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TNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

EXUBERA 1 mg upraveny inhalacny prasSok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATiVNE ZLOZENIE

Kazdy blister s jednotlivou ddvkou obsahuje 1 mg humanneho inzulinu.

Expozicia humannym inzulinom po podani troch blistrov s obsahom 1 mg je signifikantne vyssia ako
po podani jedného blistra s obsahom 3 mg. Preto blister s obsahom 3 mg nie je zamenitelny s tromi
blistrami s obsahom 1 mg (pozri Casti 4.2, 4.4 a 5.2).

Vyrobeny rekombinantnou DNA technoldgiou v Escherichia coli.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Upraveny inhalaény prasok.

Biely prasok.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

EXUBERA je indikovana na liecbu dospelych/pacientov s diabetes mellitus 2. typu, ktori nie st
dostato¢ne kontrolovani peroralnymi antidiabetikami a potrebuju inzulinovu liecbu.

EXUBERA je tiez indikovana na lieCbu,despelych pacientov s diabetes mellitus 1. typu ako doplnok
k lie¢be s dlhodobo alebo stredne dlhedobo tcinkujicim subkutannym inzulinom, u ktorych
potencialny prinos po pridani inhalaén¢ho inzulinu prevazi potencialne obavy z hl'adiska bezpecnosti
(pozri Cast’ 4.4).

4.2 Davkovanie a spésob.podavania

EXUBERA (inhalacny humanny inzulin) je rychlo G¢inkujici humanny inzulin ur€eny na pouzitie pri
diabetes mellitus_1. typu a 2. typu.

Inhalacny humanny inzulin je mozné pouzit’ samotny alebo v kombinécii s peroralne podavanymi
antidiabetikami a/alebo s dlhodobo alebo stredne dlhodobo u¢inkujucimi subkutanne podavanymi
inzulinti za G¢elom optimalizovat’ kontrolu hladiny glykémie.

EXUBERA blistre s jednotlivymi davkami 1 mg a 3 mg st urcené na peroralnu inhalaciu do pl'ic len
s inzulinovym inhalatorom.

Po sebe nasledujlica inhalécia troch blistrov s jednotlivou davkou 1 mg spdsobuje signifikantne vyssiu
expoziciu inzulinom ako inhalacia jedného blistra s jednotlivou davkou 3 mg. Preto tri blistre

s jednotlivou davkou 1 mg sa nemaju pouzit’ ako nahrada za jeden blister s jednotlivou davkou 3 mg
(pozri Casti 2,4.4 a 5.2).

Inhala¢ny humanny inzulin ma rychlej$i nastup uc¢inku ako subkutdnne podavany rychlo u¢inkujici
huméanny inzulin. Vzhl'adom na rychly nastup G¢inku sa ma inhalaény humanny inzulin podat’
v priebehu 10 mintt pred jedlom.



Pociato¢nu a naslednt davku (davku a rezim) ma urcit’ lekar individualne a upravit’ ju podl'a
individualnej odpovede a poziadaviek pacienta (napr. diéta, fyzicka aktivita a Zivotny $tyl).

Denné davky a rezim podavania

Neexistuju ziadne pevne stanovené pravidla pre davkovanie inzulinu. AvSak odporti¢ana pociatocna
denna davka vychadza z nasledujiceho vzorca:

Telesna hmotnost’ (kg) x 0,15 mg/kg = celkova denna davka (mg). Celkova denna davka ma byt
rozdelend na tri davky podavané pred jedlom.

Ramcové odporucania tykajice sa ivodnych davok EXUBERY podavanych pred jedlom v zavislosti
od telesnej hmotnosti patienta st uvedené v Tabulke 1:

Uvodna davka PribliZzna Pocet 1 mg Pocet 3 mg
Hmotnost’ pacienta na jedlo davka v IU blistrov na davku | blistrov na davku
30az 399 kg 1 mg/ jedlo 31U 1 -
40 az 59,9 kg 2 mg / jedlo 6 IU 2 -
60 az 79,9 kg 3 mg/ jedlo 81U - 1
80 az 99,9 kg 4 mg / jedlo 111U 1 1
100 az 1199 kg 5 mg/jedlo 14 1U 2 1
120 az 1399 kg 6 mg / jedlo 16 IU - 2

Tabul’ka 1: Ramcové odporuc¢ania pre ivodné davky EXUBERY podavané pred jedlom
(v zavislosti od telesnej hmotnosti patienta).

Blister s obsahom 1 mg inhalovaného inzulinu je priblizne ekvivalentny 3 IU subkutanne podané¢ho
rychlo ucinkujiceho humanneho inzulinu. Blistér s'obsahom 3 mg inhalovaného inzulinu je priblizne
ekvivalentny 8 IU subkutanne podaného rychlg=acinkujuceho huméanneho inzulinu. Vyssie uvedena
tabulka 1 uvadza priblizni hodnotu davky rychlo fi¢inkujiceho humanneho inzulinu v IU
zodpovedajicu uvodnym davkam EXUBERY podavanym pred jedlom v mg.

EXUBERA sa mé preto pouZzivat’ s opattnostou u pacientov s nizkou telesnou hmotnost'ou. Pouzitie
EXUBERY u pacientov, ktori petrebuji titrovanie davky po menej ako 1 mg, sa neodporuca (pozri
Cast’ 4.4).

Uprava davky sa moze yyzadovat v zavislosti od mnoZstva jedla a podielu vyzivnych latok, ¢Gasového
useku dna (rano je<potrebna vyssia davka inzulinu), koncentracie glukozy v krvi pred jedlom,
posledného alebo planovaného cvicenia/pohybu.

Pocas pridruzengho respiraéného ochorenia (napr. bronchitida, infekcie hornych dychacich ciest) sa
moze u daného jedinca vyzadovat’ prisne monitorovanie koncentracie glukoézy v krvi a tprava davky

(pozricast’ 4.4).

P@drobnejsie informacie o spdsobe pouzitia inzulinového inhaldtora pozri v navode na pouzitie
(IEU = Instructions for use).

Hepatdalna a rendlna insuficiencia

U pacientov s hepatalnou alebo rendlnou insuficienciou moze byt’ znizena potreba inzulinu.

Deti a adolescenti

Dlhodoba bezpecnost’ inhalovaného huménneho inzulinu u pediatrickych pacientov s diabetes mellitus
nebola doteraz stanovena, a preto sa neodportica jeho pouzitie u pacientov mladsich ako 18 rokov
(pozri Cast’ 5.2).



Starsi pacienti

Skusenosti s inhalacnym inzulinom u pacientov vo veku > 75 rokov sit obmedzené.

Kongestivne srdcové zlyhavanie

Skusenosti s inhalaCnym inzulinom u pacientov s kongestivnym srdcovym zlyhavanim s vel'mi
obmedzené, a preto sa jeho pouzitie neodporaca u takych pacientov, ktorych plicne funkcie st
vyznamne zhorSené.

4.3 Kontraindikacie
Precilivenost’ na lieCivo alebo na niektorti z pomocnych latok.
Hypoglykémia.

Pacienti nesmu pocas liecby EXUBEROU fajcit’ a s fajéenim musia prestat’ asponl 6/mesiacov pred
zacatim liecby EXUBEROU. Ak pacient za¢ne fajcit’ alebo sa k fajceniu vrati, lie¢ba EXUBEROU sa
musi okamzZite prerusit’ pre zvysené riziko hypoglykémie a pouzit’ alternativau lieCbu (pozri Cast’ 5.2).

Zle kontrolovana, nestabilna alebo t'azka astma.

Tazka (stupei IIT alebo IV podla GOLD klasifikacie) chronickaobstrukéna choroba pltic
(COPD = Chronic obstructive pulmonary disease).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Pacienti zac¢inajuci liecbu EXUBEROU musia dostat’ aplny navod na pouZitie inhalatora (pozri IFU).
Pacienti maju inhalovat’ inzulinovy prasok cezmaustok jednym pomalym a plynulym vdychnutim.
Pacienti maji potom zadrzat’ dych na 5 sekund‘anormalne vydychnut. Aby sa zabezpecila optimalna,
ako aj plynula dodavka lieku, musi sa dosledne aplikovat’ $tandardna inhala¢na technika.

Pacienti sa pri uzivani svojej davky maji vyhybat’ tomu, aby vystavovali lick pdsobeniu vysoke;j
vlhkosti alebo vysokej relativnejivlhkosti prostredia, napr. v zaparenej kapelni.

Ak je inzulinovy inhalatoppocCas’pouzivania mimovolne vystaveny extrémne vlhkym podmienkam,
zvyc€ajne to vedie k naslednému zniZeniu davky inzulinu podavanej z inhalatora. V tomto pripade sa
musi jednotka uvolnujica‘inzulin (IRU = Insulin Release Unit) pred nasledujiicou inhalaciou vymenit
(pozri Cast’ 6.6).

Dévkovanie

Prechod pacienta na iny typ alebo znacku inzulinu musi prebiehat’ pod prisnym lekérskym dohl'adom,
ked’ze to.mo6ze mat’ za nasledok zmenu davky.

Postupna inhalacia troch blistrov s jednotlivou davkou 1 mg spdosobuje signifikantne vyssiu expoziciu
inzulinom nez inhalécia jedného blistra s jednotlivou davkou 3 mg. Preto tri blistre s jednotlivou
davkou 1 mg sa nemaju pouzit’ ako nahrada za jeden blister s jednotlivou davkou 3 mg (pozri Casti 2,
4.2 a52).

Ak je blister s obsahom 3 mg docCasne nedostupny, ma sa nahradit’ dvoma blistrami s obsahom 1 mg
a hladiny glukézy v krvi sa maji dokladne monitorovat’.

Blister s obsahom 1 mg inhalovaného inzulinu je priblizne ekvivalentny 3 IU subkutanne podané¢ho
rychlo u¢inkujiceho humanneho inzulinu. EXUBERA sa ma preto pouzivat’ s opatrnostou u pacientov



s nizkou telesnou hmotnostou. Pouzitie EXUBERY u pacientov, ktori potrebuju titrovanie davky po
menej ako 1 mg, sa neodporuca (pozri ¢ast’ 4.2).

Hypoglykémia

Hypoglykémia, vo vSeobecnosti najcastejsi neziaduci ucinok inzulinove;j terapie vratane EXUBERY
a mnohych peroralnych antidiabetik, sa moze vyskytnut’, ak je davka inzulinu vzh'adom na potrebu
inzulinu prili§ vysoka. Zavazné hypoglykemické zachvaty, zvlast ak sa vyskytuji opakovane, mozu
viest’ k neurologickému poskodeniu. Prolongované alebo zavazné hypoglykemické prihody mézu
ohrozovat’ zivot pacienta.

Priznaky hypoglykémie sa zvycajne objavia nadhle. M6zu zahimnat’ studeny pot, chladnu bledu pokoZzkuy
unavu, nervozitu alebo tremor, pocit iizkosti, nezvycajnli unavu alebo slabost’, zmétok, tazkosti

s koncentraciou, ospanlivost’, pal¢ivy hlad, zmeny zraku, bolesti hlavy, nauzeu a palpitacie. Zavazna
hypoglykémia méze viest’ k bezvedomiu a/alebo ki¢om a méze mat’ za nasledok docasné aleboitrvalé
poskodenie mozgovych funkcii alebo dokonca smrt’.

Hypoglykémiu je vo v§eobecnosti mozné upravit’ okamzitym prijmom cukrov. Aby/bolomozné
okamzite konat’, pacienti musia so sebou vzdy nosit’ glukozu.

Vynechanie jedla alebo neplanované naméahavé telesné cvicenie/pohyb moze viest’ k hypoglykémii.
Pacienti, ktorych reguléacia koncentracie glukozy v krvi sa vyrazne zlep$i, napr. intenzifikovanou
inzulinovou terapiou, mozu pocitit’ zmenu v ich zvycajnych varovnych priznakoch hypoglykémie

a musia byt’ primerane pouceni.

U pacientov, ktori maji diabetes mellitus uz niekol’ko rokev, mézu zvycajné varovné priznaky
vymiznut'.

Niekol’ko pacientov, ktori mali hypoglykemicke reakcie po prechode z inzulinu zvieracieho povodu na
humanny inzulin, oznamilo, Ze v€asné varovné priznaky hypoglykémie boli menej vyrazné alebo
odlisné od priznakov, ktoré zaznamenali s ich ptedchadzajucim inzulinom.

Pred cestou medzi rdznymi ¢asovymispasmami musi byt’ pacient pouceny, aby sa poradil so svojim
lekdrom, ked’Ze to mdze znamenat, Ze pacient si musi vziat’ inzulin a najest’ sa v inych ¢asoch.

Neprimerané davkovanie alebo, prerusenie lieCby zvlast’ u diabetickych pacientov zavislych na
inzuline méze viest' k hyperglykémii a diabetickej ketoacidoze; stavom, ktoré st potencialne smrtelné.

Pri pouziti s inymi antidiabetikami sa ma davka kazdého lieku starostlivo upravit’ tak, aby sa urcila
optimalna davka potrebna na dosiahnutie Zelaného farmakologického ucinku.

Potreba inzulinu'sa méze pocas interkurentnych stavov, ako su choroba, emocionalne poruchy alebo
stres, zmenit,

Pulmonalna bezpecnost’

Suéasne pritomné poruchy dychacej sustavy

EXUBERA sa nesmie pouzivat’ u pacientov s ochorenim pluc, ako je astma a COPD, ked’Ze existuju
iba obmedzené udaje na podporu bezpecného pouzitia u tychto pacientov.

Sucasné pouzitie bronchodilatatorov, ako je salbutamol, méze zvysit absorpciu EXUBERY, a preto
moze zvysit riziko hypoglykémie, ked’ sa pouziva na zmiernenie akutnych respiracnych priznakov
(pozri Cast’ 4.5).



Respiraéné priznaky

Zriedkavo sa moze vyskytnut’ bronchospazmus. Ktorykol'vek pacient, u ktorého sa prejavi takato
reakcia, musi prerusit’ uzivanie EXUBERY a okamzite vyhl'adat’ lekara a nechat’ sa vySetrit’.
Opétovné obnovenie podavania EXUBERY si vyZaduje starostlivé posudenie rizika a mozno ho
vykonat’ len pri dokladnom sledovani lekdrom s primeranym klinickym vybavenim.

Pokles pl'icnych funkcii

V klinickych sktisaniach sa v lie¢enych skupinach pozorovali malg, ale konzistentné rozdiely

v poklese plicnych funkcii (zvlast’ jednosekundového usilného vydychového objemu (FEV, = Forced
Expiratory Volume in one second)) v prospech jedincov lieCenych komparativnym liekom.

V klinickych §tadiach s dizkou trvania az do dvoch rokov nebol pozorovany Ziadny urychleny poklés

ani po 3 — 6 mesiacoch. Tieto malé rozdiely v lieCenych skupinach vymizli do 6 tyzdnov pripreruseni
po 2 rokoch liecby (pozri ¢asti 4.8 a 5.1).

VSetci pacienti, ktori zacali liecbu EXUBEROU, maju mat’ urobené uvodné vysetrenie,pltienych
funkcii (napr. meranie FEV, spirometricky). U&innost’ a bezpe¢nost’ inhalaéného, humanneho inzulinu
nebola stanovena u pacientov s predpokladanou hodnotou FEV, < 70 % na za¢iatku sledovania

a pouzitie inhalaéného humanneho inzulinu sa u tejto skupiny pacientov neddporuca. Nasledné
kontrolné meranie pl'ucnych funkcii sa odporuca po prvych 6 mesiacoch liecby. Ak sa v 6. mesiaci
pozoruje pokles FEV; o < 15 %, spirometrické vySetrenie sa ma opakavat’ v 1. roku a potom
kazdorocne. Ak sa v 6. mesiaci pozoruje pokles FEV; 0 15 — 20 %-alebo 500 ml oproti uvodne;j
hodnote pl'acnych funkcii, spirometrické vysetrenie sa méa opakovat)po 3 mesiacoch.

U pacientov s potvrdenym (t.z. aspoil dvoma po sebe nasledujueimi testami s odstupom

3 az 4 tyzdnov) poklesom FEV, 0 > 20 % oproti zaciatku'sledovania sa liecba EXUBEROU musi
prerusit’ a pacienta treba monitorovat’ podl'a klinickych peziadaviek. Nie st skisenosti s opakovanym
zavedenim liecby EXUBEROU u pacientov, ktorych'funkcia pl'ic sa zlepsi.

Pacienti, u ktorych sa pocas liecby EXUBEROW.vyvinie dyspnoe, maji byt vysetreni, ¢i jeho pri¢inou
nie st plicne alebo srdcové ochorenia. Ked,je pritomny pl'uicny edém, alebo dojde ku klinicky
vyznamnému poklesu plucnych funkeii;, liecba EXUBEROU sa musi ukoncit’ a pacienta treba
prestavit’ na injekény inzulin.

Interkurentné ochorenie dychacich ciest

EXUBERA sa pocas klinickych $tudii podavala pacientom s interkurentnym respira¢nym ochorenim
(napr. bronchitida, infekcie hornych dychacich ciest). V tychto klinickych §tadiach sa nepozorovalo
zvysené riziko hypoglykémie alebo nedostatocnej regulécie hladiny glykémie. U niektorych pacientov
sa pocas interkurentni¢ho ochorenia dychacich ciest moze vyzadovat’ dokladné monitorovanie
koncentracie"glukozy v krvi a Gprava davky (pozri ¢ast’ 4.2). Nie su ziadne skisenosti s EXUBEROU
u pacientov's pneumoniou.

Byvali fajciari

Vklinickych stadiach s Exuberou bolo diagnostikovanych 6 novych pripadov primarnych nadorov
pl'ac u pacientov lie¢enych EXUBEROU a 1 novodiagnostikovany pripad u pacientov lieCenych
komparatorom. Okrem toho sa po uvedeni lieku na trh objavilo 1 hlasenie o vyskyte primarneho
pl'ucneho nadoru u pacienta lieceného EXUBEROU. V kontrolovanych klinickych stadiach

s EXUBEROU bola incidencia novozistenej primarnej rakoviny pl'ic na 100 pacientorokov expozicie
sledovanym liekom 0,130 (5 pripadov na 3 800 pacientorokov) u pacientov liecenych EXUBEROU
a0, 03 (1 pripad na 3 900 pacientorokov) u pacientov liecenych komparatorom. Pocet pripadov bol
prilis maly na to, aby sa dalo ur¢it, ¢i vyskyt tychto prihod stivisi s EXUBEROU. Vsetci pacienti,

u ktorych bola diagnostikovana rakovina pltic, mali predosli anamnézu fajCenia cigariet.



4.5 Liekové a iné interakcie
Mnoho latok ma vplyv na metabolizmus gluk6zy a moze si vyzadovat’ Upravu davky inzulinu.

Medzi latky, ktoré mozu zosilnovat’ hypoglykemicky uc¢inok a zvySovat’ nachylnost’ na hypoglykémiu,
patria peroralne antidiabetikd, inhibitory angiotenzin konvertujiceho enzymu (ACE), inhibitory
monoaminooxidazy (MAO), neselektivne betablokatory, salicylaty a sulfonamidové antibiotika.

Podavanie salbutamolu pred EXUBEROU méze viest’ ku zvysenej absorpcii inzulinu (pozri ast’ 5.2).
Nezda sa, ze podavanie flutikazonu pred EXUBEROU ovplyviiuje absorpciu inzulinu (pozri ¢ast’ 5.2).

Aktivne fajcenie znacne zvySuje mieru a rozsah absorpcie EXUBERY, zatial’ Co pasivna expeozicia
tabakovym dymom u nefaj¢iarov ju znizuje (pozri Casti 4.3 a 5.2).

Medzi latky, ktoré mozu znizit” hypoglykemicky ucinok, patria kortikosteroidy, danazeljperoralne
kontraceptiva, tyreoidalne hormony, rastovy hormon, sympatomimetika a tiazidy.
Oktreotid/lanreotid mézu rovnako znizit’ alebo zvysit’ potrebu inzulinu.

Betablokatory mozu maskovat’ priznaky hypoglykémie. Alkohol mézZe zinténzivnit a predizit
hypoglykemicky uc¢inok inzulinu.

Podavanie EXUBERY 10 minut pred podanim salbutamolu neovplywnilo bronchodilata¢nu odpoved’
na salbutamol u jedincov bez diabetu s I'ahkou-stredne zdvaznou. astmou.

Doteraz neboli skimané iné lieky, ktoré mézu zmenit’ abserpeiu‘alebo permeabilitu pluc. Ak sa
inhala¢ny humanny inzulin pouzije u tychto pacientovyrodporuca sa starostlivé monitorovanie
koncentracii glukozy v krvi a podla potreby Gpravadavkys Pri si¢asnom pouziti EXUBERY

s takymito liekmi sa odporuca opatrnost’.

