VIDAUKI 1

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

Riltrava Aerosphere 5 mikrogromm/7,2 mikrogromm/160 mikrogromm, inntidalyf, dreifa

2.  INNIHALDSLYSING

Hver stakur tdaskammtur (gefinn skammtur) inniheldur 5 mikrégrémm af formoterolfumarat
dihydrati (formoteroli fumaras dihydricus), glycopyrroniumbromid 9 mikrégromm, sem jafngildir
7,2 mikrégrommum af glycopyrroniumi (glycopyrronium) og budesonid (budesonidum)

160 mikrogromm.

betta jafngildir meeldum skammti af 5,3 mikrogrommum af formoterolfumarat dihydrati,
glycopyrroniumbromidi 9,6 mikrogromm, sem jafngildir 7,7 mikrégrommum af glycopyrroniumi og

budesonidi 170 mikroégromm.

Sja lista yfir 6ll hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Innudalyf, dreifa.

Hvit dreifa.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Riltrava Aerosphere er ®tlad til vidhaldsmedferdar hja fulloronum sjuklingum med medalsvasna til
svaesna langvinna lungnateppu sem fa ekki fullneegjandi medferd med samsetningu af barksterum til
innondunar og langverkandi beta2-6rvum eda med samsetningu langverkandi beta2-6rva og
langverkandi muskarinblokka (sja kafla 5.1 um ahrif a stjoérn einkenna og fyrirbyggjandi gegn
versnun).

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Rédlagdur skammtur og hamarksskammtur er tvaer tdanir tvisvar 4 dag (tver Gdanir ad morgni og
tveer udanir ad kvoldi).

Ef skammtur gleymist skal taka hann eins fljott og hagt er og naesta skammt 4 ad taka 4 venjulegum
tima. Ekki 4 a0 tvofalda skammt til ad beeta upp skammt sem gleymdist.

Sérstakir sjuklingahopar

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

Skert nyrnastarfsemi

Lyfid ma nota { radlogdum skommtum hjé sjuklingum med vaegt eda medalskerta nyrnastarfsemi.
Einnig ma nota pad 1 radlogoum skdmmtum hja sjuklingum med verulega skerta nyrnastarfsemi eda
nyrnasjukdom a lokastigi sem purfa 4 himnuskilun ad halda, eingdngu ef @tladur dvinningur vegur
pyngra en hugsanleg ahetta (sja kafla 4.4 og 5.2).



Skert lifrarstarfsemi

Lyfid ma nota { radlogdum skammti hja sjiklingum med vaegt eda medalskerta lifrarstarfsemi. Einnig
ma nota pad 1 radlogdum skommtum hjé sjiklingum med verulega skerta lifrarstarfsemi, eingéngu ef
@tladur avinningur vegur pyngra en hugsanleg dhetta (sja kafla 4.4 og 5.2).

Born
Notkun lyfsins a ekki vid hja bérmum og unglingum (yngri en 18 ara) vid abendingunni langvinn
lungnateppa.

Lyfjagjof
Til inndndunar.

Notkunarleidbeiningar

Til a0 tryggja rétta gjof lyfsins skal leeknir eda annar heilbrigdisstarfsmadur leidbeina sjuklingnum um
rétta notkun inndndunarteekisins sem ad auki skal fylgjast reglulega med hvort sjuklingurinn noti rétta
teekni vid inndndun. Sjuklingnum skal radlagt ad lesa fylgisedilinn vandlega og ad fylgja
leidbeiningum um notkun sem finna ma i fylgisedlinum.

Athugio: Mikilvegt er ad leidbeina sjuklingnum um ao:

. Nota ekki inndndunartaekid ef purrkefnid, sem er i pynnupokanum, hefur lekid ut ur
pakkningunni. Best er ad innondunartekid sé¢ vid stofuhita fyrir notkun.
. Undirbtia innondunartekid med pvi ad hrista pad og tda ut 1 loftid fjorum sinnum fyrir fyrstu

notkun eda tvisvar sinnum pegar innondunartaekio hefur ekki verid notad i sjo daga eda lengur,
eftir vikulega hreinsun eda ef teekid hefur dottid.

. Skola munninn med vatni eftir innéndun skammts til ad ldgmarka heettu & prusku 1 munnkoki.
Ekki kyngja.

Vid udun Riltrava Aerosphere er akvednu magni dreifunnar pryst r prystiilatinu. Pegar sjuklingurinn
andar ad sér 1 gegnum munnstykkid um leid og inndndunartaekid er virkjad, fylgir lyfid
innondunarloftinu ofan i 6ndunarveginn.

Sjuklingar sem eiga 1 erfidleikum med ad samraema losun idaskammts vid innéndun geta notad
Riltrava Aerosphere med udabelg til ad tryggja rétta lyfjagjof. Nota mé Riltrava Aerosphere m.a. med
Aerochamber Plus Flow-Vu tdabelgjum (sja kafla 5.2).

4.3 Frabendingar

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

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vido notkun

Ekki til notkunar i bradatilvikum

Lyfid er ekki @tlad til medferdar 1 bradatilvikum berkjukrampa, p.e. bradamedferd.

Oveantur berkjukrampi

Vid notkun formoterol/glycopyrronium/budesonid getur komid fram 6ventur berkjukrampi med
hvasandi 6ndun og medi strax eftir inndndun skammts og getur hann verid lifshettulegur. Stodva skal
medferd med lyfinu tafarlaust ef 6veentur berkjukrampi kemur fram. Meta skal dstand sjuklingsins og
veita annars konar medferd ef naudsynlegt er talid.



Versnun sjukdéms

Réodlagt er ad stodva ekki medferd med lyfinu skyndilega. Ef sjuklingum finnst medferdin ekki skila
arangri skal halda medferd afram en leita parf til leeknis. Aukin notkun & berkjuvikkandi lyfjum vid
einkennum bendir til versnunar & undirliggjandi sjuikdomi og krefst endurmats 4 medferdinni.
Skyndileg og aframhaldandi versnun einkenna langvinnrar lungnateppu er mogulega lifshettuleg og 4
sjuklingurinn tafarlaust ad gangast undir leeknisskodun.

Abhrif 4 hjarta og a&dar

Ahrif 4 hjarta og @dar, eins og hjartslattaroregla, t.d. gattatif og hradslattur, geta komid fram eftir gjof
muskarinvidtakablokka og adrenvirkra lyfja, p.m.t. glycopyrroniums og formoterols. Lyfid 4 ad nota
med varud hja sjuklingum med kliniskt marktekt vantempradan og verulegan hjarta- og @dasjukdom,
t.d. 6stddugan blodpurrdarhjartasjukdom, bratt hjartadrep, hjartavodvakvilla, takttruflun 1 hjarta eda
verulega hjartabilun.

Einnig skal geeta varadar vid medhondlun sjuklinga med pekkta eda grun um lengingu & QTc bili
(QTc > 450 millisektndur fyrir karla, eda > 470 millisekindur fyrir konur), annadhvort medfaedda eda
af voldum lyfja.

Altek ahrif barkstera

Altek ahrif geta komid fram af voldum allra barkstera til innondunar, sérstaklega pegar peir eru
notadir 1 storum skdmmtum 1 lengri tima. Mun minni likur eru & pessum dhrifum vid
innoéndunarmedferd en vid notkun barkstera til inntoku. Hugsanleg alteek ahrif eru m.a.
Cushings-heilkenni, einkenni sem likjast Cushingssjukdomi, beling 4 nyrnahettustarfsemi, minnkud
beinpéttni, drer og glaka. Hafa skal 1 huga hugsanleg ahrif 4 beinpéttni sérstaklega hja sjuklingum sem
nota stora skammta i langan tima og eru med adra samhlida dhattupeetti beinpynningar.

Sjontruflanir

Verid getur ad greint s¢ fra sjontruflunum vid alteeka og stadbundna notkun barkstera. Ef sjuklingur
feer einkenni eins og pokusyn eda adrar sjontruflanir skal thuga ad visa honum til augnleknis til ad
meta hugsanlegar 4stedur, sem geta verid drer, glaka eda sjaldgefir sjukdomar & bord vid midlegan
vessandi &0u- og sjonukvilla (CSCR) sem greint hefur verid fra eftir altaka og stadbundna notkun
barkstera (sja kafla 4.8).

Skipt ur medferd med sterum til inntéku

Geeta skal sérstakrar vartdar pegar sjuklingar eru ad skipta ir medferd med sterum til inntoku par sem
heetta getur verid a skertri starfsemi nyrnahetta i toluverdan tima. Sjuklingar sem hafa 40ur purft ad
nota stora skammta af barksterum eda hafa verid a langtimamedferd a haesta radlagda skammti af
barksterum til innéndunar geta einnig verio 1 heettu. bessir sjuiklingar geta hugsanlega verid meo teikn
og einkenni nyrnahettuskerdingar vid mjog streituvaldandi adstzedur. Thuga skal alteka
vidbotarmedferd med barksterum vid streituvaldandi timabil eda pegar skurdadgerd er fyrirhugud.

Lungnabdlga hja sjiklingum med langvinna lungateppu

Aukin tidni lungnabolgu, par & medal lungnabdlgu sem krefst innlagnar & sjukrahus, hefur sést hja
sjuklingum med langvinna lungnateppu sem fa barkstera til inndondunar. Einhverjar visbendingar eru
um aukna hettu 4 lungnabolgu med steekkandi steraskammti en ekki hefur verid synt fram 4 pad med
oyggjandi heetti 1 6llum rannsoknum.

Engar afgerandi kliniskar visbendingar liggja fyrir um ad munur sé innan sama lyfjaflokks barkstera til
innondunar hvad vardar umfang haettu 4 lungnabolgu.



Leaeknar skulu vera a verdi gagnvart hugsanlegri lungnabdlgu hja sjuklingum med langvinna
lungnateppu par sem klinisk einkenni slikra sykinga skarast 4 vid einkenni versnunar langvinnrar
lungnateppu.

Ahzttupzttir lungnabolgu hja sjuklingum med langvinna lungnateppu eru m.a. reykingar, haekkadur
aldur, lagur likamspyngdarstudull (BMI) og svaesin langvinn lungnateppa.

Bléokaliumlekkun

Medferd med B.-O6rvum getur valdid hugsanlega alvarlegri blodkaliumlekkun. betta getur valdid
aukaverkunum 4 hjarta og @dar. Sérstaklega skal geeta vartidar ef um svasna langvinna lungnateppu er
a0 reda par sem surefnisskortur getur aukid pessi ahrif. Samhlidamedferd med 60rum lyfjum sem geta
valdid blodkaliumlekkun, t.d. xantinafleidum, sterum og pvagresilyfjum (sja kafla 4.5), getur einnig
valdid enn frekari blodkaliumlaekkun.

