Repiiblica Argentina - i’&;der Ejecutivo Nacional
2017 - Afio de las Energfas Renovables

Disposiciéon
Nimero: DI-2017-1 0990-APN-ANMATHMS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 24 de Octubre de 2017

Referencia: 1-0047-0000-003916-1 3-6

VISTO el Expediente n° 1-0047-0000-003916-15-6 del Registro de esta Administracion Nacionai; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIO PABLO CASSARA S.R.L. solicita
se autorice una nueva forma farmacéutica para la especialidad medicinal denominada MAXIVENT /
BUDESONIDA + FUMARATO DE FORMOTEROL DIHIDRATO, autorizada por Certificado n®°

57.081.

Que lo solicitado se encuadra en los términos de la Ley N° 16.463, Decreto reglamentario N°
9.763/64, 150/92 y sus modificatorios N° 1.890/92 y 177/93.

Que como surge de la documentacién aportada ha satisfecho los requisitos exigidos por la
normativa aplicable.

Que el Instituto Nacionai de Medicamentos ha tomado la intervencién de su competencia.

Que los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones de los datos caracteristicos

correspondientes a un certificado de Especialidad Medicinal otorgado en los términos de la
Disposicion ANMAT N° 5755/96 se encuentran establecidos en la Disposicién ANMAT N°
60677/97.

Que se actiia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y el Decreto N°

101 de fecha 16 de diciembre 2015.

Por ello,
EL. ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA



DISPONE:

ARTICULO 1°.- Autorizase a la firma LABORATORIO PABLO CASSARA S.R.L. para Ia
especialidad medicinal que se denominarsa MAXIVENT la nueva concentracién de BUDESONIDA
160 mcg (equivalente a 200 meg de BUDESONIDA/DOSIS MEDIDA) - FUMARATO DE
FORMOTEROL DIHIDRATADO 4,5 mcg (equivalente a 6 mcg DE FORMOTEROL FUMARATO
DIHIDRATO/DOSIS MEDIDA), para la forma farmacéutica CAPSULAS CON POLVO PARA
INHALAR, seglin datos caracteristicos que se detallan en el Anexo de Autorizacién de
Modificaciones que se corresponde con N° IF-2017-23480976ZAPN-DFY GR#ANMAT.

ARTICULO 2°.- Establécese que el Anexo de autorizacién de modificaciones forma parte integral de
la presente disposicién y debers correr agregado al - Certificado N° 57.081 en los términos de la
Disposicion ANMAT N° 6077/97. -

ARTICULO 3°.- Acéptanse los proyectos de rétulo primario segiin IF -2017-218318365&PN-
DERM#ANMAT, rétulo secundario segin IF-2017-21831 168/APN-DERM#ANMAT:; prospectos
segin IF-2017—21832714-/APN-DERM#ANMAT; e Informaci6n para el paciente segtin IF-2017-
21832858-APN-DERM#ANMAT. - ' '

ARTICULO 4°. - Con caracter previo a la comercializacién de la nueva forma farmacéutica

autorizada por la presente Disposicién, el titular de la misma debera notificar a esta Administracion
Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica la fecha de inicio de la elaboracion del
primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacién en los términos de la Disposicién
ANMAT N° 5743/009.

ARTICULO 5°. - Inscribase la nueva forma farmacéutica autorizada en el Registro Nacional de
Especialidades Medicinales. : ‘ ‘

ARTICULO 6°.- Registrese, por Mesa de entradas notifiquese al interesado, haciéndole entrega de la
presente disposicion, rétulos, prospectos, informacién para el paciente y anexo, girese a la Direccion
de Gestion de Informacién Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.