4.6 Gravidita a laktacia

Nie st ziadne klinické sktisenosti s peuzivanim EXUBERY pocas gravidity. Inhalacny inzulin ¢asto
vyvolava tvorbu protilatok proti inzulinu, ktorych riziko pre plod nie je zndme. Preto sa EXUBERA
nesmie pouzivat’ pocas graviditys Ked pacientka lieCena EXUBEROU otehotnie, EXUBERA sa ma
nahradit’ vhodnym subkutannynr inzulinom.

U dojciacich zien sa méze wyzadovat’ tprava davky inzulinu a diéty.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Ako v pripade,inych inzulinov, mdze byt’ schopnost’ pacienta koncentrovat’ sa a reagovat’ poruSena

v dosledku hypoglykémie. Toto méze predstavovat’ riziko v situaciach, kedy st tieto schopnosti zv1ast
dolezit€ (napr. pri vedeni motorového vozidla alebo obsluhovani strojov).

4.8 Neziaduce tGcinky

Bezpecnost’ samotnej EXUBERY, ako aj jej pouzitia v kombindcii so subkutanne podavanym
inzulinom alebo peroralnymi antidiabetikami sa posudzovala v klinickych §tadiach s viac ako

2 700 pacientmi s diabetes mellitus 1. alebo 2. typu vratane viac ako 1 975 dospelych liecenych viac

ako 6 mesiacov a viac ako 745 dospelych liecenych viac ako 2 roky.

Tabul’ka dolu obsahuje neziaduce reakcie pozorované v kontrolovanych klinickych $tadiach
zahfnajucich viac ako 1 970 pacientov vystavenych uc¢inkom EXUBERY.



Telovy systém Velmi Casté Casté Menej casté
=1/10) (=1/100,<1/10) (= 1/1 000, < 1/100)
Infekcie a ndkazy
Poruchy metabolizmu | hypoglykémia
a vyzivy
Poruchy dychace;j kasSel dyspnoe epistaxa
sustavy, hrudnika a produktivny kasel bronchospazmus
mediastina podrazdenie hrdla sipot
sucho v hrdle dysfonia
faryngolaryngalna
bolest’
porucha mandli
Gastrointestinalne sucho v ustach
poruchy
Celkové poruchy a bolest’ nathrudi
reakcie v mieste
podania

Poznamka: V celom klinickom programe, vratane nekontrolovanych'predizenych $tudii, sa
vyskytli dve hlasenia pleuralneho vypotku, pri ktorych sa suvislost™s-die¢bou nedala vylucit’.

Hypoglykémia

Ako v pripade inych inzulinov, hypoglykémia bola najcastejsie pozorovanym neziaducim u¢inkom
u pacientov lie¢enych EXUBEROU.

Kasel

Kasel’ sa zvycajne objavil v priebehu niekol'kych sekund az mintit po inhalécii inzulinu, pri¢om bol
z hladiska intenzity prevazne mierny. Tento kasel’ postupom ¢asu ustupil. Jedno percento pacientov
prerusilo liecbu EXUBEROU kvoli kasftu.

Dyspnoe

Vicsina pripadov dyspno¢ (>95 %) bola nahldsené ako mierne az stredne zavazné. Z jedincov
lieCenych EXUBEROU 0,4 % prerusilo liecbu kvoli dyspnoe.

Bolest’ na hrudi

Skala rozli¢nyeh'priznakov v oblasti hrudnika bola hlasena ako s lie¢bou suvisiace neziaduce reakcie
a bola oznacend,ako neSpecificka bolest’ na hrudi. Vacsina tychto pripadov (> 95 %) bola nahlasena
ako mierne aZ'stredne zavazné. Jeden jedinec zo skupiny liecenej EXUBEROU a jeden zo skupiny
liecenejkomparativnym liekom prerusili lieCbu kvoli bolesti na hrudi. Délezité je to, Ze incidencia
neziaduCich ucinkov akejkol'vek pri¢iny suvisiacich s ischemickou chorobou srdca, ako su angina
pectoris alebo infarkt myokardu, sa pouzitim EXUBERY nezvysila.

Iné reakcie
Pokles FEV,;

Malé rozdiely v poklese FEV, v lie¢enych skupinach boli pozorované v skupine lieCenej EXUBEROU
v porovnani s lie¢bou komparativnym lieckom. V klinickych $tudiach s dizkou trvania az do dvoch
rokov nebol pozorovany ziadny urychleny pokles ani po 3 — 6 mesiacoch. Prerusenie liecby
EXUBEROU po 2 rokoch viedlo k vymiznutiu rozdielov v lie¢enych skupinach do 6 tyzdiov (pozri
Casti4.4as.1).



K poklesu FEV, 0 > 15 % oproti zaciatku sledovania doslo u 1,3 % EXUBEROU liecenych jedincov
s diabetes mellitus 1. typu a u 5,0 % EXUBEROU lie¢enych jedincov s diabetes mellitus 2. typu.

Protilatky proti inzulinu

Protilatky proti inzulinu mézu vzniknat pocas lieCby ktorymkol'vek inzulinom vratane EXUBERY.
V klinickych $tadiach sa inzulinové protilatky vytvarali CastejSie a priemerné hladiny protilatok proti
inzulinu boli vyssie u jedincov, ktori presli zo subkutanne podavaného humanneho inzulinu na
EXUBERU ako u jedincov, ktori pokracovali v lie¢be subkutanne podavanym humannym inzulinom.
Hladiny protilatok proti inzulinu boli vyssie u pacientov s diabetes mellitus 1. typu v porovnani

s pacientmi s diabetes mellitus 2. typu a v oboch skupinéch sa ustalili v priebehu 6 — 12 mesiacov
lie¢by. Nebol zisteny ziaden klinicky vyznam tychto protilatok.

Hypersenzitivne reakcie

Ako v pripade inych inzulinov, vel'mi zriedkavo sa moZzu vyskytnit’ generalizované alergicke reakcie.
Takéto reakcie na inzulin alebo na pomocné latky mézu byt’ spojené napr. s celkovou koznou
reakciou, angioedémom, bronchospazmom, hypotenziou a Sokom a mézu byt’ zivatOhrozdjiace (pozri
Cast’ 4.4 Respiracné).

Edém a refrakéné poruchy oka

Inzulinova terapia moze sposobit’ retenciu sodika a edém. Refrakéné,portichy oka sa mézu objavit’ pri
zacati inzulinovej terapie. Tieto u¢inky st zvyCajne prechodné.

4.9 Predavkovanie

Hypoglykémia sa méze vyskytnat’ ako vysledok nadmerného mnozstva inzulinu v porovnani s prijatou
potravou, energetickym vydajom alebo oboma tymito stavmi.

Mierne epizody hypoglykémie sa mozu zvycajnediecit’ peroralnym podanim cukrov. Mézu byt
potrebné Gpravy tykajice sa davkovania lickov, stravovacieho rezimu alebo cvi¢enia/pohybu.

Zavaznejsie epizody spojené s komou, kr¢mi alebo neurologickym posSkodenim mézu byt lieCené
intramuskularne/subkutanne podanym glukagénom (0,5 az 1 mg) alebo intravenéznym podanim
koncentrovanej glukdzy. Ak pacient nereaguje na glukagon v priebehu 10 az 15 minut, glukoza sa
musi podat’ tiez intravendziie.

Pri nadobudnuti vedomia sa odportc¢a peroralne podat’ pacientovi uhl'ohydraty, aby sa predislo
relapsu.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 FEarmakodynamické vlastnosti

Fammakoterapeutické skupina: lie¢iva na liecbu diabetu, ATC kod: A10AFO01

Mechanizmus u¢inku:

Humanny inzulin znizuje hladinu glukézy v krvi a podporuje anabolické ucinky ako aj zniZzovanie
katabolickych ucinkov, zvysuje prenos glukézy do buniek ako aj tvorbu glykogénu v svaloch

a v peCeni a zlepSuje vyuzitie pyruvatu. Inhibuje glykogenolyzu a glukoneogenézu, zvysuje
lipogenézu v peceni a v tukovom tkanive a inhibuje lipolyzu. Taktiez podporuje vychytavanie
aminokyselin do buniek a podporuje syntézu proteinov a zvySuje vychytavanie draslika do buniek.



Inhala¢ny huménny inzulin ma, rovnako ako rychlo ucinkujtice analoégy inzulinu, rychlejsi nastup
hypoglykemického t¢inku ako subkutanne podavany rozpustny humanny inzulin. Dizka trvania
hypoglykemického t¢inku inhalaéného humanneho inzulinu je porovnatelna s dizkou trvania u¢inku
subkutanne podavaného rychlo u¢inkujuceho humanneho inzulinu a dlhsia ako v pripade rychlo
ucinkujucich analdégov inzulinov (pozri obrazok 1).

- SC Lispro (18 U)
Exubera (6 mg)

Rychlo tcinkujuci
humanny inzulin

Priemerna GIR (% z maxima)
&

am am a &b B

“Cas (Elin)

Obrazok 1: Priemernd rychlost’ infuzie glukozy (GIR = Glucose Infusion Rate) vyjadrena ako %
z maximalnej GIR (GIR,;,) pre kazdl individualnu liecbu v zavislosti od ¢asu u zdravych
dobrovolnikov.

Ked’ sa vdychne inhala¢ny inzulin, nastup hypoglykemického ti€inku je v priebehu 10 - 20 mint,
maximalny ucinok sa dosahuje priblizne 2 hodiny po inhalécii. DlZka trvania ucinku je priblizne
6 hodin.

Inhala¢ny humanny inzulin ma u jedincov s diabetes mellitus 1. typu alebo 2. typu pocas prvych hodin
po podani davky v porovnani so subkutanne poddvanym rychlo G¢inkujucim humannym inzulinom
rychlejsi nastup ucinku v zmysle zniZenia hladiny glykémie.

U jedincov s diabetes mellitus 1. typma.2. typu bola intraindividualna variabilita i¢inku inhala¢ného
humanneho inzulinu v zmysle znizenia hladiny glykémie vo vSeobecnosti porovnatel'na

s intraindividualnou variabilitou takéhoto u¢inku subkutanne podavaného rychlo uc¢inkujaceho
humanneho inzulinu.

Pouzitie inhala¢néhe humanneho inzulinu je spojené so zvyS$enim frekvencie vyskytu ako aj hladiny
protilatok proti inzulinu. V prospektivnej, explorativnej, 6 mesiacov trvajucej $tadii s jedincami

s diabetes mellitus.l. typu sa nepozorovali zmeny farmakodynamiky gluk6zy pri pouzivani
inhala¢ného huméanneho inzulinu.

Informaeie tykajuce sa klinickych Stadii

Kontrolované klinické Studie zamerané na diabetes mellitus 1. typu a 2. typu ukazali, Ze pomocou
EXUBERY sa dosahuje a udrzuje u¢inna kontrola hladiny glukoézy v krvi, ktora je porovnatel'na so
subkutanne podavanym rychlo ti¢inkujucim humannym inzulinom.

Diabetes mellitus 1. typu

V klinickych §tadiach zameranych na diabetes mellitus 1. typu zaznamenali pacienti lieceni
EXUBEROU v kombinacii s dlho alebo stredne dlho u¢inkujicim inzulinom podobné znizenie HbAlc
ako pacienti lieeni len subkutanne podavanym inzulinom. Percento pacientov, ktori dosiahli ciel
HbAlc < 7,0 %, bolo v oboch terapeutickych skupinych porovnatelné.
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Plazmatické hladiny glukézy nala¢no boli signifikantne nizsie u pacientov lieCenych liecebnymi
rezimami zahimajucimi EXUBERU v porovnani s pacientmi lieCenymi len subkutanne podavanym
rychlo u¢inkujicim huméannym inzulinom.

Diabetes mellitus 2. typu

Pacienti v klinickej $tadii zameranej na diabetes mellitus 2. typu, ktori boli lieceni EXUBEROU
v kombindcii s dlho alebo stredne dlho u¢inkujicim inzulinom, zaznamenali podobné zmeny v HbAlc
ako pacienti lieceni len subkutanne podavanym inzulinom.

Plazmatické hladiny glukézy nalacno boli signifikantne nizsie u pacientov liecenych EXUBEROU
v porovnani s pacientmi lie¢enymi len subkutanne podavanym inzulinom.

V klinickych $tudiach so zaradenymi pacientmi s diabetes mellitus 2. typu, ktorych hladiny glykémie
neboli dostatocne kontrolované liecbou samotnymi peroralnymi antidiabetikami, zaznamenali pacienti
lieceny EXUBEROU samotnou alebo v kombinacii s peroralnymi antidiabetikami vyrazncjsie
zlepSenie HbA 1c ako pacienti lie¢eni len peroralnymi antidiabetikami. Vo vicsine tychto/Stadii bolo
percento pacientov, ktori dosiahli HbAlc < 7 %, vyssie u pacientov lieCenych terapiou, ktora zahimala
EXUBERU ako u pacientov, ktori boli lieCeni len peroralnymi antidiabetikami. Rlazmatické hladiny
glukozy nalacno boli u pacientov liecenych terapiou, ktora zahinala EXUBERU, podobné alebo
nizsie, ako u pacientov liecenych len peroralnymi antidiabetikami. U pacientov s diabetes mellitus

2. typu dostato¢ne kontrolovanych peroradlnymi antidiabetikami sa,iprava hladiny glykémie
inhala¢nym inzulinom d’alej nezlepsSovala.

Pokles FEV,

Randomizované, otvorené studie s paralelnym usporiadanim boli vykonané za uc¢elom skiimania
zmien FEV, po zacati liecby EXUBEROU u jedincoVys diabetes mellitus 1. a 2. typu. Pocas tychto
klinickych skusani doslo rovnako u jedincov lieceny¢h/EXUBEROU ako aj komparativnym liekom
k poklesu pl'icnych funkcii (Obrazky 2 a 3). Malé rozdiely v lieCenych skupinach (v prospech
komparativneho lieku) tykajuce sa zmeny oprotigzaciatku sledovania nastali po 2 rokoch liecby, a to
ul.typuo0,0341au?2. typuo 0,039 1.

Pokles FEV, 0 > 15 % oproti za¢iatku sledovania sa vyskytol u 1,3 % jedincov s diabetom 1. typu
liecenych EXUBEROU a 1,0 %9edincov s diabetom 1. typu lieCenych komparatorom a u 5,0 %
jedincov s diabetom 2. typu liecenych EXUBEROU a 3,4 % jedincov s diabetom 2. typu lie¢enych
komparatorom.
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Zmena FEV, (L) oproti zaciatku sledovania

(Priemerna +/- SD)

] ——INH
0,2 ——Komparator

Zaciatok 12 24 36 48 60 72 84 96 LOCF
sledovania

Navsteva (tyzdne)

N = Pocet jedincov na zaciatku sledovania, 12. tyzden, 24. tyzden, 36. tyZden, 48. tyzden, 60.
tyzden, 72. tyzden, 84. tyzden, 96. tyzden, LOCF.

INH N =236, 231, 233, 233, 235, 235, 226, 217, 208, 236. Komparator N = 253, 238, 252, 248,
252, 249, 230, 224, 216, 253.

Obrazok 2: Pozorované zmeny v FEV, (1) oproti zaciatk@i sledovania u pacientov s diabetes mellitus
1. typu.

Zmena FEV, (L) oproti zaciatku

sledovania

(Priemerna +/- SD)

® INH

m Komparator
© INH “Washout*

o
I ™ S

Zaciatok 24 36 52 65 78 91 104 +6 +12
sledovan

ia Navsteva
N=Pocetjedincov na zaciatku, tyzden 52 %§98&h 104, tyzden +6, tyzden +12.
INH a INH “washout* N=158, 155, 143, 139, 123. Komparator N=145, 143, 125, 129, 120.

Obrazok 3: Pozorované zmeny v FEV| (1) oproti zaciatku sledovania u pacientov s diabetes mellitus
2. typu.

V klinickych sktisaniach vo faze 2/3 9 z 2 498 jedincov liecenych EXUBEROU, ktorych FEV, na
konci $tudie vykazoval pokles o > 15 % oproti zaciatku sledovania, prerusilo klinické skusanie

z doévodu poklesu plucnych funkeii. Tito jedinci mali priemerné znizenie FEV, 0 21 % (v rozmedzi
16 % — 33 %) oproti zaciatku sledovania a boli lieceni EXUBEROU v priemere 23 mesiacov.

6 z tychto vyradenych jedincov podstupilo dodatocné vySetrenie plicnych funkcii. Z tychto pacientov
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5 zaznamenalo signifikantné zlepSenie FEV| po preruSeni liecby a u jedného jedinca sa FEV, oproti
hodnote na konci studie d’alej neznizil. V pripade ostavajucich 3 vyradenych jedincov nie st dostupné
dalSie informacie.

Reverzibilita FEV;

U jedincov s 1. typom doslo po 12 tyzdiioch liecby EXUBEROU do 2 tyzdiiov po jej preruseni

k vymiznutiu malych rozdielov v lie¢enych skupinach (0,010 I v prospech komparativneho lieku).
U jedincov s 2. typom doslo po 2 rokoch liecby EXUBEROU do 6 tyzdiov po jej preruSeni

k vymiznutiu malych rozdielov v lie¢enych skupinach (0,039 1 v prospech komparativneho lieku)
(obrazok 3). V mensej zmieSanej skupine (n = 36) s jedincami s 1. alebo 2. typom, ktori boli lieCeni
EXUBEROU pocas > 36 mesiacov, doslo po preruseni lieCby pocas nasledujucich 6 mesiacov

k priemernému zvyseniu FEV; 0 0,036 1.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Inhala¢ny humanny inzulin sa do organizmu dostava pl'icami. Inhala¢ny humanay inzulin sa

u zdravych jedincov ako aj u jedincov s diabetes mellitus 1. typu alebo 2. typu absorbuje rovnako
rychlo ako rychlo ucinkujice inzulinové analogy a rychlejsie ako subkutanne podavany rychlo
ucinkujiuci humanny inzulin (pozri obrazok 4).

80
70

Exubera (4 mg)

B0

—o— Inhalaénv inzulin
Subkutanny inzulin

50

40 |

5] Rychlo uéinkujici humanny inzulin (12 U)

/

T T T T T T T y T T y 1
o] 30 &0 a0 120 150 180 210 240 270 300 330 360

zaciatku sledovania (pU/ml)

Zmena koncentracie volného inzulinu v sére oproti

Cas (min)

Obrazok 4: Priemerné zmeny v koncentraciach vol'ného inzulinu v sére (uU/ml) u obéznych jedincov
s diabetes mellitus 2. typu po inhalacii 4 mg humanneho inzulinu alebo po subkutanne podanej injekcii
s 12 IU rychlo u¢inkujiceho huméanneho inzulinu.

Cas po dosiahnutie maximalnej koncentracie inzulinu (Tn.y) predstavuje vo vieobecnosti polovicu
¢asu v pripade subkutanne podavaného rychlo t¢inkujiceho huméanneho inzulinu. V pripade
inhala¢ného humanneho inzulinu sa maximalna koncentracia inzulinu vo vSeobecnosti dosahuje do
45 minut. Intraindividualna variabilita ¢asu potrebného na dosiahnutie maximalnej koncentracie
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inzulinu bola u jedincov s diabetes mellitus 1. alebo 2. typu v pripade inhalacného humanneho
inzulinu nizsia ako v pripade subkutanne podavaného rychlo uc¢inkujiuceho inzulinu.

U jedincov s diabetes mellitus 1. typu bola intraindividudlna variabilita AUC v pripade inhala¢ného
humanneho inzulinu porovnatelna s intraindividualnou variabilitou subkutanne podavaného rychlo
ucinkujuceho humanneho inzulinu. V pripade C,,.x je intraindividudlna variabilita inhala¢ného
inzulinu vécsia ako subkutanne podavanéeho rychlo t¢inkujuceho humanneho inzulinu. U obéznych
jedincov s diabetes mellitus 2. typu bola intraindividualna variabilita C.x a AUC porovnatel'né alebo
niz§ia ako u subkutanne podavaného rychlo ucinkujuceho humanneho inzulinu.

Relativna biologicka dostupnost EXUBERY v porovnani so subkutannym rychlo a¢inkujucim
humannym inzulinom je priblizne 10 %. Na rozdiel od subkutannych inzulinovych pripravkov
biologicka dostupnost EXUBERY nie je ovplyvnena indexom telesnej hmotnosti (BMI = Body*Mass
Index).

V §tadii so zdravymi dobrovol'nikmi sa systémova dostupnost’ (AUC a C,,,) inhalaénéhe humanneho
inzulinu zvysila priblizne umerne davke v rozmedzi od 1 mg az do 6 mg, ked’ boli podané maximalne
2 blistre ktorejkol'vek sily alebo ktorejkol'vek kombinacie. V §tudii, v ktorej bola pefovnévana davka
troch 1 mg blistrov s davkou jedného 3 mg blistra, boli C,.x @ AUC pri inhalaciiitroch 1 mg blistrov
priblizne o0 30 % (Cpax) a 0 40 % (AUC) vyssie ako v pripade inhalécie jedného 3 mg blistra, o
naznacuje, Ze tri 1 mg blistre nemozno zamenit’ za jeden 3 mg blister (pozti,Casti 4.2 a 4.4).