Bl60sykurshekkun

Inndndun storra skammta af f-adrenvirkum 6rvum getur valdid heekkunum 4 glukosa 1 plasma. bvi
skal fylgjast med blodsykri medan 4 medferd stendur samkvaemt leidbeiningum fyrir sjiklinga med
sykursyki.

Samhlida sjikddémar

Nota skal lyfid med varud hja sjuklingum med skjaldvakaeitrun.

Andkolinvirk virkni

Vegna andkolinvirkra dhrifa 4 ad nota lyfid med vard hja sjuklingum med staekkadan blodruhalskirtil
med einkennum, pvagtregdu eda pronghornsglaku. Upplysa skal sjiklinga um teikn og einkenni
bradrar pronghornsglaku og upplysa pa um ad stodva skuli medferd med lyfinu og hafa samstundis
samband vi0 lekninn ef einhver pessara teikna eda einkenna koma fram.

Samhlidanotkun lyfsins og annarra andkoélinvirkra lyfja er ekki ra016go (sjé kafla 4.5).

Skert nyrnastarfsemi

Vegna pess ad glycopyrronium skilst adallega ut um nyru eiga sjuklingar med verulega skerta
nyrnastarfsemi (kreatinintithreinsun <30 ml/min.), p.m.t. peir sem eru med nyrnasjukdom 4 lokastigi
og purfa a himnuskilun ad halda, adeins ad f4 medferd med lyfinu ef dzetladur avinningur vegur
pyngra en hugsanleg ahetta (sja kafla 5.2).

Skert lifrarstarfsemi

Hja sjuklingum med verulega skerta lifrarstarfsemi a4 eingéngu ad nota lyfio ef @tladur avinningur
vegur pyngra en hugsanleg ahetta (sja kafla 5.2). Fylgjast skal med pessum sjuklingum me0d tilliti til
hugsanlegra aukaverkana.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Lyfjahvarfamilliverkanir

Kliniskar rannsoknir 4 lyfjamilliverkunum hafa ekki verid gerdar med pessu lyfi, po eru litlar likur
taldar 4 milliverkunum vegna umbrota samkvaemt in-vitro rannsoknum (sja kafla 5.2).

Formoterol hamlar ekki CYP450 ensimunum vid medferdarpéttni (sja kafla 5.2). Budesonid og
glycopyrronium hvorki hamla né virkja CYP450 ensim vid medferdapéttni.



Umbrot budesonids verda fyrst og fremst fyrir tilstilli CYP3A4 (sja kafla 5.2). Samhlidamedferd med
6flugum CYP3A hemlum, t.d. itraconazoli, ketoconazoli, HIV-proteasa hemlum og lyfjum sem
innihalda cobicistat, er talin auka heettu & altekum aukaverkunum og fordast skal notkun peirra nema
avinningur vegi pyngra en aukin hatta 4 aukaverkunum af voldum alteekra barkstera, skal pa fylgjast
med sjuklingum m.t.t. aukaverkana af voldum alteekra barkstera. Petta hefur takmarkad kliniskt
mikilveegi fyrir skammtimamedferd (1-2 vikur).

Takmarkadar upplysingar um pessa milliverkun fyrir budesonid til inndndunar 1 storum skdmmtum
gefa til kynna ad toluverdar hekkanir 4 plasmapéttni (fjorfold ad medaltali) geta komid fram ef
itraconazol, 200 mg einu sinni a dag, er gefid samhlida budesonidi til innéndunar (stakur

1.000 mikrogramma skammtur).

Vegna pess ad glycopyrronium skilst adallega ut um nyru geta lyfjamilliverkanir hugsanlega ordid vid
lyf sem hafa ahrif & verkunarhatt Gtskilnadar um nyru. In-vitro er glycopyrronium hvarfefni
nyrnaflutningspréteinanna OCT2 og MATE1/2K. Ahrif cimetidins, kénnunarhemils OCT2 og
MATE], & dreifingu og brotthvarf innandads glycopyrroniums syndi fram & takmarkada aukningu a
heildar altaekri utsetningu (AUCo-) eda um 22% og litilshattar aukningu & Gthreinsun um nyru eda um
23% vegna samhlidagjafar cimetidins.

Lythrifamilliverkanir

Onnur andmuskarin og adrenvirk lyf

Samhlidagjof pessa lyfs og annarra lyfja sem innihalda andkolinvirk lyf og/eda langverkandi
B2-adrenvirka 6rva hefur ekki verid rannsokud og er ekki radlogd par sem slikt geeti aukid pekktar
aukaverkanir af voldum muskarinvidtakablokka og B;-adrenvirka orva til inndndunar (sja kafla 4.4 og
kafla 4.9).

Samhlidanotkun annarra beta-adrenvirkra lyfja getur haft hugsanleg samlegdarahrif, pvi skal geeta
varudar pegar 60rum beta-adrenvirkum lyfjum er dvisad samhlida formoteroli.

Blookaliumlcekkun af voldum lyfja

Lyf sem eru notud samhlida geta aukid mogulega blookaliumlekkun 1 upphafi, par med talin
xantinafleidur, sterar og pvagrasilyf sem ekki eru kaliumsparandi (sja kafla 4.4). Blookaliumlakkun
getur aukid tilhneigingu til takttruflana hja sjuklingum sem fa medferd med digitalis glykosidum.

[-adrenvirkir blokkar

B-adrenvirkir blokkar (p.m.t. augndropar) geta dregid ur eda blokkad ahrif formoterols. Fordast &
samhlidanotkun B-adrenvirkra blokka nema ad aztladur avinningur vegi pyngra en hugsanleg dhetta.
Ef B-adrenvirkir blokkar eru naudsynlegir er eskilegt ad nota hjartasérteeka B-adrenvirka blokka.

Adrar lyfhrifamilliverkanir

Samhlidamedferd med quinidini, disopyramidi, procainamidi, antihistaminum, méndéamin
oxidasahemlum, prihringlaga punglyndislyfjum og phenothiazini getur lengt QT bilid og aukid hattu &
takttruflun fra sleglum. Ad auki geta L-dopa, L-thyroxin, oxytocin og alko6hol skert hjartapol gagnvart
beta2-adrenvirkum lyfjum.

Samhlidamedferd med mondéamin oxidasahemlum, p.m.t. lyfjum med svipada eiginleika, eins og t.d.
furazolidon og procarbazin, getur valdid haprystingi.

Aukin heetta er 4 takttruflunum hja sjiklingum sem samhlida fa sveefingu samhlida halégenudum
kolvetnum.



4.6 Frjésemi, medganga og brjoéstagjof

Medganga

Engar eda takmarkadar upplysingar liggja fyrir um notkun budesonids, glycopyrroniums og
formoterols 4 medgongu.

Upplysingar um fleiri en 2.500 punganir par sem budesonid til innéndunar var notad benda ekki til
aukinnar haettu 4 vanskdpun tengdri notkun budesonids. Rannsoknir & stokum skammti hjad ménnum
syndu ad mjog litid magn glycopyrroniums fer yfir fylgju.

Hvorki er til stadar reynsla né visbendingar um skadleg ahrif pess ad nota drifefnid norfluran
(HFA134a) 4 medgongu eda medan 4 brjostagjof stendur hja ménnum. P6 komu ekki fram nein
kliniskt skadleg ahrif sem skiptu mali i rannsOknum 4 ahrifum HFA134a 4 @xlunargetu og
fosturproska hja dyrum.

Ekki hafa verid gerdar dyrarannsoknir um eiturahrif 4 exlun fyrir lyfid. Synt hefur verid fram 4 ad
budesonid auki eitrunarahrif & fostur hja rottum og kaninum, verkun sem er tengd lyfjaflokki
barkstera. Vid mjog stora skammta/hda péttni vid alteeka ttsetningu olli formoterol hreidrunartapi og
dr6 ad auki ur fedingarpyngd og lifslikum nyfeddra atkvema, en glycopyrronium hafdi engin
marktaek ahrif a &xlun (sja kafla 5.3).

Einungis & ad thuga notkun lyfsins hja pungudum konum ef aztladur avinningur modur réttlaetir
mogulega aheettu fyrir fostrio.

Brjostagjof

Klinisk lyfjafreedirannsokn hefur synt ad budesonid til inndndunar skilst ut 1 brjostamjolk. Hinsvegar
fannst budesonid ekki 1 blodprufum brjostmylkinga. Samkvamt lyfjahvarfagildum, er aztlad ad
plasmapéttni hja barninu s¢ minni en 0,17% af plasmapéttni moédurinnar. bar af leidandi er ekki buist
vid dhrifum vegna budesonids hja brjostmylkingum madra sem fa medferdarskammta af lyfinu. Ekki
er pekkt hvort glycopyrronium og formoterol skiljast ut i brjostamjolk. Greint hefur verid fra flutningi
a glycopyrroniumi og formoteroli yfir i modurmjolk hja rottum.

Einungis 4 a0 ithuga notkun lyfsins hja konum med barn 4 brjosti ef dtladur avinningur modur vegur
pyngra en mdguleg heetta fyrir barnio.

Frj6semi

[ rannséknum 4 rottum hafa eingdngu komid fram aukaverkanir 4 frjésemi vid skammta sem eru steerri
en hamarksutsetning formoterols hja monnum (sja kafla 5.3). Budesonid og glycopyrronium ein og sér
hofou engar aukaverkanir 4 frjosemi hja rottum. Oliklegt er ad lyfid hafi dhrif & frjésemi hja ménnum
vid radlagda skammta.

4.7  Abhrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Riltrava Aerosphere hefur engin eda dveruleg ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla. Sundl er po
sjaldgeef aukaverkun sem skal hafa i huga vid akstur eda notkun véla.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 Oryggi lyfsins

Oryggi lyfsins einkennist af dhrifum sem tengjast lyfjaflokkum barkstera, andkolinvirkra eda
B2-adrenvirkra lyfja sem tengjast einstaka innihaldsefnum pessarar samsetningar. Algengustu
aukaverkanir sem tilkynnt var um hja sjuklingum sem fengu lyfid voru lungnabdlga (4,6%),
héfudverkur (2,7%) og pvagfarasyking (2,7%).



Tafla med aukaverkunum

Tafla med aukaverkunum er byggd 4 reynslu af lyfinu 1 kliniskum rannséknum og reynslu af notkun
einstakra innihaldsefna.

Tidni aukaverkana er skilgreind & eftirfarandi hatt: mjog algengar (=1/10); algengar (=1/100 til <1/10);
sjaldgaefar (=1/1.000 til <1/100); mjog sjaldgeefar (=1/10.000 til <1/1.000); koma 6rsjaldan fyrir
(<1/10.000) og tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aztla tidni Ut fra fyrirliggjandi gdgnum).