Expediente n° 1-0047-0000-003916-15-6

Digitally signed by LEDE Roberto Luis
Date: 2017.10.24 11:29:09 ART
Location: Ciudad Auténoma de Buenos Alres

Roberto Luis Lede
SubAdministrador
Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia

Médica



ANEXO DE AUTORIZACION DE MODIFICACIONES
= LT AV IURIZACLION DE MODIFICACIONES

‘La Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia
Médica (ANMAT), autoriza a la firma LABORATORIOS PABLO CASSARA
S.R.L., para la especialidad medicinal con Certificado de Autorizacién N©
57.081, la nueva forma farrﬁacéutica cuyos datos a continuacién se
detallan:

» NOMBRE COMERCIAL: MAXIVENT

» NOMBRE/S GENERICO/S: BUDESONIDA + FUMARATO DE FORMOTEROL
DIHIDRATADO.

o FORMA FARMACEUTICA: CAPSULAS CON POLVO PARA INHALAR

o CONCENTRACION: BUDESONIDA 160 mcg (equivalente a 200 mcg de
BUDESONIDA/DOSIS MEDIDA) - FUMARATO DE FORMOTEROL
DIHIDRATADO 4,5 mcg (equivalente a 6 mcg DE FORMOTEROL
FUMARATO DIHIDRATO/DOSIS MEDIDA).

e EXCIPIENTES: LACTOSA MONOHIDRATO MOLIDA 9,897 mg, LACTOSA
MONOHIDRATO TAMIZADA 9,897 mg.

» ENVASES Y CONTENIDO POR UNIDAD DE VENTA: BLiSTER AL/PVC.
ENVASES CON 30, 60 y 120 CAPSULAS CON POLVO PARA INHALAR +
APLICADQR + 1 PROSPECTO EN CADA ESTUCHE.

« PERIODO DE VIDA UTIL: VEINTICUATRO (24) MESEé, CONSERVADO A
TEMPERA_TURA AMBIENTE PREFERENTEMENTE INFERIOR A 30°C.

PROTEGER DE LA HUMEDAD.

IF-2017-23480976-APN-DFY GR#ANMAT
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» CONDICION DE EXPENDIO: VENTA BAJO RECETA.

» LUGAR DE ELABORACION: LABORATORIO AUSTRAL S.A. - OLASCOAGA

951, LOCALIDAD CIUDAD DE NEUQUEN, PROVINCIA NEUQUEN
(ELABORACION COMPLETA); Y LABORATORIO PABLO CASSARA S.R.L. -

CARHUE .1096, CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS AIRES Y LA ROSA S/N

ENTRE AV. GRAL. PAZ Y SALADILLO, CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS

AIRES (ACONDICIONADOR SECUNDARIO ALTERNATIVO).

Expediente n° 1-47-3916-15-6

IF-201 7—23480976—APN-DFYGR#ANMAT
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Reptiblica Argentina : I%der Ejecutivo Nacional
2017 - Afio de las Energias Renovables

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Niimero: IF-2017-23480976-APN-DFY GR#ANMAT

CIUDAD DE BUENGOS AIRES
Lunes 9 de Octubre de 2017

Referencia: ANEXO 3916-15-6 (NFF)

El documento fue importado por el sistema GEDO con un total de 2 pagina/s.

Matias Ezequiel Gomez

Director

" Direccién de Fiscalizacién y Gestién de Riesgo

Administraciéon Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia
Médica



~ PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE PRIMARIO -

MAXIVENT
BUDESONIDA - FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO

POLVO PARA INHALAR |

LOTE N°/ FECHA DE VENCIMIENTO:

Certificado N°: 57.081

 PABLD CASSARA SRL. -

| ' #ANMAT
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Republica Argentina - lséder Ejecutivo Nacional
2017 - Afio de las Energias Renovables

Hoja Adicional de Firmas
Anexeo

Numero: 1F-2017-21831836-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 26 de Septiembre de 2017

Referencia: 3916-15-6 ROTULO PRIMARIO MAXIVENT 57081

El documento fue irhportado por el sistema GEDO con un total de 1 paginal/s.