Priblizne o 40 % vysSia biologicka dostupnost’ troch blistrov s jednotlivou davkou 1 mg v porovnani
s jednym blistrom s jednotlivou davkou 3 mg sa pozorovala u zdravych jedincov. Vysvetlenim
rozdielov v biologickej dostupnosti sa zda byt’ rozdielny pomder energie ku hmotnosti medzi blistrami
s jednotlivymi davkami 1 mg a 3 mg, ked’Ze pri menSom pbsahuw'prasku v blistri je inhalator u€¢innejsi
v rozbiti alebo rozptyleni prasku, ¢o vedie k vacSiemuypodielt aerodynamickych Castic s mensou
velkostou u 1 mg blistra (pozri ¢asti 2 a 4.4).

Distribucia

Po inhalacii jednej davky humanneho inzulinu ustami priblizne 30 % celkového obsahu blistra ostava
v blistri alebo v inhalatore, 20 % sa zachytiw orofarynxe, 10 % v privadzajucich dychacich cestach

a 40 % prenikne hlboko do plc.

Stadie na zvieratach nepreukdzali akumulaciu inhalaéného humanneho inzulinu v placach.

Specidlne skupiny pacientoy

Fajcenie

Fajéenie vyraznewzvysuje mieru a rozsah absorpcie inhalaéného humanneho inzulinu (C,,.x asi
3 az 5-krat a,AUC asi 2 az 3-krat vyssie), a preto by mohlo zvysit’ riziko hypoglykémie (pozri Casti
4.3 a 475),

Ked sa EXUBERA podavala zdravym dobrovol'nikom po 2-hodinovej pasivnej expozicii
cigaretovému dymu v kontrolovanom experimentalnom prostredi, AUC sa znizila priblizne o 17 %

3 Ciax 0 30 % (pozri Cast’ 4.5).

Ochorenia dychacich ciest (su¢asne pritomné ochorenie pltc)

U nediabetickych pacientov s miernou az stredne zavaznou astmou boli AUC a C,,, v pripade
inhala¢ného humanneho inzulinu bez liecby bronchodilatatorom o nieco nizsie ako u jedincov bez
astmy.

U nediabetickych jedincov s COPD sa absorpcia inhala¢ného humanneho inzulinu zdala vacsia
v porovnani s absorpciou u subjektov bez COPD (pozri Cast’ 4.4).
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Podavanie salbutamolu 30 minat pred EXUBEROU u jedincov bez diabetu s l'ahkou-stredne zavaznou
astmou viedlo ku zvyseniu AUC a Cy, inzulinu 0 25 % az 51 % v porovnani s podavanim EXUBERY
samotnej (pozri Casti 4.2 a 4.5).

Podavanie flutikazonu 30 mintit pred EXUBEROU neovplyvnilo farmakokinetiku EXUBERY
u jedincov bez diabetu s l'ahkou-stredne zavaznou astmou (pozri Cast’ 4.5).

Poskodenie funkcie obliéiek

Vplyv poskodenia funkcie obli¢iek na absorpciu inhalacného huméanneho inzulinu nebol skiimany;
(pozri Cast’ 4.2).

Poskodenie funkcie pecene

Vplyv poskodenia funkcie pecene na absorpciu inhala¢ného humanneho inzulinu nebolsktimany
(pozri Cast’ 4.2).

Pohlavie

U jedincov s diabetes mellitus a u jedincov bez diabetes mellitus neboli.medzi muzmi a Zenami
pozorované ziadne zjavné rozdiely v absorpcii inhalaéného humanneho inzulinu.

Deti a adolescenti

U deti (6 — 11 rokov) a u adolescentov (12 — 17 rokov) s diabetes mellitus 1. typu sa inhalacny
huménny inzulin absorboval rychlejSie ako rychlo u¢inkujuci huménny inzulin. Biologicka dostupnost’
inhala¢ného huménneho inzulinu v porovnani so subkutdnne podavanym rychlo u¢inkujicim
humannym inzulinom bola porovnatel'na s dostupnost’ou u dospelych jedincov s diabetes mellitus

1. typu (pozri Cast 4.2).

Star$i ludia

U starSich jedincov s diabetes mellitus 2. typu sa inhalaény huméanny inzulin vstrebédval rychlejsie ako
subkutanne podavany rychlo u¢inkujaci humanny inzulin. Biologicka dostupnost’ inhala¢ného
humanneho inzulinu v poroviani so subkutanne podavanym rychlo uc¢inkujucim humannym inzulinom
bola porovnatel'na s dostupniosteu u mladsich dospelych jedincov s diabetes mellitus 2. typu.

5.3 Predklinické tidaje'o bezpecnosti

Stadie inhalatnej toxicity na potkanoch a opiciach s diZkou trvania aZ do 6 mesiacov nepodali Ziadny
dokaz o tom, Ze inzulinovy inhala¢ny prasok predstavuje zvlastne riziko pre dychaciu ststavu.

6., FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1, Zoznam pomocnych latok

manitol

glycin

citrat sodny (ako dihydrat)

hydroxid sodny

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né
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6.3 Cas pouzitelnosti

2 roky

Po prvom otvoreni vonkajsej folie: 3 mesiace

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 30 °C. Uchovavajte v pdvodnom baleni na ochranu pred vlhkost'ou.

Po otvoreni vonkajSieho féliového obalu: Uchovavajte pri teplote do 25 °C.

Blistre s jednotlivymi davkami neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.

Inhalator a jeho sucasti sa maji uchovavat’ a pouzivat na suchom mieste.

Inzulinovy inhalator neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Jeden blister (strip) s perforaciou, umoziujici oddelenie jednotlivej davkyobsahuje 6 jednotlivych
davok (PVC/ hlinik). Pét blistrov (stripov) je spolu s vysuSovadlom vlezenych do teplom tvarovaného
podnosu z ¢ireho plastu (PET), ktory je uzatvoreny vieckom z ¢irehoyplastu (PET). Podnos

s vysusovadlom je zapecCateny vo vrecku z laminatovej folie.

Dodavané velkosti balenia:

o Papierova skladacka obsahujuca 30 x 1 PVC/hlinikévy blister s perforaciou, umoziujuci
oddelenie jednotlivej davky (1 vrecko)

o Papierova skladacka obsahujuca 60.x 1 P¥C/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujici
oddelenie jednotlivej davky (2 vreckd)

. Papierova skladacka obsahujica.90 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoznujuci
oddelenie jednotlivej davky (3.vrecka)

. Papierova skladacka obsahujuca 180 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoznujtci
oddelenie jednotlivej davky(6 vreciek)

o Papierovaskladacka obsahujuca 270 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujuci
oddelenie jednotlivej davky (9 vreciek)

o Papierova skladacka obsahujuca 60 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujici
oddeleni€jjednotlivej davky (2 vreckd) a 2 ndhradné jednotky uvoltiujice inzulin (IRU)

o Papierova skladacka obsahujuca 270 x 1 PVC/ hlinikovy blister s perforaciou, umoznujuci
oddelenie jednotlivej davky (9 vreciek) a 6 ndhradnych jednotiek uvolniujticich inzulin (IRU)

. Stprava obsahujuca 90 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujici oddelenie
jednotlivej davky (3 vreckd), 1 inzulinovy inhalator, 1 ndhradni komoru a 6 nahradnych jednotiek
uvolnujucich inzulin (IRU)

Dostupné su d’alsie balenia inzulinovych inhalatorov, jednotiek uvolfiujucich inzulin a komor.

Nie vsetky vel'kosti balenia musia byt uvedené do obehu.
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6.6  Specidlne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

EXUBERA blistre s jednotlivymi davkami sa musia pouzivat iba s inzulinovym inhalatorom.
Inzulinovy inhalator sa ma kazdy rok vymenit’.

Jednotka uvolnujuca inzulin (IRU) sa ma vymenit’ raz za kazdé 2 tyzdne.

Ak je inzulinovy inhalator poCas pouzivania mimovolne vystaveny extrémne vlhkym podmienkam,
zvycajne to vedie k naslednému znizeniu davky inzulinu podavanej z inhalatora. V tomto pripade sa
musi jednotka uvolfiujuca inzulin (IRU) pred nasledujucou inhalaciou vymenit’ (pozri Cast’ 4.4).
7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII
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1. NAZOV LIEKU

EXUBERA 3 mg upraveny inhalacny praSok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazdy blister s jednotlivou ddvkou obsahuje 3 mg humanneho inzulinu.

Expozicia humannym inzulinom po podani troch blistrov s obsahom 1 mg je signifikantne vyssia ako
po podani jedného blistra s obsahom 3 mg. Preto blister s obsahom 3 mg nie je zamenitelny s tromi
blistrami s obsahom 1 mg (pozri Casti 4.2, 4.4 a 5.2).

Vyrobeny rekombinantnou DNA technologiou v Escherichia coli.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast 6.1,

3. LIEKOVA FORMA
Upraveny inhalacny prasok.

Biely prasok.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

EXUBERA je indikovana na liecbu dospelych/pacientov s diabetes mellitus 2. typu, ktori nie st
dostato¢ne kontrolovani peroralnymi antidiabetikami a potrebuju inzulinovu liecbu.

EXUBERA je tiez indikovana na lieCbu,despelych pacientov s diabetes mellitus 1. typu ako doplnok
k lie¢be s dlhodobo alebo stredne dlhedobo tcinkujicim subkutannym inzulinom, u ktorych
potencialny prinos po pridani inhalaén¢ho inzulinu prevazi potencialne obavy z hl'adiska bezpecnosti
(pozri Cast’ 4.4).

4.2 Davkovanie a spésob.podavania

EXUBERA (inhala¢ny huménny inzulin) je rychlo u€inkujuci humanny inzulin ur€eny na pouZitie pri
diabetes mellitus_ 1. typu a 2. typu.

Inhala¢ny humanny inzulin je mozné pouzit’ samotny alebo v kombindcii s peroralne podavanymi
antidiabetikami a/alebo s dlhodobo alebo stredne dlhodobo ucinkujicimi subkutanne podavanymi
inzulinthi za ucelom optimalizovat’ kontrolu hladiny glykémie.

EXUBERA blistre s jednotlivymi davkami 1 mg a 3 mg st uréené na peroralnu inhalaciu do plic len
s inzulinovym inhalatorom.

Po sebe nasledujuca inhalacia troch blistrov s jednotlivou davkou 1 mg spdsobuje signifikantne vyssiu
expoziciu inzulinom ako inhalacia jedného blistra s jednotlivou davkou 3 mg. Preto tri blistre

s jednotlivou davkou 1 mg sa nemaju pouzit’ ako nahrada za jeden blister s jednotlivou davkou 3 mg
(pozri Casti 2,4.4 a 5.2).

Inhala¢ny humanny inzulin ma rychlej$i nastup uc¢inku ako subkutdnne podavany rychlo u¢inkujici

huménny inzulin. Vzhl'adom na rychly néastup t¢inku sa ma inhala¢ny huménny inzulin podat’
v priebehu 10 mintit pred jedlom.
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Pociato¢nu a naslednt davku (dévku a rezim) ma urcit’ lekar individualne a upravit’ ju podl'a
individualnej odpovede a poziadaviek pacienta (napr. diéta, fyzicka aktivita a Zivotny $tyl).

Denné davky a rezim podavania

Neexistuju Ziadne pevne stanovené pravidla pre davkovanie inzulinu. AvSak odporii¢ana pociatocna
denna davka vychadza z nasledujuceho vzorca:

Telesna hmotnost’ (kg) x 0,15 mg/kg = celkova denna davka (mg). Celkova denna davka ma byt

rozdelend na tri davky podavané pred jedlom.

Ramcové odporucania tykajice sa ivodnych davok EXUBERY podavanych pred jedlom v zavislosti
od telesnej hmotnosti patienta si uvedené v Tabulke 1:

Uvodna davka PribliZzna Pocet 1 mg Pocet 3 mg
Hmotnost’ pacienta na jedlo davka v IU blistrov na davku | blistrov na davku
30az 39,9 kg 1 mg/ jedlo 31U 1 -
40 az 59,9 kg 2 mg/ jedlo 6 IU 2 -
60 az 79,9 kg 3 mg/ jedlo 81U - 1
80 az 99,9 kg 4 mg / jedlo 111U 1 1
100 az 1199 kg 5 mg/jedlo 14 TU 2 1
120 az 1399 kg 6 mg / jedlo 16 IU - 2

Tabul’ka 1: Ramcové odporuc¢ania pre ivodné davky EXUBERY podavané pred jedlom
(v zavislosti od telesnej hmotnosti patienta).

Blister s obsahom 1 mg inhalovaného inzulinu je priblizne ekvivalentny 3 IU subkutanne podaného
rychlo ucinkujiceho humanneho inzulinu. Blistér s'obsahom 3 mg inhalovaného inzulinu je priblizne
ekvivalentny 8 IU subkutanne podaného rychlg=ucinkujuceho huménneho inzulinu. Vyssie uvedena
tabulka 1 uvadza priblizni hodnotu davky rychlo fi¢inkujiceho humanneho inzulinu v IU
zodpovedajicu uvodnym davkam EXUBERY podavanym pred jedlom v mg.

EXUBERA sa mé preto pouZzivat’ s opattnostou u pacientov s nizkou telesnou hmotnost'ou. Pouzitie
EXUBERY u pacientov, ktori petrebuju titrovanie davky po menej ako 1 mg, sa neodporuca (pozri

Cast’ 4.4).

Uprava davky sa moze yyzadovat v zavislosti od mnoZstva jedla a podielu vyzivnych latok, Gasového
useku dna (rano je<potrebna vyssia davka inzulinu), koncentracie glukozy v krvi pred jedlom,
posledného alebo planovaného cvicenia/pohybu.

Pocas pridruzeného respiraéného ochorenia (napr. bronchitida, infekcie hornych dychacich ciest) sa
moze u daného jedinca vyzadovat’ prisne monitorovanie koncentracie glukézy v krvi a tiprava davky

(pozricast’ 4.4).

P@drobnejsie informacie o spdsobe pouzitia inzulinového inhaldtora pozri v navode na pouzitie
(IEU = Instructions for use).

Hepatdalna a rendlna insuficiencia

U pacientov s hepatalnou alebo rendlnou insuficienciou moze byt’ znizena potreba inzulinu.

Deti a adolescenti

Dlhodoba bezpecnost’ inhalovaného huménneho inzulinu u pediatrickych pacientov s diabetes mellitus
nebola doteraz stanovena, a preto sa neodportca jeho pouzitie u pacientov mladsich ako 18 rokov

(pozri Cast’ 5.2).
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Starsi pacienti

Skusenosti s inhalacnym inzulinom u pacientov vo veku > 75 rokov sit obmedzené.

Kongestivne srdcové zlyhavanie

Skusenosti s inhalaCnym inzulinom u pacientov s kongestivnym srdcovym zlyhavanim st vel'mi
obmedzené, a preto sa jeho pouZitie neodporaca u takych pacientov, ktorych plicne funkcie st
vyznamne zhorSené.

4.3 Kontraindikacie
Precilivenost’ na lieCivo alebo na niektorti z pomocnych latok.
Hypoglykémia.

Pacienti nesmu pocas liecby EXUBEROU fajcit’ a s fajéenim musia prestat’ aspon 6/mestacov pred
zacatim lieCby EXUBEROU. Ak pacient za¢ne faj¢it’ alebo sa k fajceniu vrati, liecCba EXUBEROU sa
musi okamzZite prerusit’ pre zvysené riziko hypoglykémie a pouzit’ alternativau liecbu (pozri Cast’ 5.2).

Zle kontrolovana, nestabilna alebo t'azka astma.

Tazka (stupe III alebo IV podla GOLD klasifikacie) chronickalobstrukéna choroba pltic
(COPD = Chronic obstructive pulmonary disease).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Pacienti zacinajuci liecbu EXUBEROU musia dostat’ aplny navod na pouZitie inhalatora (pozri IFU).
Pacienti maju inhalovat’ inzulinovy prasok cezméustok jednym pomalym a plynulym vdychnutim.
Pacienti maji potom zadrzat’ dych na 5 sekund‘anormalne vydychnut. Aby sa zabezpecila optimalna,
ako aj plynula dodavka lieku, musi sa dosledne aplikovat’ Standardna inhalac¢na technika.

Pacienti sa pri uzivani svojej davky maju vyhybat’ tomu, aby vystavovali liek pdsobeniu vysokej
vlhkosti alebo vysokej relativnejivlhkosti prostredia, napr. v zaparenej kapelni.

Ak je inzulinovy inhalatoppocas‘pouzivania mimovolne vystaveny extrémne vlhkym podmienkam,
zvycajne to vedie k naslednému znizeniu davky inzulinu podavanej z inhalatora. V tomto pripade sa
musi jednotka uvolnujica‘inzulin (IRU = Insulin Release Unit) pred nasledujiicou inhalaciou vymenit
(pozri Cast’ 6.6).

Déavkovanie

Prechod pacienta na iny typ alebo znacku inzulinu musi prebiehat’ pod prisnym lekérskym dohl'adom,
ked’ze to.mo6ze mat’ za nasledok zmenu davky.

Postupna inhalacia troch blistrov s jednotlivou davkou 1 mg spdsobuje signifikantne vysSiu expoziciu
inzulinom nez inhalécia jedného blistra s jednotlivou davkou 3 mg. Preto tri blistre s jednotlivou
davkou 1 mg sa nemaju pouzit’ ako nahrada za jeden blister s jednotlivou davkou 3 mg (pozri Casti 2,
4.2 a52).

Ak je blister s obsahom 3 mg docCasne nedostupny, ma sa nahradit’ dvoma blistrami s obsahom 1 mg
a hladiny glukézy v krvi sa maji dokladne monitorovat’.

Blister s obsahom 1 mg inhalovaného inzulinu je priblizne ekvivalentny 3 IU subkutanne podan¢ho
rychlo u¢inkujiceho humanneho inzulinu. EXUBERA sa ma preto pouzivat’ s opatrnostou u pacientov
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s nizkou telesnou hmotnost'ou. Pouzitie EXUBERY u pacientov, ktori potrebuju titrovanie davky po
menej ako 1 mg, sa neodporaca (pozri Cast’ 4.2).

Hypoglykémia

Hypoglykémia, vo vSeobecnosti najcastejs$i neziaduci ucinok inzulinovej terapie vratane EXUBERY
a mnohych peroralnych antidiabetik, sa moze vyskytnut’, ak je davka inzulinu vzh'adom na potrebu
inzulinu prili§ vysoka. Zavazné hypoglykemické zachvaty, zvlast ak sa vyskytuji opakovane, mozu
viest’ k neurologickému poskodeniu. Prolongované alebo zavazné hypoglykemické prihody mozu
ohrozovat’ zivot pacienta.

Priznaky hypoglykémie sa zvycajne objavia nahle. M6zu zahimat’ studeny pot, chladnt bledu pokoZzkuy
unavu, nervozitu alebo tremor, pocit iizkosti, nezvycajnli unavu alebo slabost’, zmétok, tazkosti

s koncentraciou, ospanlivost’, pal¢ivy hlad, zmeny zraku, bolesti hlavy, nauzeu a palpitacie. Zavazna
hypoglykémia méze viest’ k bezvedomiu a/alebo kicom a méze mat’ za nasledok docasné aleboitrvalé
poskodenie mozgovych funkcii alebo dokonca smrt’.

Hypoglykémiu je vo v§eobecnosti mozné upravit’ okamzitym prijmom cukrov. Aby/bolo‘mozné
okamzite konat’, pacienti musia so sebou vzdy nosit’ glukézu.

Vynechanie jedla alebo neplanované naméahavé telesné cvicenie/pohyb moze viest’ k hypoglykémii.
Pacienti, ktorych regulacia koncentracie glukozy v krvi sa vyrazne zlepsi, napr. intenzifikovanou
inzulinovou terapiou, mo6zu pocitit’ zmenu v ich zvycajnych varovnych priznakoch hypoglykémie

a musia byt’ primerane pouceni.

U pacientov, ktori maji diabetes mellitus uz niekol’ko rokev, mézu zvycajné varovné priznaky
vymiznut'.

Niekol’ko pacientov, ktori mali hypoglykemicke reakcie po prechode z inzulinu zvieracieho pévodu na
humanny inzulin, oznamilo, Ze v€asné varovné priznaky hypoglykémie boli menej vyrazné alebo
odlisné od priznakov, ktoré zaznamenali s ich prtedchadzajucim inzulinom.

Pred cestou medzi rdznymi ¢asovymispasmami musi byt’ pacient pouceny, aby sa poradil so svojim
lekarom, ked’Ze to mdze znamenat, Ze pacient si musi vziat’ inzulin a najest’ sa v inych ¢asoch.

Neprimerané davkovanie alebo, prerusenie lieCby zvlast’ u diabetickych pacientov zavislych na
inzuline méze viest' k hyperglykémii a diabetickej ketoacidoze; stavom, ktoré st potencialne smrtelné.