Tafla 1: Aukaverkanir samkvaemt tioni og liffeeraflokkum

Liffeeraflokkur Aukaverkun Tioni
Sykingar af voldum sykla | Hvitsveppasyking 1 munnkoki Algengar
og snikjudyra Lungnabolga
Oncemiskerfi Ofnami Sjaldgeefar
Ofnaemisbjugur Tioni ekki pekkt
Innkirtlar Teikn eda einkenni alteekra ahrifa sykurstera, | Koma 6rsjaldan fyrir
t.d. vanstarfsemi nyrnahetta
Efnaskipti og neering Blodsykurshaekkun Algengar
Gedreen vandamal Kvioi Algengar
Svefnleysi
bunglyndi Sjaldgeefar
Orosemi
Eirdarleysi
Taugaveiklun
Afbrigdileg hegdun Koma orsjaldan fyrir
Taugakerfi Hoéfuoverkur Algengar
Sundl Sjaldgeefar
Skjalfti
Augu bokusyn (sja kafla 4.4) Tidni ekki pekkt
Drer
Gléka
Hjarta Hjartslattaronot Algengar
Hjartadng Sjaldgeefar
Hraotaktur
Hjartslattartruflanir (gattatif,
ofanslegilshradtaktur og aukaslég)
Ondunarferi, brjésthol og | Raddtruflun Algengar
miomceti Hosti
Erting 1 halsi Sjaldgeefar
Berkjukrampi
Meltingarfeeri Ogledi Algengar
Munnpurrkur Sjaldgeefar
Hud og undirhuo Mar Sjaldgeefar
Stodkerfi og bandvefur Voéovakrampi Algengar
Nyru og pvagfeeri bvagferasyking Algengar
bvagteppa Sjaldgeefar
Almennar aukaverkanir og | Brjostverkur Sjaldgeefar
aukaverkanir a itkomustao




Lysing 4 voldum aukaverkunum

Lungnabdlga

KRONOS var 24 vikna rannsokn med samtals 1.896 sjuklingum med medalsvasna til mjog svaesna
langvinna lungnateppu (vid skimun var medalgildi FEV, eftir berkjuvikkun 50% af 4eetludu gildi,
stadalfravik 14%), 26% hofou fengid versnun 4 langvinnri lungnateppu 4 arinu 40ur en peir byrjudu i
rannsokninni. Nygengi stadfestra tilvika lungnabdlgu sem greint var fra 4 24 vikum var 1,9%

(12 sjuklingar) fyrir Riltrava Aerosphere (n=639), 1,6% (10 sjuklingar) fyrir formoterolfumarat
dihydrat/glycopyrronium (FOR/GLY) innéndunarptst 5/7,2 mikrogromm (n=625), 1,9%

(6 sjuklingar) fyrir formoterolfumarat dihydrat/budesonid (FOR/BUD) inndndunarpust

5/160 mikrogromm (n=314) og 1,3% (4 sjuklingar) fyrir opinn samanburd med formoterolfumarat
dihydrat/budesonid Turbuhaler (FOR/BUD) turbuhaler 6/200 mikrégrémm (n=318). { KRONOS var
ekki tilkynnt um daudsfoll af voldum lungnabolgu med Riltrava Aerosphere.

ETHOS var 52 vikna rannsokn med samtals 8.529 sjuklingum (i 6ryggispydinu) med medalsvasna til
mjog svaesna langvinna lungnateppu og sdgu um medalsvesin eda svasin tilvik versnunar innan
undangenginna 12 manada (vid skimun var medalgildi FEV, eftir berkjuvikkun 43% af 4eetludu gildi,
stadalfravik 10%). Nygengi stadfestra tilvika lungnabolgu var 4,2% (90 sjuklingar) fyrir Riltrava
Aerosphere (n=2.144), 3,5% (75 sjuklingar) fyrir formoterolfumarat
dihydrat/glycopyrronium/budesonid (FOR/GLY/BUD) innéndunarptst 5/7,2/80 mikrogromm
(n=2.124), 2,3% (48 einstaklingar) fyrir FOR/GLY innondunarpust 5/7,2 mikrégromm (n=2.125) og
4,5% (96 einstaklingar) fyrir FOR/BUD innéndunarpust 5/160 mikrégromm (n=2.136). { ETHOS var
tilkynnt um fimm daudsfoll vegna lungnabolgu 4 medan medferdarfasa rannsdknarinnar st6d (tvd med
FOR/GLY/BUD innéndunarpust 5/7,2/80, prji med FOR/GLY inndndunarpust og engin med Riltrava
Aerosphere).

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um a0 tengist lyfinu

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

4.9 Ofskommtun

Ofskdmmtun getur valdid auknum andkolinvirkum og/eda P,-adrenvirkum teiknum eda einkennum;
algengast er m.a. pokusyn, munnpurrkur, 6gledi, vodvakrampi, skjalfti, hofudverkur, hjartslattaronot
og haekkadur slagbilsprystingur. Vid langvarandi notkun i of storum skommtum geta komid fram
alteek sykursteradhrif.

Ekki er til sérteek medferd vid ofskdmmtun lyfsins. Vid ofskdommtun 4 ad veita studningsmedferd
asamt videigandi eftirliti eftir porfum.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Lyf vid teppusjikdomum i 6ndunarvegi, adrenvirk lyf i blondu med
andkolinvirkum lyfjum, p.m.t. priggja lyfja blanda med barksterum, ATC-flokkur: RO3AL11.

Verkunarhattur
Riltrava Aerosphere inniheldur budesonid, sykurstera og tvo berkjuvikkandi lyf: glycopyrronium sem

er langverkandi muskarinblokki (andkoélinvirkt lyf) og formoterol sem er langverkandi f.-adrenvirkur
Orvi.



Budesonid er sykursteri sem vid inndndun hefur fljotverkandi (innan nokkurra klukkustunda) og
skammtahada bolgueydandi verkun i 6ndunarvegi.

Glycopyrronium er langvirkur muskarinblokki, sem oft er visad til sem andkoélinvirkt lyf. Helstu
markvidtakar andkélinvirkra lyfja eru muskarinvidtakar sem stadsettir eru i ondunarveginum.
ondunarveginum hefur pad lyfjafreedileg ahrif med pvi ad blokka M3 vidtaka i sléttum vodvum sem
veldur berkjuvikkun. Andverkunin er i samkeppni og er afturkreef. Hindrun berkjuprengjandi éhrifa af
voldum metylkolins og acetylkolins var skammtahad og vardi i meiri en 12 klukkustundir.

Formoterol er sértekur f.-adrenvirkur 6rvi sem vid innéndun veldur skjotri og langverkandi slokun &
sléttum voovum 1 berkjum sjiiklinga med afturkraefa teppu 1 ondunarvegi. Berkjuvikkandi éhrifin eru
skammtahad og koma éhrifin fram innan 1-3 mintitna eftir innéndun. Verkunarlengd ahrifanna er
a.m.k. 12 klst. eftir stakan skammt.

Verkun

Verkun og 6ryggi Riltrava Aerosphere voru metin hja sjiklingum med medalsvesna til mjog svaesna
langvinna lungnateppu 1 tveimur slembudum samhlida hoprannséknum, ETHOS og KRONOS. Badar
rannsoknir voru fjdlsetra tviblindar rannsoknir. Sjuklingar voru med einkenni og med skor >10 1
spurningalista um langvinna lungnateppu (COPD Assessment Test (CAT)) 4 sama tima og peir fengu
tveer eda fleiri daglegar vidhaldsmedferdir 1 ad minnsta kosti 6 vikur adur en skimun for fram.

ETHOS var 52 vikna 16ng rannsokn (N=8.588 slembiradad; 60% karlmenn, medalaldur 65 ar) sem bar
saman tver innandanir tvisvar & solarhring med Riltrava Aerosphere, formoterolfumarat
dihydrati/glycopyrroniumi (FOR/GLY) innondunarpust 5/7,2 mikréogromm og formoterolfumarat
dihydrati/budesonidi (FOR/BUD) innondunarpust 5/160 mikrégromm. Sjuklingar voru med
medalsvesna til mjog sveesna langvinna lungnateppu (FEV eftir berkjuvikkun >25% til <65% af
aztludu gildi) og purftu ad eiga sogu um eitt eda fleiri tilvik medalsvaesinnar eda svasinnar versnunar
a sjukdomi 4rid adur en skimun for fram. Hlutfall sjuklinga med medalsvaesna langvinna lungnateppu
var 29%, 61% sjuklinga var med svasna langvinna lungnateppu og 11% var med mjog svaesna
langvinna lungnateppu. Medalgildi FEV| 1 upphafi yfir alla hépana var 1.021-1.066 ml og vid skimun
var medalgildi FEV43% af 4eetludu gildi eftir berkjuvikkun og medal skor spurningalista um
langvinna lungnateppu var 19,6. Adalendapunktur i ETHOS rannsokninni var tidni medalsvesinnar
eda sveesinnar versnunar 4 langvinnri lungnateppu medan 4 medferd stood fyrir Riltrava Aerosphere
samanborid vid FOR/GLY innéndunarptst og FOR/BUD innéndunarpust.

KRONOS var 24 vikna ranns6kn (N=1.092 slembiradad; 71% karlmenn, medalaldur 65 ar) sem bar
saman tver innandanir tvisvar a solarhring med Riltrava Aerosphere, FOR/GLY inndndunarpust

5/7,2 mikrégromm, FOR/BUD innéndunarpust 5/160 mikrégromm og opinn virkan samanburd
formoterolfumarat dihydrat/budesonid Turbuhaler (FOR/BUD turbuhaler) 6/200 mikrogromm.
Sjuklingarnir voru med medalsvasna til mjog sveesna langvinna lungnateppu (FEV/ eftir berkjuvikkun
>25% til <80% af dxtludu gildi). Hlutfall sjiklinga med medalsveesna langvinna lungnateppu var
49%, 43% sjuklinga var med svesna langvinna lungnateppu og 8% var med mjog svaesna langvinna
lungnateppu. Medalgildi FEV| 1 upphafi yfir alla hopana var 1.050-1.193 ml og vid skimun var
medalgildi FEV, 50% af aztludu gildi eftir berkjuvikkun, meira en 26% sjuklinga greindu fra sogu um
eitt eda fleiri tilvik medalsveesinnar eda svaesinnar versnunar & langvinnri lungnateppu undangengio ar
og medal skor spurningalista um langvinna lungnateppu var 18,3. [ akvednum undirhépi patttakenda
var 28 vikna framlenging, pannig ad medferd gat stadio i allt ad 52 vikur. Adalendapunktar i
KRONOS rannsokninni voru FEV; flatarmal undir ferli fra 0-4 klst. (FEV; AUCo.4) medan 4 medferd
stod 1 24 vikur fyrir Riltrava Aerosphere samanborid vid FOR/BUD inndndunarpust og breyting a
lagmarksgildi FEV; a0 morgni fyrir skammt fra upphafsgildi eftir 24 vikur fyrir Riltrava Aerosphere
samanborid vid FOR/GLY inndndunarpust.