Rosario Vicente
Jefe | .
Direccién de Evaluacién y Registro de Medicamentos

Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia
Médica '
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PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE SECUNDARIO

MAXIVENT
BUDESONIDA - FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO
POLVO PARA INHALAR
INDUSTRIA ARGENTINA Contenido: 30 capsulas con polvo
VENTA BAJO ARECETA para inhalar + aplicador.
Férmula:
Cada capsula contiene:
Budesonida * 0,200 mg
Fumarato de formoterol dihidrato** 0.00 6 mg

* Equivalentes a 160 mcg de Budesonida/dosis desde el actuador.
** Equivalentes a 4,5 mcg de Formoterol F umarato dihidrato/dosis desde el actuador.

Excipientes: lactosa monohidiuto molida, lactosa monohidrato tamizada,

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION: Ver prospecto adjunto.

LOTE N°/ FECHA DE VENCIMIENTO:

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO:

Conservar a temperatura ambiente, preferentemente inferior a 30°C. Proteger de la
humedad.

Mantener alejado del alcance de los nifios.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°: 57.081 ’

LABORATORIO PABLO CASSARA S.R.L. DIRECTORA TE‘CNIC/}
Carhué 1096 MARIA LUZ CASSARA
C1408CVB - Ciudad de Buenos Aires v FARMACEUTICA

Se deja constancia que este proyecto de rétulo sera aplicable a los envases
conteniendo 60 y 120 capsulas-on polvo para inhalar + aplicador.

LAB, PABLR Bsssaith SR,
GISELEK A, de BLANCO
= EAFACEUTICA CO-DIFECTORA TECNICA

IF-2017-218311 84 PAPR SEERIRBR (AT
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Reptiblica Argentina - I;Sdcr Ejecutivo Nacional
2017 - Afio de las Energias Renovables

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Niimero: IF-2017-21831168-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 26 de Septiembre de 2017

Referencia: 3916-15-6 ROTULO SECUNDARIO MAXIVENT 57081

El documento fue importado por el sistema GEDO con un total de 1 pagina/s.

Rosario Vicente
Jefe 1

Direccién de Evaluacién y Registro de Medicamentos

Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia
Médica



PROYECTO DE PROSPECTO

MAXIVENT
BUDESONIDA - FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO

POLVO PARA INHALAR

INDUSTRIA ARGENTINA ‘ VENTA BAJO RECETA
Formaula;

Cada dosis contiene:

Budesonida  (*) 200 mcg

Fumarato de formoterol dihidrato (**) 6 mcg

Lactosa monohidrato molida 9,897 mg

Lactosa monohidrato tamizada 9.897 mg

(*) Equivalentes a 160 mcg de Budesonida/dosis desde el actuador.
(**) Equivalentes 2 4,5 mcg de Formoterol Fumarato dihidrato/dosis desde el actuador.

ACCION TERAPEUTICA

Adrenérgico y corticoide, para el tratamiento de enfermedades obstructivas de las vias
respiratorias.

~ Codigo ATC: RO3AK07

INDICACIONES

ASMA

MAXIVENT/ BUDESONIDA — FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO polvo para
inhalar, esta indicado en adultos y adolescentes de 12 a 17 afios de edad, para el tratamiento
habitual del asma, cuando es adecuado el uso de una combinacion (un corticoide inhalado y
un agonista 3 2-adrenérgico de accion larga):

- pacientes que no estén controlados adecuadamente con corticoides inhalados y con
agonistas B2- adrenérgicos de accién corta inhalados “a demanda”.

o

- pacientes que ya estén adecuadamente controlados con corticoides inhalados y con
agonistas 32- adrenérgicos de accién larga. ' -

EPOC

MAXIVENT/ BUDESONIDA - FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO polvo para
inhalar ; estd indicado en adultos, mayores de 18 afios, para el tratamiento sintomatico de
pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) grave (FEVI inferior al
50% de los valores normales), y un historial de exacerbaciones repetidas, que presenten
sintomas significativos a pesar de encontrarse bajo tratamiento habitual con
broncodilatadores de accion larga.