Pri pouziti s inymi antidiabetikami sa ma davka kazdého lieku starostlivo upravit’ tak, aby sa urcila
optimalna davka potrebna na dosiahnutie Zelaného farmakologického ucinku.

Potreba inzulinu'sa méze pocas interkurentnych stavov, ako su choroba, emocionalne poruchy alebo
stres, zmenit’,

Pulmonalna bezpecnost’

Suéasne pritomné poruchy dychacej sustavy

EXUBERA sa nesmie pouzivat’ u pacientov s ochorenim pluc, ako je astma a COPD, ked’Ze existuju
iba obmedzené udaje na podporu bezpecného pouzitia u tychto pacientov.

Sucasné pouzitie bronchodilatitorov, ako je salbutamol, méze zvysit absorpciu EXUBERY, a preto

moze zvysit riziko hypoglykémie, ked’ sa pouziva na zmiernenie akutnych respiracnych priznakov
(pozri Cast’ 4.5).
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Respiraéné priznaky

Zriedkavo sa moze vyskytnut’ bronchospazmus. Ktorykol'vek pacient, u ktorého sa prejavi takato
reakcia, musi prerusit’ uzivanie EXUBERY a okamzite vyhl'adat’ lekara a nechat’ sa vySetrit’.
Opétovné obnovenie podavania EXUBERY si vyZaduje starostlivé posudenie rizika a mozno ho
vykonat’ len pri dokladnom sledovani lekarom s primeranym klinickym vybavenim.

Pokles pl'icnych funkcii

V klinickych sktisaniach sa v lie¢enych skupinach pozorovali malg, ale konzistentné rozdiely

v poklese pl'icnych funkcii (zvIast’ jednosekundového usilného vydychového objemu (FEV, = Forced
Expiratory Volume in one second)) v prospech jedincov lieCenych komparativnym liekom.

V klinickych §tadiach s dizkou trvania az do dvoch rokov nebol pozorovany Ziadny urychleny poklés
ani po 3 — 6 mesiacoch. Tieto malé rozdiely v lieCenych skupinach vymizli do 6 tyzdnov pripreruseni
po 2 rokoch lie¢by (pozri Casti 4.8 a 5.1).

VSetci pacienti, ktori zacali liecbu EXUBEROU, maju mat’ urobené uvodné vysetrenie,pltienych
funkcii (napr. meranie FEV spirometricky). U¢innost’ a bezpe¢nost’ inhalaéného, humanneho inzulinu
nebola stanovena u pacientov s predpokladanou hodnotou FEV, <70 % na zaciatku sledovania

a pouzitie inhalaéného humanneho inzulinu sa u tejto skupiny pacientov neddporuca. Nasledné
kontrolné meranie pl'ucnych funkcii sa odporuca po prvych 6 mesiacoch liecby. Ak sa v 6. mesiaci
pozoruje pokles FEV; o < 15 %, spirometrické vySetrenie sa ma opakovat’ v 1. roku a potom
kazdorocne. Ak sa v 6. mesiaci pozoruje pokles FEV, o 15 — 20 %-alebo 500 ml oproti uvodne;j
hodnote pl'acnych funkcii, spirometrické vysetrenie sa méa opakovat)po 3 mesiacoch.

U pacientov s potvrdenym (t.z. aspoil dvoma po sebe nasledujueimi testami s odstupom

3 az 4 tyzdnov) poklesom FEV, 0 > 20 % oproti zaciatku'sledovania sa liecba EXUBEROU musi
prerusit’ a pacienta treba monitorovat’ podl'a klinickyeh peziadaviek. Nie st skisenosti s opakovanym
zavedenim liecby EXUBEROU u pacientov, ktorych'funkcia plic sa zlepsi.

Pacienti, u ktorych sa pocas liecby EXUBEROW.wvyvinie dyspnoe, maju byt’ vySetreni, ¢i jeho pri¢inou
nie st plicne a srdcové ochorenia. Ked’,je pritomny plucny edém, alebo déjde ku klinicky
vyznamnému poklesu plucnych funkeii;, liecba EXUBEROU sa musi ukoncit’ a pacienta treba
prestavit’ na injek¢ény inzulin.

Interkurentné ochorenie dychacich ciest

EXUBERA sa pocas klinickych studiach podavala pacientom s interkurentnym respira¢nym
ochorenim (napr. bronehitida, infekcie hornych dychacich ciest). V tychto klinickych $tudiach sa
nepozorovalo zvysenériziko hypoglykémie alebo nedostatocnej regulacie hladiny glykémie.

U niektorych'pacientov sa pocas interkurentného ochorenia dychacich ciest méze vyzadovat’ dokladné
monitorovanie kencentracie glukézy v krvi a Gprava davky (pozri Cast’ 4.2). Nie su ziadne skasenosti
s EXUBERQU u pacientov s pneumoniou.

Byvali fajciari

Vklinickych stadiach s Exuberou bolo diagnostikovanych 6 novych pripadov primarnych nadorov
pl'ac u pacientov lieenych EXUBEROU a 1 novodiagnostikovany pripad u pacientov lieCenych
komparatorom. Okrem toho sa po uvedeni lieku na trh objavilo 1 hlasenie o vyskyte primarneho
plicneho nadoru u pacienta lieceného EXUBEROU. V kontrolovanych klinickych stadiach

s EXUBEROU bola incidencia novozistenej primarnej rakoviny pl'ic na 100 pacientorokov expozicie
sledovanym liekom 0,130 (5 pripadov na 3 800 pacientorokov) u pacientov liecenych EXUBEROU

a 0, 03 (1 pripad na 3 900 pacientorokov) u pacientov liecenych komparatorom. Pocet pripadov bol
prilis maly na to, aby sa dalo ur¢it, ¢i vyskyt tychto prihod stivisi s EXUBEROU. Vsetci pacienti,

u ktorych bola diagnostikovana rakovina pltic, mali predosli anamnézu fajCenia cigariet.

22



4.5 Liekové a iné interakcie
Mnoho latok ma vplyv na metabolizmus gluk6zy a moze si vyzadovat’ tpravu davky inzulinu.

Medzi latky, ktoré mozu zosilnovat’ hypoglykemicky uc¢inok a zvySovat’ nachylnost’ na hypoglykémiu,
patria peroralne antidiabetika, inhibitory angiotenzin konvertujiceho enzymu (ACE), inhibitory
monoaminooxidazy (MAO), neselektivne betablokatory, salicylaty a sulfonamidové antibiotika.

Podavanie salbutamolu pred EXUBEROU méze viest’ ku zvysenej absorpcii inzulinu (pozri ¢ast’ 5.2).
Nezda sa, ze podavanie flutikazonu pred EXUBEROU ovplyviiuje absorpciu inzulinu (pozri ¢ast’ 5.2).

Aktivne fajcenie znacne zvySuje mieru a rozsah absorpcie EXUBERY, zatial’ Co pasivna expeozicia
tabakovym dymom u nefajciarov ju znizuje (pozri Casti 4.3 a 5.2).

Medzi latky, ktoré mozu znizit” hypoglykemicky ucinok, patria kortikosteroidy, danazeljperoralne
kontraceptiva, tyreoidalne hormony, rastovy hormon, sympatomimetika a tiazidy.
Oktreotid/lanreotid mézu rovnako znizit’ alebo zvysit’ potrebu inzulinu.

Betablokatory mozu maskovat’ priznaky hypoglykémie. Alkohol moze zinténzivnit a prediZit
hypoglykemicky u¢inok inzulinu.

Podavanie EXUBERY 10 minut pred podanim salbutamolu neovplywnilo bronchodilata¢nu odpoved’
na salbutamol u jedincov bez diabetu s I'ahkou-stredne zdvaznou. astmou.

Doteraz neboli skimané iné lieky, ktoré moézu zmenit’ abserpeiwalebo permeabilitu pltac. Ak sa
inhala¢ny humanny inzulin pouzije u tychto pacientovyrodportuca sa starostlivé monitorovanie
koncentracii glukozy v krvi a podla potreby Gpravadaykys Pri si¢asnom pouziti EXUBERY

s takymito liekmi sa odporuca opatrnost’.

4.6 Gravidita a laktacia

Nie st ziadne klinické sktisenosti s peuzivanim EXUBERY pocas gravidity. Inhala¢ny inzulin ¢asto
vyvolava tvorbu protilatok proti inzulinu, ktorych riziko pre plod nie je zndme. Preto sa EXUBERA
nesmie pouzivat’ pocas graviditys Ked pacientka liecenda EXUBEROU otehotnie, EXUBERA sa ma
nahradit’ vhodnym subkutannynr inzulinom.

U dojciacich zien sa méze wyzadovat’ tprava davky inzulinu a diéty.

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Ako v pripade,inych inzulinov, méze byt schopnost’ pacienta koncentrovat’ sa a reagovat’ porusena
v dosledku hypoglykémie. Toto moze predstavovat’ riziko v situaciach, kedy st tieto schopnosti zv1ast
dolezit€ (napr. pri vedeni motorového vozidla alebo obsluhovani strojov).

4.8 Neziaduce ucinky

Bezpecnost’ samotnej EXUBERY, ako aj jej pouzitia v kombindcii so subkutanne podavanym
inzulinom alebo peroralnymi antidiabetikami sa posudzovala v klinickych §tadiach s viac ako

2 700 pacientmi s diabetes mellitus 1. alebo 2. typu vratane viac ako 1 975 dospelych liecenych viac

ako 6 mesiacov a viac ako 745 dospelych lieCenych viac ako 2 roky.

Tabul’ka dolu obsahuje neziaduce reakcie pozorované v kontrolovanych klinickych stadiach
zahfnajucich viac ako 1 970 pacientov vystavenych uc¢inkom EXUBERY.
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Telovy systém Vel'mi Casté Casté Menej casté
=1/10) (=1/100,<1/10) (=1/1 000, <1/100)
Infekcie a ndkazy
Poruchy metabolizmu | hypoglykémia
a vyzivy
Poruchy dychace;j kasSel dyspnoe epistaxa
sustavy, hrudnika a produktivny kasel bronchospazmus
mediastina podrazdenie hrdla sipot
sucho v hrdle dysfonia
faryngolaryngalna
bolest’
porucha mandli
Gastrointestinalne sucho v Ustach
poruchy
Celkové poruchy a bolest’ na’ hrudi
reakcie v mieste
podania

Pozndmka: V celom klinickom programe, vratane nekontrolovanych'predizenych $tadii, sa
vyskytli dve hlasenia pleuralneho vypotku, pri ktorych sa stuvislost™s-die¢bou nedala vylucit'.

Hypoglykémia

Ako v pripade inych inzulinov, hypoglykémia bola najcastejsie pozorovanym neziaducim u¢inkom
u pacientov lie¢enych EXUBEROU.

Kasel’

Kasel’ sa zvycajne objavil v priebehu niekol'kych sekund az mintt po inhalécii inzulinu, pri¢om bol
z hl'adiska intenzity prevazne mierny. Tento kasel’ postupom ¢asu ustupil. Jedno percento pacientov
prerusilo liecbu EXUBEROU kvoli kastu.

Dyspnoe

Vicsina pripadov dyspnoe (95 %) bola nahldsené ako mierne az stredne zavazné. Z jedincov
lieCenych EXUBEROU 0,4 % prerusilo liecbu kvoli dyspnoe.

Bolest’ na hrudi

Skala rozli¢nyeh'priznakov v oblasti hrudnika bola hlasena ako s lie¢bou suvisiace neziaduce reakcie
a bola oznacend, ako nespecificka bolest’ na hrudi. Vacsina tychto pripadov (> 95 %) bola nahlasena
ako mierne aZ'stredne zavazné. Jeden jedinec zo skupiny liecenej EXUBEROU a jeden zo skupiny
liecenejkomparativnym liekom prerusili lieCbu kvoli bolesti na hrudi. Délezité je to, Ze incidencia
neziaduCich u¢inkov akejkol'vek pri¢iny suvisiacich s ischemickou chorobou srdca, ako su angina
pectoris alebo infarkt myokardu, sa pouzitim EXUBERY nezvysila.

Iné reakcie

Pokles FEV,

Maleé rozdiely v poklese FEV, v lieCenych skupinach boli pozorované v skupine lieCenej EXUBEROU
v porovnani s lie€bou komparativnym liekom. V klinickych stadidch s dlzkou trvania az do dvoch
rokov nebol pozorovany ziadny urychleny pokles ani po 3 — 6 mesiacoch. Prerusenie liecCby

EXUBEROU po 2 rokoch viedlo k vymiznutiu rozdielov v lieCenych skupinach do 6 tyzdiov (pozri
Casti4.4a5s.1).
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K poklesu FEV, 0 > 15 % oproti zaciatku sledovania doslo u 1,3 % EXUBEROU liecenych jedincov
s diabetes mellitus 1. typu a u 5,0 % EXUBEROU lie¢enych jedincov s diabetes mellitus 2. typu.

Protilatky proti inzulinu

Protilatky proti inzulinu mézu vzniknat pocas lieCby ktorymkol'vek inzulinom vratane EXUBERY.
V klinickych $tudiach sa inzulinové protilatky vytvarali CastejSie a priemerné hladiny protilatok proti
inzulinu boli vyssie u jedincov, ktori presli zo subkutanne podavaného humanneho inzulinu na
EXUBERU ako u jedincov, ktori pokracovali v lie¢be subkutanne podavanym humannym inzulinom.
Hladiny protilatok proti inzulinu boli vyssie u pacientov s diabetes mellitus 1. typu v porovnani

s pacientmi s diabetes mellitus 2. typu a v oboch skupinach sa ustalili v priebehu 6 — 12 mesiacowv,
lie¢by. Nebol zisteny ziaden klinicky vyznam tychto protilatok.

Hypersenzitivne reakcie

Ako v pripade inych inzulinov, vel'mi zriedkavo sa mozu vyskytniit’ generalizované alergicke reakcie.
Takéto reakcie na inzulin alebo na pomocné latky mozu byt’ spojené napr. s celkovou kozneu
reakciou, angioedémom, bronchospazmom, hypotenziou a Sokom a mézu byt’ zivotOhrozdjiace (pozri
Cast’ 4.4 Respiracné).

Edém a refrakéné poruchy oka

Inzulinova terapia moze sposobit’ retenciu sodika a edém. Refrakéné,portichy oka sa mézu objavit’ pri
zacati inzulinovej terapie. Tieto u¢inky st zvyCajne prechodné.

4.9 Predavkovanie

Hypoglykémia sa moze vyskytnit’ ako vysledok nadmerného mnozstva inzulinu v porovnani s prijatou
potravou, energetickym vydajom alebo oboma tymito stavmi.

Mierne epizody hypoglykémie sa mozu zvycajnedieCit’ peroralnym podanim cukrov. Mézu byt
potrebné Gpravy tykajice sa davkovania lickov, stravovacieho rezimu alebo cvi¢enia/pohybu.

Zavaznejsie epizddy spojené s komou, kr¢mi alebo neurologickym poSkodenim mézu byt lieCené
intramuskularne/subkutanne podanym glukagénom (0,5 az 1 mg) alebo intravenéznym podanim
koncentrovanej glukdzy. Ak pacient nereaguje na glukagon v priebehu 10 az 15 minut, glukoza sa
musi podat’ tiez intravendziie.

Pri nadobudnuti vedomia sa odportc¢a peroralne podat’ pacientovi uhl'ohydraty, aby sa predislo
relapsu.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 FEarmakodynamické vlastnosti

Fammakoterapeutické skupina: lieciva na liecbu diabetu, ATC kod: A10AFO01

Mechanizmus uéinku:

Humaéanny inzulin znizuje hladinu glukézy v krvi a podporuje anabolické ucinky ako aj zniZovanie
katabolickych ucinkov, zvysuje prenos glukézy do buniek ako aj tvorbu glykogénu v svaloch a

v peceni a zlepSuje vyuzitie pyruvatu. Inhibuje glykogenolyzu a glukoneogenézu, zvysuje lipogenézu
v peceni a v tukovom tkanive a inhibuje lipolyzu. Taktiez podporuje vychytavanie aminokyselin do
buniek a podporuje syntézu proteinov a zvysuje vychytavanie draslika do buniek.
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Inhala¢ny huménny inzulin ma, rovnako ako rychlo ucinkujtice analoégy inzulinu, rychlejsi nastup
hypoglykemického t¢inku ako subkutianne podavany rozpustny humanny inzulin. Dizka trvania
hypoglykemického t¢inku inhalaéného humanneho inzulinu je porovnatelna s dizkou trvania uéinku
subkutanne podavaného rychlo u¢inkujiceho humanneho inzulinu a dlhsia ako v pripade rychlo
ucinkujucich analdégov inzulinov (pozri obrazok 1).

- SC Lispro (18 U)
Exubera (6 mg)

Rychlo tcinkujuci
humanny inzulin

Priemerna GIR (% z maxima)
&

am am a &b B

“Cas (Elin)

Obrazok 1: Priemernd rychlost’ infuzie glukozy (GIR = Glucose Infusion Rate) vyjadrena ako %
z maximalnej GIR (GIR,;,) pre kazdl individualnu liecbu v zavislosti od ¢asu u zdravych
dobrovolnikov.

Ked’ sa vdychne inhala¢ny inzulin, nastup hypoglykemického ti€inku je v priebehu 10 - 20 mint,
maximalny ucinok sa dosahuje priblizne 2 hodiny po inhalécii. DlZka trvania ucinku je priblizne
6 hodin.

Inhala¢ny humanny inzulin ma u jedincov s diabetes mellitus 1. typu alebo 2. typu pocas prvych hodin
po podani davky v porovnani so subkutanne poddvanym rychlo G¢inkujucim humannym inzulinom
rychejsi nastup u€inku v zmysle zniZzenia hladiny glykémie.

U jedincov s diabetes mellitus 1. typha.2. typu bola intraindividualna variabilita i¢inku inhala¢ného
humanneho inzulinu v zmysle znizenia hladiny glykémie vo vSeobecnosti porovnatel'na

s intraindividualnou variabilitou takéhoto u¢inku subkutanne podavaného rychlo u¢inkujaceho
humanneho inzulinu.

Pouzitie inhala¢néhe humanneho inzulinu je spojené so zvys$enim frekvencie vyskytu ako aj hladiny
protilatok proti inzulinu. V prospektivnej, explorativnej, 6 mesiacov trvajucej $tadii s jedincami

s diabetes mellitus.l. typu sa nepozorovali zmeny farmakodynamiky gluk6zy pri pouzivani
inhala¢ného humanneho inzulinu.

Informaeie tyvkajuce sa klinickych Stadii

Kontrolované klinické Studie zamerané na diabetes mellitus 1. typu a 2. typu ukazali, Ze pomocou
EXUBERY sa dosahuje a udrzuje u¢inna kontrola hladiny glukoézy v krvi, ktora je porovnatel'na so
subkutanne podavanym rychlo ti¢inkujucim humannym inzulinom.

Diabetes mellitus 1. typu

V klinickych §tadiach zameranych na diabetes mellitus 1. typu zaznamenali pacienti lieceni
EXUBEROU v kombinacii s dlho alebo stredne dlho u¢inkujicim inzulinom podobné znizenie HbAlc
ako pacienti lieeni len subkutanne podavanym inzulinom. Percento pacientov, ktori dosiahli ciel
HbAlc < 7,0 %, bolo v oboch terapeutickych skupinych porovnatelné.
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Plazmatické hladiny glukézy nala¢no boli signifikantne nizsie u pacientov lieCenych liecebnymi
rezimami zahimajucimi EXUBERU v porovnani s pacientmi lieCenymi len subkutanne podavanym
rychlo u¢inkujicim huméannym inzulinom.

Diabetes mellitus 2. typu

Pacienti v klinickej $tadii zameranej na diabetes mellitus 2. typu, ktori boli lieceni EXUBEROU
v kombindcii s dlho alebo stredne dlho u¢inkujicim inzulinom, zaznamenali podobné zmeny v HbAlc
ako pacienti lieceni len subkutanne podavanym inzulinom.

Plazmatické hladiny glukézy nalacno boli signifikantne nizsie u pacientov liecenych EXUBEROU
v porovnani s pacientmi lie¢enymi len subkutanne podavanym inzulinom.

V klinickych $tudiach so zaradenymi pacientmi s diabetes mellitus 2. typu, ktorych hladiny glykémie
neboli dostatocne kontrolované liecbou samotnymi peroralnymi antidiabetikami, zaznamenali pacienti
lieceny EXUBEROU samotnou alebo v kombinacii s peroralnymi antidiabetikami vyrazncjsie
zlepSenie HbA 1c ako pacienti lie¢eni len peroralnymi antidiabetikami. Vo vicsine tychto/Stadii bolo
percento pacientov, ktori dosiahli HbAlc < 7 %, vyssie u pacientov lieCenych terapiou, ktora zahimala
EXUBERU ako u pacientov, ktori boli lieCeni len peroralnymi antidiabetikami. Rlazmatické hladiny
glukozy nalacno boli u pacientov liecenych terapiou, ktora zahinala EXUBERU, podobné alebo
nizsie, ako u pacientov liecenych len peroralnymi antidiabetikami. U pacientov s diabetes mellitus

2. typu dostato¢ne kontrolovanych peroradlnymi antidiabetikami sa,iprava hladiny glykémie
inhala¢nym inzulinom d’alej nezlepsSovala.

