de
lumina.

Trebuie sa notati data la care este deschisa pentru prima oara punga in casuta speciala de pe plic. Nu
utilizati fiolele dupa 3 luni de la data la care punga a fost deschisa pentru prima oara.

Nu utilizati CLENIL daca ambalajul este deteriorat.

Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul cum sa
aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste masuri vor ajuta la protejarea mediului.

6. CONTINUTUL AMBALAJULUI ST ALTE INFORMATII

Ce contine CLENIL

Substanta activa este dipropionat de beclometazona.

Fiecare fiola de 1 ml contine dipropionat de beclometazona 400 micrograme.

Fiecare fiolade 2 ml contine dipropionat de beclometazona 800 micrograme.

Celelalte componente sunt polisorbat 20, laurat de sorbitan, clorurd de sodiu, apa pentru preparate
injectabile.

Cum arata CLENIL si continutul ambalajului
CLENIL este o suspensie de inhalat prin nebulizator, de culoare alba sau aproape alba.

CLENIL suspensie de inhalat prin nebulizator este disponibil in fiole de polietilena care contin 1 ml
(CLENIL 400 micrograme) sau 2 ml (CLENIL 800 micrograme). Foliile cu 5 fiole sunt ambalate ntr-
o punga sigilata, Tn marimi de ambalaj de 10 fiole (2 pungi), 20 de fiole (4 pungi) sau 40 de fiole (8
pungi).

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata si fabricantul

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata: {vezi ANEXA | a depunerii}
Fabricantul: Chiesi Farmaceutici S.p.A., 26/A via Palermo, 43122 Parma, Italia.

Acest medicament este autorizat 1n statele membre ale SEE sub urmatoarele denumiri:
{vezi ANEXA | a depunerii}

Acest prospect a fost revizuit in [LL/AAAA]
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