BILAGA I

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

TOBI Podhaler 28 mg inhalationspulver, harda kapslar

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje hérd kapsel innehéaller 28 mg tobramycin.

For fullstindig forteckning 6ver hjélpadmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Inhalationspulver, hérd kapsel

Klara, oférgade kapslar, innehéllande ett vitt eller néstan vitt pulver, med "MYL TPH” tryckt i blatt pd
den ena delen av kapseln och Mylan logotyp tryckt i blatt pa den andra delen av kapseln.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

TOBI Podhaler dr indicerat som forebyggande behandling av kronisk lunginfektion orsakad av
Pseudomonas aeruginosa hos vuxna och barn fran 6 ars alder med cystisk fibros.

Se avsnitt 4.4 och 5.1 vad giller data for olika aldersgrupper.
Hénsyn skall tas till officiella riktlinjer for korrekt anvindning av antibakteriella medel.

4.2 Dosering och administreringssitt

Dosering

Inom godkénd aldersgrupp édr dosen av TOBI Podhaler densamma for alla patienter, oavsett alder och
vikt. Rekommenderad dos &r 112 mg tobramycin (4 kapslar a 28 mg) tva génger dagligen i 28 dagar.
TOBI Podhaler tas i cykler dér en behandlingsperiod om 28 dagar foljs av en behandlingsfti period om
28 dagar. De tva doserna (med 4 kapslar vardera) skall inhaleras med s néra 12 timmars intervall som
mojligt och med minst 6 timmars intervall.

Glomda doser

Om en dos gloms bort och det dr minst 6 timmar till nédsta dos, skall patienten ta dosen snarast mojligt.
I annat fall skall patienten vénta till ndsta dos och inte inhalera fler kapslar for att kompensera for den
uteblivna dosen.

Behandlingstid
Behandling med TOBI Podhaler skall fortga i cykler, sa linge ldkaren anser att patienten har klinisk

nytta av behandlingen med TOBI Podhaler. Vid klinisk forsamring av lungstatus, skall ytterligare eller
alternativ behandling mot Pseudomonas 6vervigas. Se dven information om klinisk effekt och
tolerabilitet 1 avsnitt 4.4, 4.8 och 5.1.

Sérskilda populationer

Aldre (>65 ar)

Det finns inte tillrdckliga data fér denna population for att nagon rekommendation om eventuell
dosjustering ska kunna ges.



Nedsatt njurfunktion

Tobramycin utsondras huvudsakligen oforéndrat i urinen och njurfunktionen forvéntas paverka
exponeringen for tobramycin. Patienter med ett serumkreatinin pa 2 mg/dl eller mer, eller 40 mg/dl
ureakvéve i blodet (BUN) eller mer, har inte inkluderats i kliniska studier och det finns déarfor inga
data for denna population som kan anvdndas som stéd for en rekommendation om eventuell
dosjustering av TOBI Podhaler. Forsiktighet skall iakttas vid forskrivning av TOBI Podhaler till
patienter med kand eller misstdnkt njurfunktionsnedsittning.

Se dven information om nefrotoxicitet 1 avsnitt 4.4.

Nedsatt leverfunktion

Inga studier har utforts pa patienter med nedsatt leverfunktion. Eftersom tobramycin inte
metaboliseras, forvintas leverfunktionsnedsittning inte ha nagon effekt p& exponeringen for
tobramycin.

Patienter som organtransplanterats

Det finns inte tillrdckliga data om anvéndningen av TOBI Podhaler till patienter som
organtransplanterats. Ingen rekommendation om eventuell dosjustering kan ges for denna
patientgrupp.

Pediatrisk population
Séakerhet och effekt for TOBI Podhaler for barn under 6 ars alder har inte faststéllts. Inga data finns
tillgéngliga.

Administreringssétt

For inhalation.

TOBI Podhaler administreras via inhalation med inhalatorn Podhaler (se avsnitt 6.6 for
bruksanvisning). Det far inte administreras pa annat sitt eller med nagon annan inhalator.

Vardgivare skall hjilpa barn som inleder behandling med TOBI Podhaler, sirskilt de som &r 10 ar eller
yngre. Detta stdd bor fortga tills de kan anvénda Podhaler-inhalatorn pa rétt sétt utan hjélp.

TOBI Podhaler kapslar fér inte sviljas. Varje TOBI Podhaler kapsel skall inhaleras med tva djupa
inandningar och kapseln skall vara témd efter administrering.

Om patienten behandlas med flera olika inhalationslakemedel och lunggymnastik, rekommenderas att
TOBI Podhaler tas sist.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen, mot ndgon aminoglykosid eller mot nigot hjilpimne som
anges i avsnitt 6.

4.4 Varningar och forsiktighet

Ototoxicitet

Ototoxicitet, manifesterad som bade horseltoxicitet (horselnedséttning) och vestibulér toxicitet, har
rapporterats med parenterala aminoglykosider. Vestibular toxicitet kan manifesteras som svindel, ataxi

eller yrsel. Tinnitus kan vara ett varningstecken pa ototoxicitet och forsiktighet skall iakttas om detta
symtom upptrader.



Horselnedsattning och tinnitus rapporterades i kliniska studier med TOBI Podhaler (se avsnitt 4.8).
Forsiktighet skall iakttas vid forskrivning av TOBI Podhaler till patienter med kédnd eller misstankt
horselnedséttning eller vestibulédr dysfunktion.

Hos patienter med tecken pa horselproblem, eller for de som é&r predisponerade for detta, kan det vara
nddvéndigt att 6verviga en audiologisk beddmning innan behandling med TOBI Podhaler inleds.

Risk for ototoxicitet pd grund av varianter av mitokondriellt DNA

Fall av ototoxicitet med aminoglykosider har observerats hos patienter med vissa varianter av den
mitokondriellt kodade 12S rRNA-genen (M7-RNR1), sérskilt m.1555A>G-varianten. Ototoxicitet
intrdffade hos vissa patienter dven nér deras serumniva av aminoglykosider lag inom det
rekommenderade intervallet. Vid kénd maternell historik av ototoxicitet pa grund av anvindning av
aminoglykosider eller en kénd variant av mitokondriellt DNA hos patienten kan det vara nddvéndigt
att dvervéga andra behandlingar &n aminoglykosider, sdvida inte den dkade risken for permanent
horselnedséttning uppvigs av infektionens svérighetsgrad och brist pa sékra och effektiva alternativa
behandlingar.

Om en patient rapporterar tinnitus eller horselnedsattning under behandling med TOBI Podhaler, skall
lakaren Overviga en remiss till audiologisk bedémning.

Se dven “Kontroll av tobramycinkoncentration i serum” nedan.

Nefrotoxicitet

Nefrotoxicitet har rapporterats vid anvandning av parenterala aminoglykosider. Nefrotoxicitet
observerades inte under kliniska studier av TOBI Podhaler. Forsiktighet skall iakttas vid forskrivning
av TOBI Podhaler till patienter med kénd eller misstéinkt njurfunktionsnedséttning. Njurfunktionen
skall bedomas fore behandlingsstart. Urea- och kreatininhalter skall bedomas pa nytt efter var 6:¢e
slutford behandlingscykel med TOBI Podhaler.

Se dven avsnitt 4.2. och ”Kontroll av tobramycinkoncentration i serum” nedan.

Kontroll av tobramycinkoncentration i serum

Hos patienter med kénd eller missténkt otologisk eller renal funktionsnedséttning skall
tobramycinkoncentrationen i serum kontrolleras. Om oto- eller nefrotoxicitet upptrader hos en patient
som behandlas med TOBI Podhaler, skall tobramycinbehandlingen séttas ut till dess att
serumkoncentrationen sjunker under 2 pg/ml.

Serumkoncentrationer som overstiger 12 pg/ml ér associerade med tobramycintoxicitet och
behandlingen skall séttas ut om serumkoncentrationen dverstiger denna niva.

Serumkoncentrationen av tobramycin skall endast kontrolleras med validerade metoder.
Blodprovstagning i fingret rekommenderas inte pé grund av risk for kontamination av provet.

Bronkospasm

Bronkospasm kan upptrida vid inhalation av ldkemedel och har rapporterats i kliniska studier med
TOBI Podhaler. Bronkospasm skall behandlas pa medicinskt lampligt sétt.

Den forsta dosen av TOBI Podhaler skall ges under dverinseende och efter anvdndning av
bronkvidgande medel om sadant ingér i patientens behandlingsregim. FEV, skall métas fore och efter
inhalationen av TOBI Podhaler.

Om det finns tecken pé behandlingsinducerad bronkospasm, skall ldkaren noggrant utvérdera huruvida
nyttan med fortsatt anvindning av TOBI Podhaler Gvervéger risken for patienten. Vid misstanke om
en allergisk reaktion skall TOBI Podhaler séttas ut.



Hosta

Hosta rapporterades i kliniska studier med TOBI Podhaler. Baserat pa data fran en klinisk studie var
TOBI Podhaler inhalationspulver associerat med en hogre frekvens av hosta jamfort med
tobramycinldsning for nebulisator (TOBI). Hosta var inte associerat med bronkospasm. Barn under
13 ars alder kan 16pa storre risk att drabbas av hosta vid behandling med TOBI Podhaler jamfort med
dldre patienter.