Vid upphaf ETHOS og KRONOS rannsoknanna voru algengustu lyfin vid langvinnri lungnateppu

innondunarbarksteri (ICS)+langvirkur beta-6rvi (LABA)+langvirkur muskarin viotakablokki (LAMA)
(39%, 27% talio 1 sdmu r60), innondunarbarksteri (ICS)+langvirkur beta-6rvi (LABA) (31%, 38%
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talid i somu r60) og langvirkur miskarin vidtakablokki (LAMA )+langvirkur beta-6rvi (LABA) (14%,
20% talid 1 sdmu rod).

Ahrif 4 tilvik versnunar

Medalsveesin til sveesin tilvik versnunar:

i 52 vikna ETHOS rannsékninni, lekkadi Riltrava Aerosphere marktzkt tidni
medalsvasinna/svasinna tilvika versnunar a arsgrundvelli medan & medferd st6d um 24% (95% CI:
17, 31; p<0,0001) samanborid vid FOR/GLY innéndunarptst (tioni; 1,08 & moti 1,42 tilvik fyrir hvert
sjuklingaar) og um 13% (95% CI: 5, 21; p=0,0027) samanborid vid FOR/BUD innéndunarpust (tioni:
1,08 4 moti 1,24 tilvik fyrir hvert sjuklingaar).

Avinningur sem kom fram vardandi tidni medalsvzasinna/svasinna tilvika versnunar langvinnrar
lungnateppu a arsgrundvelli eftir 24 vikur i KRONOS var almennt 1 samraemi vid avinning sem kom
fram i ETHOS. Batingar samanborid vi0 FOR/GLY innéndunarptst voru tolfredilega marktaekar, po
nadu betingar samanborid vid FOR/BUD innéndunarptst og FOR/BUD turbuhaler ekki tolfraedilegri
marktekni.

Tilvik sveesinnar versnunar (leida til sjukrahusinnlagnar eda dauda):

[ ETHOS lzkkadi Riltrava Aerosphere télulega arlega tidni 4 tilvikum svaesinnar versnunar medan 4
medferd st6d um 16% (95% CI: -3, 31; p=0,0944) samanborid vid FOR/GLY inndndunarpust (tioni;
0,13 4 moti 0,15 tilvikum fyrir hvert sjuklingadr) og leekkadi marktaekt arlega tioni tilvika sveesinnar
versnunar medan 4 medferd stod um 20% (95% CI: 3, 34; p=0,0221) samanborid vid FOR/BUD
inndéndunarpust (tidni; 0,13 4 moti 0,16 tilvik fyrir hvert sjuklingaar).

I badum rannséknum kom fram avinningur vardandi tilvik versnunar hja sjiklingum med
medalsvaesna, svaesna og mjog svaesna lungnateppu.

Ahrif 4 lungnastarfsemi

[ ETHOS og KRONOS bztti Riltrava Aerosphere lungnastarfsemi (FEV,) medan 4 medferd st6d
samanborid vid FOR/GLY inndndunarpust og FOR/BUD innoéndunarpust (sja toflu 2 fyrir ETHOS og
tflu 3 fyrir KRONOS). Ahrifin voru vidvarandi a 24 vikna medferdartimabilinu i badum
rannsOknunum og i 52 vikur { ETHOS.

Tafla 2: Greiningar 4 lungastarfsemi — ETHOS (undirrannsékn med éndunarmeelingum)

Riltrava FOR/ FOR/ Medferdoarmunur
Aerosphere GLY BUD 95% CI1
(N=747) innondu- | innondu- Riltrava Riltrava
narpust narpust | Aerosphere borid | Aerosphere borid
(N=779) (N=755) saman vio saman vio
FOR/GLY FOR/BUD
innondunarpist innéndunarpist
Laggildi FEV1 (ml) 129 (6,5) 86 (6,0) 53 (6,5) 43 ml 76 ml
4 24 vikum, medal- (25, 60) (58, 94)
breyting LS fra p<0,0001 p<0,0001"
upphafi (SE)
FEVi AUCo44 24 294 (6,3) 245 (6,3) 194 (6,3) 49 ml 99 ml
vikum; (31, 66) (82, 117)
medalbreyting LS p<0,0001" p<0,0001
fra upphafi (SE)

# p-gildi ekki leidrétt fyrir margfeldni i stigskiptri profunarazetlun
LS = minnstu fervik, SE = stadalfravik, CI = 6ryggisbil, N = {joldi i medferdarpydi (Intent-to-Treat

population)




Tafla 3: Greiningar 4 lungnastarfsemi — KRONOS

Riltrav | FOR/ FOR/ FOR/ Medferdoamunur
aAero- | GLY BUD BUD 95% CI1
sphere | innéndu | innéndu | turbu- Riltrava Riltrava Riltrava
(N=639) | narpist | narpist haler | Aerosphere | Aerosphere | Aerosphere
(N=625) | (N=314) | (N=318) | borié saman vid | borid saman vid | borid saman vid
FOR/GLY FOR/BUD FOR/BUD
innondunarpust | innéndunarpust turbuhaler
Laggildi FEV, 147 125 73 (9,2) | 88(9,1) 22 ml 74 ml 59 ml
(ml) & 24 vikum, (6,5) (6,6) (4, 39) (52, 95) (38, 80)
medalbreyting LS p=0,0139 p<0,0001 p<0,0001"
fra upphafi (SE)
FEV1 AUCo44 305 288 201 214 16 ml 104 ml 91 ml
24 vikum; (8,4) (8,5) (11,7) (11,5) (-6, 38) (77, 131) (64, 117)
medalbreyting LS p=0,1448" p<0,0001 p<0,0001
fra upphafi (SE)

# p-gildi ekki leidrétt fyrir margfeldni i stigskiptri profunarazetlun
LS = minnstu fervik, SE = stadalfravik, CI = o6ryggisbil, N = {j61di i medferdarpydi (Intent-to-Treat
population)

Hjoonun einkenna

[ ETHOS var medalskor fyrir madi vid upphaf 4 bilinu 5,8-5,9 i 6llum medferdarhépunum. Riltrava
Aerosphere leiddi til marktaeks bata 4 maedi (maelt med skori fyrir breytingar & ma0i [Transition
Dyspnoea Index, TDI] & 24 vikum) samanborid FOR/GLY innéndunarpust (0,40 einingar; 95% CI:
0,24; 0,55; p<0,0001) og samanborid vid FOR/BUD innéndunarpust (0,31 einingar; 95% CI: 0,15;
0,46; p<0,0001). Batanum var vidhaldid i 52 vikur. | KRONOS var medalskor fyrir madi vid upphaf 4
bilinu 6,3-6,5 1 6llum medferdarhdpunum. Riltrava Aerosphere leiddi til markteks bata & meedi 4

24 vikum samanborid FOR/BUD turbuhaler (0,46 einingar; 95% CI: 0,16; 0,77; p=0,0031). Betingar i
samanburdi vi0 FOR/GLY innéndunarptist, og FOR/BUD inndndunarpust nadu ekki tolfraedilegri
marktekni.

Heilsutengd lifsgcedi

[ ETHOS betti Riltrava Aerosphere marktaekt sjukdomssértaekt heilsuastand (metid med heildarskori 4
spurningarlista St. George’s Respiratory Questionnaire [SGRQ]) i 24 vikur samanborid vid FOR/GLY
innéndunarptst (bati -1,62; 95% CI: -2,27, -0,97; p<0,0001) og samanborid vid FOR/BUD
innondunarpust (bati -1,38, 95% CI: -2,02, -0,73; p<0,0001). Batanum var vidhaldid i 52 vikur. i
KRONOS nadu betingar 1 samanburdi vid FOR/GLY innéndunarptst, FOR/BUD inndndunarptst og
FOR/BUD turbuhaler ekki tolfredilegri marktaekni.

Notkun bradalyvfs

[ ETHOS dr6 Riltrava Aerosphere marktaekt tr notkun bradalyfs medan 4 medferd stod i 24 vikur
samanborid vid FOR/GLY innondunarpust (medferdarmunur -0.51 idaskammtar/solarhring; 95%
CI: -0,68; -0,34; p<0,0001) og FOR/BUD innéndunarpust

(meodferdarmunur -0.37 idaskammtar/sélarhring; 95% CI: -0,54; -0,20; p<0,0001). Laekkuninni var
vidhaldid i 52 vikur. f KRONOS nadi mismunur i samanburdi vid FOR/GLY inndndunarpust,
FOR/BUD innéndunarpust og FOR/BUD turbuhaler ekki tolfraedilegri marktaekni.

Born
Lyfjastofnun Evropu hefur falliod fra kréfu um ad lagdar verdi fram nidurstddur Gr rannséknum 4

Riltrava Aerosphere hja 6llum undirh6pum barna vid langvinnri lungnateppu (sja upplysingar i
kafla 4.2 um notkun handa bérnum).



5.2 Lyfjahvorf

Eftir inndndun samsetningarinnar formoterol, glycopyrronium og budesonid og voru lyfjahvorf hvers
innihaldsefnis svipud peim sem sjast pegar hvert virkt efni er gefid eitt og sér.

Ahrif idabelgs

Notkun lyfsins med Aerochamber Plus Flow-Vu udabelg hja heilbrigdum sjalfbodalidum jok alteka
heildaratsetningu (metid samkvaemt AUCO-t) fyrir budesonidi um 33% og glycopyrroniumi um 55%,
4 medan utsetning fyrir formoteroli var obreytt. Hja sjuklingum med goda inndndunartaekni jokst alteek
utsetning ekki med notkun tdabelgsins.

Fréasog

Budesonid

Eftir ad einstaklingum med langvinna lungnateppu var gefid petta lyf til innéndunar, kom C,,, fyrir
budesonid fram innan 20 til 40 minttna. Jafnveegi nadist eftir u.p.b. 1 dag af endurteknum skémmtum
me0 lyfinu og umfang ttsetningar er u.p.b. 1,3 sinnum herra en eftir fyrsta skammtinn.

Glycopyrronium

Eftir ad einstaklingum med langvinna lungnateppu var gefid petta lyf til inndndunar, kom C,,, fyrir
glycopyrronium fram eftir 6 minatur. Jafnvaegi nédist eftir u.p.b. 3 daga af endurteknum skémmtum
me0 lyfinu og umfang ttsetningar er u.p.b. 1,8 sinnum herra en eftir fyrsta skammtinn.