Pokles FEV,

Randomizované, otvorené studie s paralelnym usporiadanim boli vykonané za uc¢elom skiimania
zmien FEV, po zacati liecby EXUBEROU u jedincoVys diabetes mellitus 1. a 2. typu. Pocas tychto
klinickych skusani doslo rovnako u jedincov lieceny¢h/EXUBEROU ako aj komparativnym liekom
k poklesu pl'icnych funkcii (Obrazky 2 a 3). Malé rozdiely v lieCenych skupinach (v prospech
komparativneho lieku) tykajuce sa zmeny oprotigzaciatku sledovania nastali po 2 rokoch liecby, a to
ul.typuo0,0341au?2. typuo 0,039 1.

Pokles FEV, 0 > 15 % oproti za¢iatku sledovania sa vyskytol u 1,3 % jedincov s diabetom 1. typu
liecenych EXUBEROU a 1,0 %9edincov s diabetom 1. typu lieCenych komparatorom a u 5,0 %
jedincov s diabetom 2. typu liecenych EXUBEROU a 3,4 % jedincov s diabetom 2. typu lie¢enych
komparatorom.
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0,3 ——INH
0,25 - .
0,2 1 ——Komparator

(Priemerna +/- SD)

Zmena FEV, (L) oproti zaciatku sledovania

Zaciatok 12 24 36 48 60 72 84 96 LOCF
sledovania

Navsteva (tyzdne)

N = Pocet jedincov na zaciatku sledovania, 12. tyzden, 24. tyzden, 36. tyzden, 48. tyzden, 60.
tyzden, 72. tyzden, 84. tyzden, 96. tyzden, LOCF.

INH N =236, 231, 233, 233, 235, 235, 226, 217, 208, 236. Komparator N = 253, 238, 252, 248,
252, 249, 230, 224, 216, 253.

Obrazok 2: Pozorované zmeny v FEV| (1) oproti zaciatksl sledovania u pacientov s diabetes mellitus
1. typu.

® INH
=m Komparator
0.3 © INH “Washout*

o
™ S S I |

(Priemerna +/- SD)

Zmena FEV, (L) oproti zaciatku
sledovania

——————————————————————————— Kom parativna fa'za—————————————————————————————————+—————— “Washout” faza ----

Zaciatok 24 36 52 65 78 91 104 +6 +12
sledovan
ia Navsteva

N=Pocet jedincov na zaciatku, tyzden 52‘,‘%933& 104, tyzden +6, tyzden +12.

INH a INH “washout“ N=158, 155, 143, 139, 123. Komparator N=145, 143,125,129, 120.

Obrazok 3: Pozorované zmeny v FEV| (1) oproti zaciatku sledovania u pacientov s diabetes mellitus
2. typu.

V klinickych skuSaniach vo faze 2/3 9 z 2 498 jedincov liecenych EXUBEROU, ktorych FEV, na
konci Studie vykazoval pokles o > 15 % oproti zaciatku sledovania, prerusilo klinické skusanie

z doévodu poklesu placnych funkeii. Tito jedinci mali priemerné znizenie FEV; 0 21 % (v rozmedzi
16 % — 33 %) oproti zaciatku sledovania a boli lieceni EXUBEROU v priemere 23 mesiacov.

6 z tychto vyradenych jedincov podstipilo dodatoéné vysetrenie pl'icnych funkcii. Z tychto pacientov
5 zaznamenalo signifikantné zlepSenie FEV, po preruseni liecby a u jedného jedinca sa FEV, oproti
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hodnote na konci stidie d’alej neznizil. V pripade ostavajucich 3 vyradenych jedincov nie st dostupné
d’alsie informacie.

Reverzibilita FEV,

U jedincov s 1. typom doslo po 12 tyzdioch liecby EXUBEROU do 2 tyzdnov po jej preruseni

k vymiznutiu malych rozdielov v liecenych skupinach (0,010 1 v prospech komparativneho lieku).
U jedincov s 2. typom doslo po 2 rokoch liecby EXUBEROU do 6 tyzdiov po jej preruseni

k vymiznutiu malych rozdielov v lieCenych skupinach (0,039 1 v prospech komparativneho lieku)
(obrazok 3). V mensej zmiesanej skupine (n = 36) s jedincami s 1. alebo 2. typom, ktori boli lieceni
EXUBEROU pocas > 36 mesiacov, doslo po preruseni liecby pocas nasledujucich 6 mesiacov

k priemernému zvyseniu FEV; 0 0,036 1.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Inhala¢ny humanny inzulin sa do organizmu dostava pl'icami. Inhalaény humanny.inhzulin’sa

u zdravych jedincov ako aj u jedincov s diabetes mellitus 1. typu alebo 2. typu absorbuje rovnako
rychlo ako rychlo u€inkujuce inzulinové analogy a rychlejsie ako subkutannie podavany rychlo
ucinkujuci humanny inzulin (pozri obrazok 4).

80 A
70 A

Exubera (4 mg)

B0

—o— Inhalagénv inzulin

50 | Subkutanny inzulin

40

5] Rychlo uéinkujici humanny inzulin (12 U)

)

v T T v T T T T T T T 3
o 30 &80 a0 120 150 180 210 240 270 300 330 360

zaciatku sledovania (pU/ml)

Zmena koncentracie volného inzulinu v sére oproti

Cas (min)

Obrazok 4: Priemerné zmeny v koncentraciach vol'ného inzulinu v sére (uU/ml) u obéznych jedincov
s diabetes mellitus 2. typu po inhalécii 4 mg humanneho inzulinu alebo po subkutanne podane;j injekcii
s'12 IU rychlo u¢inkujuceho humanneho inzulinu.

Cas po dosiahnutie maximalnej koncentracie inzulinu (Tn.y) predstavuje vo vieobecnosti polovicu
¢asu v pripade subkutanne podavaného rychlo ti¢inkujiceho huméanneho inzulinu. V pripade
inhala¢ného humanneho inzulinu sa maximalna koncentracia inzulinu vo vSeobecnosti dosahuje do
45 minut. Intraindividualna variabilita asu potrebného na dosiahnutie maximalnej koncentracie
inzulinu bola u jedincov s diabetes mellitus 1. alebo 2. typu v pripade inhalacného humanneho
inzulinu nizsia ako v pripade subkutanne podavaného rychlo ucinkujiceho inzulinu.
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U jedincov s diabetes mellitus 1. typu bola intraindividualna variabilita AUC v pripade inhalacného
humanneho inzulinu porovnatel'na s intraindividualnou variabilitou subkutanne podavaného rychlo
ucinkujuceho humanneho inzulinu. V pripade C,,.x je intraindividudlna variabilita inhala¢ného
inzulinu vécsia ako subkutanne podavaného rychlo tc¢inkujaceho humanneho inzulinu. U obéznych
jedincov s diabetes mellitus 2. typu bola intraindividualna variabilita C,,,x a AUC porovnatel'na alebo
nizsia ako u subkutanne podavaného rychlo uc¢inkujuceho humanneho inzulinu.

Relativna biologicka dostupnost EXUBERY v porovnani so subkutannym rychlo u¢inkujucim
humannym inzulinom je priblizne 10 %. Na rozdiel od subkutannych inzulinovych pripravkov
biologicka dostupnost EXUBERY nie je ovplyvnena indexom telesnej hmotnosti (BMI = Body Mass
Index).

V §tadii so zdravymi dobrovol'nikmi sa systémova dostupnost’ (AUC a C,,,) inhalaéného humanneho
inzulinu zvysila priblizne timerne davke v rozmedzi od 1 mg az do 6 mg, ked’ boli podané maximadlne
2 blistre ktorejkol'vek sily alebo ktorejkol'vek kombinacie. V §tadii, v ktorej bola porovhidvana davka
troch 1 mg blistrov s davkou jedného 3 mg blistra, boli C,,.x @ AUC pri inhalacii troch 4*mg,blistrov
priblizne o0 30 % (Cpax) @ 0 40 % (AUC) vyssie ako v pripade inhaléacie jedného 3 mg blistra, ¢o
naznacuje, Ze tri 1 mg blistre nemozno zamenit’ za jeden 3 mg blister (pozri Casti4.2" a4 4).

Priblizne o 40 % vyssia biologicka dostupnost’ troch blistrov s jednotlivou daykou 1 mg v porovnani
s jednym blistrom s jednotlivou davkou 3 mg sa pozorovala u zdravych_ jedincov. Vysvetlenim
rozdielov v biologickej dostupnosti sa zda byt rozdielny pomer energie ku'hmotnosti medzi blistrami
s jednotlivymi davkami 1 mg a 3 mg, ked’Ze pri menSom obsahu prasku v blistri je inhalator u€¢innejsi
v rozbiti alebo rozptyleni prasku, ¢o vedie k vacSiemu podielu aéredynamickych Castic s mensou
velkostou u 1 mg blistra (pozri Casti 2 a 4.4).

Distribtcia

Po inhalacii jednej davky humanneho inzulinu ustami priblizne 30 % celkového obsahu blistra ostava
v blistri alebo v inhalatore, 20 % sa zachyti v grofarynxe, 10 % v privadzajucich dychacich cestach a
40 % prenikne hlboko do plac.

Stadie na zvieratach nepreukazali akumuléaciu inhalaéného humanneho inzulinu v placach.

Specidlne skupiny pacientov

FajCenie

Fajcenie vyrazne zvySuje mieru a rozsah absorpcie inhalaéného humanneho inzulinu (Cy,,y asi
3 az 5-krat a AUC asi 2 az 3-krat vyssie), a preto by mohlo zvysit’ riziko hypoglykémie (pozri Casti 4.3
a4.5).

Ked sa EXUBERA podavala zdravym dobrovol'nikom po 2-hodinovej pasivnej expozicii
cigaretovému dymu v kontrolovanom experimentalnom prostredi, AUC sa znizila priblizne o 17 % a

Chuax 0 30/% (pozri Cast’ 4.5).

Ochorenia dychacich ciest (su¢asne pritomné ochorenie pltc)

U nediabetickych pacientov s miernou az stredne zavaznou astmou boli AUC a C,,x v pripade
inhala¢ného humanneho inzulinu bez liecby bronchodilatatorom o nieco nizsie ako u jedincov bez
astmy.

U nediabetickych jedincov s COPD sa absorpcia inhalaéného humanneho inzulinu zdala vicsia
v porovnani s absorpciou u subjektov bez COPD (pozri Cast’ 4.4).
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Podavanie salbutamolu 30 mintit pred EXUBEROU u jedincov bez diabetu s 'ahkou-stredne zdvaznou
astmou viedlo ku zvyseniu AUC a C,,,x inzulinu 0 25 % az 51 % v porovnani s podavanim EXUBERY
samotnej (pozri Casti 4.2 a 4.5).

Podavanie flutikazonu 30 mintit pred EXUBEROU neovplyvnilo farmakokinetiku EXUBERY
u jedincov bez diabetu s l'ahkou-stredne zavaznou astmou (pozri Cast’ 4.5).

Poskodenie funkcie obli¢iek

Vplyv poskodenia funkcie oblic¢iek na absorpciu inhalacného huméanneho inzulinu nebol skiimany
(pozri Cast’ 4.2).

Poskodenie funkcie pecene

Vplyv poskodenia funkcie pecene na absorpciu inhalaéného humanneho inzulinu nebol skiimany
(pozri Cast’ 4.2).

Pohlavie

U jedincov s diabetes mellitus a u jedincov bez diabetes mellitus neboli medzi muzmi a Zenami
pozorované ziadne zjavné rozdiely v absorpcii inhalacného huméanneho_inzulinu.

Deti a adolescenti

U deti (6 — 11 rokov) a u adolescentov (12 — 17 rokov) s diabetes mellitus 1. typu sa inhala¢ny
humanny inzulin absorboval rychlejsie ako rychlo u€¢inkujiei humanny inzulin. Biologicka dostupnost’
inhala¢né¢ho humanneho inzulinu v porovnani so subkutanne podavanym rychlo G¢inkujiicim
huménnym inzulinom bola porovnatel'nd s dostupnostouwr dospelych jedincov s diabetes mellitus

1. typu (pozri Cast’ 4.2).

Star$i l'udia
U starSich jedincov s diabetes mellitus-2. typu sa inhalaény humanny inzulin vstrebaval rychlejsie ako
subkutanne podavany rychlo uc¢inkujici humanny inzulin. Biologickéd dostupnost’ inhalaéného

huménneho inzulinu v porovnani so subkutanne podavanym rychlo uc¢inkujicim humannym
inzulinom bola porovnatel'nass dostupnost'ou u mladsich dospelych jedincov s diabetes mellitus

2. typu.

5.3 Predklinické tidaje'o bezpecnosti

Stadie inhalatnej toxicity na potkanoch a opiciach s diZkou trvania aZ do 6 mesiacov nepodali Ziadny
dokaz o tom, Ze inzulinovy inhala¢ny prasok predstavuje zvlastne riziko pre dychaciu ststavu.

6., FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1, Zoznam pomocnych latok

manitol

glycin

citrat sodny (ako dihydrat)

hydroxid sodny

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né
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6.3 Cas pouzitelnosti

2 roky

Po prvom otvoreni vonkajsej folie: 3 mesiace

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte pri teplote do 30 °C. Uchovavajte v pdvodnom baleni na ochranu pred vlhkost'ou.

Po otvoreni vonkajSieho foliového obalu: Uchovavajte pri teplote do 25 °C.

Blistre s jednotlivymi davkami neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.

Inhalator a jeho sucasti sa maji uchovavat’ a pouzivat na suchom mieste.

Inzulinovy inhalator neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Jeden blister (strip) s perforaciou, umoziujici oddelenie jednotlivej davkyobsahuje 6 jednotlivych
davok (PVC/ hlinik). Pét blistrov (stripov) je spolu s vysuSovadlom vlezenych do teplom tvarovaného
podnosu z ¢ireho plastu (PET), ktory je uzatvoreny vieckom z ¢irehoyplastu (PET). Podnos

s vysusovadlom je zapecCateny vo vrecku z laminatovej folie.

Dodavané velkosti balenia:

o Papierova skladacka obsahujuca 30 x 1 PVC/hlinikévy blister s perforaciou, umoziujuci
oddelenie jednotlivej davky (1 vrecko)

o Papierova skladacka obsahujuca 60.x 1 P¥C/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujici
oddelenie jednotlivej davky (2 vreckd)

. Papierova skladacka obsahujica.90 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoznujuci
oddelenie jednotlivej davky (3.vrecka)

. Papierova skladacka obsahujuca 180 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoznujtci
oddelenie jednotlivej davky(6 vreciek)

o Papierovaskladacka obsahujuca 270 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujuci
oddelenie jednotlivej davky (9 vreciek)

o Papierova skladacka obsahujuca 60 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujici
oddeleni€jjednotlivej davky (2 vreckd) a 2 ndhradné jednotky uvoltiujice inzulin (IRU)

o Papierova skladacka obsahujuca 90 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujici
oddelenie jednotlivej davky (3 vreckd) a 2 ndhradné jednotky uvolfiujuce inzulin (IRU)

. Papierova skladacka obsahujtica 180 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujuci
oddelenie jednotlivej davky (6 vreciek) a 2 nahradné jednotky uvolnujuce inzulin (IRU)

o Papierova skladacka obsahujuca 270 x 1 PVC/ hlinikovy blister s perforaciou, umoznujuci
oddelenie jednotlivej davky (9 vreciek) a 6 ndhradnych jednotiek uvoltiujicich inzulin (IRU)
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o Stprava obsahujica 90 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujuci oddelenie
jednotlivej davky (3 vrecka), 1 inzulinovy inhalator, 1 ndhradntt komoru a 6 nahradnych jednotiek
uvolnujucich inzulin (IRU)

Dostupné su d’alSie balenia inzulinovych inhalatorov, jednotiek uvol'nujucich inzulin a komor.
Nie vsetky velkosti balenia musia byt uvedené do obehu.

6.6  Specidlne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

EXUBERA blistre s jednotlivymi ddvkami sa musia pouzivat’ iba s inzulinovym inhalatorom.
Inzulinovy inhalator sa ma kazdy rok vymenit’.

Jednotka uvolfiujuca inzulin (IRU) sa ma vymenit raz za kazdé 2 tyzdne.

Ak je inzulinovy inhalator poCas pouzivania mimovolne vystaveny extrémne vlhkym podmienkam,
zvycajne to vedie k naslednému zniZeniu davky inzulinu podévanej z inhalatora, V. tomto*pripade sa
musi jednotka uvoliiujica inzulin (IRU) pred nasledujicou inhalaciou vymenit (pozri Cast’ 4.4).
7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Limited

Ramsgate Road, Sandwich, Kent, CT13, 9NJ

Velk4 Britania

8. REGISTRACNE CiSLA

EU/1/05/327/009

EU/1/05/327/010

EU/1/05/327/011

EU/1/05/327/012

EU/1/05/327/013

EU/1/05/327/014

EU/1/05/327/015

EU/1/05/327/016

EU/1/05/327/017

EU/1/05/327/018

9.  DATUM BRVEJ REGISTRACIE/ PREDLZENIA REGISTRACIE

24/01/2006

10> DATUM REVIZIE TEXTU
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PRILOHA II 6

VYROBCA BIOLOGICKE IVA A DRZITEL
POVOLENIA NA VYROBU ZODPOVEDNY ZA
UVOLNENIE SARZE

PODMIENKY CIE
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A.  VYROBCA BIOLOGICKEHO LIECIVA A DRZITEL: POVOLENIA NA VYROBU
ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

Meno a adresa vyrobcu biologického lie¢iva

Pfizer Manufacturing Frankfurt GmbH & Co. KG
Industry Park Hoechst

65926 Frankfurt am Main

Nemecko

Meno a adresa vyrobcu zodpovedného za uvol'nenie Sarze

Heinrich Mack Nachf. GmbH & Co. KG
Heinrich Mack Strasse 35

89257 Illertissen

Nemecko

B. PODMIENKY REGISTRACIE

. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA DODAVKY A POUZITIA,
KTORE SA VZTAHUJU NA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Vydaj lieku viazany na lekarsky predpis.

. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA S OHEZADOM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZIVANIE LIEKU

> Drzitel’ rozhodnutia o registracii musi eSte pred uvedenim lieku na trh a po odstihlaseni
kompetentnymi autoritami v ¢lenskych,8tatech narodne implementovat’ vzdelavaci plan.

Ako sucast’ tohto planu drzitel’ rozhodnutia‘e registracii poskytne odbornikom v zdravotne;
starostlivosti vzdelavacie materialy ur€enépre odbornikov v zdravotnej starostlivosti a pacientov,
ktoré su zamerané na minimalizaciu rizika a bude podporovat’ bezpe¢né a ucinné pouzitie lieku
pacientom.

Vzdelavaci material budepozostavat’ z informacii zameranych na minimalizaciu neziaducich u¢inkov

a podporu ucinného powzitiadieku na zaklade primeraného vzdelavania v nasledujicich oblastiach:

a) Potreba konzistentného a Standardného postupu inhalacie na zebezpe€enie optimalneho ako aj
zodpovedajliceho podania licku

b) Specialne opatfenia tykajtce sa inzulinového inhalatora

c) Hypoglykémia

d)  Nerovmoecennost' ddvok 3 x I mga 1 x 3 mg

e) Rozsah upravy davky pri jednotlivych kontrolach a nasledné opatrenia

f) Zmena placnych funkcii a potreba monitorovania plicnych funkcii

g) =, Faj¢enie vo vzt'ahu k vyvolanej zmene vo farmakokinetike

h)» Zriedkavé plticne prihody

1) Zvysené hladiny protilatok proti inzulinu

7 Odporucania pre Specidlne skupiny pacientov; sicasne pritomné zakladné ochorenia pl'tc, ako
su astma a COPD, kongestivne srdcové zlyhavanie, gravidita, deti a adolescenti
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. DALSIE PODMIENKY

Drzitel’ rozhodnutia o registracii musi zabezpecit', aby mal eSte pred uvedenim lieku na trh zavedeny
funk¢ny systém dohladu nad liekmi.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii sa zaviazuje vykonat’ §tadie a d’alSie aktivity tykajuce sa dohl'adu nad
liekmi, ktoré st podrobne popisané v Plane dohl'adu nad liekmi.

Aktualizovany Plan manazmentu rizika v sulade s Odporucaniami Vyboru pre humanne lieky
(Committee for Medicinal Products for Human Use, CHMP) o systémoch manazmentu rizika pre lieky,
na humanne pouzitie ma byt predlozeny sucasne so PSURmi do 60 dni od dosiahnutia dolezitého
¢asového medznika (tykajuceho sa dohl'adu nad liekmi alebo minimalizovania rizika), alebo ked’ st

k dispozicii vysledky stadie, alebo na poziadanie kompetentnej autority.
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Papierova skladacka / Blistre s jednotlivymi davkami (30, 60, 90, 180 a 270)

| 1. NAZOV LIEKU

EXUBERA 1 mg upraveny inhala¢ny prasok
humanny inzulin

2.  LIECIVO

Kazdy blister s jednotlivou davkou obsahuje 1 mg humanneho inzulinu.