Om det finns tecken pé fortsatt behandlingsinducerad hosta med TOBI Podhaler, skall ldkaren
Overviga om en alternativ behandling med en godkénd tobramycinldsning for nebulisator borde
anvéndas istdllet. Om hostan kvarstar oférdndrad, skall andra antibiotika dvervigas.

Hemoptys

Hemoptys ér en komplikation vid cystisk fibros och dr vanligare hos vuxna. Patienter med hemoptys
(>60 ml) exkluderades fran kliniska studier och siledes finns det inga data om anvéndning av TOBI
Podhaler till dessa patienter. Detta bor beaktas infor forskrivning TOBI Podhaler, med tanke pa att
TOBI Podhaler inhalationspulver var associerat med en hogre frekvens av hosta (se ovan). TOBI
Podhaler skall enbart anvéndas eller fortga hos patienter med kliniskt signifikant hemoptys om nyttan
med behandlingen dvervager risken att ytterligare blodning kan induceras.

Andra forsiktighetsatgidrder

Patienter som far samtidig behandling med parenterala aminoglykosider (eller annat ldkemedel som
paverkar njurarnas utsondring, t ex diuretika) skall kontrolleras pa kliniskt lampligt sdtt med hansyn
till risken for kumulativ toxicitet. Detta inkluderar kontroll av serumkoncentration av tobramycin. Hos
patienter som pa grund av tidigare langvarig, systemisk behandling med aminoglykosider &r
predisponerade for toxicitet kan det vara nddvandigt att 6vervdga en beddmning av njurar och horsel
innan behandling med TOBI Podhaler sitts in.

Se dven ”Kontroll av tobramycinkoncentration i serum” ovan.

Forsiktighet skall iakttas vid forskrivning av TOBI Podhaler till patienter med kénd eller missténkt
neuromuskuldr sjukdom, t ex myasthenia gravis eller Parkinsons sjukdom. Aminoglykosider kan
forvarra muskelsvaghet pa grund av en potentiell kurareliknande effekt pa den neuromuskuldra
funktionen.

Utvecklingen av antibiotikaresistenta P. aeruginosa- och superinfektion med andra patogener utgdr en
potentiell risk i samband med antibiotikabehandling. I kliniska studier observerades hos vissa patienter
som behandlades med TOBI Podhaler en hojning av minsta himmande koncentration (MIC) av
aminoglykosider for testade av P. aeruginosa-isolat. De observerade MIC-hojningarna var till stor del
reversibla under behandlingsfria perioder.

Det finns en teoretisk risk att patienter som behandlas med TOBI Podhaler pa lang sikt kan utveckla P.
aeruginosa-isolat som dr resistenta mot intravendst tobramycin (se avsnitt 5.1). Resistensutveckling
under behandling med inhalerat tobramycin skulle kunna leda till begrinsade behandlingsalternativ
vid akuta exacerbationer. Detta bor beaktas.

Data for olika aldersgrupper

I en 6-ménadersstudie (3 behandlingscykler) av TOBI Podhaler jamf{ort med tobramycinldsning for
nebulisator, i1 vilken majoriteten av patienterna var tidigare tobramycinbehandlade vuxna med kronisk
pulmonell P. aeruginosa-infektion, var hdmningen av P. aeruginosa-koncentrationen i sputum likartad
i bdda armarna; FEV-0kningen fran baseline var dock storre 1 yngre aldersgrupper (6-<20) &n i den
vuxna subgruppen (20 ar och édldre) 1 bada armarna. Se dven avsnitt 5.1 for svarsprofilen av TOBI
Podhaler jamfort med tobramycin 16sning for nebulisator. Vuxna patienter tenderade att avbryta



behandlingen oftare med TOBI Pohaler pa grund av tolerabilitetsskdl &n med 16sningen for
nebulisator. Se dven avsnitt 4.8.

Vid klinisk forsamring av lungstatus skall ytterligare eller alternativ behandling mot Pseudomonas
overvagas.

Observerade gynnsamma effekter pa lungfunktionen och hdmning av P. aeruginosa skall bedomas
mot bakgrund av patientens tolerans av TOBI Podhaler.

Siakerhet och effekt har inte studerats hos patienter med <25 % eller >80 % av forvéntad forcerad
expiratorisk volym under 1 sekund (FEV)) eller hos patienter koloniserade med Bulkholderia cepacia.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner

Inga interaktionsstudier har utférts med TOBI Podhaler. Med utgangspunkt frén interaktionsprofilen
for tobramycin som administrerats intravendst och via inhalation, avrads fran samtidig och/eller
sekventiell anviandning av TOBI Podhaler och andra lakemedel med risk for nefrotoxicitet eller
ototoxicitet.

TOBI Podhaler bor inte anvindas samtidigt med diuretika (som etakrynsyra, furosemid, urea och i.v.
mannitol). Sddana ldkemedel kan forstéirka aminoglykosiders toxicitet genom att forédndra
antibiotikakoncentrationen i serum och vivnad.

Se dven information om tidigare och samtidig anvindning av systemiska aminoglykosider och
diuretika i avsnitt 4.4.

Andra lakemedel som har rapporterats 6ka risken for toxicitet av parenteralt administrerade
aminoglykosider inkluderar:

- amfotericin B, cefalotin, ciklosporin, takrolimus, polymyxiner (6kad risk for nefrotoxicitet)
- platinafoéreningar (6kad risk for nefrotoxicitet och ototoxicitet)

- antikolinesteraser, botulinumtoxin (neuromuskuléra effekter).

I kliniska studier med TOBI Podhaler fortsatte patienter anvianda dornas alfa, bronkvidgande medel,
inhalationssteroider och makrolider utan att négra tecken pa interaktioner med dessa likemedel
identifierades.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Det finns inga adekvata data fran anvéndning av tobramycin hos gravida kvinnor. Djurstudier med
tobramycin tyder inte pa ndgon teratogen effekt (se avsnitt 5.3). Aminoglykosider kan emellertid
skada fostret (t ex medfodd dovhet) ndr hdga systemiska koncentrationer uppnas hos gravida kvinnor.
Den systemiska exponeringen efter inhalation av TOBI Podhaler dr mycket 1ag, men TOBI Podhaler
bor inte anvindas under graviditet sdvida det inte &r absolut nddvéndigt, dvs nér nyttan for modern
Overvéager risken for fostret. Patienter som anviander TOBI Podhaler under graviditet, eller som blir
gravida medan de tar TOBI Podhaler, skall informeras om den potentiella risken for fostret.

Amning

Tobramycin utsondras i brostmjolk efter systemisk administrering. Det &r inte ként hur stor mangd
tobramycin som utsondras i brostmjolk efter inhalation, men med tanke pa den laga systemiska
exponeringen berdknas den vara mycket liten. P4 grund av risk for ototoxicitet och nefrotoxicitet hos
spadbarn skall beslut tas huruvida amningen eller behandlingen med TOBI Podhaler ska avbrytas,
efter att hdnsyn tagits till vikten av behandling fér modern.

Fertilitet
Ingen effekt pa fertiliteten hos hanar eller honor observerades i djurstudier efter subkutan
administrering (se avsnitt 5.3).



4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

TOBI Podhaler har ingen eller forsumbar effekt pa formégan att framfora fordon och anvéinda
maskiner.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sidkerhetsprofilen

I den storsta, aktivt kontrollerade kliniska sidkerhetsstudien med TOBI Podhaler, jamfort med
tobramycinldsning for nebulisator , hos patienter med cystisk fibros med P. aeruginosa-infektion var
de vanligast rapporterade biverkningarna hosta, produktiv hosta, pyrexi, dyspné, orofaryngeal smérta,
dysfoni och hemoptys.

I den placebokontrollerade studien med TOBI Podhaler rapporterades faryngolaryngeal smarta,
dysgeusi och dysfoni oftare for TOBI Podhaler 4n for placebo.

Flertalet biverkningar som rapporterades med TOBI Podhaler var litta till mattliga och det forefaller
varken foreligga négon skillnad i svarighetsgrad mellan olika cykler, mellan aktiva

behandlingsperioder eller under studien totalt sett.

Biverkningar i tabellform

Biverkningarna i tabell 1 anges enligt MedDRA:s klassificering av organsystem. Inom varje
organsystem rangordnas biverkningarna efter frekvens med den oftast forekommande biverkningen
forst. Biverkningarna presenteras inom varje frekvensomrade efter fallande allvarlighetsgrad.
Dessutom baseras motsvarande frekvenskategori for varje biverkning pa foljande konvention (CIOMS
II): mycket vanliga (>1/10); vanliga (>1/100, <1/10); mindre vanliga (>1/1 000, <1/100); sillsynta
(=1/10 000, <1/1 000), mycket séllsynta (<1/10 000), ingen kénd frekvens (kan inte berdknas fran
tillgéingliga data).

Frekvenserna i tabell 1 baseras pa den rapporterade biverkningsfrekvensen i den aktivt kontrollerade
studien.