Formoterol

Eftir ad einstaklingum med langvinna lungateppu var gefid petta lyf til inndndunar, kom C,,,, fyrir
formoterol fram innan 40 til 60 minutna. Jafnvaegi nadist eftir u.p.b. 2 daga af endurteknum
skdmmtum med lyfinu og umfang ttsetningar er u.p.b. 1,4 sinnum herra en eftir fyrsta skammtinn.

Dreifing

Budesonid
Aetlad dreifingarraimmal budesonids er 1.200 litrar vid jafnvagi, samkvamt pydisgreiningu a
lyfjahvorfum. Préteinbinding budesonids 1 plasma er um 90%.

Glycopyrronium

Aetlad dreifingarrammal glycopyrroniums er 5.500 litrar vid jafnvaegi, samkvaemt pydisgreiningu &
lyfjahvorfum. A péttnibilinu 2-500 nmol/1 var proteinbinding glycopyrroniums i plasma 4 bilinu 43%
til 54%.

Formoterol

Aetlad dreifingarraimmal formoterols er 2.400 litrar viod jafnvaegi, samkvamt pydisgreiningu 4
lyfjahvorfum. A péttnibilinu 10-500 nmol/l var préteinbinding formoterols 1 plasma & bilinu 46% til
58%.

Umbrot

Budesonid

Budesonid umbrotnar ad verulegu leyti (um 90%) vid fyrstu umferd um lifur i umbrotsefni med litla
sykursteravirkni. Sykursteravirkni helstu umbrotsefnanna, 6-f-hydroxy-budesonids og
16-a-hydroxy-prednisolons, er minni en 1% af virkni budesonids.

Glycopyrronium

Samkvaemt heimildum og in-vitro rannsoknum 4 lifrarfrumum tr ménnum er hlutverk umbrota
minnihattar 1 heildarbrotthvarfi glycopyrroniums. Fram kom ad CYP2D6 er adalumbrotsensim
glycopyrroniums.



Formoterol

Adalumbrot formoterols eru med beinni glicurontengingu og med O-demetyleringu med tengingu i
ovirk umbrotsefni 1 kjolfarid. Afleidd umbrot eru m.a. deformylering og stlfattenging. CYP2D6 og
CYP2C hafa verid skilgreind sem adalensim O-demetyleringar.

Brotthvarf

Budesonid

Brotthvarf budesonids er med umbrotum sem eru adallega hvtud af ensiminu CYP3A4. Umbrotsefni
budesonids eru skilin ut i pvagi, 6breytt eda a samtengdu formi. Einungis hverfandi magn af dbreyttu
budesonidi hefur greinst i pvagi. Lokahelmingunartimi brotthvarfs budesonids samkvamt
pyoislyfjahvarfarannsokn var 5 klukkustundir.

Glycopyrronium

Eftir gjof geislamerkts 0,2 mg skammts af glycopyrroniumi i blazed, endurheimtist 85% af
skammtinum i pvagi 48 klst. eftir gjof skammtsins og einhver geislavirkni endurheimtist einnig i galli.
Lokahelmingunartimi brotthvarfs glycopyrroniums samkvaemt pydisgreiningu a lyfjahvorfum var

15 klst.

Formoterol

Utskilnadur formoterols var rannsakadur hja sex heilbrigdum einstaklingum eftir gjof geislamerkts
formoterols samtimis med inntdku og gjof i blazd. I rannsoknin skildist 62% af lyfjatengdri
geislavirkni Gt med pvagi en 24% var skilid ut med haegdum. Lokahelmingunartimi brotthvarfs
formoterols samkvamt pydisgreiningu a lyfjahvorfum var 10 klst.

Sérstakir sjuklingahopar

Aldur, kyn, kynpattur/bjoderni og pyngd

Ad16gun skammta er ekki naudsynleg med tilliti til dhrifa aldurs, kyns eda pyngdar &
lyfjahvarfapeetti budesonids, glycopyrroniums og formoterols. Enginn meirihattar munur var 4
alteekri heildaratsetningu (AUC) fyrir 61l innihaldsefnin milli heilbrigdra japanskra, kinverskra
og vestranna einstaklinga. Ofullnagjandi gégn um lyfjahvérf liggja fyrir vardandi énnur
pjoderni eda kynpeetti.

Skert lifrarstarfsemi

Rannsoknir 4 lyfjahvorfum hafa ekki verid gerdar & pessu lyfi hjé sjiklingum meo skerta
lifrarstarfsemi. En par sem brotthvarf baedi budesonids og formoterols fer fyrst og fremst fram med
umbrotum { lifur, ma buast vid aukinni utsetningu hja sjiklingum med verulega skerta lifrarstarfsemi.
Glycopyrronium er fyrst og fremst hreinsad tr blodrasinni med utskilnadi um nyru og pvi atti skert
lifrarstarfsemi ekki ad hafa ahrif 4 alteeka Utsetningu.

Skert nyrnastarfsemi
Ekki hafa verid gerdar rannsoknir sem meta ahrif skertrar nyrnastarfsemi 4 lyfjahvorf budesonids,
glycopyrroniums og formoterols.

Ahrif skertrar nyrnastarfssemi 4 Gtsetningu fyrir budesonidi, glycopyrroniumi og formoteroli i allt ad
24 vikur voru metin i pydisgreiningu 4 lyfjahvorfum. Azetladur gaukulsiunarhradi (eGFR) var 4 bilinu
31-192 ml/min. sem pydir medalskert til 6skert nyrnastarfssemi. Hermun 4 altaekri Gtsetningu
(AUC,_,) hja einstaklingum med langvinna lungnateppu og medalskerta nyrnastarfssemi (detladur
gaukulsiunarhradi 45 ml/min.) bendir til u.p.b. 68% aukningar fyrir glycopyrronium samanborid vid
einstaklinga med langvinna lungnateppu og edlilega nyrnastarfssemi (datladur gaukulsiunarhradi

>90 ml/min). Nyrastarfssemi hafdi engin ahrif & Gtsetningu fyrir budesonidi og formoteroli. Buast ma
vid u.p.b. tvofoldun 4 alteekri utsetningu fyrir glycopyrroniumi hjé einstaklingum med langvinna
lungateppu sem einnig eru bedi med laga likamspyngd og medalskerta til verulega skerta
nyrnastarfsemi.



5.3  Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, 4 grundvelli hefdbundinna
rannsokna 4 lyfjafraedilegu oryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum a
erfdaefni og krabbameinsvaldandi ahrifum.

Engar rannsoknir hafa verid gerdar a samsetningu budesonids, glycopyrroniums og formoterols hvad
vardar eiturverkanir 4 erfoaefni, krabbameinsvaldandi ahrif og eiturverkanir 4 @xlun og proska.

{ rannséknum & aexlun hja dyrum hefur verid synt fram 4 ad sykursterar, eins og budesonid, valdi
vanskdpun (klofnum gém, vanskdpun & beinagrind). bPessar nidurstddur dyrarannsokna hafa po ekki
pyodingu fyrir menn pegar radlagdir skammtar eru notadir (sja kafla 4.6). Budesonid syndi enga
&xlismyndundargetu hja musum. Hja rottum kom fram aukid nygengi lifrarfrumuzxla sem talid er
tengjast lyfjaflokknum (class effect) hja rottum vegna langvarandi utsetningar fyrir barksterum.

Zxlunarrannsoknir hja dyrum med formoteroli hafa synt litilshattar skerta frjosemi hja karlkyns
rottum vid mikla alteeka utsetningu og missi fangs sem og minnkadar lifslikur fyrst eftir feedingu og
minni fedingarpyngd vid talsvert meiri alteeka Gtsetningu en sést vid kliniska notkun. Smaveagileg
aukning & tidni sléttvodvazexla 1 legi hefur komid fram hja rottum og musum sem fengu formoterol,
ahrif sem talin eru tengjast lyfjaflokknum hjé nagdyrum eftir langtimautsetningu fyrir storum
skdmmtum f,-adrenvirkum o6rva.

ZAxlunarrannsoknir hja dyrum med glycopyrroniumi hafa synt minnkada feedingarpyngd hja rottum og
kaninum, og litla pyngdaraukningu hja rottuungum &dur en peir foru af spena vid toluvert heerri altaeka

utsetningu en sést vid kliniska notkun. Ekkert benti til krabbameinsvaldandi 4hrifa hja rottum og
musum.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Norfluran
1,2-distearoyl-sn-glycero-3-phosphocholin
Kalstumklorio

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

3 ar.

Notid innan 3 manada fra opnun pokans.

6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Geymi0 vid leegri hita en 30°C.
Ekki utsetja lyfid fyrir heerri hita en 50°C. Ekki gera gat a prystiilatid. Geymid 4 purrum stad.

6.5  Gerd ilats og innihald

Riltrava Aerosphere er skammtainnondunartaeki sem er undir prystingi og samanstendur af hidudu
ilati ar ali, gulum skammtatdara ur plasti og hvitu munnstykki med afastri grarri hlifdarhettu ur plasti,
og skammtateljara. Hverju innéndunarteeki er pakkad i lagskiptan pynnupoka sem inniheldur poka
med purrkefni og er 1 6skju.



Pakkning med 1 ilati med 120 adaskdommtum.
Fjo6lpakkningar med 360 (3 ilat med 120) Gdaskdmmtum.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

Farga skal 6llum lyfjaleifum og/eda urgangi i samraemi vid gildandi reglur. Ekki ma brjota, gata eda
brenna prystiilatid, jafnvel pott pad virdist vera tomt.

7. MARKADSLEYFISHAFI

AstraZeneca AB

SE-151 85 Sodertélje

Svipj6d

8. MARKADSLEYFISNUMER

EU/1/21/1604/001 120 udaskammtar

EU/1/21/1604/002 360 udaskammtar (3 pakkningar med 120)

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR

MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 6. jantar 2022

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

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



VIDAUKI IT

FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR
LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EDA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS



A. FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyrgir fyrir lokasampykkt

ASTRAZENECA DUNKERQUE PRODUCTION
224 avenue de la Dordogne

59640 DUNKERQUE

Frakkland

B. FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG NOTKUN

Lyfid er lyfsedilsskylt.

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

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

Markadsleyfishafi skal leggja fram fyrstu samantektina um 6ryggi lyfsins innan 6 manada fra utgafu
markadsleyfis.

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

. Azetlun um ahaettustjornun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdoum sem krafist er, sem og 6drum radstéfunum eins og
fram kemur 1 aztlun um ahattustjornun 1 kafla 1.8.2 1 markadsleyfinu og 6llum uppferslum a dztlun
um ahattustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfeerda detlun um ahettustjornun:

. A0 beidni Lyfjastofnunar Evropu.