=

\
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LA, PABLO CASSARA SRL.

IF-2017-218327143SPNOBDBRIEAMICGA T
FARMACEUTICA CO-DIFECTORA TECNICA
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CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propiedades farmacodindmicas:

MAXIVENT / BUDESONIDA — FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO polvo para:
inhalar , contiene formoterol y budesonida; ambos componentes tienen diferentes
mecanismos de accién y sus efectos son aditivos en la reduccién de las exacerbaciones del
asma. Las propiedades especificas de la budesonida y del formoteroi hacen que ia
combinacién de ambos pueda utilizarse tanto en el tratamiento de mantenimiento y a
demanda para el alivio de los sintomas, como en el tratamiento de mantenimiento del asma.
Budesonida ,

La budesonida es. un glucocorticoide que tras la inhalacién presenta una accién
antiinflamatoria en las vias respiratorias dependiente dc la dosis, lo que produce una
reduccién de los sintomas y un menor niimero de exacerbaciones del asma. La budesonida
inhalada presenta menos efectos adversos graves que los corticoides sistémicos. No se
conoce el mecanismo exacto responsable del efecto antiinflamatorio de los
glucocorticoides.

Formotero} , '

El formoterol es un agonista selectivo B2 adrenérgico que por via inhalatoria produce una
relajacién rapida y duradera del musculo. liso bronquial en pacientes con obstruccién
reversible de las vias respiratorias. El efecto broncodilatador es dependiente de la dosis y se
inicia a los 1-3 minutos tras Ia inhalacién, manteniéndose hasta al menos 12 horas después
de una dosis tinica. :

Propiedades farmacocinéticas:

Absorcion , :

La combinacién a dosis fija de budesonida y formoterol, y los correspondientes productos
por separado han demostrado ser bioequivalentes con respecto a la exposicion sistémica de
budesonida y formoterol, respectivamente, A pesar de ello, se observé un pequefio aumento
de la supresién de cortisol tras la administracién de la combinacién a dosis fija en
comparacion con los productos por separado, aunque se considera .que la diferencia no
afecta a la seguridad clinica del producto.

No se evidenciaron interacciones farmacocinéticas entre la budesonida y el formoterol.

Los parametros farmacocinéticos de ia budesonida y el formoterol por separado y los de la
combinacién a dosis fija, son comparables, aunque tras la administracién de la combinacién
fija, el AUC de la budesonida es ligeramente mayor, su tasa de absorcion mas rapida y su
Cmax mas alta que la de los componentes por separado; en el caso del formoterol, la Cmax
fue similar. La budesonida inhalada se absorbe rapidamente y la Cmax se alcanza a los 30
minutos de la inhalacion. En estudios clinicos se ha observado que después de la inhalacion
a través del inhalador de polvo, entre ¢l 32% y el 44% de la dosis liberada se deposita en
los pulmones. La biodisponibilidad sistémica es de aproximadamente el 49% de la dosis
liberada. Cuando se administra una misma dosis, la deposicién pulmonar en nifios de 6alé

,«r;;iﬁ%i g S o

S EAEVAITO %xssm SEL.
IF-20~r=/:2{é cAL %Q.EI?:WANMAT
1CA CO-DIRECTORA TECNICA
Fﬂkgﬂ; 42 Ci N2 3.920.56%
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afios de edad permanece dentro de! mismo rango que en adultos. Aunque no se han
determinado.las concentraciones plasméticas resultantes.