Tabell1  Biverkningar

Biverkningar Frekvenskategori

Oron och balansorgan

Horselnedsattning Vanliga
Tinnitus Vanliga
Blodkirl

Hemoptys Mycket vanliga
Nasblod Vanliga
Andningsvégar, brostkorg och mediastinum

Dyspné Mycket vanliga
Dysfoni Mycket vanliga
Produktiv hosta Mycket vanliga
Hosta Mycket vanliga
Visande andning Vanliga

Rassel Vanliga
Brostbesvir Vanliga
Nastédppa Vanliga
Bronkospasm Vanliga

Afoni Vanliga



Biverkningar Frekvenskategori

Missfargad sputum Ingen kénd frekvens
Magtarmkanalen

Orofaryngeal smirta Mycket vanliga
Kriakning Vanliga

Diarré Vanliga
Halsirritation Vanliga

Illaméende Vanliga
Smakforandring Vanliga

Hud och subkutan vivnad

Hudutslag Vanliga
Muskuloskeletala systemet och bindviv

Muskuloskeletal brostsmérta Vanliga

Allmiinna symtom och/eller symtom vid administreringsstillet

Feber Mycket vanliga
Sjukdomskénsla Ingen kénd frekvens

Beskrivning av vissa biverkningar

Hosta var den oftast rapporterade biverkningen i bada studierna. Emellertid observerades inget
samband mellan bronkospasm och hosta i ndgon av de kliniska studierna.

I den aktivt kontrollerade studien utfordes audiologiska tester vid valda kliniker, vilket svarade for ca
en fjardedel av studiepopulationen. Fyra patienter i behandlingsgruppen som fick TOBI Podhaler
upplevde en signifikant forsdmring av horseln, vilken var 6vergaende hos tre av patienterna och
kvarstdende hos en patient.

I den &ppna, aktivt kontrollerade studien tenderade patienter Gver 20 ars alder att avbryta studien
oftare med TOBI Podhaler 4n med 16sning for nebulisator. Avbrott pa grund av biverkningar stod for
cirka hilften av alla avbrott for bada beredningsformerna. Barn under 13 &r avbrot oftare
behandlingsarmen med TOBI 16sning for nebulisator, medan avbrottsfrekvensen hos patienter mellan
13 och 19 ar var likartad for bada beredningsformerna.

Rapportering av missténkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstidnkta biverkningar efter att lakemedlet godkants. Det gér det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka ldkemedlets nytta-riskforhéallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje missténkt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Biverkningar som specifikt kan associeras till dverdosering av TOBI Podhaler har inte identifierats.
Den maximalt tolererade dagliga dosen av TOBI Podhaler har inte faststéllts. Serumkoncentrationer av
tobramycin kan vara till hjilp vid monitorering av 6verdosering. Vid tecken pa akut toxicitet
rekommenderas att TOBI Podhaler sétts ut omedelbart och att njurfunktionen kontrolleras. I handelse
av oavsiktlig oral nedsviljning av TOBI Podhaler kapslar &r toxicitet inte att forvanta, eftersom
tobramycin absorberas déligt frin magtarmkanalen. Hemodialys kan vara till hjilp for att avldgsna
tobramycin fran kroppen.


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

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Antibakteriella medel for systemiskt bruk, Antibakteriella
aminoglykosider, ATC-kod: JO1GBO1

Verkningsmekanism

Tobramycin ar ett aminoglykosidantibiotikum producerat av Streptomyces tenebrarius. Den verkar
genom att hdmma proteinsyntesen, vilket leder till férandrad permeabilitet av cellmembranet,
progressiv upplosning av cellviggen och slutligen celldod. Tobramycin ar bakteriedédande vid
koncentrationer som ér lika med eller ndgot hdgre én himmande koncentrationer.

Brytpunkter

Etablerade brytpunkter for kinslighet for parenteralt administrerat tobramycin ar inte tillimpliga nér
lakemedlet ges som aerosol.

Sputum frén patienter med cystisk fibros uppvisar en himmande effekt pa den lokala biologiska
aktiviteten av inhalerade aminoglykosider. Sputumkoncentrationerna av tobramycin efter inhalation
maste darfor vara minst ca tio ganger hogre d4n den minsta hammande koncentrationen (MIC) for att
hdmma tillvéxten av P. aeruginosa. I den aktivt kontrollerade studien hade minst 89 % av patienterna
P. aeruginosa-isolat med MIC som var minst 15 ganger légre 4n den genomsnittliga
sputumkoncentrationen efter dosering, bade vid baseline och i slutet av den tredje cykeln med aktiv
behandling.

Kénslighet

I avsaknad av sedvanliga brytpunkter for kénslighet for inhalerat tobramycin bor forsiktighet iakttas
nér det giller att definiera organismer som kénsliga eller icke kénsliga.

Den kliniska betydelsen av fordndringar i tobramycins MIC-vérden for P. aeruginosa har inte
faststillts vad avser behandlingen av patienter med cystisk fibros. Kliniska studier med inhalerad
tobramycinldsning (TOBI) har visat en liten 6kning av MIC-vérden for tobramycin, amikacin och
gentamicin for testade P. aeruginosa-isolat. 1 en 6ppen forlangning av studien resulterade varje
ytterligare 6-manaders behandlingsperiod i stegvisa okningar av samma storleksordning som de som
observerades i placebokontrollerade studier pa 6 manader.

Resistens mot tobramycin inbegriper flera mekanismer. Den huvudsakliga mekanismen é&r uttransport
och inaktivering av lakemedlet via foréndrade enzymer. De unika egenskaperna hos kroniska P.
aeruginosa-infektioner hos CF-patienter som anaeroba forhéllanden och hog frekvens av genetiska
mutationer, kan ocksé vara viktiga faktorer for minskad kéanslighet av P. aeruginosa hos CF-patienter.

Baserat pé in vitro-data och/eller erfarenhet fran kliniska prévningar, kan de organismer som ér
associerade med lunginfektioner vid CF forvéntas svara pa behandling med TOBI Podhaler enligt
foljande:

Kénsliga Pseudomonas aeruginosa
Haemophilus influenzae
Staphylococcus aureus

Icke kénsliga Burkholderia cepacia
Stenotrophomonas maltophilia
Alcaligenes xylosoxidans




Klinisk erfarenhet

Det kliniska fas III-programmet f6r TOBI Podhaler bestod av tva studier med 612 behandlade
patienter med en klinisk diagnos pa cystisk fibros (CF), bekrédftad med kvantitativt svettest med
pilokarpin-jontofores for kloridjoner eller vél karakteriserad sjukdom med mutationer i CFTR-genen
(Cystisk Fibrosis Transmembrane Conductance Regulator) eller abnorm transepitelial potentialskillnad
Over ndsslemhinnan, vilket ar karakteristisk for CF.

I den placebokontrollerade studien var patienterna i dldern 6-<22 ar och hade ett FEV, vid screening
mellan 25 och 84 % av det forviantade normalvirdet utifran alder, kon och lingd enligt Knudson-
kriterierna. I de aktivt kontrollerade studierna var alla patienter >6 ar (intervall 6-66 &r) och hade
mellan 24 och 76 % av forvintad FEV, vid screening. Dessutom var alla patienter infekterade med P.
aeruginosa, vilket pavisades med positiv sputum- eller halsodling (eller bronkoalveolart lavage) inom
6 manader fore screening och dven med sputumodling tagen vid screeningbesoket.

I en randomiserad, dubbelblind, placebokontrollerad multicenterstudie gavs 112 mg TOBI Podhaler
(4 kapslar a 28 mg) tva ganger dagligen i tre cykler bestdende av 28 dagar med behandling och

28 dagar utan behandling (en total behandlingsperiod om 24 veckor). Patienterna som randomiserades
till placebogruppen fick placebo under den forsta behandlingscykeln och TOBI Podhaler under de tva
efterfoljande cyklerna. Patienterna i denna studie hade inte varit exponerade for inhalerat tobramycin
under minst 4 méanader fore behandlingsstart.

TOBI Podhaler forbattrade lungfunktionen signifikant jidmfort med placebo, vilket framgér av den
relativa 6kningen om ca 13 % av FEV, efter 28 dagars behandling. Den forbéttrade lungfunktionen
som uppnaddes under den forsta behandlingscykeln, uppratthdlls under de tva efterféljande
behandlingscyklerna med TOBI Podhaler.

Niér patienterna i placebogruppen overgick till TOBI Podhaler i borjan av den andra
behandlingscykeln, upplevde de en likartad forbéttring av FEV, (métt i procent av férvantat varde)
jamfort med baseline. Behandling med TOBI Podhaler i 28 dagar resulterade i en statistiskt signifikant
reduktion av P. aeruginosa-denistet i sputum (genomsnittlig skillnad jamfort med placebo var cirka
2,70 logio kolonibildande enheter/CFU).

I en andra, 6ppen multicenterstudie behandlades patienterna med antingen TOBI Podhaler (112 mg)
eller tobramycinlosning 300 mg/5 ml f6r nebulisator (TOBI), givet tva ganger dagligen under tre
cykler. En majoritet av patienterna var vuxna med kronisk pulmonell infektion med P. aeruginosa,
som tidigare behandlats med tobramycin.