. begar dhaettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist 1 kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilveegra breytinga 4 hlutfalli avinnings/ahattu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun dhaettu) naest.



VIDAUKI I1I

ALETRANIR OG FYLGISEPILL



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

ASKJA - EITT INNONDUNARTAKI

| 1. HEITI LYFS

Riltrava Aerosphere 5/7,2/160 mikrogromm innudalyf, dreifa
formoteroli fumaras dihydricus/glycopyrronium/budesonidum

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver stakur tdaskammtur inniheldur 5 mikrogromm af formoterolfumarat dihydrati, 9 mikrogromm af
glycopyrroniumbromidi sem jafngildir 7,2 mikrogrommum af glycopyrroniumi, og 160 mikrogrémm
af budesonidi.

| 3. HJALPAREFNI

Norfluran, 1,2-distearoyl-sn-glycero-3-phosphocholin og kalsiumklorid.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Innudalyf, dreifa.
120 udaskammtar (1 inndndunarteaeki)

(5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG iIKOMULEID(IR)

Hristid vel fyrir notkun.

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til innéndunar

Opnid hér

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

(7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF
8. FYRNINGARDAGSETNING
EXP

Notid innan 3 méanada fra opnun pokans

[o. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymi0 vid laegri hita en 30°C.
Ekki utsetja lyfid fyrir heerri hita en 50°C.
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Ekki gera gat & prystiilatio.
Geymid 4 purrum stad.

10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

| 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

AstraZeneca AB
SE-151 85 Sodertilje
Svipj6o

| 12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/21/1604/001 120 udaskammtar

|13. LOTUNUMER

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

riltrava aerosphere

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

YTRI ASKJA, FJOLPAKKNING MED BLUE BOX

| 1. HEITI LYFS

Riltrava Aerosphere 5/7,2/160 mikrogromm innudalyf, dreifa
formoteroli fumaras dihydricus/glycopyrronium/budesonidum

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver stakur tdaskammtur inniheldur 5 mikrogromm af formoterolfumarat dihydrati , 9 mikrogrémm
af glycopyrroniumbromidi sem jafngildir 7,2 mikrogrommum af glycopyrroniumi, og
160 mikrogromm af budesonidi.

| 3. HJALPAREFNI

Norfluran, 1,2-distearoyl-sn-glycero-3-phosphocholin og kalsiumklorid.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Innudalyf, dreifa.
Fjo6lpakkning: 360 udaskammtar (3 pakkningar med 120)

5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG iIKOMULEID(IR)

Hristid vel fyrir notkun.
Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til innéndunar

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

(7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF
8. FYRNINGARDAGSETNING
EXP

Notid innan 3 méanada fra opnun pokans

[o. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymi0 vid laegri hita en 30°C.
Ekki utsetja lyfid fyrir heerri hita en 50°C.
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Ekki gera gat & prystiilatio.
Geymid 4 purrum stad.

10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

| 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

AstraZeneca AB
SE-151 85 Sodertilje
Svipj6o

| 12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/21/1604/002 360 udaskammtar (3 pakkningar med 120)

|13. LOTUNUMER

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

riltrava aerosphere

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

INNRI ASKJA FJOLPAKKNINGAR (AN BLUE BOX)

| 1. HEITI LYFS

Riltrava Aerosphere 5/7,2/160 mikrogromm innudalyf, dreifa
formoteroli fumaras dihydricus/glycopyrronium/budesonidum

| 2. VIRK(T) EFNI

Hver stakur tdaskammtur inniheldur 5 mikrogromm af formoterolfumarat dihydrati , 9 mikrogrémm
af glycopyrroniumbromidi sem jafngildir 7,2 mikrogrommum af glycopyrroniumi, og
160 mikrogromm af budesonidi.

| 3. HJALPAREFNI

Norfluran, 1,2-distearoyl-sn-glycero-3-phosphocholin og kalsiumklorid.

| 4. LYFJAFORM OG INNIHALD

Innudalyf, dreifa.
120 tdaskammtar (1 inndndunartaeki). Hluti af fjdlpakkningu, ma ekki selja staka.

5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG iIKOMULEID(IR)

Hristid vel fyrir notkun.

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til innéndunar

Opnid hér

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

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

(7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF
8. FYRNINGARDAGSETNING
EXP

Notid innan 3 méanada fra opnun pokans

[o. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymi0 vid laegri hita en 30°C.
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Ekki utsetja lyfid fyrir heerri hita en 50°C.
Ekki gera gat & prystiilatio.
Geymid & purrum stad.

10. SERSTAKAR VARUPARRADSTAFANIR VID,F(")RGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

| 11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

AstraZeneca AB
SE-151 85 Sodertilje
Svipj6o

| 12. MARKAPSLEYFISNUMER

EU/1/21/1604/002 360 udaskammtar (3 pakkningar med 120)

|13. LOTUNUMER

Lot

[14. AFGREIPSLUTILHOGUN

| 15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

riltrava aerosphere

| 17. EINKVAMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

| 18. EINKVAMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

PYNNUPOKI

| 1. HEITI LYFS

Riltrava Aerosphere 5/7,2/160 mikrogromm innudalyf, dreifa
formoteroli fumaras dihydricus/glycopyrronium/budesonidum

| 2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA
AstraZeneca

| 3. FYRNINGARDAGSETNING
EXP

Notid innan 3 méanada fra opnun pokans

| 4. LOTUNUMER<, AUPKENNI GJAFAR OG LYFS>
Lot
| 5. ANNAD

Til innéndunar

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Hristid vel fyrir notkun.
Gleypio ekki purrkefnid.
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

MERKIMIBPI A INNONDUNARTZKI

(1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Riltrava Aerosphere 5/7,2/160 mikrog innudalyf
formoteroli fumaras dihydricus/glycopyrronium/budesonidum
Til innéndunar

[2. ADFERD VIDP LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

| 4. LOTUNUMER

| 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

120 udaskammtar

6. ANNAD

AstraZeneca

Dags. opnunar:
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM LITILLA
EININGA

INNONDUNARTZKI (MIPI A PRYSTIILATI)

(1. HEITI LYFS OG IKOMULEID(IR)

Riltrava Aerosphere 5/7,2/160 mikrog innudalyf
formoteroli fumaras dihydricus/glycopyrronium/budesonidum
Til innéndunar

[ 2. ADFERD VIDP LYFJAGJOF

| 3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

| 4. LOTUNUMER

Lot

| 5. INNIHALD TILGREINT SEM PYNGD, RUMMAL EPA FJOLDI EININGA

120 udaskammtar

6. ANNAD
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir sjukling

Riltrava Aerosphere 5 mikrogromm/7,2 mikrégromm/160 mikrogromm, innudalyf, dreifa
formoterolfumarat dihydrat/glycopyrronium/budesonid

Lesio allan fylgisedilinn vandlega adur en byrjad er ad nota lyfid. i honum eru mikilvzegar
upplysingar.

. Geymio fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

. Leitid til leeknisins eda lyfjafreedings ef porf er & frekari upplysingum.

. bessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki ma gefa pad 6drum. bad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um sdmu sjukdémseinkenni s¢ ad raeda.
. Latid leekninn eda lyfjafreeding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir

sem ekki er minnst & i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

i fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

Upplysingar um Riltrava Aerosphere og vid hverju pad er notad
Adur en byrjad er ad nota Riltrava Aerosphere

Hvernig nota 4 Riltrava Aerosphere

Hugsanlegar aukaverkanir

Hvernig geyma a Riltrava Aerosphere

Pakkningar og adrar upplysingar

Leidbeiningar um notkun

S

1. Upplysingar um Riltrava Aerosphere og vid hverju pad er notad

Riltrava Aerosphere inniheldur prju virk efni: formoterolfumarat dihydrat, glycopyrronium og
budesonid.

. Formoterolfumarat dihydrat og glycopyrronium tilheyra flokki lyfja sem kallast ,,berkjuvikkandi

lyf*. Pau verka a 6likan mata til ad koma i veg fyrir ad vodvar umhverfis 6ndunarveginn herpist
saman, sem audveldar loftinu ad komast inn og t Gr lungunum.
Budesonid tilheyrir flokki lyfja sem kallast ,,barksterar®. beir verka med pvi ad draga tr boélgum

1 lungum.

Riltrava Aerosphere er inndndunarteki sem er notad hja fullordnum med lungnasjikdom sem kallast
,langvinn lungnateppa‘“ (COPD), sem er langvarandi dndunarfeerasjukdomur 1 lungum.

Riltrava Aerosphere er notad til ad audvelda 6ndun og medhondla einkenni langvinnrar lungnateppu
eins og ma&0i, hvaesandi 6ndun og hosta. Riltrava Aerosphere getur einnig komid 1 veg fyrir ad
einkenni langvinnrar lungnateppu blossi upp (versnun).

Riltrava Aerosphere flytur virku efnin 1 lungun pegar pu andar ad pér. Ef pu notar lyfio reglulega

tvisvar & dag mun pad hjalpa til vid a0 draga r dhrifum langvinnrar lungnateppu a daglegt lif.

2. Adur en byrjad er ad nota Riltrava Aerosphere

Ekki ma nota Riltrava Aerosphere

. ef um er ad reda ofnemi fyrir formoterolfumarat dihydrati, glycopyrroniumi eda budesonidi
eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins (talin upp 1 kafla 6).

Varnadarord og varidarreglur

Riltrava Aerosphere er notad sem langtima vidhaldsmedferd vid langvinnri lungnateppu. EKki 4 ad
nota pad vid skyndilegum andnaudarkostum eda hvaesandi 6ndun.
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Skyndilegir 6ndunarerfidleikar

Ef pu finnur fyrir pyngslum yfir brjosti, hosta, hvaesandi 6ndun eda andnaud strax eftir notkun Riltrava
Aecrosphere, skaltu haetta notkun pess og lata leekninn strax vita (sja frekari upplysingar i
»Alvarlegar aukaverkanir i byrjun kafla 4).

Ef madin, pyngslin fyrir brjosti, hveesandi 6ndunin og hostinn versna 4 medan notkun Riltrava
Aerosphere stendur skaltu halda 4fram ad nota Riltrava Aerosphere en hafa samband vid laekni eins
fljott og audid er, par sem pu gaetir purft 4 vidbotarmedferd ad halda.

Leitid rada hja lekninum 40ur en Riltrava Aerosphere er notad ef:

bt ert med haan blodprysting eda hjartakvilla

pt ert med sykursyki

pt ert med sykingu i lungum

bt ert med skjaldkirtilssjukdom

bt ert med lag gildi kaliums 1 blodi

bt ert med vandamal tengd blodruhalskirtli eda att 1 erfidleikum med ad losa pvag
bt ert med augnsjukdom sem kallast ,,pronghornsglaka“

bt ert med nyrna- eda lifrarsjukdom

Leitio rada hja lekninum ef pu heldur ad petta eigi vid um pig.