3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Taktiez obsahuje: manitol, glycin, citrat sodny (ako dihydrat), hydroxid sedny

[4.  LIEKOVA FORMA A OBSAH

Upraveny inhalacny prasSok

30 x 1 blister s perforaciou, umoznujuci oddelenie jednotlivej davky
60 x 1 blister s perforaciou, umoznujuci oddelenie jednotlivej davky
90 x 1 blister s perforaciou, umoziiujiici oddelenie jednotlivej davky
180 x 1 blister s perforaciou, umoziujici oddelenie jednotlivej davky
270 x 1 blister s perforaciou, umoziujici 6ddelenie jednotlivej davky

[5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Inhala¢né pouZzitie.
Na pouzitie iba s inzulinovym inhalatorom.
Pred pouzitim si precitajteypisomntl informaciu pre pouzivatel'ov a navod na pouzitie inhalatora.

Nenahréadzajte jéden-blister s obsahom 3 mg tromi blistrami s obsahom 1 mg. Ak 3 mg blistre nie su
dostupné, pouzite ako nahradu len dva 1 mg blistre.

6. 'SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU
A DOHLADU DETI

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP {MM/RRRR}
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 30 °C. Uchovavajte v poévodnom baleni na ochranu pred vlhkostou.

Po otvoreni vonkajSieho foliového obalu: Uchovavajte pri teplote do 25 °C. Pouzite do 3 mesiacov po
otvoreni.

Neuchovéavajte v chladnicke alebo mraznicke.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACI

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent

CT13 9NJ
Vel'ka Britania

12. REGISTRACNE CISLA

EU/1/05/327/001
EU/1/05/327/002
EU/1/05/327/003
EU/1/05/327/004
EU/1/05/327/005

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

C. sarze: {¢islo}

14. ZATRIEDENIE.LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku viazany na lekarsky predpis.

| 15. (POKYNY NA POUZITIE

/'16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

EXUBERA 1 mg
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

{DRUH/TYP}

1. NAZOV LIEKU

EXUBERA 1 mg upraveny inhala¢ny prasok
humanny inzulin

2.  NAZOV DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Limited

| 3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP{MMRRRR}

| 4.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot{cislo}

|5. INE
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

VONKAJSI FOLIOVY OBAL

1.  NAZOV LIEKU

EXUBERA 1 mg upraveny inhala¢ny praSok
humanny inzulin

[2. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Upraveny inhalacny prasok

30 x 1 blister s perforaciou, umoznujici oddelenie jednotlivej davky

(3. SPOSOB A CESTA PODANIA

Inhalac¢né pouzitie

Nenahradzajte jeden blister s obsahom 3 mg tromi blistrami s obsahom 1 mg. Ak 3 mg blistre nie st
dostupné, pouzite ako nahradu len dva 1 mg blistre.

| 4. DATUM EXSPIRACIE

EXP {MM/RRRR}

|5. NAZOV DRZITEECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Limited

|6. CISLO VYROBNEJSARZE

Lot: {¢islo}

|7.  INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Papierova skladacka / Blistre s jednotlivymi davkami (60, 90, 270)

| 1. NAZOV LIEKU

EXUBERA 1 mg upraveny inhala¢ny prasok
humanny inzulin

2.  LIECIVO

Kazdy blister s jednotlivou davkou obsahuje 1 mg humanneho inzulinu.

3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Taktiez obsahuje: manitol, glycin, citrat sodny (ako dihydrat), hydroxid sedny

[4.  LIEKOVA FORMA A OBSAH

Upraveny inhalacny prasSok

Skatul'a obsahujtica: 60 x 1 PVC/hlinikovy blister s perfordciou, umozitujiici oddelenie jednotlivej
davky (2 vreckd) a 2 nahradné jednotky uvolnujuce inzulin (IRU)

Skatul’a obsahujiica: 270 x 1 PVC/hlinikovy Blister s perforaciou, umoziujuci oddelenie jednotlivej
davky (9 vreciek) a 6 nahradnych jednotiek uvolfwjicich inzulin (IRU)

Skatul’'a obsahujtica: 90 x 1 PVC/hlinikoyy blister s perforaciou, umoziujtci oddelenie jednotlivej
davky (3 vreckd), 1 inzulinovy inhalator, 1 nahradnu komoru a 6 nahradnych jednotiek uvolnujucich
inzulin (IRU)

[5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Inhala¢né pouzitie.
Na pouzitie iba's,inzulinovym inhalatorom.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZivatel'ov a navod na pouzitie inhalatora.

Nenahradzajte jeden blister s obsahom 3 mg tromi blistrami s obsahom 1 mg. Ak 3 mg blistre nie st
dastupne, pouzite ako nahradu len dva 1 mg blistre.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU
A DOHLADU DETI

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.
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| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP {MM/RRRR}

9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 30 °C. Uchovavajte v podvodnom baleni na ochranu pred vlhkostou.

Po otvoreni vonkajsieho foliového obalu: Uchovavajte pri teplote do 25 °C. Pouzite do 3 mesiacev po
otvoreni.

Neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ}TYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITEIA ROZHODNUTIA O-REGISTRACI

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent

CT13 9NJ
Velka Britania

12. REGISTRACNE CISLA

EU/1/05/327/006
EU/1/05/327/007
EU/1/05/327/008

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

C. sarze: {¢islo}

14.”~ ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku viazany na lekarsky predpis.

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

EXUBERA 1 mg
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Papierova skladacka / Blistre s jednotlivymi davkami (30, 60, 90, 180 a 270)

| 1. NAZOV LIEKU

EXUBERA 3 mg upraveny inhala¢ny prasok
humanny inzulin

2.  LIECIVO

Kazdy blister s jednotlivou davkou obsahuje 3 mg humanneho inzulinu.

3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Taktiez obsahuje: manitol, glycin, citrat sodny (ako dihydrat), hydroxid sedny

[4.  LIEKOVA FORMA A OBSAH

Upraveny inhalacny prasSok

30 x 1 blister s perforaciou, umoznujuci oddelenie jednotlivej davky
60 x 1 blister s perforaciou, umoznujuci oddelenie jednotlivej davky
90 x 1 blister s perforaciou, umoziiujiici oddelenie jednotlivej davky
180 x 1 blister s perforaciou, umoziujici oddelenie jednotlivej davky
270 x 1 blister s perforaciou, umoziujici 6ddelenie jednotlivej davky

[5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Inhala¢né pouZzitie.
Na pouzitie iba s inzulinovym inhalatorom.
Pred pouzitim si precitajteypisomntl informaciu pre pouzivatel'ov a navod na pouzitie inhalatora.

Nenahréadzajte jéden-blister s obsahom 3 mg tromi blistrami s obsahom 1 mg. Ak 3 mg blistre nie su
dostupné, pouzite ako nahradu len dva 1 mg blistre.

6. 'SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU
A DOHLADU DETI

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP {MM/RRRR}
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 30 °C. Uchovavajte v poévodnom baleni na ochranu pred vlhkostou.

Po otvoreni vonkajSieho foliového obalu: Uchovavajte pri teplote do 25 °C. Pouzite do 3 mesiacov po
otvoreni.

Neuchovéavajte v chladnicke alebo mraznicke.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

| 11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACI

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent

CT13 9NJ
Vel'ka Britania

12. REGISTRACNE CISLA

EU/1/05/327/009
EU/1/05/327/010
EU/1/05/327/011
EU/1/05/327/012
EU/1/05/327/013

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

C. sarze: {¢islo}

14. ZATRIEDENIE.LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku viazany na lekarsky predpis.

| 15. (POKYNY NA POUZITIE

/'16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

EXUBERA 3 mg
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA BLISTROCH ALEBO
STRIPOCH

{DRUH/TYP}

1. NAZOV LIEKU

EXUBERA 3 mg upraveny inhala¢ny prasok
humanny inzulin

2.  NAZOV DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Limited

| 3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP{MMRRRR}

| 4.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot{cislo}

|5. INE
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

VONKAJSI FOLIOVY OBAL

1.  NAZOV LIEKU

EXUBERA 3 mg upraveny inhala¢ny praSok
humanny inzulin

(2. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Upraveny inhalacny prasok

30 x 1 blister s perforaciou, umoznujici oddelenie jednotlivej davky

(3. SPOSOB A CESTA PODANIA

Inhalac¢né pouzitie

Nenahradzajte jeden blister s obsahom 3 mg tromi blistrami s obsahom 1 mg. Ak 3 mg blistre nie st
dostupné, pouzite ako nahradu len dva 1 mg blistre.

| 4. DATUM EXSPIRACIE

EXP {MM/RRRR}

|5. NAZOV DRZITEECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Pfizer Limited

|6. CISLO VYROBNEJSARZE

Lot: {¢islo}

|7.  INE
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

Papierova skladacka / Blistre s jednotlivymi davkami (60, 90, 180, 270)

| 1. NAZOV LIEKU

EXUBERA 3 mg upraveny inhala¢ny prasok
humanny inzulin

2.  LIECIVO

Kazdy blister s jednotlivou davkou obsahuje 3 mg humanneho inzulinu.

3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Taktiez obsahuje: manitol, glycin, citrat sodny (ako dihydrat), hydroxid sedny

[4.  LIEKOVA FORMA A OBSAH

Upraveny inhalacny prasSok

Skatul'a obsahujtica: 60 x 1 PVC/hlinikovy blister s perfordciou, umozitujiici oddelenie jednotlivej
davky (2 vreckd) a 2 nahradné jednotky uvolnujuce inzulin (IRU)

Skatul’a obsahujtica: 90 x 1 PVC/hlinikovy blister’s perforaciou, umoziujuci oddelenie jednotlivej
davky (3 vrecka) a 2 nahradné jednotky uveltiujice inzulin (IRU)

Skatul’'a obsahujtica: 180 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujuci oddelenie jednotlive;
davky (6 vreciek) a 2 nahradné jednetky uvolniujuce inzulin (IRU)

Skatul’'a obsahujtica: 270-x.4 BV C/ hlinikovy blister s perforaciou, umoziujici oddelenie jednotlivej
davky (9 vreciek) a 6 nahradnych jednotiek uvoliiujacich inzulin (IRU)

Skatul’a obsahujtica®90% 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujuci oddelenie jednotlivej
davky (3 vreekd), lninzulinovy inhalator, 1 nahradnt komoru a 6 ndhradnych jednotiek uvoltiujicich
inzulin (IRU)

| 5. SPOSOB A CESTA PODANIA

Inhalac¢né pouzitie.
Na pouzitie iba s inzulinovym inhalatorom.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informéaciu pre pouzivatel'ov a navod na pouzitie inhalatora.

Nenahradzajte jeden blister s obsahom 3 mg tromi blistrami s obsahom 1 mg. Ak 3 mg blistre nie st
dostupné, pouzite ako nahradu len dva 1 mg blistre.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOSAHU
A DOHLADU DETI
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Uchovéavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP {MM/RRRR}

9.  SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte pri teplote do 30 °C. Uchovavajte v povodnom baleni na ochranu pred vlhkosteu.

Po otvoreni vonkajSieho foliového obalu: Uchovavajte pri teplote do 25 °C. Pouzite do”3'mesiacov po
otvoreni.

Neuchovéavajte v chladnicke alebo mraznicke.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITEEA ROZHODNUTIA O REGISTRACI

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent

CT13 9NJ
Vel'ka Britania

12. REGISTRACNE CISLA

EU/1/05/327/014
EU/1/05/327/015
EU/1/05/327/016
EU/1/05/327/017
EU/1/05/327/018

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

Q. sarze: {¢islo}

14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

Vydaj lieku viazany na lekarsky predpis.

| 15. POKYNY NA POUZITIE
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PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELOV

EXUBERA 1 mg upraveny inhala¢ny prasok
EXUBERA 3 mg upraveny inhala¢ny prasok
humanny inzulin

Pozorne si precitajte celi pisomnu informaciu skor, ako zacnete pouzivat’ Vas liek.

- Tuto pisomnt informdciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otdzky, obratte sa na svojho lekara, diabetologickll zdravotnu sestru
alebo lekarnika.

- Tento liek bol predpisany Vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit’, dokonca aj
vtedy, ak ma rovnaké priznaky ako Vy.

- Ak zacnete pocitovat’ akykol'vek vedl'ajsi ii€inok ako zavazny, alebo ak spozorujete vedl’ajsie
ucinky, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouzivatel'ov, povedzte to, prosim,
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.

V tejto pisomnej informacii pre pouzivatel’ov:
Co je EXUBERA a na ¢o sa pouziva

Skor ako uzijete EXUBERU

Ako uzivat EXUBERU

Mozné vedlajSie ucinky

Ako uchovavat EXUBERU

Dalsie informacie

A e

Uzitie troch samostatnych blistrov s jednotlivou davkou 1 mg dod4"Vasim pl'icam viac inzulinu ako
jeden blister s jednotlivou davkou 3 mg. Tri blistre s jednetlivou’davkou 1 mg sa nemaju pouzit’ ako
nahrada za jeden 3 mg blister (pozri Cast’ 2. “Bud’te zvlast,opatrny pri EXUBERE?”, ¢ast’ 3. “Ako
uzivat EXUBERU” a &ast’ 6. “Dalsie informacie®).

Blister s jednotlivou davkou je samostatny obal, % ktorom je baleny inzulinovy prasok a v celom
d’alsom texte tejto pisomnej informacie ho budeme nazyvat’ blister.

1. CO JE EXUBERA A NA CO.SA POUZIiVA

EXUBERA je inhala¢ny prasok‘nachadzajuci sa v blistroch. Obsah blistrov musite vdychnut’ ustami
do pl'ic pomocou inzulingvého-inhalatora.

EXUBERA je antidiabeticky pripravok, ktory Vam znizuje hladinu cukru v krvi.

EXUBERA jexychlo'posobiaci inzulin. To znamena, ze zacne znizovat’ cukor vo Vasej krvi

10 - 20 minitypotom, ako ju uZzijete, pricom maximalny u¢inok dosiahne za 2 hodiny a tento i¢inok
pretrva asi 6ihodin.

EXUBERA sa ¢asto dava v kombinacii s inymi diabetickymi lieCbami.

EXUBERA sa pouziva na znizZenie vysokej hladiny cukru v krvi u dospelych pacientov s diabetes
mellitus 2. typu, ktori potrebuju inzulin.

EXUBERA sa tiez moze pouzivat’ na liecbu diabetes mellitus 1. typu u dospelych, ktorych hladina
cukru v krvi nie je dostato¢ne regulovana injekéne podavanym inzulinom.

Diabetes mellitus je ochorenie, pri ktorom Vase telo neprodukuje dostatocné mnozstvo inzulinu na
upravu hladiny cukru v krvi.
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2.  SKOR AKO UZIJETE EXUBERU
Neuzivajte EXUBERU

- ked citite, Ze prichadza hypoglykémia (nizka hladina cukru v krvi). Precitajte si informéacie
na konci Casti 4. “Mozné vedlajsie ¢inky* tejto pisomnej informacie pre pouZivatel'ov tykajuce
sa d’alSich rad.

- ked’ ste alergicky na inzulin, lieCivo pritomné v EXUBERE, alebo na niektoru z d’alsich
zloziek EXUBERY. Ak mate podozrenie, Ze ste na EXUBERU alergicky, okamzite to oznamte
svojmu lekarovi.

- ked’ fajcite, alebo ste v poslednych 6 mesiacoch faj¢ili, nesmiete uzivat EXUBERU, ked’ze
vo VaSom pripade moZze byt zvySené riziko hypoglykémie (vel'mi nizkej hladiny cukru v knyi).
Ak uzivate EXUBERU a zacnete opét’ fajCit’, alebo ste v poslednych 6 mesiacov pred zacatim
liecby EXUBEROU fajcili, okamzite to, prosim, oznamte svojmu lekarovi.

- ked’ mate zle kontrolovanu, nestabilnu alebo t'azku astmu.

- ked’ mate t'azku (stupen III alebo IV podl'a GOLD klasifikacie) chronickil obstruként, chorobu
plac (COPD = Chronic obstructive pulmonary disease).

Bud’te zvlast’ opatrny pri pouzivani EXUBERY

Prosim, dosledne dodrziavajte pokyny tykajice sa davkovania, monitoroyania (vySetrenia krvi
a mocu), diéty a fyzickej aktivity (fyzicka praca a cvi¢enie/pohyb),salade s tym, ako ste sa dohodli
so svojim lekarom alebo zdravotnou sestrou.

Predtym, nez zacnete uzivat EXUBERU, Vam Vas lekar alebo zdravotna sestra povie, ako spravne
pouzivat’ inhalator. Prosim, pozorne si tiez precitajte skorynezwuzijete EXUBERU, “Navod na
pouzitie* inhalatora na konci tejto pisomnej informacie: PresvedCte sa, Ze viete inhalator spravne
pouzivat’, lebo to méze mat’ vplyv na mnozstvo inzulinu,ktoré vdychnete.

Mali by ste sa vyhnut uzivaniu EXUBERY vo/vlhkem prostredi, napr. v kupel'ni po parnej sprche,
lebo tak zvycCajne dostanete nizSiu davku inzulinug ako potrebujete (pozri rady v “Navode na pouzitie®
na konci tejto pisomnej informacie).

Ak ndhodou pocas pouzivania vystavite V4§ inhalator vlhkému prostrediu, zvy€ajne to znizi davku
inzulinu, ktora uzivate. V tomto‘pripade si musite pred nasledujicou inhalaciou vymenit’ jednotku
uvolnujucu inzulin (IRU = Insulin Release Unit).

Davkovanie

Vas lekar Vam predpise tivodnu davku EXUBERY podavanu pred jedlom v zavislosti od Vasej
telesnej hmotnosti. T4 moéze zahimat’ kombindciu blistrov s obsahom 1 mg (zelenej farby) a 3 mg
(modrej farby). Je dolezité, aby ste presne dodrziavali pokyny Vasho lekara.

Blister's jednotlivou davkou 1 mg inhalovaného inzulinu sa priblizne rovna 3 IU subkutanne podaného
rychlo uéinkujiceho humanneho inzulinu a blister s jednotlivou davkou 3 mg inhalovaného inzulinu
sa priblizne rovna 8 IU subkutanne podaného rychlo uéinkujiuceho huménneho inzulinu.

Uprava davky sa moze vyzadovat' v zavislosti od mnoZstva jedla a podielu vyZivnych latok, Casového
useku dna (rdno je potrebna vysSSia davka inzulinu), koncentracie glukozy v krvi pred jedlom,
posledného alebo planovaného cvicenia/pohybu.

Neuzite tri samostatné blistre s obsahom 1 mg namiesto jedného blistra s obsahom 3 mg, lebo
Vam dodaju ovela vysSiu davku inzulinu (d’alSie rady pozri v ¢asti “Ako uzivat’ EXUBERU”).

Ak mate nizku telesni hmotnost’, overte si u svojho lekara, ¢i mézete pouzivat EXUBERU. Ak
potrebujete titrovanie davky po menej ako 1 mg, odportca sa, aby ste EXUBERU nepouzivali (pozri

gast’ 3. “Ako uzivat EXUBERU” s d’alsimi radami a ¢ast’ 6. “DalSie informacie®).
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Osobitné skupiny pacientov

Ked Vasa pecen a oblicky dobre nepracuju, oznamte to svojmu lekarovi, ktory Vam méze poradit,
aby ste pouzivali nizSie davky.

Ked mate menej ako 18 rokov, ozndmte to, prosim, svojmu lekarovi, ked’ze pouzivanie EXUBERY sa
u pacientov mladsich ako 18 rokov neodporuca.

U pacientov starSich ako 75 rokov je malo sktsenosti s EXUBEROU.

U pacientov s kongestivnym srdcovym zlyhavanim je malo skisenosti s EXUBEROU. EXUBERA sa
neodporuca, ak mate dychacie tazkosti spolu s kongestivnym srdcovym zlyhavanim.

PPucne ochorenia

Ked mate akékol'vek ochorenie pl'ic, ako napr. astmu, emfyzém alebo chronicka bronehitidu,
oznamte to svojmu lekarovi. EXUBERA sa neodporuca pre pacientov s ochorenim plic. Taktiez, ked’
zaznamenate dychacie tazkosti, ktoré ste predtym so svojim lekarom neprediskutovalij musite o nich
pred zacatim liecby EXUBEROU upovedomit lekara.

Pred zacatim lieCby Vam lekar urobi jednoduché vySetrenie pl'icnych funkeii, aby rozhodol, ¢i
EXUBERA je pre Vas tou spravnou liecbou. Akonahle za¢nete lieCbu, Va§ lekar Vas opéat’ vysetri po
6 mesiacoch a potom este niekol’kokrat, aby sa presvedcil, ¢i dobre znasate EXUBERU.