Béde behandlingen med TOBI Podhaler och tobramycinldsning 300 mg/5 ml f6r nebulisator (TOBI)
resulterade i en 6kning av FEV, (mitt i procent av férvéntat virde) fran baseline till dag 28 i den
tredje behandlingscykeln, med 5,8 % respektive 4,7 %. Den procentuella forbittringen av FEV, var
numeriskt storre i den behandlingsgrupp som fick TOBI Podhaler och var statistiskt inte sémre &n
forbattringen med TOBI 16sning for nebulisator. Lungfunktionen forbéttrades visserligen inte lika
mycket i denna studie, men detta kan forklaras med patientpopulationens tidigare exponering for
inhalerat tobramycin. Over hilften av patienterna, bade i gruppen som fick TOBI Podhaler respektive
TOBI 16sning for nebulisator, fick ny (ytterligare) antibiotikabehandling mot Pseudomonas (64,9 %
respektive 54,5 %; skillnaden bestod huvudsakligen i anvéndning av oralt ciprofloxacin). Andelen
patienter som krévde sjukhusinldggning for respiratoriska héndelser var 24,4 % med TOBI Podhaler
och 22,0 % med TOBI 16sning for nebulisator.

En skillnad i FEV-svaret mellan olika &ldersgrupper noterades. Patienter i aldern <20 ar hade en
storre 6kning av FEV| (mitt i procent av forvintat vérde), jimfort med baseline: 11,3 % fér TOBI
Podhaler och 6,9 % for 16sning for nebulisator efter 3 cykler. Ett numeriskt ldgre svar observerades
hos patienter >20 ar: den observerade forédndringen av FEV, jimfort med baseline hos patienter i
aldern >20 ar var mindre (0,3 % med TOBI Podhaler och 0,9 % med TOBI 16sning for nebulisator).
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Dessutom uppnaddes en forbattring pa 6 % av forvintat FEV, hos 30 % respektive 36 % av vuxna
patienter i grupperna som fick TOBI Podhaler respektive TOBI 16sning for nebulisator.

Behandling med TOBI Podhaler i 28 dagar resulterade i en statistiskt signifikant reduktion av P.
aeruginosa-densitet isputum (-1,61 log;o CFU), liksom 16sning for nebulisator (-0,77 logio CFUs).
Minskningen av P. aeruginosa-densiteten i sputum var likvardig i alla aldersgrupper i bada armarna. I
bada studierna fanns en tendens till en aterhdmtning av P. aeruginosa-densiteten efter

28 dagarsperioden utan behandling, vilket reverserades efter ytterligare 28 dagar med behandling.

I den aktivt kontrollerade studien administrerades en dos TOBI Podhaler snabbare &n
tobramycinldsning for nebulisator med en genomsnittlig skillnad pa cirka 14 minuter (6 respektive
20 minuter). Den av patienterna rapporterade enkelheten och totala tillfredsstéllelsen med
behandlingen (insamlat via frageformulér) var i varje cykel konsekvent béttre for TOBI Podhaler én
for tobramycinldsning for nebulisator.

For siakerhetsuppgifter, se avsnitt 4.8.

Pediatrisk population

Europeiska lakemedelsmyndigheten har beviljat undantag fran kravet att skicka in studieresultat for
TOBI Podhaler for en eller flera grupper av den pediatriska populationen for behandling av
lunginfektion/kolonisering av Pseudomonas aeruginosa hos patienter med cystisk fibros (information
om pediatrisk anvdndning finns i avsnitt 4.2).

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption

Den systemiska exponeringen for tobramycin efter inhalation av TOBI Podhaler forvéntas
huvudsakligen harréra fran den inhalerade andelen av lakemedlet eftersom oralt administrerat
tobramycin inte absorberas i ndgon visentlig grad.

Serumkoncentrationer

Efter inhalation av en engangsdos om 112 mg (4 kapslar a 28 mg) TOBI Podhaler hos patienter med
cystisk fibros var toppkoncentrationen av tobramycin i serum (Cpax) 1,02 + 0,53 pg/ml

(genomsnitt + SD) och mediantiden till toppkoncentrationen (Tmax) en timme. Som jamforelse var Cuax
1,04 £+ 0,58 ug/ml och medianvardet for Tmax €n timme efter inhalation av en engangsdos av
tobramycinldsning 300 mg/5 ml for nebulisator (TOBI). Den systemiska exponeringen (AUC) var
ocksa likartad for 112 mg TOBI Podhaler och 300 mg tobramycinldsning for nebulisator. I slutet av en
4-veckors doseringscykel med TOBI Podhaler (112 mg tva ganger dagligen) var toppkoncentrationen
av tobramycin i serum, 1 timme efter dosering, 1,99 £ 0,59 pg/ml.

Sputumkoncentrationer

Efter inhalation av en engangsdos om 112 mg (4 kapslar a 28 mg) TOBI Podhaler hos patienter med
cystisk fibros var Cnax av tobramycin i sputum 1 047 + 1 080 pg/g (genomsnitt = SD). Som jamforelse
var Cmax av tobramycin i sputum 737,3 £ 1 028,4 ug/g (genomsnitt + SD) efter inhalation av en
engangsdos om 300 mg tobramycinlosning for nebulisator (TOBI). Variabiliteten i farmakokinetiska
parametrar var storre i sputum 4n i serum.

Distribution

I en populationsfarmakokinetisk analys av TOBI Podhaler hos patienter med cystisk fibros berdknades
den synbara distributionsvolymen for tobramycin i det centrala kompartmentet till 84,1 liter f6r en
typisk CF-patient. Volymen varierade med kroppsmasseindex (BMI) och Iungfunktion (som procent
av forviantad FEV ), men modellbaserade simuleringar visade att topp- (Cmax) och dalkoncentrationen
(Cirougn) inte ndmnvirt paverkades av fordndringar i BMI eller lungfunktion.
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Metabolism

Tobramycin metaboliseras inte och utsondras huvudsakligen oforéndrat i urinen.

Eliminering

Tobramycin elimineras fran den systemiska cirkulationen huvudsakligen genom glomerulér filtration
av den oférdndrade substansen. Den synbara terminala halveringstiden for tobramycin i serum efter
inhalation av en engangsdos om 112 mg TOBI Podhaler var ca 3 timmar hos patienter med cystisk
fibros och var densamma for tobramycin efter inhalation av tobramycinlosning 300 mg/5 ml for
nebulisator (TOBI).

I en populationsfarmakokinetisk analys av TOBI Podhaler hos patienter med cystisk fibros i aldern 6
till 66 &r berdknades synbart serumclearance av tobramycin till 14 liter/tim. Denna analys visade inte
nagra kons- eller aldersrelaterade farmakokinetiska skillnader.

5.3  Prekliniska sikerhetsuppgifter

Gingse studier avseende sdkerhetsfarmakologi, allméntoxicitet, gentoxicitet och reproduktionseffekter
visar att den storsta risken for ménniska bestér i njurtoxicitet och ototoxicitet. I allménhet ses toxicitet
vid systemiska tobramycinkoncentrationer som &r hogre dn vad som uppnés vid inhalation av
rekommenderad klinisk dos.

Karcinogenicitetsstudier med inhalerat tobramycin visar inte pa ndgon dkad incidens av nigon form av
tumorer. Tobramycin uppvisade ingen gentoxisk risk i ett antal gentoxicitetstester.

Inga reproduktionstoxikologiska studier har utforts med inhalerat tobramycin. Subkutant administrerat
tobramycin under organogenesen var emellertid varken teratogent eller embryotoxiskt. Vid maternellt
toxiska doser till honkaniner (dvs nefrotoxicitet) intraffade spontanaborter och dod. Baserat pa
tillgdngliga data fran djur kan en risk for toxicitet (t ex ototoxicitet) inte uteslutas vid prenatala
exponeringsnivaer.

Subkutant administrerat tobramycin paverkade inte parningsbeteendet och orsakade inte heller nedsatt
fertilitet hos han- eller honmoss.
6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjilpimnen
Kapselns innehall

1,2-distearoyl-sn-glycero-3-fosfokolin (DSPC)
Kalciumklorid

Svavelsyra (for pH-justering)

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

4 ar

Kassera Podhaler-inhalatorn och skyddskapan 1 vecka efter forsta anvéindningen.
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6.4 Sérskilda forvaringsanvisningar

TOBI Podhaler kapslar méste alltid forvaras i blisterkartan och endast tas ur kartan omedelbart fore
anvindning. Fuktkénsligt.

6.5 Forpackningstyp och innehall

De hérda kapslarna forvaras i blisterkartor av PVC/PA/Alu/PVC-PET/Alu.

Podhaler-inhalatorn och dess skyddskapa ér tillverkade av plast (polypropen).

TOBI Podhaler tillhandahélls som manadsforpackningar innehallande 4 veckokartonger och en extra
Podhaler-inhalator med skyddskapa som reserv. Varje veckokartong innehaller 56 kapslar a 28 mg

(7 blisterkartor med 8 kapslar per karta) och en Podhaler-inhalator med skyddsképa.