Born og unglingar
Riltrava Aerosphere hefur ekki verid rannsakad hjé bérnum og unglingum. Lyfid er ekki etlad bornum
og unglingum yngri en 18 ara.

Notkun annarra lyfja samhlidoa Riltrava Aerosphere

Latid lekninn eda lyfjafreding vita um 6ll 6nnur lyf sem eru notud, hafa nylega verid notud eda kynnu
ad verda notud. betta 4 einnig vid um lyf fengin an lyfsedils og nattarulyf. betta er vegna pess ad
Riltrava Aerosphere getur haft dhrif & verkun sumra lyfja. Einnig geta sum lyf haft dhrif & verkun
Riltrava Aerosphere eda aukid likur &4 aukaverkunum.

Latid lekninn eda lyfjafraeding vita ef pu tekur eftirfarandi:

. lyf sem kallast beta-blokkar (t.d. atenolol eda propranolol), sem eru notud vid haum
blooprystingi eda hjartakvillum, eda til ad medhondla glaku (t.d. timolol)
. lyf sem notud eru til ad medhondla sveppasykingar — t.d. ketoconazol eda itraconazol

. lyf sem notud eru til ad medhondla HIV-sykingu — t.d. ritonavir og cobicistat
. lyf sem laekka gildi kaliums 1 bl6oi, t.d.:
- barksterar til inntdku (t.d. prednisolon),
- Dpvagrasilyf — lyf sem auka framleidslu pvags (eins og furosemid eda hydrochlortiazid),
sem geta verid notud vid haum blodprystingi,
- sum lyf sem notud eru til ad medhondla 6ndunarerfidleika (eins og theophyllin) — kéllud
»~methylxanthin*

. oll lyf sem virka 4 sama hatt og Riltrava Aerosphere — t.d. tiotropium, ipratropium, aclidinium,
umeclidinium eda salmeterol, arformoterol, vilanterol, olodaterol eda indacaterol. Ekki nota
Riltrava Aerosphere ef pu ert nll pegar ad nota pessi lyf.

. lyf sem notud eru til ad medhondla hjartslattarvandamal — eins og amiodaron

. lyf sem geta breytt dkvedinni rafvirkni 1 hjarta (kallad ,,QT-bilio*) — t.d. lyf vid:

- punglyndi (eins og MAO-hemlar eda prihringlaga punglyndislyf),
- bakteriusykingum (eins og erythromycin, clarithromycin og telithromycin),
- ofnamisvidbrogdum (andhistamin).

Ef eitthvad af ofantdldu 4 vid um big eda ef pu ert ekki viss skaltu hafa samband vid lekninn eda
lyfjafreeding adur en pt notar Riltrava Aerosphere.

Meodganga og brjéstagjof

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja leekninum
eda lyfjafredingi 40ur en lyfid er notad.
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Ekki nota Riltrava Aerosphere 4 medgongu nema ad laeknirinn segi ad pu megir gera pad.
Ekki nota lyfid medan 4 brjostagjof stendur nema ad leeknirinn segi ad pit megir gera pad.

Akstur og notkun véla
Oliklegt er ad lyfid hafi ahrif & heefni til aksturs eda notkunar véla. Po er sundl sjaldgaef aukaverkun
sem taka skal tillit til vid akstur og notkunar véla.

3. Hvernig nota a Riltrava Aerosphere

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

Hve mikid 4 ad nota
Réolagdur skammtur er tveir idaskammtar tvisvar 4 dag — tveir udaskammtar ad morgni og tveir
udaskammtar ad kvoldi.

Mikilveegt er ad nota Riltrava Aerosphere 4 hverjum degi — jafnvel pegar pu ert ekki med einkenni
langvinnrar lungateppu.

Munid: Skolid munninn alltaf med vatni eftir notkun Riltrava Aerosphere. betta er gert til pess ad
fjarlegja allar lyfjaleifar i munninum. Spytid vatninu 0t — ekki kyngja pvi.

Hvernig 4 ad nota

Riltrava Aerosphere er til inndndunar.

Lesid ,,Notkunarleidbeiningar® 1 lok pessa fylgisedils. Ef pu ert ekki viss um hvernig 4 ad nota
Riltrava Aerosphere skaltu hafa samband vid leekninn eda lyfjafraeding.

Notkun Riltrava Aerosphere med udabelg
bu geetir att 1 erfidleikum med ad anda ad pér og prysta samtimis 4 inndndunartaekid. Ef svo er, skaltu
reda vid lekninn eda lyfjafreding. Pad geti verid betra ad nota tdabelg med inndondunartaekinu.

Ef notadur er sterri skammtur en meelt er fyrir um

Ef notadur er sterri skammtur af Riltrava Aerosphere en melt er fyrir um 4 tafarlaust ad lata leekninn
eda lyfjafreding vita. bu geaetir purft 4 leeknishjalp ad halda. bu geaetir fundid fyrir hradari hjartslaetti en
venjulega, skjalfta, sjontruflunum, munnpurrki, h6fudverk eda ogledi.

Ef gleymist a0 nota Riltrava Aerosphere
Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad nota. Skammtinn 4 ad taka

strax og munad er eftir honum.

Ef komid er a0 naesta skammti & po ad sleppa skammtinum sem gleymdist. Ekki & ad nota steerri
skammt en tvo 10askammta tvisvar 4 sama deginum.

Ef heett er a0 nota Riltrava Aerosphere
Lyfid er ®tlad til langtimanotkunar. Notadu lyfid eins lengi og leeknirinn segir fyrir um. bad hefur

eingdngu ahrif medan & notkun pess stendur.

Ekki haetta notkun nema samkveaemt radleggingum laeknisins, jatnvel pott pér 1181 betur, par sem
einkennin geta versnad. Ef pu vilt haetta notkun lyfsins skaltu fyrst reeda vid lekninn.

Leitid til leeknisins, eda lyfjafreedings ef porf er 4 frekari upplysingum um notkun lyfsins.

33



4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid 4 um 6ll lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist po ekki hjé 6llum. Lyfid
getur valdid eftirfarandi aukaverkunum:

Alvarlegar aukaverkanir

Sjaldgeefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum)

Skyndilegir 6ndunarerfidleikar:

. ef pu finnur fyrir 6ndunarerfidleikum strax eftir notkun Riltrava Aerosphere, eins og pyngslum

fyrir brjosti, hosta, hvaesandi ondun eda andnaud, skaltu haettu notkun lyfsins og leita eftir
laeknisadstoo tafarlaust.

Ofngemisviobrogo:

. proti 1 andliti, einkum 1 kringum munn (proti 1 tungu eda halsi sem getur valdid
kyngingarerfidleikum)

. utbrot eda ofsakladi asamt dndunarerfidleikum

. skyndileg yfirlidstilfinning.
betta geetu verid einkenni ofnemisvidbragda sem geta ordid alvarleg. Haettu notkun lyfsins og kalladu
strax a leekni ef pu feerd einhverjar af peim alvarlegu aukaverkunum sem taldar eru upp hér ad ofan.

Adrar aukaverkanir
Lattu leekninn eda lyfjafraeding vita ef pu feerd eitthvad af eftirtéldum aukaverkunum:

Algengar (geta komid fyrir hjé allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum)

. pruska i munni (sveppasyking). Meo pvi ad skola munninn strax eftir notkun Riltrava
Aerosphere getur pu hjalpad til vid ad koma 1 veg fyrir petta.

kvidi

svefnorougleikar

ogledi

hofudverkur

hosti eda haesi

vodvakrampi

finna fyrir hjartsleettinum (hjartslattaronot)

har bl6dsykur (kemur fram i1 rannsoknum)

sarsaukafull og ti0 pvaglat (geta verid merki um pvagfaerasykingu)

. lungabolga (syking 1 lungum).

Lattu leekninn vita ef pau faerd eitthvert af eftirtdldum einkennum medan pu notar Riltrava
Aerosphere, petta geta verid einkenni lungnasykingar:

. hiti eda hrollur,

) aukin slimmyndun, breytingar 4 lit slims,

) aukinn hosti eda auknir 6ndunarerfidleikar

Sjaldgeefar (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum)
hristast, skjalfti eda svimi

munnpurrkur eda vag erting 1 halsi

marblettir

eirdarleysi, taugadstyrkur eda 6rosemi

punglyndi

hradur eda oreglulegur hjartslattur

brjostverkur eda pyngsli fyrir brjosti (hjartadng)

Koma 6rsjaldan fyrir (geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10.000 einstaklingum)
. breytingar 4 hegdun
. ahrif 4 nyrnahettur
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Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad azetla tioni ut fra fyrirliggjandi gdgnum):

. pokusyn

. skymyndun i auga (einkenni drers)

. aukinn prystingu i auga (glaka)

. proti 1 andliti, einkum 1 kringum munn (proti i tungu og hélsi sem getur valdid
kyngingarerfidleikum)

Tilkynning aukaverkana

Latid leekninn eda lyfjafreding vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um aukaverkanir sem
ekki er minnst & 1 pessum fylgisedli. Einnig er heegt ad tilkynna aukaverkanir beint samkvaemt
fyrirkomulagi sem gildir 1 hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi a0 tilkynna aukaverkanir er
haegt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma 4 Riltrava Aerosphere

Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & 6skjunni, pokanum og prystiilatinu a
eftir EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur méanadarins sem par kemur fram.

Eftir opnun pokans skal nota inndndunartaekid innan 3 méanada.

Geymi0 inndéndunarteekid 1 innsiglada pokanum — fjarleegio eingdngu innéndunarteekid Ur innsiglada
pokanum rétt fyrir fyrstu notkun. Skrifadu dagsetninguna pegar pokinn er opnadur a par til gert svaedi
4 merkimida inndndunartakisins.

Geymid vid laegri hita en 30°C. Geymid a purrum stad.

Til a0 na sem bestum arangri skal innéndunartaekid vera vid stofuhita fyrir notkun.

Ekki ma brjota, gata eda brenna prystiilatio, jatnvel pott pad virdist vera tomt. Notid ekki né geymid
nalagt hita eda opnum eldi.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rdda i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hatt er ad nota. Markmidid er ad vernda
umhverfid.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

Riltrava Aerosphere inniheldur
Virku innihaldsefnin eru formoterolfumarat dihydrat, glycopyrronium og budesonid.

Hver stok innondun gefur skammt (skammtur sem fer i gegnum munnstykkid) sem er 5 mikrogromm
af formoterolfumarat dihydrati, 9 mikrogromm af glycopyrroniumbrémidi sem samsvara
7,2 mikrégrommum af glycopyrroniumi og 160 mikrogromm af budesonidi.