Ked’ spozorujete okamzité a zdvazné zhorSenie dychania kratko'pouziti davky EXUBERY, musite
EXUBERU prestat’ uzivat’ a okamzite to oznamit’ svojmusekarovi, alebo ist’ na pohotovost’
do najblizSej nemocnice.

Taktiez by ste mali povedat’ svojmu lekarovi, ak‘u Vas,pocas liecby EXUBEROU dojde
k akémukol'vek narastu tazkosti pri dychani.

Choroby a zranenia

Ked’ ste chory, alebo méte vazné zranenie, moze sa Vam hladina cukru v krvi zvysit’ (hyperglykémia),
alebo ked’ dostato¢ne nejete, mdéze Vam hladina cukru v krvi prili$ klesntut’ (hypoglykémia).

V takychto situaciach si lie¢ba Vasej cukrovky moéze vyzadovat’ vel'a starostlivosti a mozno sa budete
potrebovat’ poradit’ so svojith lekarom alebo zdravotnou sestrou.

Ked mate infek¢né ochorenie dychacich ciest (ako je bronchitida alebo infekcia hornej ¢asti dychacej
sustavy), pricom zaroven uzivate EXUBERU, musite si ¢asto sledovat’ hladinu gluko6zy v krvi a je
mozné, ze Vam budepotrebné davku EXUBERY upravit. Ked’ mate problémy s podavanim
EXUBERY alebe s upravou hladiny glukézy v krvi, oznamte to, prosim, svojmu lekarovi. Neexistuju
ziadne skusenosti s EXUBEROU u pacientov so zadpalom pl'ic (pneumonia).

Pozrite sis prosim, dblezité informacie o hypoglykémii a hyperglykémii a jej lieCbe na konci Casti 4.
Cestovanie

Pred cestou sa porad’te so svojim lekarom alebo zdravotnou sestrou a porozpravajte sa o na¢asovani
jedal a podavani inzulinu pocas cestovania, o moznych vplyvoch zmeny Casovych pasiem na hladinu
cukru v krvi a na jej upravu a o dostupnosti EXUBERY v krajinach, ktoré navstivite.

UZivanie inych liekov

Niektor¢ lieky sposobuju pokles hladiny cukru v krvi, niektoré spésobujt jej zvysenie, iné moézu mat’

oba ucinky v zavislosti od situacie. V kazdom pripade je mozné, Ze bude nutné upravit’ davkovanie
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inzulinu, aby sa predislo prili§ nizkym alebo prili§ vysokym hladindm cukru v krvi. Bud'te opatrny
nielen, ked’ zacnete uzivat iny liek, ale taktiez, ked’ ho uzivat’ prestanete.

Povedzte svojmu lekarovi o vSetkych liekoch, ktoré uzivate vratane tych, ktoré ste si kupili bez
receptu (napr. v lekarni alebo v inom obchode). Pred uzitim lieku sa spytajte svojho lekara, ¢i moze
ovplyvnit’ Vasu hladinu cukru v krvi a ¢o mate urobit’ v pripade potreby.

K liekom, ktoré mézu spdsobit’ pokles Vasej hladiny cukru v krvi, patria peroralne antidiabetika,
inhibitory angiotenzin konvertujuceho enzymu (ACE) (pouzivaju sa na liecbu urcitych ochoreni srdca,
vysokého tlaku krvi alebo zvySeného mnozstva bielkoviny/albuminu v moci), inhibitory
monoaminooxidazy (MAO) (pouzivaju sa na lieCbu depresie), niektoré betablokatory (pouzivaju sa na
lie¢bu urcitych ochoreni srdca a vysokého tlaku krvi), salicylaty (napr. aspirin, pouzivaji sa na
zmiernenie bolesti a zniZenie teploty) a sulfonamidové antibiotika.

Medzi lieky, ktoré mozu sposobit’ zvysenie Vasej hladiny cukru v krvi, patria kortikostéroidy
(pouzivaju sa na liecbu zapalovych ochoreni s vynimkou lokalneho podavania), danazel(pouziva sa
na liecbu niektorych zenskych hormonélnych ochoreni), peroralne kontraceptiva (pouzivaja sa ako
antikoncepcia), tyreoidalne hormény (pouzivaju sa na lieCbu poruchy ¢innosti Stithej zl'azy), rastové
hormény (pouzivaju sa pri endokrinnych poruchach), sympatomimetika (pouzivaju sa na lieCbu astmy)
a tiazidy (pouzivaju sa pri niektorych $pecialnych endokrinnych poruchéach):

Pouzitie bronchodilatatora (lieciva, ktoré sa vdychuje na zmierneniéptiznakov) pri astme alebo inych
ochoreniach dychacich ciest méze sposobit’ este vyraznejsi pokles cukruv krvi ako odpoved’ na
vdychnuty inzulin (pozri ¢ast’ 2. Neuzivajte EXUBERU* a Cast’ 2“Bud’te zv1ast’ opatrny pri
pouzivani EXUBERY*).

Hladina cukru v krvi Vam moze bud’ klesnut’ alebo sayzvysit, ked’ uzivate betablokatory alebo pijete
alkohol. Betablokatory mozu oslabit’ varovné symptémyhypoglykemickej reakcie, alebo ich uplne
potlacit. Alkohol méze zvysit’ G¢inok inzulinu a‘wviest K nizkym hladinam cukru v krvi.
Oktreotid/lanreotid (pouzivaju sa pri niektorych Speeialnych endokrinnych poruchach) mézu zmenit
potrebu inzulinu.

Ak fajcite, mnozstvo inzulinu, ktoré absorbuje Vase telo, sa zvysi, a tym sa u Vas zvysi aj riziko
hypoglykémie. Ak uzivate EXUBERU, nefajcite (pozri Cast’ 2. “Neuzivajte EXUBERU”).

Naopak, vystavenie cigaretovemu dymu v prostredi inych fajéiarov méze znizit' mnozstvo inzulinu,
ktoré absorbuje Vase telo.

Tehotenstvo a dojcenie

S pouzivaninhkEXUBERY u tehotnych Zien nie st Ziadne skusenosti. EXUBERA sa nesmie uZzivat’
pocas gravidity. Ked’ planujete otehotniet, alebo ked’ uz ste tehotna, oznamte to svojmu lekarovi alebo
zdravotnej sestre. Je mozné, ze Vam lekar namiesto EXUBERY da na Vasu cukrovku injekéne
podavany inzulin. Je mozné, Ze pocas gravidity a po pérode Vam bude potrebné zmenit’ davkovanie
inzulinu..Starostliva kontrola Vasej cukrovky a predchadzanie hypoglykémii je délezité pre zdravie
Vasho diet’at’a.

Ked’ dojcite, porad’te sa so svojim lekarom, ked’ze je mozné, Ze budete potrebovat’ tpravu Vasich
davok inzulinu a Vasej diéty.

Vedenie vozidla a obsluha strojov

Ked’ mate prili$ nizku hladinu cukru v krvi (hypoglykémia), Vasa schopnost’ koncentrovat’ sa alebo
reagovat, méze byt znizend. Majte, prosim, tento problém na paméti vo vSetkych situdciach, v ktorych
by ste seba a ostatnych mohli vystavit’ riziku (napr. vedenie vozidla a obsluha strojov). Mali by ste sa
poradit’ so svojim lekarom ohl'adom vedenia vozidla, ked’ mate:

- casté prihody hypoglykémie,
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- malo alebo Ziadne priznaky hypoglykémie.

3.  AKO UZiVAT EXUBERU
EXUBERA sa ma uzivat’ v priebehu 10 minut pred zaciatkom jedla.

Vas lekar rozhodne, kol’ko EXUBERY budete v z&vislosti od VaSej hmotnosti na zaciatku potrebovat’
a potom Vam odporuci pripadné zmeny v zavislosti od Vasej diéty a rozsahu fyzickej aktivity.

Blister s obsahom 1 mg EXUBERY Vam dod4 asi rovnaka davku inzulinu ako 3 IU subkutanne
podaného rychlo uc¢inkujiceho humanneho inzulinu. Blister s obsahom 3 mg EXUBERY Vam doda
asi rovnaka davku inzulinu ako 8 IU subkutanne podaného rychlo G¢inkujiceho humanneho inzulinus
Ak mate nizku telesnit hmotnost’, overte si u svojho lekara, ¢i mozete pouzivat EXUBERU..Ak
potrebujete titrovanie davky po menej ako 1 mg, odporaca sa, aby ste EXUBERU nepotizivali.

Vzdy pred uzitim Vasej davky sa uistite, ze mate k dispozicii spravnu silu a pocet blistroy EXUBERY.
Je dolezité, aby ste uzili taky pocet 1 mg a 3 mg blistrov, aky Vam lekar odporuca, ¥ takej’kombinacii,
ktort odporuca.

Nepouzite tri 1 mg blistre namiesto jedného 3 mg blistra, lebo Vam dodajii ovela vyssiu davku
inzulinu. Ak sa Vam doc¢asne minu 3 mg blistre, pouZite namiesto nich)dva 1 mg blistre a
désledne si kontrolujte hladinu glukézy v krvi. Co najskor, ako je to'moZné, musite kontaktovat’
svojho lekara alebo lekarnika, aby ste dostali d’alSie 3 mg blistre. Ak si nie ste nieCim isty, obratte
sa na svojho lekara, zdravotnu sestru alebo lekarnika.

Priprava na uzitie EXUBERY

Aby ste blister s EXUBEROU mohli pouzit’, najprv éddel'te blister od zadnej strany odtrhnutim pozdiz
deliacej Ciary (perforacie).

Neotvarajte blister obsahujuci EXUBERU."Blister sa prepichne vo vnutri inhalatora, ked’ ho budete
pouzivat’. Obsah blistra neprehltnite.

EXUBERU musite vdychovat’ len cez tsta a musite si ju aplikovat’ iba za pomoci Vasho inzulinového
inhalatora.

Vzdy dodrziavajte pokyny+Vasho lekara o tom, kedy a ako uzivat EXUBERU. Prosim, pozrite si
“Néavod na pouzitie* na konci tejto pisomnej informacie, aby ste sa oboznamili s tym, ako mate
pouzivat’ inzulinovy inhalator a ako sa o neho starat’. Ak mate akékol'vek otazky tykajuce sa
EXUBERY alebo inzulinového inhalétora, overte si ich u svojho lekara, zdravotnej sestry alebo
lekérnika.

Chyby v.davkovani

Prosim, porozpravajte sa so svojim lekarom, ¢o mate urobit’, ak ste uzili prili§ vela alebo prili§ malo
EXUBERY, alebo ak ste zabudli uzit’ davku, aby ste vedeli, ¢o robit’.

- Ak uZijete viac inzulinu, ako mate, moze sa u Vas vyvinut’ hypoglykémia. Kontrolujte si ¢asto
hladinu krvného cukru (glykémiu). Vo vSeobecnosti, aby ste zabranili hypoglykémii, musite
jest viac jedla a monitorovat’ svoju hladinu krvného cukru (glykémiu). Informacie o liecbe
hypoglykémie najdete na konci Casti 4. “Mozné vedl'ajsie cinky*.

- Ak zabudnete uzit’ davku inzulinu, alebo uZzijete prili$ nizku davku, hladina krvného cukru

(glykémie) sa Vam moze prilis zvysit'. Kontrolujte si ¢asto hladinu krvného cukru (glykémiu).
Informacie tykajuce sa hyperglykémie néajdete na konci Casti 4. “ Mozné vedlajSie uCinky*.
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4.  MOZNE VEDI’AJSIE UCINKY
Tak ako vSetky lieky, EXUBERA moze spdsobovat’ vedl'ajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Velmi ¢asto hlasené vedlajSie ucinky
(Zaznamenané u viac ako 1 z 10 pacientov)

Hypoglykémia — ako pri kazdej inzulinovej liecbe, najcastejSim vedl'ajsim uc¢inkom v spojitosti
s EXUBEROU je hypoglykémia (prili§ nizka hladina cukru v krvi). Prosim, pozrite si koniec tejto
Casti tykajuci sa d’alSich délezitych informacii o hypoglykémii a jej liecbe.

Kasel’ — kasel’ sa moZze objavit’ v priebehu sekund az minut po inhalacii EXUBERY. Kasel je obvykle
mierny a ¢asto sa postupne zlepSuje.

Casto hlisené vedPajSie ifinky
(Zaznamenané u menej ako 1 z 10 ale u viac ako 1 zo 100 pacientov)

Casto hlasenymi vedlaj§imi u¢inkami sii mierna aZ stredne zavazna dychavica (dysphoe), produktivny
kasel’, podrazdenie hrdla a sucho v hrdle.

Menej Casto hlasené vedlajSie u¢inky
(Zaznamenané u menej ako 1 zo 100 ale u viac ako 1 z 1 000 pacientov)

Menej ¢astymi vedl'aj§imi u¢inkami s zapal hltana (faryngitida), kfvacanie z nosa (epistaxa), zizenie
dychacich ciest s tazkostami pri dychani (bronchospazmus), sipot, zmena hlasu (dysfonia), bolest’
v hltane a hrtane (faryngolaryngélna bolest’), porucha‘mandli,’sucho v tstach a bolest’ na hrudi.

Iné vedPlajSie acinky

U niektorych pacientov bola zistena tekutina v pohrudni¢nom priestore (pleuralny vypotok).

Liecba inzulinom moze spdsobit’, Ze erganizmus zacne tvorit’ protilatky proti inzulinu (latky, ktoré sa
viazu na inzulin). Vyvoj takychto protilatok sa ovel’a CastejSie objavuje u pacientov lieCenych
EXUBEROU v porovnani so subkutanne podavanym inzulinom. Hoci sa tieto protilatky mozu tvorit,
nemaju ziadny vplyv na regulaciu Vasej hladiny cukru v krvi.

Maly pokles v pl'icnych,funkciach méze nastat’ pocas liecby EXUBEROU, hoci si nemusite v§imnut
ziadne priznaky. Tato'zmena sa vyskytuje v priebehu prvych mesiacov lie¢by a pri pokracovani

v liecbe sa obycajie nezhorsuje. Ak ukoncite lieccbu EXUBEROU, Vase plicne funkcie sa obycajne
vratia na normalnu troven. Ak si po€as uzivania EXUBERY v§imnete zmeny vo VaSom dychani,
informujte o termsvojho lekara.

VelmiZriedkavé st zavazné alergické reakcie na inzulin. Takéto reakcie na inzulin alebo na iné
zlozky mézu spdsobit’ kozné reakcie, zdvazny opuch koze alebo mukoéznych membran (angioedém),
namahavé dychanie (dychavicu), pokles krvného tlaku a mozu byt zivot ohrozujice.

Po zacati liecby inzulinom sa mdZu objavit’ zmeny videnia. Tieto zmeny su obvykle mierne a postupne
vymiznu.

Liecba inzulinom mdze tiez sposobit’ prechodné nahromadenie vody v organizme s opuchom
predkoleni a ¢lenkov.

Ak zacnete pocit'ovat’ akykol’'vek vedl’ajsi u¢inok ako zavazZny, alebo ak spozorujete vedlajsie

ucinky, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informacii pre pouzZivatel’ov, povedzte to, prosim,
svojmu lekarovi alebo lekarnikovi.
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Ak mate prili§ malo cukru v krvi (hypoglykémia)

Vasa hladina cukru v krvi méze prili$ poklesnut’, ak napriklad:

- uzivate prilis vela inzulinu,

- vynechavate jedla, alebo ich odstivate na neskér,

- nejete dost’, alebo jete jedla obsahujuce menej uhl'ohydratov, ako je bezné (cukor a latky
podobné cukru sa nazyvaji uhlohydraty; avSak umelé sladidla NIE su uhl'ohydraty),

- stracate alebo nie ste schopny konzumovat’ uhl'ohydraty z dévodu vracania alebo hnacky,

- pijete alkohol, zvlast, ak dost nejete,

- cvicite viac ako obycajne, alebo vykonavate odlisny druh fyzickej aktivity,

- zotavujete sa zo zranenia alebo operacie alebo iného stresu,

- zotavujete sa z horuckovitého ochorenia alebo z inej choroby,

- uzivate, alebo ste prestali uzivat niektoré in¢ lieky (pozri ¢ast’ 2. “Uzivanie inych liekov”).

Hypoglykémia (nizka hladina cukru v krvi) sa tiez ovel'a pravdepodobnejs$ie moéze objavit’, ak:

- ste prave zacali lieCbu inzulinom, alebo ste presli na iny inzulinovy pripravok,

- Vasa hladina cukru v krvi je takmer v norme alebo je nevyrovnana,

- trpite z&vaznym oblickovym alebo pecefiovym ochorenim alebo nejakym inym ochotenim, ako
napriklad hypotyreozou.

Priznakmi, ktoré Vam napovedia, ze Vasa hladina cukru v krvi klesa prili§ vela alebo prilis rychlo,
modzu byt napriklad: potenie, vlhka koza, Gzkost, rychly pulz, vysoky kevny. tlak, palpitacie

a nepravidelna ¢innost’ srdca, bolest’ na hrudi (angina pectoris). Tieto priznaky sa ¢asto vyvinu pred
priznakmi nizkej hladiny cukru v mozgu.

Nasledujuce priznaky svedcia o nizkej hladine cukru v mozgu: belesti hlavy, velky hlad, pocit na
vracanie, vracanie, vycerpanost, spavost’, poruchy spanku; nepokoj, agresivne spravanie, doasna
neschopnost’ koncentracie, zhorSena reak¢éna schopnost, depresia, zmétenost’, poruchy reci (niekedy
uplna strata re¢i), poruchy videnia, tras, paralyza, pocity brnenia (parestézia), strata citlivosti a pocity
palenia/ttpnutia v oblasti ust, zavraty, strata sebakentroly, neschopnost’ postarat’ sa sdm o seba, krce,
strata vedomia.

Prvé priznaky, ktoré Vas upozornia na hypoglykémiu (“varovné symptomy”) sa mdzu zmenit’,

zoslabit’ alebo mozu vSetky celkom yymiznat, ak:

- ste starsi,

- ste mali cukrovku dlhé obdobie,

- nasledkom cukrovky tepitequrcitym typom nervového ochorenia (autondmnou neuropatiou),

- sa v poslednom ¢as€ u yas prejavila hypoglykémia (napriklad predchadzajuci den) alebo, ak sa
pomaly vyvija,

- ste skoro uplne wporiadku, alebo sa Vam aspon do znacnej miery zlepsila hladina cukru v krvi,

- uzivate, alebo ste v poslednom ¢ase uzivali niektor¢ iné lieky (pozri ast’ 2. “UZzivanie inych
liekov™),

V takom pripade sa u Vas moze vyvinut’ zavazna hypoglykémia (a dokonca strata vedomia) predtym,
ako sitento problém uvedomite. Pokuste sa vZdy rozpoznat’ Vase varovné symptomy. Ak je to
potrebnés Castejsie vySetrenie cukru v krvi méze pomoct’ k zisteniu miernych hypoglykemickych
epizod, ktoré by ste inak mohli prehliadnut’. Ak nie ste presvedceny, ze rozpoznate Vase varovné
symptomy, vyhybajte sa situdciam (napr. vedenie motorového vozidla), pri ktorych by ste mohli seba
alebo inych l'udi vystavit’ riziku z hypoglykémie.

Co robit’ v pripade hypoglykémie

1.  Nepodajte si d’al$i inzulin. Thned’ zjedzte asi 10 az 20 gramov cukru, napr. gluko6zy, kociek
cukru alebo osladeny napoj. (Raz si odmerajte hodnotu, ktora zodpoveda jednej ¢ajovej lyzicke
alebo kockam cukru alebo tabletdm glukdzy, aby ste zistili, kol'ko to predstavuje.) Varovanie:
zapamaétajte si, prosim, ze umelé sladidl4 a jedla s umelymi sladidlami (napriklad diétne napoje)
pri hypoglykémii nepomézu.
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2. Potom zjedzte nieco, o ma dlhotrvajtci u€inok na zvysenie Vasho cukru v krvi (napr. chlieb).

Vas lekar alebo zdravotna sestra sa o tom s Vami porozpravaju.

Ak sa hypoglykémia znovu vrati, zjedzte d’alSich 10 az 20 gramov cukru.

4. Ihned’ sa porozpravajte s lekdrom, ak si nie ste schopny upravit’ hypoglykémiu, alebo ak sa tato
znovu vyskytne.
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Vidy noste so sebou nejaky cukor (aspoini 20 gramov).

AKk nie ste schopny prehitat’, alebo ak ste v bezvedomi, bude Vam potrebné podat’ injekciu s glukézou
alebo glukagénom (lieky, ktoré zvysuju hladinu cukru v krvi). Tieto injekcie mézu byt odévodnené
dokonca aj v pripade, ak nie je isté, Zze mate hypoglykémiu.

Odportca sa vysetrit’ Vas cukor v krvi ihned’ po uziti glukédzy, aby sa overilo, Ze skuto¢ne mate
hypoglykémiu.