Forpackningsstorlekar

56 kapslar och 1 inhalator
224 (4 x 56) kapslar och 5 inhalatorer (1-manadsforpackning)
448 (8 x 56) kapslar och 10 inhalatorer (2-ménadersforpackning i folie)

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion och dvrig hantering

Endast TOBI Podhaler kapslar ska anvéindas med Podhaler-inhalatorn. Ingen annan inhalator far
anvéndas.

TOBI Podhaler kapslar méste alltid forvaras i blisterkartan och endast tas ur kartan precis fore
anvandning. Varje Podhaler-inhalator med skyddsképa anvénds i sju dagar, varefter de kastas och byts
ut. Forvara Podhaler-inhalatorn ordentligt fastskruvad i skyddskapan nér den inte anvénds.

Grundldggande anviandaranvisningar lamnas nedan. Mer detaljerade anvisningar aterfinns i
bipacksedeln.

1. Tviétta och torka hdnderna noggrant.
Ta av skyddskapan pa Podhaler-inhalatorn precis fore anvandning. Gor en snabb inspektion av
inhalatorn for att forsdkra dig om att den inte dr skadad eller smutsig.

3. Hall mitt pa inhalatorn och skruva av munstycket. Ligg munstycket at sidan pé en ren och torr
yta.

4. Avskilj morgon- och kvillsdosen fran blisterkartan.

5. Dra av folien frén blisterkartan s att en TOBI Podhaler kapsel kan tas ur kartan.

6. Lagg kapseln 1 inhalatorns kapselfack med detsamma. Sétt pa munstycket och skruva fast det

ordentligt sa langt det gar. Dra inte at for hart.
7. Stick hal pa kapseln genom att halla i inhalatorn med munstycket nedét, tryck in knappen med
tummen sé langt det gér och sldpp sedan upp knappen.
8. Andas ut sa mycket du kan, bortvind fran inhalatorn.
. Slut ldpparna titt om munstycket. Inhalera pulvret med en enda djup inandning.
10.  Ta ut munstycket ur munnen, hall andan i ca 5 sekunder och andas sedan ut normalt, bortvind
frén inhalatorn.
11. Tanégra vanliga andetag, bortvind fran inhalatorn, och gor sedan en andra inandning frin
samma kapsel.
12.  Skruva av munstycket och ta ut kapseln ur kapselfacket.
13.  Inspektera den anvéinda kapseln. Den ska vara punkterad och tom.
. Om kapseln &r punkterad, men fortfarande innehaller pulver, lagg tillbaka den i inhalatorn
och gor ytterligare tva inandningar med samma kapsel. Inspektera kapseln pé nytt.
. Om kapseln inte ser ut att vara punkterad, lagg tillbaka den i inhalatorn, tryck in knappen
sa 1&ngt det gar och gor ytterligare tva inandningar med samma kapsel. Om kapseln efter
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detta fortfarande ar full och inte ser ut att vara punkterad, byt ut inhalatorn mot
reservinhalatorn och forsok igen.
14. Kasta den tomma kapseln.
15. Inhalera innehallet i de 3 resterande kapslarna, dvs resterande dos, genom att upprepa
tillvidgagangssittet fran och med punkt 5.
16.  Sitt pa munstycket och skruva fast det ordentligt sé langt det gar. Nér hela dosen (4 kapslar) har
inhalerats, torka av munstycket med en ren och torr duk.
17.  Sitt pa skyddskdpan och skruva fast den ordentligt. Inhalatorn skall aldrig tvéttas med vatten.

Se dven avsnitt 4.2.

Ej anvint lakemedel och avfall skall kasseras enligt gillande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Viatris Healthcare Limited

Damastown Industrial Park

Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Irland

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/10/652/001-003

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for det forsta godkénnandet: 20 juli 2011

Datum for den senaste fornyelsen: 18 februari 2016

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta likemedel finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.

14


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

BILAGA IT

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAB FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET
FOR FORSALJNING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN
SAKER OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV LAKEMEDLET
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A. TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frisldppande av tillverkningssats

McDermott Laboratories Ltd T/A Mylan Dublin Respiratory
Unit 25, Baldoyle Industrial Estate

Grange Road, Baldoyle

Dublin 13, D13 N5X2

Irland

Mylan Germany GmbH

Zweigniederlassung Bad Homburg v. d. Hoehe
Benzstrasse 1

61352 Bad Homburg v. d. Hoehe

Tyskland

I lakemedlets tryckta bipacksedel ska namn och adress till tillverkaren som ansvarar for frisldppandet
av den relevanta tillverkningssatsen anges

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Receptbelagt likemedel.

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING
. Periodiska sikerhetsrapporter

Kraven for att 1&mna in periodiska sékerhetsrapporter for detta 1dkemedel anges i1 den forteckning dver
referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i direktiv 2001/83/EG och
eventuella uppdateringar som finns pa Europeiska lidkemedelsmyndighetens webbplats.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

. Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkénnandet for forséljning ska genomfora de erforderliga farmakovigilansaktiviteter
och -dtgirder som finns beskrivna i den 6verenskomna riskhanteringsplanen (Risk Management Plan,
RMP) som finns i modul 1.8.2. i godkdnnandet for forsiljning samt eventuella efterfoljande
Overenskomna uppdateringar av riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska ldmnas in

o pa begéran av Europeiska ldkemedelsmyndigheten,

o nér riskhanteringssystemet dndras, sérskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande éndringar i lakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har nétts.
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BILAGA III

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG TILL ENHETSFORPACKNING (INKLUSIVE BLUE BOX)

1. LAKEMEDLETS NAMN

TOBI Podhaler 28 mg inhalationspulver, harda kapslar
tobramycin

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje hard kapsel innehéller 28 mg tobramycin.

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Innehaller 1,2-distearoyl-sn-glycero-3-fosfokolin (DSPC), kalciumklorid och svavelsyra (fér pH-
justering).

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Inhalationspulver, hérda kapslar

56 kapslar + 1 inhalator

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Anvéndning for inhalation

Lés bipacksedeln fore anviandning.

Endast for anvindning med den inhalator som medfoljer forpackningen.
Forvara alltid inhalatorn med skyddskapan pa.

Svilj inte kapslarna.

4 kapslar = 1 dos

Lyft hér for att 6ppna.

(Text som endast visas pd innerlocket hos ytterkartongen till enhetsforpackning)

Lis bipacksedeln fore anvindning.

4 kapslar = 1 dos

Tryck inte kapslarna genom blistret.

Riv av blistret léngs perforeringen, forst utmed langsidan och dérefter utmed kortsidan, se bild (a) och
(b).

Dra dérefter av folien sé att en kapsel i taget blir synlig, se bild (¢) och (d). Hall i folien néra blistret
nér du drar av den.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhall for barn.
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| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i originalférpackningen. Fuktkénsligt. Tas endast ur férpackningen precis fore anvéndning.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Irland

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/10/652/001

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

TOBI Podhaler

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.
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18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

INTERMEDIAR VECKOKARTONG TILL MULTIPACK (UTAN BLUE BOX)

1. LAKEMEDLETS NAMN

TOBI Podhaler 28 mg inhalationspulver, harda kapslar
tobramycin

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje hard kapsel innehéller 28 mg tobramycin.

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Innehaller 1,2-distearoyl-sn-glycero-3-fosfokolin (DSPC), kalciumklorid och svavelsyra (fér pH-
justering).

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Inhalationspulver, hérda kapslar

56 kapslar + 1 inhalator
Del av multipack. Far inte séljas separat.

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Anvandning for inhalation

Lis bipacksedeln fore anvéndning.

Endast for anvindning med den inhalator som medfdljer forpackningen.
Forvara alltid inhalatorn med skyddskapan pa.

Svilj inte kapslarna.

4 kapslar = 1 dos

Lyft har for att 6ppna.

(Text som endast visas pd innerlocket hos ytterkartongen till multipack)

Lés bipacksedeln fore anviandning.

4 kapslar = 1 dos

Tryck inte kapslarna genom blistret.

Riv av blistret 1dngs perforeringen, forst utmed langsidan och darefter utmed kortsidan, se bild (a) och
(b).

Dra dérefter av folien sé att en kapsel i taget blir synlig, se bild (c) och (d). Hall i folien néra blistret
nir du drar av den.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.
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| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras 1 originalforpackningen. Fuktkédnsligt. Tas endast ur forpackningen precis fére anvéndning.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Irland

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/10/652/002 1-ménadsforpackning
EU/1/10/652/003 2-manadersforpackning i folie

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

TOBI Podhaler

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD
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18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG TILL MULTIPACK (MED BLUE BOX)

1. LAKEMEDLETS NAMN

TOBI Podhaler 28 mg inhalationspulver, harda kapslar
tobramycin

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje hard kapsel innehéller 28 mg tobramycin.

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Innehaller 1,2-distearoyl-sn-glycero-3-fosfokolin (DSPC), kalciumklorid och svavelsyra (fér pH-
justering).

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Inhalationspulver, hérda kapslar

Multipack: 224 kapslar (4 forpackningar om 56 kapslar + 1 inhalator) + reservinhalator.

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Anvéndning for inhalation

Lés bipacksedeln fore anviandning.

Endast for anvindning med den inhalator som medfoljer forpackningen.

Forvara alltid inhalatorn med skyddskapan pa.

Svilj inte kapslarna.