Onnur innihaldsefni eru norfluran, 1,2-distearoyl-sn-glycero-3-phosphocholin og kalsiumk16rid.

Lysing a utliti Riltrava Aerosphere og pakkningastaerdir
Riltrava Aerosphere er innudalyf, dreifa.

Riltrava Aerosphere er ilat med skammtateljara, med gulum skammtatdara ur plasti og hvitu
munnstykki. A munnstykkinu er gra hlifdarhetta sem haegt er ad fjarlegja.
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Riltrava Aerosphere er 1 pynnupoka sem inniheldur poka med purrkefni og er 1 dskju.

Hvert innéndunartaeki inniheldur 120 t0askammta. Ad auki eru til fjdlpakkningar sem innihalda
3 prystiilat med 120 udaskdmmtum hvert.

Markadsleyfishafi
AstraZeneca AB
SE-151 85 Sodertilje
Svipj6o

Framleidandi

AstraZeneca Dunkerque Production
224 Avenue de la Dordogne
Dunkerque

59640

Frakkland

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa 4 hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

AstraZeneca S.A./N.V. UAB AstraZeneca Lietuva
Tel: +322 37048 11 Tel: +370 5 2660550
Bbarapus Luxembourg/Luxemburg
Actpa3eneka bwarapus EOO/] AstraZeneca S.A./N.V.

Tem.: +359 24455000 Tél/Tel: +322 37048 11
Ceska republika Magyarorszag

AstraZeneca Czech Republic s.r.o. AstraZeneca Kft.

Tel: +420 222 807 111 Tel.: +36 1 883 6500
Danmark Malta

AstraZeneca A/S Associated Drug Co. Ltd

TIf: +45 43 66 64 62 Tel: +356 2277 8000
Deutschland Nederland

AstraZeneca GmbH AstraZeneca BV

Tel: +49 40 809034100 Tel: +31 85 808 9900

Eesti Norge

AstraZeneca AstraZeneca AS

Tel: +372 6549 600 TIf: +47 21 00 64 00

E)AGda Osterreich

AstraZeneca A.E. AstraZeneca Osterreich GmbH
TnA: +30 210 6871500 Tel: +43 1711310

Espaiia Polska

AstraZeneca Farmacéutica Spain, S.A. AstraZeneca Pharma Poland Sp. z o.0.
Tel: +34 91 301 91 00 Tel.: +48 22 245 73 00
France Portugal

AstraZeneca Tecnimede - Sociedade Técnico-Medicinal, S.A.
Tél: +33 141 29 40 00 Tel: +351 21 041 41 00
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Hrvatska
AstraZeneca d.o.o.
Tel: +385 1 4628 000

Ireland
AstraZeneca Pharmaceuticals (Ireland) DAC
Tel: +353 1609 7100

Island
Vistor hf.
Simi: +354 535 7000

Italia
AstraZeneca S.p.A.
Tel: +39 02 00704500

Kvnpog
Aréktop Qappokeutiky Atd
TnA: +357 22490305

Latvija
SIA AstraZeneca Latvija
Tel: +371 67377100

Pessi fylgisedill var sidast uppfaerdur

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.
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Romania
AstraZeneca Pharma SRL
Tel: +40 21 317 60 41

Slovenija
AstraZeneca UK Limited
Tel: +386 1 51 35 600

Slovenska republika
AstraZeneca AB, o.z.
Tel: +421 2 5737 7777

Suomi/Finland
AstraZeneca Oy
Puh/Tel: +358 10 23 010

Sverige
AstraZeneca AB
Tel: +46 8 553 26 000

United Kingdom (Northern Ireland)

AstraZeneca UK Ltd
Tel: +44 1582 836 836




Lesio aour en innondunartaekio er notad

NOTKUNARLEIDBEININGAR

RILTRAVA AEROSPHERE

(formoterolfumarat dihydrat, glycopyrronium og budesonid)
Innudalyf, dreifa

Til innéndunar

Lesio pessar leiobeiningar vel.
Riltrava Aerosphere (nefnt ,,innondunartaeki i pessum fylgisedli) getur verio o6likt peim
innondunarteekjum sem pu hefur adur notad.

Mikilvaegar upplysingar
¢ Eingongu til innondunar
e Undirb1id innondunartzekio fyrir fyrstu notkun med pvi ad virkja pad
e Skolid gula skammtaidarann vikulega
e Notio tvo udaskammta af lyfinu 4 morgnana og tvo udaskammta af lyfinu 4 kvéldin

Geymsla innondunartzekisins
e Geymid vid laegri hita en 30°C. Geymid a purrum stad
e Geymid ekki i roku umhverfi, t.d. inni 4 badherbergi
e Geymid inndndunartaekid og Oll lyf par sem born hvorki na til né sja

Hlutar innondunartakisins

Skammtateljari
Afastur efsta hluta prystiilatsins.

Prystiilat (ad innan)
Inniheldur lyfid.

Skammtaudari
Inniheldur prystiilatid.

Munnstykki
Udar lyfinu.

Hlifdarhetta 4 munnstykki
Verndar munnstykkid pegar inndndunartaekid er ekki i notkun.
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Lesio 4 skammtateljarann
® Skammtateljarinn telur nidur um 1 i hvert skipti sem lyfi er tdad.
Or
Visar 4 fjolda udaskammta sem eftir eru

Gult svaeoi
Pantid nytt inndndunartaki pegar orin er
a gula svedinu

Rautt svaedi
Fargid innondunartekinu pegar 6rin

visar a 0 4 rauda svadinu

@Ekki reyna ad uda lyfinu pegar orin visar 4 0 vegna pess ad pti munt ekki fa fullan skammt.

Nytt innondunartzeki pantao

e Pantid nytt inndndunartaeki pegar 6rin 4 skammtateljaranum er 4 gula svedinu.

Innondunartaeki fargad
Fargid inndndunartaekinu samkvamt leidbeiningum pegar:
e skammtateljarinn synir 0
eda
¢ 3 mianudum eftir ad inndndunartekid var tekid ar pynnupokanum

EkKki endurnota eda nota skammtatidarann med lyfjailitum dr 60rum innéndunartekjum.
EKKki gata ilatid eda henda pvi i opinn eld eda brennsluofn.

FYRIR FYRSTU NOTKUN — Virkio innondunartzkio 4 sinnum fyrir fyrstu notkun

e Virkid inndndunartaekid 40ur en pad er notad i fyrsta skipti svo pu fair réttan skammt af lyfinu
pegar pu notar pad.

Virkjunarskref 1

Fjarlegid hlifdarhettuna af munnstykkinu.
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Virkjunarskref 2

Hristid inndndunartaekid vel og 1010 1 adaskammiti ut 1 loftid fra ykkur. Endurtakid alls 4 sinnum,
hristid vel fyrir hvern udaskammt.

3 4
4 sinnum samtals | <
Hristio og G0id til a0 virkja ‘ J _ "‘
[

® Umfram udaskammtar eru i teekinu svo haegt s¢ ad virkja pad. EKKi sleppa pvi ad virkja tekio.

® Endurvirkio innéndunartzkio: U0id 2 idaskommtum til ad endurvirkja, hristid
e eftir ad hafa skolad skammtatdarann fyrir hvern i0askammt.

o ef taekio hefur dottid

o ef teekid er ekki notad 1 7 daga eda lengur

2 sinnum samtals
Hristio og 10io til ad
virkja

DAGLEG NOTKUN, 4 morgnana og 4 kvoldin — Andio a0 ykkur lyfinu

e Daglegur skammtur: 2 adaskammtar ad morgni og 2 adaskammtar ad kvoldi.

o Skolid munninn med vatni eftir 2 tdaskammta til ad koma i veg fyrir sveppasykingar.

Skref 1

Fjarlegio hlifdarhettuna af munnstykkinu. Athugid hvort einhver fyrirstada sé i munnstykkinu
og fjarlaegio hana fyrir notkun.

\\
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Skref 2

Hristid Andid vel fra Setjio Byrjid a0 anda Haldid andanum
innondunartekid | ykkur. munnstykkid i djupt og haegt inn | inni eins lengi og
vel fyrir hvern munninn og medan 1 uda- pid getid, 1 allt ad
udaskammt. varirnar utan um | skammtur er 10 sekundur.
munnstykkid. gefinn. Haldid
Hallid h6fdinu afram ad anda ad
aftur, tungan 4 ad | ykkur eins lengi
vera undir og pid getio.
munnstykkinu
A V.\\ N I/ _— -
/ ‘\\\‘\\\ / —; ///;/5//;\
[\ o) R 2N
= A | o~ \/‘- "1, S
LN
Skref 3 Skref 4 Skref 5
Setjid hlifdarhettuna aftur a Skolid munninn med vatni.
munnstykkid. Spytid vatninu ut. Ekki kyngja
Endurtakio bi.
Skref 2 med
60rum
udaskammdti

VIKULEG SKOLUN - Skolio skammtauodarann einu sinni i viku

o Skolid gula skammtatdarann vikulega svo ad lyf safnist ekki upp og og hindri ad udinn

komist it um munnstykkid.
o Passid a0 ilatio blotni ekki.
¢ Endurvirkid eftir skolun.

Skolun 1

Skolun 2

ekki blotna.

Fjarlaegio ilatid og setjid pad til hlidar. il4tid ma

Fjarleegiod hlifdarhettuna fyrir munnstykkid.
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Skolun 3 Skolun 4
Latid volgt vatn renna i gegnum munnstykkid 1 30 sekiindur og sidan | Hristio eins mikid vatn af
i gegnum efsta hluta skammtatdarans 1 30 sekundur. Skolid samtals i | og pid getio.
60 sekundur.
L(J_‘_' R € D
L _
i a ;/
-—Qv:—
g4
burrkio ekki med
handklzeoi eda pappir.
Skolun 5 Skolun 6

Athugid hvort lyf hefur safhast upp 1
skammtatidara eda munnstykki. Ef lyf hefur

safnast upp skal endurtaka skrefin Skolun 3 til 5.

Latid porna, helst yfir nott. EkKi setja 1latid
aftur 1 skammtaudarann ef hann er enn blautur.

e
|
P WK nge
O (D v
Skolun 7 Skolun 8

Setjio hlifdarhettuna fyrir munnstykkio fyrst
4 pegar skammtatdarinn er ordinn purr og setjid
sidan ilatid varlega ofan 1 skammtatidarann.

Endurvirkid innéndunartaekio med pvi ad uda
2 wdaskommtum, hristio fyrir hvern
udaskammt.

2 sinnum
samtals
Hristio og
uoio til a0
virkja
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