Ak mate prili§ vel’a cukru v krvi (hyperglykémia)

Vasa hladina cukru v krvi moze byt prili§ vysoka, ak napriklad:

- ste neuzili dost’ inzulinu, alebo ak sa tento stal menej u¢innym, napr. nasledkennnespravneho
uchovavania,

- menej cvicite, ste pod stresom (emocionalny stres, vzrusenie/podrazdenie)yalebo ak ste
poraneny, ak ste boli operovany, mate horuckovité ochorenie alebo nejaké iné ochorenie,

- uzivate, alebo ste v poslednom ¢ase uzivali niektoré iné lieky (pozzi €ast” 2. “UZivanie inych
lickov™).

Priznaky, ktoré mézu napovedat’, Ze mate prili§ vysoké hladiny cuktu v krvi:

smid, zvysSena potreba pit’ vodu, vyCerpanost’, sucha koza, s¢ervenanie tvare, strata chuti do jedla,
nizky tlak krvi, rychla pulzova frekvencia a pritomnost’ gltikozy“a ketolatok v mo¢i mozu byt znakmi
prilis vysokej hladiny cukru v krvi. Bolesti Zaludka, ryc¢hle,a hlboké dychanie, spavost’ alebo dokonca
strata vedomia mozu byt’ znakmi zavazného stavu (Ketoaeidozy), ktory vznika nasledkom nedostatku
inzulinu.

Vysetrite si Vasu hladinu cukru v krvi a mo¢wa pritomnost’ ketéonov, akonahle sa objavi
ktorykol'vek z tychto priznakov hyperglykémie, ktoré st opisané vysSie. Tazku hyperglykémiu
alebo ketoacidozu musi vzdy liecit’ lekar, eby¢ajne v nemocnici.

Niektoré informacie noste so_sebou, aby ste preukazali, Ze ste diabetik.

5.  AKO UCHOVAVATEXUBERU
Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.
Uchovavajte pri teplote do 30 °C. Uchovavajte v pdvodnom baleni na ochranu pred vlhkost'ou.

Po otvoreni vonkajsej folie: Uchovavajte pri teplote do 25 °C a pouZite do 3 mesiacov po otvoreni.
Blistre n€uchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.

Nepouzite EXUBERU, ak si vSimnite, ze blister nie je poriadne uzatvoreny, alebo je poskodeny.

Nepouzivajte EXUBERU po datume exspiracie (EXP), ktory je uvedeny na obale alebo na blistroch
s jednotlivymi davkami.

Pokyny na zaobchadzanie s inzulinovym inhaldtorom najdete v “Néavode na pouzitie” na konci tejto
pisomnej informacie.
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6. DALSIE INFORMACIE
Co EXUBERA obsahuje

- Liec¢ivo je humanny inzulin. Kazdy blister s jednotlivou davkou obsahuje 1 mg alebo 3 mg
lieciva humanneho inzulinu.
- Dalsie zlozky su: manitol, glycin, citrat sodny (ako dihydrat) a hydroxid sodny.

Uzitie troch samostatnych blistrov s obsahom 1 mg doda Vasim pl'icam viac inzulinu ako jeden blister
s obsahom 3 mg. Tri 1 mg blistre sa nemaju pouzit’ ako nahrada za jeden 3 mg blister (pozri Cast’ 2.
“Bud’te zvlast opatrny pri EXUBERE” a cast’ 3. “Ako uzivat EXUBERU”).

Ako vyzera EXUBERA a obsah balenia

EXUBERA je upraveny inhala¢ny prasok a dodava sa v oddeliteI'nych blistroch s jednetlivou davkou,
ktoré su oznacené bud’ “EXUBERA 1 mg* zelenou farbou alebo “EXUBERA 3 mg: modrou farbou.
V pripade 1 mg lieku ma zadna strana blistrovej podlozky jednu reliéfnu vyvysenind v tvare palicky

a kazdy jednotlivy jednodavkovy blister vyrazentl jednu vystupujiicu bodku. V pripade 3 mg lieku ma
zadna strana blistrovej podlozky tri reliéfne vyvySeniny v tvare palicky a kazdy jednotlivy
jednodavkovy blister vyrazené tri vystupujuce bodky. Kazda podlozka (strip) obsahuje 6 blistrov

s jednotlivou davkou a v jednom podnose sa nachddza 5 podloziek (sttipov). Podnos je zapeCateny vo
vrecku z plastovej folie spolu s vysuSovadlom, ktoré udrziava liek visuchu a nema sa jest'.

EXUBERA je dostupna v nasledujucich velkostiach balenia;

. Balenie obsahujuce 30, 60, 90, 180 a 270 x 1 PV.C/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujuci
oddelenie jednotlivej davky s obsahom 1 mg

o Balenie obsahujuce 30, 60, 90, 180 a 270 x\1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujuci
oddelenie jednotlivej davky s obsahom 3'mg

o Balenie obsahujiuce 60 x 1 PV€7hlinikovy blister s perforaciou, umoznujuci oddelenie
jednotlivej davky s obsahomy]'mg (2 vrecka) a 2 nahradné jednotky uvoltiujuce inzulin
(IRU = Insulin Release Unit)

o Balenie obsahujuce270 X1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoznujici oddelenie
jednotlivej davky's,obsahom 1 mg (9 vreciek) a 6 nahradnych jednotiek uvolfiujacich inzulin
(IRU)

. Balenie‘obsahujiuce 60 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoznujuci oddelenie

jednotlivej'davky s obsahom 3 mg (2 vrecka) a 2 nahradné jednotky uvolnujuce inzulin (IRU)

o Balenie obsahujuce 90 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujuci oddelenie
jédnotlivej davky s obsahom 3 mg (3 vrecka) a 2 nahradné jednotky uvolnujuce inzulin (IRU)

o Balenie obsahujiuce 180 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoznujici oddelenie
jednotlivej davky s obsahom 3 mg (6 vreciek) a 2 nahradné jednotky uvolnujuce inzulin (IRU)

o Balenie obsahujuce 270 x 1 PVC/ hlinikovy blister s perforaciou, umoziiujuci oddelenie
jednotlivej davky s obsahom 3 mg (9 vreciek) a 6 nahradnych jednotiek uvolfiujicich inzulin
(IRU)

o Stprava obsahujica 90 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujuci oddelenie

jednotlivej davky s obsahom 1 mg (3 vreckd), 1 inzulinovy inhalator, 1 nahradni komoru
a 6 nahradnych jednotiek uvolnujtcich inzulin (IRU)
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o Stprava obsahujica 90 x 1 PVC/hlinikovy blister s perforaciou, umoziujuci oddelenie
jednotlivej davky s obsahom 3 mg (3 vreckd), 1 inzulinovy inhalator, 1 nahradnu komoru
a 6 nahradnych jednotiek uvolnujtcich inzulin (IRU)

Dostupné su d’alSie balenia inzulinovych inhalatorov, jednotiek uvol'nujucich inzulin a komor.

Nie vsetky velkosti balenia musia byt uvedené do obehu.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca

Drzitel'om rozhodnutia o registracii je Pfizer Limited, Ramsgate Road, Sandwich, Kent CT13 9NJ;

Velka Britania.

Vyrobcea je Heinrich Mack Nachf. GmbH & Co. KG, Heinrich Mack Strasse 35, 89257, Illestissen,

Nemecko.

Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte, prosim, miestne EXUBERA

Centrum starostlivosti o pacientov.

Belgié /Belgique / Belgien
Klanteninformatiedienst voor EXUBERA/
EXUBERA-Service-Center/Service Client local
EXUBERA

Tél/Tel: 0800 30432

Tél/Tel: + 32 (0)2 554 62 11

Bwarapus

EXUBERA-ueHTsp 32 paboTa ¢ KIUeHTH
Ten: 080014441

Ten: +359 2 970 4333

Ceska republika

EXUBERA centrum péce o zakazniky
Tel: 800106108

Tel: + 420 283 004 111

Danmark

EXUBERA kundecenter:
TIf: 80 60 10 40

TIf: + 45 44 20 11000

Deutschland
EXUBERA-=Service-Center
Tel: 0800,3982372

Tel: +4940)721 6101 9000

Eesti
EXUBERA Kliendi Tugikeskus
Tel: + 372 6 405 328

E)\ada

Kévtpo E&umnpétnong ko Evinuépmong
[Melotdv tov EXUBERA

TnA: 80011 83333

TnA: +30210 6785 797

Luxembourg/Luxemburg

Service Client local EXUBERA/EXUBERA-
Service-Center

Tél/Tel: 8002 5350

Tél/Tel: + 32(0)2 554 62 11

Magyarorszag
EXUBERA tigyfélszolgalat
Tel, 06-80-203-279

Tel.: +36 14883700

Malta

EXUBERA Customer Care Centre
Tel: 800 62451

Tel: +356 21 220717

Nederland

Klanteninformatiedienst voor EXUBERA
Tel: 0800 3982372

Tel: + 31 (0)10 406 43 01

Norge

EXUBERA kundetelefon
TIf: 800 74444

TIf: +47 67 52 61 00

Osterreich
EXUBERA-Service-Center
Tel: 0800 80 80 42

Tel: +43 (0)1 521150

Polska

Lokalne telefoniczne centrum informacyjne dla
pacjenta

Tel.: 0800 80 88 80

Tel.: +48 22 335 61 00
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Espaiia

Centro local de Atencion al Cliente de
EXUBERA

Tel: 900 900866

Tel: + 34 91 490 99 00

France

Service Client local EXUBERA
Tél: 0800 438 438

Tél: +33 (0)1 58 07 34 40

Ireland

EXUBERA Customer Care Centre
Tel: 1 800 882 392

Tel: +44 (0)1737 331111

island

EXUBERA neytendapjonusta
Tel: 0442011 00

Tel: + 354 535 7000

Italia

Customer Care locale di EXUBERA
Tel: 0800 021354

Tel: +39 0633 18 21

Kvnpog

Kévtpo E&unnpétnong kot Evnuépwong
ITehatwv too EXUBERA

TnA: 800 92656

TnA: +30 210 6785 798

Latvija
EXUBERA pacientu atbalsta centrs
Tel: +371 670 35 775

Lietuva

EXUBERA pacienfy prieziiiros centras
Tel: 8 800 22000

Tel. + 3705 2514000

Portugal

Servigo local de Atendimento ao utilizador de
EXUBERA

Tel: 800 206746

Tel: +351 21 423 5500

Roménia

EXUBERA — Centrul de Relatii cu Clientii
Tel.: 0800 390 000

Tel.: +40 (0)21 207 28 00

Slovenija

Center za svetovanje o zdravilu EXUBERA
Tel: 080 2682

Tel: +386 1 52 11 400

Slovenska republika

EXUBERA Centrum starostlivestifo pacientov
Tel: 0800 101 001

Tel: +421-2-3355 5500

Suomi/Finland
EXUBERA-asiakaspalvelunumero
Puh/Tel: 0800915 133

Puh/Tel: & 358 (0)9 43 00 40

Sverige

Kundservice for EXUBERA
Tel: 020 88 80 80

Tel: + 46 (0)8 5505 2000

United Kingdom

EXUBERA Customer Care Centre
Tel: 0845 850 0198

Tel: + 44 (0)1737 331111

Tato pisomna informacia pre pouZivatel’ov bola naposledy schvilena v
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Navod na pouZzitie inzulinového inhalatora

Pozorne si precitajte cela tito pisomnu informaciu skor, ako za¢nete pouzivat’ inzulinovy inhalator.
Tuto pisomnt informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

Pred pouzitim inzulinového inhalétora sa vzdy uistite, ze mate k dispozicii spravne blistre.

Taktiez si precitajte Pisomnu informaciu pre pouzivatelov pre EXUBERU 1 mg a 3 mg upraveny
inhala¢ny prasok.

VYMENA VASHO INHALATORA A JEDNOTKY UVOLNUJUCEJ INZULIN (IRU)

Vas inzulinovy inhalator si mate vymenit jedenkrat za rok ododna, kedy ste inhalator pouziliyprvykrat.
IRU vo VaSom inuzlinovom inhalatore si mate menit’ kazdé 2 tyzdne. IRU sa musi vymenit.po
nahodnom vystaveni extrémne vlhkému prostrediu, napr. v zaparenej kiipelni.

AKO UCHOVAVAT VAS INZULINOVY INHALATOR

Uchovavajte mimo dosahu a dohl'adu deti.

Inzulinovy inhalator uchovavajte na suchom mieste pri izbovej teplote.
Inzulinovy inhalator neuchovavajte v chladnicke alebo mraznicke.

Naustok
Napis Exubera
Komora
OBOZNAMTE SA S CASTAMI
VASHO INZULINOYEHO Jednotka uvoliiujiica
INHALATORA inzulin
Modry gombik
(nie je vidno) Gombik na uvol’nenie
komory (nie je vidno)
o Sedy gombik
Gombik 0 -
na uvol’nenie % Inzulinovy
komory blister
Podstavec
Modra rucka
Cierny kriazok
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AKO UZIT VASU DAVKU

1. Nastavte si Vas inzulinovy inhalator

Chytte Vas inzulinovy inhalator do ruky. Uistite sa, Ze
slovo “EXUBERA”, ktoré sa nachadza navrchu, je
otocené k Vam.

Chyt'te ¢ierny kruzok naspodu podstavca a pouzite ho na
vytiahnutie podstavca z komory.

Ked’ bude inhalator tiplne natiahnuty a zapadnewna
miesto, budete pocut’ cvaknutie. Dno komory MUSI byt
nad Sedym gombikom.

2. Vlozte Vas inzulinovy blister
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Chyt'te inzulinovy blister za Stitok s potladenou stranou
nahor so zarezom oto¢enym smerom k inzulinovému
inhalatoru, vlozte blister.

1 mg blister je oznaceny zelenou farbou a ma jednu
vystupujucu bodku na odstavajicom konci kazdého
blistra.

3 mg blister je oznaceny modrou farbou a ma tri
vystupujuce bodky na odstavajucom konci kazdého
blistra.

Vyvysené reliéfne bodky mozete nahmatat’ dokonca aj
vtedy, ked’ je uz blister zasunuty, aby ste sa uistili, Ze
pouzivate spravnu davku.

Zasuite inzulinovy blister priamo do drazky na blister,
pokial sa len da.

3. Priprava na uzitie Vasej davky

Uistite sa, Ze naustok je uzavrety.

Vytiahnite modrt racku tak, ako sa len da.

66




Stlacte rucku, pokial’ nezaklapne.

Postavte sa, alebo si sadnite vzpriamene.

Normalne vydychnite.

4. Inhalujte Vasu davku inzulinu.

Nasledujuce kroky urobte okamZite jeden po
druhom.

Drzte inzulinovy inhalator vztyCeny s modrym
gombikom otoCenym smerom k Vam. Stlacte modry
gombik, kym necvakne a sledujte, kym'sa‘'v’komore
neobjavi inzulinovy oblak.

Potomy€o'sa objavi oblak, okamzite otocte naustok.
Naustok ma byt teraz oto¢eny smerom k Vam.

67




Rychlo perami obopnite naustok tak, aby inzulin
neunikol.

Nezablokujte otvor ndustka Vasim jazykom alebo
zubami. Nefukajte do naustku.

Jednym dychom pomaly a zhlboka vdychnite ustami
inzulinovy oblak.

Nefukajte do naustku.
Vyberte si naustok z Ust.
Zavrite Usta a na 5 sekund zadrzte dych.

Normalne vydychnite.

5. Po VasSej davke

Otocte naustok spat’ do uzavretej pozicie.

Stlacte Sedy gombik a vytiahnite inzulinovy blister.

Ked potrebujete d’alsi/blister (blistre) ako sucast’ Vasej
davky, opakujte kuoky. 2y 3 a 4.

6. Po ukondéeni podivania davky

Stlacte sucasne dva gombiky na uvol'nenie komory
nachadzajuce sa na boku podstavca. Vtlacte podstavec
spat’ do komory a takto uchovavajte.
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AKO SA POSTARAT O VAS INZULINOVY
INHALATOR

Je dolezité dodrziavat’ nasledujuce kroky, aby Vas
inzulinovy inhalator ostal Cisty a spravne fungoval.

Rozoberte Vas inzulinovy inhalator

Chyt'te si inzulinovy inhalator do Vasej ruky. Uistite sa,
ze slovo “EXUBERA* nachadzajice sa navrchu je
otocené k Vam.

Chytte ¢ierny kruzok naspodu podstavca a pouzite ho na
vytiahnutie podstavca z komory .

Jednou rukou stlacte sucasne 2 gombiky, nativol'nenie
komory nachadzajice sa na boku podstayca, kym
druhou rukou t'ahate podstavec von zikomory.

Cistenie
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Komora a naustok — jedenkrat do tyZdiia

N

~——
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i

Ako
Rozoberte Vas inzulinovy inhalator.

Pozri hore

Otocte naustok do otvorenej pozicie.

Navlh¢ite méakku Cistth handri¢ku a pouzite jemné tekuté
mydlo na poutieranie komory a niustka zvnutra aj
zvonku. NEdavajte komoru do umyvacky riadu.

Teplou vodou dokladne vyplachnite mydlo z natistka
a komory.

Nechajte vysusit’ vol'ne na vzduchu. Uistite sa,'Zetam
neostali ziadne kvapocky vody a potom ndustok
zatvorte. Komoru opét’ pripevnite k podstaveu.

Pokyny o tom, ako pripevnit’ komoru k podstavcu,
najdete v Casti “Zlozte Vas inzulinovy inhalator®.

Ak umyta komora nie je suchd preduzitim Vasej d’alsej
davky, pouzite Vasu nahradni kemoru.

Podstavec — jedenkrat.doityzdia

Ako
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Nedavajte podstavec do vody.

Nezamocte vnutro jednotky uvoliiujucej inzulin
(Insulin release unit = IRU).

NepouZite mydlo, ani Ziadny Cistiaci prostiedok.
Navlhéite ¢istua makkt handricku vodou.

Pri Cisteni vrchnej Casti podstavca, dajte pozor, aby sa
do IRU nedostala ziadna voda. Teraz IRU nevyberajte.

Modry drziak nechajte zavrety.

Poutierajte len HORNY a VONKAJSI povrch
podstavca. Neutierajte drazku na blister.

ZlozZte V4as inzulinovy inhalator

Dajte vrchnt Cast’ podstavca do jednej roviny

s otvorenym koncom komory. Modra bodka na spodku
komérky musi byt na rovnakej strane ako modry
gombik.

Stlacte sticasne 2 gombiky na boku podstavca na
uvol'nenie komory. Podstavec zatlacte spat’ do komory
a takto uchovavajte.

Uchovavajte Vas inzulinovy inhalator na sichom mieste
pri izbovej teplote.

VYMENA VASEJ JEDNOTKY_.UVOENUJUCEJ
INZULIN (IRU)

Vymeiite IRU
Kazdé 2 tyzdne

Mali by ste sa vyhnut uzivaniu EXUBERY vo vlhkom
prostredi, napt, v.kupelni po parnej sprche, lebo tak
mozete dostatynizsiu davku inzulinu, ako potrebujete
(pozri rady wpisomnej informacii pre pouzivatel'ov
tykajuace. sa blistrov).

Ak.nahodou pocas pouzivania vystavite Vas inhalator
vlhkému prostrediu, moéze to znizit’ davku inzulinu,
ktoru uzivate. V tomto pripade si mate pred
nasledujticou inhalaciou vymenit’ jednotku uvoliiujicu
inzulin (IRU).

Ako

Vyberte pouziti IRU

Kym je komora oddelena od podstavca (pozri
“Rozoberte Vas inzulinovy inhalator”), chyt'te podstavec
do Vasej ruky Sedym gombikom oto¢enym smerom

k Vam. Otocte pouzitou IRU asi o Stvrtinu kruhu proti
smeru hodinovych ruci¢iek smerom k symbolu
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znazornujucemu odomknutie.

Potiahnite pouziti IRU smerom nahor a von z podstavca
a vyhod'te ju.

Pouzita IRU bezpecne zlikvidujte v sulade s miestnymi
poziadavkami, alebo si to overte u vaSho odbornika
v oblasti zdravotnej starostlivosti.

Vlozte novu IRU

Vyberte IRU z jej obalu.

Chyt'te novu IRU tak, aby bola jej vrchna Cast’ otocena
smerom k Vam. Uvidite na nej modru ¢iaru.

Kym drzite IRU v jednej ruke, otacajte vrehnou €ast’ou
proti smeru hodinovych ruciciek, pokialito péjde.

Dajte do jednej roviny modru €iaru na vrchnej ¢asti IRU
so symbolom pre odomknutie na vrchnej Casti
podstavca.

IRU vtlacte jemne do podstavca. Nerobte to nasilu, ma
I'ahko zapadait na miesto. (Ked nova IRU nezapadne
na migsto, alebo tam ide tazko, vyberte ju a skuste to
Znovu.)

Otacajte vrchnu Cast’ [IRU v smere hodinovych ruciciek,
kym modra ¢iara neukazuje na symbol zamknutia
navrchu podstavca. Teraz je nova IRU zafixovana na
mieste.
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