Lyft hér for att 6ppna.

1 reservinhalator ingér. Anvénd denna om veckoinhalatorn inte fungerar som den ska, dr blot eller har
tappats pa marken.

(Text som endast visas pd innerlocket hos ytterkartongen till multipack)
Lés bipacksedeln fore anviandning.

Anvéand varje inhalator och skyddsképa hogst 1 vecka.

Kasta inhalatorn och skyddskéapan efter 1 veckas anvindning.

EN hel dos bestar av FYRA kapslar.

4 kapslar = 1 dos

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhall for barn.
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| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i originalférpackningen. Fuktkénsligt. Tas endast ur férpackningen precis fore anvéndning.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Irland

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/10/652/002

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

TOBI Podhaler

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.
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18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

INTERMEDIAR MANADSKARTONG TILL MULTIPACK BESTAENDE AV
2 MANADSFORPACKNINGAR SOM VARDERA INNEHALLER
4 VECKOFORPACKNINGAR (UTAN BLUE BOX)

| 1. LAKEMEDLETS NAMN

TOBI Podhaler 28 mg inhalationspulver, harda kapslar
tobramycin

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje hérd kapsel innehéller 28 mg tobramycin.

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Innehéller 1,2-distearoyl-sn-glycero-3-fosfokolin (DSPC), kalciumklorid och svavelsyra (for pH-
justering).

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Inhalationspulver, hérda kapslar

224 kapslar + 5 inhalatorer
Manadsforpackning: Del av multipack. Far inte séljas separat.

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Anvandning for inhalation

Lés bipacksedeln fore anviandning.

Endast for anvindning med den inhalator som medfoljer forpackningen.

Forvara alltid inhalatorn med skyddskapan pa.

Svilj inte kapslarna.

Lyft hér for att 6ppna.

1 reservinhalator ingér. Anvind denna om veckoinhalatorn inte fungerar som den ska, dr blot eller har
tappats pa marken.

(Text som endast visas pad innerlocket hos ytterkartongen till multipack)
Lés bipacksedeln fore anviandning.

Anvéand varje inhalator och skyddskapa hogst 1 vecka.

Kasta inhalatorn och skyddskéapan efter 1 veckas anvindning.

EN hel dos bestar av FYRA kapslar.

4 kapslar = 1 dos

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rackhall for barn.
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| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i originalforpackningen. Fuktkénsligt. Tas endast ur forpackningen precis fore anvéndning.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Irland

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/10/652/003

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

TOBI Podhaler

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD
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18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

30




UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

ETIKETT PA MULTIPACK FORPACKADE I FOLIE BESTAENDE AV
2 MANADSFORPACKNINGAR SOM VARDERA INNEHALLER
4 VECKOFORPACKNINGAR (MED BLUE BOX)

| 1. LAKEMEDLETS NAMN

TOBI Podhaler 28 mg inhalationspulver, harda kapslar
tobramycin

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje hérd kapsel innehéller 28 mg tobramycin.

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Innehéller 1,2-distearoyl-sn-glycero-3-fosfokolin (DSPC), kalciumklorid och svavelsyra (for pH-
justering).

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Inhalationspulver, hérda kapslar

Multipack: 448 kapslar (2 forpackningar om 224 kapslar + 5 inhalatorer).

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Anvindning for inhalation

Lés bipacksedeln fore anviandning.

Endast for anvindning med den inhalator som medfdljer forpackningen.
Forvara alltid inhalatorn med skyddskapan pa.

Svilj inte kapslarna.

Lyft har for att 6ppna.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8.  UTGANGSDATUM

EXP
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i originalférpackningen. Fuktkénsligt. Tas endast ur férpackningen precis fore anvéndning.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Viatris Healthcare Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Irland

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/10/652/003

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

TOBI Podhaler

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC:
SN:
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

BLISTER

1. LAKEMEDLETS NAMN

TOBI Podhaler 28 mg inhalationspulver, harda kapslar
tobramycin

2. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Viatris Healthcare Limited

3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5.  OVRIGT

Endast for inhalation. Far ej svéljas.

Anvind kapseln omedelbart efter att den tagits ur blisterkartan.
Tryck inte kapseln genom folien.

4 kapslar = 1 dos
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till anvindaren

TOBI Podhaler 28 mg inhalationspulver, hiarda kapslar
tobramycin

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du borjar ta detta likemedel. Den innehaller
information som ér viktig for dig.

o Spara denna information, du kan behova ldsa den igen.

o Om du har ytterligare fragor, vand dig till 1kare eller apotekspersonal.

. Detta ldkemedel har ordinerats enbart &t dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, &ven om
de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

. Om du fér biverkningar, tala med ldkare eller apotekspersonal. Detta géller &ven eventuella

biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om féljande:

Vad TOBI Podhaler ar och vad det anvénds for

Vad du behover veta innan du tar TOBI Podhaler
Hur du tar TOBI Podhaler

Eventuella biverkningar

Hur TOBI Podhaler ska férvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar
Bruksanvisning till Podhaler-inhalatorn (andra sidan)

AU S

1. Vad TOBI Podhaler ir och vad det anvinds for

Vad TOBI Podhaler éir
TOBI Podhaler innehaller ldkemedlet tobramycin, som ér ett antibiotikum. Detta antibiotikum tillhor
en klass som kallas aminoglykosider.

Vad TOBI Podhaler anvinds for
TOBI Podhaler anvénds for att behandla lunginfektioner som orsakas av bakterien Pseudomonas
aeruginosa hos patienter frén 6 ars alder med cystisk fibros.

Folj anvisningarna i den hér bipacksedeln for att fa si bra behandlingsresultat som mojligt.

Hur TOBI Podhaler verkar

TOBI Podhaler ér kapslar som é&r fyllda med inhalationspulver. Nér du inhalerar TOBI Podhaler
kommer likemedlet direkt ner i lungorna for att bekdmpa den bakterie som orsakar infektionen och
forbéttra din andning.

Vad dr Pseumdomonas aeruginosa

Det ar en mycket vanlig bakterie som nidgon gang under livet infekterar lungorna hos nistan alla som
har cystisk fibros. En del méanniskor fér inte denna infektion forrén senare i livet medan andra far den
mycket tidigt. Denna bakterie 4r en av de mest skadliga fér ménniskor med cystisk fibros. Om
infektionen inte behandlas pé ritt sitt, kommer den att fortsatta att skada dina lungor och orsaka dig
ytterligare andningsbesvir.

2. Vad du behover veta innan du tar TOBI Podhaler

Ta inte TOBI Podhaler

o om du ér allergisk mot tobramycin, mot ndgon typ av aminoglykosidantibiotika eller mot
nagot annat innehallsimne i detta likemedel (anges 1 avsnitt 6).

Om detta giller dig, ta inte TOBI Podhaler och tala om det for din liikare.

Radfraga ldkare om du tror att du kan vara allergisk.
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Varningar och forsiktighet

Tala om for din ldkare om du nédgonsin har haft ndgon av foljande besvar:

o horselbesvir (inklusive ringningar i 6ronen och yrsel), eller om din mamma har fatt
horselproblem efter att ha tagit en aminoglykosid

o vissa genvarianter (en fordndring i genen) relaterat till horselavvikelser som du har drvt av din

mamma

njurbesvér

ovanligt svart att andas med védsande andning, hosta eller trdnghetskénsla i brostet

blodiga upphostningar

muskelsvaghet som kvarstér eller forvérras over tid, ett symtom som framst &r kopplat till

sjukdomar som myasthenia gravis eller Parkinsons sjukdom.

Om detta géller dig, ska du tala om det for din Liikare innan du tar TOBI Podhaler.

Om du ar 65 ar eller dldre kan din ldkare gora nagra ytterligare tester for att avgéra om TOBI Podhaler
ar lampligt for dig.

Inhalation av likemedel kan orsaka tringhetskénsla i brostet och vésande andning, och dessa symtom
kan uppsta omedelbart efter inhalation av TOBI Podhaler. Din lékare kommer att vara med dig nir du
inhalerar den forsta dosen av TOBI Podhaler och kommer att kontrollera din lungfunktion fére och

efter doseringen. Lékaren kan ordinera dig andra ldmpliga likemedel som du tar fére TOBI Podhaler.

Inhalation av lakemedel kan ocksé orsaka hosta och detta géller d&ven for TOBI Podhaler. Kontakta din
ldkare om hostan haller i sig och dr besvérande for dig.

Stammar av Pseudomonas kan med tiden bli resistenta mot behandling med antibiotika. Det innebér
att TOBI Podhaler efter en tid kanske inte har sé bra effekt som det borde. Kontakta din ldikare om
detta bekymrar dig.

Nér tobramycin eller andra aminoglykosidantibiotika ges som injektion kan ibland horselnedsattning,
yrsel och njurskada upptrida.

Barn
TOBI Podhaler ska inte ges till barn under 6 ar.

Andra liikemedel och TOBI Podhaler
Tala om for lakare eller apotekspersonal om du tar, nyligen har tagit eller kan tdnkas ta andra

lakemedel.

Du ska inte ta foljande lidkemedel medan du tar TOBI Podhaler:

. furosemid eller etakrynsyra, diuretika
. andra ldkemedel med diuretiska egenskaper, t ex urea eller mannitol som ges intravenost
. andra ldkemedel, som kan skada njurarna eller horseln.

Foljande ldkemedel kan oka risken for skadliga effekter om de ges till dig medan du dven fér
injektioner med tobramycin eller andra aminoglykosidantibiotika:

. amfotericin B, cefalotin, polymyxiner (anvédnds for att behandla mikrobiella infektioner),
ciklosporin, takrolimus (anvinds for att himma immunsystemet). Dessa ldkemedel kan skada
njurarna.

. platinafdreningar som karboplatin och cisplatin (anvéinds for att behandla vissa former av
cancer). Dessa ldkemedel kan skada njurarna eller horseln.

. antikolinesteraser som neostigmin och pyridostigmin (anvénds for att behandla muskelsvaghet)

eller botulinumtoxin. Dessa ldkemedel kan orsaka eller forviarra muskelsvaghet.
Om du tar ett eller flera av ovanstaende likemedel, ska du kontakta din ldkare innan du tar TOBI
Podhaler.
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Graviditet och amning
Om du &r gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga lakare
eller apotekspersonal innan du anvinder detta ldkemedel.

Det dr inte kdnt om inhalation av detta ladkemedel kan orsaka biverkningar under graviditet.

Om tobramycin och andra aminoglykosidantibiotika injiceras kan de orsaka fosterskador, t ex dovhet.
Om du ammar ska du prata med din ldkare innan du tar detta lakemedel.

Korformaga och anvindning av maskiner

TOBI Podhaler har liten eller forsumbar effekt pa formagan att framfora fordon och anvianda
maskiner.

3. Hur du tar TOBI Podhaler
Ta alltid TOBI Podhaler enligt likarens anvisningar. Radfraga ldkare om du &r oséker.

Vardgivare skall hjdlpa barn som inleder behandling med TOBI Podhaler, sérskilt de som &r 10 ar eller
yngre. Detta stod bor fortg tills de kan anvdnda Podhaler-inhalatorn pé rétt sétt utan hjalp.

Hur mycket TOBI Podhaler du ska ta

Inhalera innehéllet i 4 kapslar tvd gdnger om dagen (4 kapslar p4 morgonen och 4 kapslar pé kvillen)
med hjilp av Podhaler-inhalatorn.

Dosen ér densamma for alla fran 6 ars alder. Ta inte mer dn den rekommenderade dosen.

Nir ska du ta TOBI Podhaler
Om du tar kapslarna samma tid varje dag blir det léttare att komma ihag nér du ska ta dem. Inhalera
innehéllet i 4 kapslar tvd gdnger om dagen enligt f6ljande:

o Inhalera 4 kapslar pd morgonen med Podhaler-inhalatorn.
o Inhalera 4 kapslar pé kvéllen med Podhaler-inhalatorn.
o Det &r bist om det gér 12 timmar mellan doseringarna, men det méste g& minst 6 timmar.

Om du anvinder flera olika liakemedel for inhalation eller annan behandling mot cystisk fibros, ska du
ta TOBI Podhaler nir du dr klar med alla 6vriga behandlingsétgirder. Fraga din ldkare om
ordningsfoljden for dina likemedel.

Hur du tar TOBI Podhaler

o Endast for inhalation.

o Svilj inte kapslarna.

o Anvind endast kapslarna med den inhalator som medfoljer i forpackningen. Kapslarna ska vara
kvar i blisterkartan tills du ska anvéinda dem.

. Nér du pabdrjar en ny forpackning ska du anvidnda den nya inhalatorn som medféljer i den
forpackningen. Varje inhalator ska endast anvéndas i 7 dagar.

. Lis anvisningarna i slutet av den hér bipacksedeln for mer information om hur du anvinder
inhalatorn.

Hur léinge du ska ta TOBI Podhaler

Niér du har tagit TOBI Podhaler i 28 dagar, ska du gora ett 28 dagars uppehéll i behandlingen d& du
inte ska anvinda TOBI Podhaler. Dérefter borjar du med nésta behandlingscykel.

Det ar viktigt att du fortsétter att anvénda lakemedlet tva ganger varje dag under de 28 behandlings-
dagarna och att du foljer cykeln med 28 dagars behandling foljt av 28 dagars behandlingsuppehall.
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o =

MED TOBI Podhaler | UTAN TOBI Podhaler
Ta TOBI Podhaler tva Ta inte TOBI Podhaler

ganger dagligen i under foljande 28 dagar
28 dagar
Upprepa cykeln

Fortsétt att ta TOBI Podhaler enligt lakarens anvisningar.
Radfraga ldkare eller apotekspersonal om du undrar hur ldnge du ska fortsétta behandlingen med
TOBI Podhaler.

Om du har tagit for stor méngd av TOBI Podhaler
Om du inhalerar for mycket TOBI Podhaler, ska du omedelbart tala om det for din ldkare. Det ar ingen
fara om du svéljer TOBI Podhaler, men tala om det for din ldkare snarast mojligt.

Om du har glomt att ta TOBI Podhaler
Om du har glomt att ta TOBI Podhaler och det dr minst 6 timmar till nésta dos, ska du ta dosen snarast
mojligt. I annat fall ska du vénta till ndsta dos. Ta inte dubbel dos for att kompensera for glomd dos.

Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel, kontakta ldkare eller apotekspersonal.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvéndare behdver inte f4
dem.

Personer med cystisk fibros har ménga symtom pa sjukdomen. Du kan fortfarande fa sddana symtom
medan du tar TOBI Podhaler, men de bor inte upptréda oftare eller vara vérre &n tidigare.

Om den bakomliggande lungsjukdomen verkar forsdémras medan du tar TOBI Podhaler, ska du
omedelbart kontakta din likare.

Vissa biverkningar kan vara allvarliga.

o ovanligt svart att andas med vdsande andning eller hosta och tranghetskénsla i brostet (vanliga).
Om du upplever nagot av dessa symtom: sluta att ta TOBI Podhaler och kontakta omedelbart din
ldkare.

o blodiga upphostningar (mycket vanlig)

o nedsatt horsel (ringningar i 6ronen kan vara ett varningstecken pé horselnedséttning), storande
ljud i 6ronen t ex som dronsusningar (vanliga).

Om du upplever négot av dessa symtom, ska du omedelbart tala om det for din likare.

Andra biverkningar kan vara:

Mycket vanliga (kan forekomma hos fler &n 1 av 10 personer)
andnod

hosta, slemhosta, rostforandring (heshet)

halsont

feber.

Vanliga (kan forekomma hos upp till 1 av 10 personer)
o visande, rosslande andning
. obehag i brostet, brostsmarta med ursprung i muskler eller skelett
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néstippa

nésblod

krikning, illaméende
diarré

hudutslag

fordndrat smaksinne
rostforlust.

Ingen kénd frekvens (kan inte berdknas utifran tillgingliga data)
o allmén sjukdomskénsla
. missfargade upphostningar.

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med ldkare eller apotekspersonal. Detta géller 4ven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksa rapportera biverkningar direkt via det
nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till
att 6ka informationen om likemedels sékerhet.

5. Hur TOBI Podhaler ska forvaras

o Forvaras utom syn- och rackhall for barn.
o Anvinds fore utgangsdatum som anges pa kartongen eller blisterkartan.
o Forvaras 1 originalforpackningen. Fuktkansligt.

Nir kapseln har tagits ut ur blisterkartan ska den anvindas omedelbart.

Likemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushéllsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar ldkemedel som inte ldngre anvénds. Dessa atgérder ér till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehéll och 6vriga upplysningar

Innehéllsdeklaration

o Den aktiva subtansen &r tobramycin. En kapsel innehéller 28 mg tobramycin.

o Ovriga innehéllsimnen dr DSPC (1,2-distearoyl-sn-glycero-3-fosfokolin), kalciumklorid och
svavelsyra (for pH-justering).

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

TOBI Podhaler inhalationspulver, harda kapslar bestar av ett vitt eller ndstan vitt pulver f6r inhalation
i klara, ofargade harda kapslar med "MYL TPH” tryckt i blatt p& den ena delen av kapseln och Mylan
logotyp tryckt i blatt pad den andra delen.

TOBI Podhaler tillhandahélls som méanadsforpackningar innehéllande 4 veckokartonger och en
Podhaler-inhalator med skyddskapa som reserv.

Varje veckokartong innehéller 7 blisterkartor med 8 kapslar i vardera och en Podhaler-inhalator med
skyddskapa.

Forpackningsstorlekarna &r foljande:

56 inhalationspulver, harda kapslar och 1 inhalator (veckoférpackning)

224 (4 x 56) inhalationspulver, harda kapslar och 5 inhalatorer (1-ménadsforpackning)

448 (8 x 56) inhalationspulver, harda kapslar och 10 inhalatorer (2-manadersférpackning i folie)

Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att finnas tillgédngliga i ditt land.

39


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

Innehavare av godkinnande for forsiljning
Viatris Healthcare Limited

Damastown Industrial Park

Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

Irland

Tillverkare

McDermott Laboratories Ltd T/A Mylan Dublin Respiratory

Unit 25, Baldoyle Industrial Estate
Grange Road, Baldoyle

Dublin 13, D13 N5X2

Irland

Mylan Germany GmbH

Zweigniederlassung Bad Homburg v. d. Hoehe
Benzstrasse 1

61352 Bad Homburg v. d. Hoehe

Tyskland

Kontakta ombudet for innehavaren av godkdnnandet for forsédljning om du vill veta mer om detta

lakemedel:

Belgié/Belgique/Belgien
Viatris
Tél/Tel: +32 2 658 61 00

Bbnarapus
Maiinan EOO/{
Ten.: +359 2 44 55 400

Ceska republika
Viatris CZ s.r.0.
Tel: +420 222 004 400

Danmark
Viatris ApS
TIf: +45 28 11 69 32

Deutschland
Viatris Healthcare GmbH
Tel: +49 800 0700 800

Eesti
BGP Products Switzerland GmbH Eesti filiaal
Tel: + 372 6363 052

E\LGda
Viatris Hellas Ltd
TnA: +30 210 0100002

Espaiia
Viatris Pharmaceuticals, S.L.U.
Tel: +34 900 102 712
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Lietuva
Mylan Healthcare UAB
Tel: +370 5 205 1288

Luxembourg/Luxemburg
Viatris
Tél/Tel: +32 2 658 61 00

Magyarorszag
Viatris Healthcare Kft.
Tel.: +36 1 465 2100

Malta
V.J. Salomone Pharma Ltd
Tel: 4356 21 22 01 74

Nederland
Mylan Healthcare B.V.
Tel: +31 20 426 3300

Norge
Viatris AS
TIf: +47 66 75 33 00

Osterreich
Mylan Osterreich GmbH
Tel: +43 1 86 390

Polska
Mylan Healthcare Sp. Z o.o.
Tel.: +48 22 546 6400



France
Viatris Santé
Tél: +33 1 40 80 15 55

Hrvatska
Viatris Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 12350599

Ireland
Mylan Ireland Limited
Tel: +353 1 8711600

Portugal
Viatris Healthcare, Lda.
Tel: +351 214 127 200

Romania
BGP PRODUCTS SRL
Tel: +40 372 579 000

Slovenija
Viatris d.o.o.
Tel: +386 1 23 63 180

island Slovenska republika
Icepharma hf. Viatris Slovakia s.r.o.
Simi: + 354 540 8000 Tel: +421 2 32 199 100
Italia Suomi/Finland

Viatris Italia S.r.1 Viatris Oy

Tel: +39 02 612 46921

Puh/Tel: +358 20 720 9555

Kvnpog Sverige

Varnavas Hadjipanayis Ltd Viatris AB

TnA: +357 2220 7700 Tel: +46 8 630 19 00

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Mylan Healthcare SIA Mylan IRE Healthcare Limited

Tel: +371 676 055 80 Tel: +353 18711600

Denna bipacksedel dindrades senast
Ovriga informationskillor

Ytterligare information om detta likemedel finns p& Europeiska lakemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu
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BRUKSANVISNING TILL PODHALER-INHALATORN

Lis foljande anvisningar noga sé att du vet hur du anvénder och skdter din Podhaler-inhalator.

I veckoforpackningen med TOBI Podhaler
Varje veckoforpackning med TOBI Podhaler innehaller:

1 inhalator (Podhaler-inhalatorn) med skyddskapa.

7 blisterkartor (1 karta for varje dag).

Varje blisterkarta innehéaller 8 kapslar (motsvarande en dygnsdos: innehéllet i 4 kapslar ska
inhaleras pa morgonen och 4 kapslar ska inhaleras pé kvillen).

w
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Blisterkarta Inhalator Skyddskipa

Hur du inhalerar likemedel med Podhaler-inhalatorn

Anvind endast Podhaler-inhalatorn i denna férpackning. Anvind inte TOBI Podhaler
kapslar med ndgon annan inhalator och anvind inte Podhaler-inhalatorn till nigot annat
lakemedel.

Niér du pabdrjar en ny veckoforpackning ska du anvénda den nya Podhaler-inhalator som
medfoljer i forpackningen. Varje Podhaler-inhalator ska endast anvindas i 7 dagar. Fraga
apotekspersonalen hur du gér med mediciner och inhalatorer som inte ldngre anvands.
Svilj inte kapslarna. Pulvret i kapslarna dr avsett att inhaleras.

Kapslarna ska vara kvar i blisterkartan tills du ska anvinda dem. Ta inte ut kapslarna ur
blisterkartan i forvag.

Forvara Podhaler-inhalatorn med skyddskapan ordentligt paskruvad nér den inte anvénds.

1. Tvitta och torka hinderna noggrant.
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* Ta av skyddskapan precis fore anviandning genom att
hélla i botten av inhalatorn och skruva av skyddskapan
moturs.

* Lagg skyddsképan &t sidan.

» Titta pa inhalatorn for att forsékra dig om att den inte ar
skadad eller smutsig.

» Stéll ner inhalatorn upprétt.

+ Hall mitt pa inhalatorn och skruva av munstycket
moturs.
 Lagg munstycket &t sidan pa en ren och torr yta.

Riv blistret léngs perforeringen, forst utmed langsidan och
dérefter utmed kortsidan, enligt bild (1) och (2).

5.

* Dra bara av folien frén blisterkartan s& mycket att en
kapsel blir synlig.
* Ta ut kapseln ur blisterkartan.
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» Ligg omedelbart i kapseln i inhalatorns kapselfack (1).
* Sétt pa munstycket.

* Skruva fast munstycket ordentligt, sa langt det gar. Dra
inte at for hart (2).

*Hall inhalatorn med munstycket pekande nedat.

» Stick hal pé kapseln genom att trycka in den blé knappen
med tummen sa langt det gar och slédpp sedan upp
knappen.

* Du &r nu redo att inhalera lakemedlet med 2 inandningar
(steg 8 och 9).

Inhalera liikemedlet — 1:a inandningen:

Andas ut s mycket du kan innan du placerar munstycket i
munnen, bortvind fran inhalatorn.

Slut ldpparna tatt om munstycket.

Inhalera pulvret med en enda djup inandning.

Ta ut inhalatorn ur munnen och héll andan i ca

5 sekunder.

Andas sedan ut normalt, bortvind fran inhalatorn.

Inhalera liikemedlet — 2:a inandningen:

* Ta nagra vanliga andetag, bortvénd frédn inhalatorn.

* Nér du &r redo, inhalera igen genom att upprepa steg 8
med samma kapsel.
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10.

Skruva av munstycket (1) och ta ut kapseln ur
kapselfacket (2).

11.

Kontrollera att den anviinda kapseln dr punkterad och
tom. Om den 4r tom, kasta kapseln.

Om kapseln &r punkterad, men fortfarande innehaller
pulver:

* Lagg tillbaka kapseln i inhalatorns kapselfack (steg 6).
Lagg i kapseln med den punkterade &nden nedat.

* Sétt pa munstycket och upprepa steg 8, 9 och 10.

Om kapseln inte ser ut att vara punkterad:

* Lagg tillbaka kapseln i inhalatorns kapselfack (steg 6).
+ Skruva pa munstycket och upprepa steg 7, 8 och 9.

* Om kapseln fortfarande ar full och inte ser ut att vara
punkterad, byt ut inhalatorn mot reservinhalatorn och
upprepa steg 2, 3, 6, 7, 8, 9 och 10.

12.

Ta resterande 3 kapslar pa samma sétt.

* For resterande kapslar ska du upprepa steg 5, 6,7, 8, 9,
10 och 11.

* Kasta alla tomma kapslar.
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13.  « Sitt pd munstycket och skruva fast det ordentligt sa langt
det gar. Nar hela dosen (4 kapslar) har inhalerats, torka av
munstycket med en ren och torr duk.

* Tviitta inte inhalatorn med vatten.

14.  « Sitt pa skyddskapan.
* Skruva fast skyddskapan medurs sa langt det gar.

I"

KOM THAG:

Endast for inhalation.

Svilj inte TOBI Podhaler kapslar.

Anvind endast den inhalator som medfoljer forpackningen.

Forvara alltid TOBI Podhaler kapslar i blisterkartan. Ta ut kapslarna precis innan du ska
anvinda dem. Forvara inte kapslarna i inhalatorn.

Forvara alltid TOBI Podhaler kapslar och inhalator torrt.

Léagg aldrig i en TOBI Podhaler kapsel direkt i inhalatorns munstycke.

Hall alltid inhalatorn med munstycket pekande nedat nér du sticker hal pa kapseln.
Tryck inte in den blé knappen fler 4n en gang i taget.

Blés aldrig in i inhalatorns munstycke.

Tvitta aldrig Podhaler-inhalatorn med vatten. Férvara den torrt med skyddskapan pa.

Mer information
Ibland kan mycket sma bitar av kapseln komma igenom filtret och in i munnen.

. Om detta hénder kan du kédnna dessa bitar pa tungan.
. Det dr inte skadligt att svélja eller andas in dem.
. Risken for att kapseln krossas 6kar om du av misstag sticker hél pa kapseln fler &n en géng eller

om du inte haller inhalatorn med munstycket pekande nedat under steg 7.
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