El formoterol inhalado se absorbe rapidamente y la Cmax se aicanza a los 10 minutos de la
inhalacién. En estudios clinicos se ha observado que después de la inhalacién a través del
inhalador de polvo entre el 28% y €1 49% de la dosis liberada se deposita en los pulmones,
_ La biodisponibilidad sistémica es de aproximadamente el 61% de la dosis liberada,

Distribuci6n y biotransformacién

La unién a proteinas plasmaticas del formoterol es aproximadamente del 50%, y su
volumen de distribucién de 4 I/kg; la unién a proteinas plasmaticas de la budesonida es del
90%, y el volumen de distribucién de aproximadamente 3 I/kg. El formoterol se inactiva a
través de reacciones de conjugacion (se forman los metabolitos activos O-desmetilado y
desformilado, pero se presentan principalmente como conjugados inactivos). La budesonida
‘sufre una extensa biotransformacion de primer paso en el higado (aproximadamente el
- 90%), obteniéndose metabolitos de baja actividad glucocorticoide. La actividad
glucocorticoide de los metabolitos principales, G6-beta-hidroxi-budesénida y l6-alfa-
hidroxi-prednisolona, es inferior a un 1% de la presentada por budesonida. No existen
indicios de interacciones metabélicas ni de reacciones de desplazamiento entre el
formoterol y la budesonida.

Eliminacién -

La mayor parte de una dosis de formoterol se transforma por metabolismo hepitico y se
elimina via renal. Tras la inhalacién de formoterol, del 8% al 13% de la dosis liberada se
excreta sin metabolizar en la orina. E! formoterol posee un alto grado de aclaramiento
sistémico (aproximadamente 1,4 I/minuto) y una vida media de 17 horas.

La budesonida se elimina a través de un proceso metabdlico catalizado principalmente por
el enzima CYP3A4. Los metabolitos de la budesonida se eliminan como tales o en forma
conjugada en la orina, habiéndose detectado solamente cantidades insignificantes de
budesonida no modificada en la orina. La budesonida posee un alto grado de aclaramiento
sistémico (aproximadamente 1,2 I/minuto) y una vida media tras Ja administracién
intravenosa de 4 horas.

No se tienen datos de la farmacocinética de la budesonida o ¢! formoterol en pacientes con
insuficiencia renal. Los niveles plasmaticos de budesénida y formoterol pueden aumentar
en pacientes con enfermedad hepética.

Linealidad/No linealidad

La exposicién sistémica de budesonida y formoterol se correlaciona de forma lineal con la
dosis administrada,

Datos preclinicos sobre seguridad ,

En estudios de reproduccién en animales, los corticoides como la budesonida, inducen
malformaciones, como paladar hendido o malformaciones esqueléticas, aunque estos
resultados experimentales en animales no parecen ser relevantes para el hombre a las dosis
habitualmente recomendadas. Los estudios con formoterol han demostrado una reduccién
de la fertilidad en ratas macho tras la administracién sistémica de altas dosis de formoterol,
asi como pérdidas de implantacién del 6vulo, menor supervivencia post-natal temprana y
menor peso al nacimiento con dosis de formoterol considerablemente mas altas de las
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habitualmente utilizadas en la clinica. Sin embargo, estos resultados experimentales en
animales no parecen ser relevantes para el hombre.
N

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION
Via de administracién: Via inhalatoria

Posologia

Asma :

MAXIVENT/ BUDESONIDA ~ FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO polvo para
inhalar, no estd recomendado en el tratamiento inicial del asma. La dosis debe ser
individualizada y ajustarse a la gravedad de la enfermedad. Esto debe tenerse en cuenta no
sélo cuando se inicie el tratamiento de combinacién sino también cuando se ajuste la dosis
de mantenimiento. Si un paciente precisa una combinacién de dosis distintas a las
contenidas en el inhalador de Ia combinacién, se le deben prescribir dosis apropiadas de
agonistas f8 2-adrenérgicos y/o corticoides, en inhaladores separados. :

La dosis deberia ajustarse hasta la mas baja necesaria para mantener un control efectivo de
los sintomas. El médico debera evaluar periédicamente a los pacientes de tal forma que la
dosis administrada sea siempre la 6ptima. Cuando se mantenga el control de los sintomas a
largo plazo con la dosis minima recomendada, el siguiente paso seria probar con un
corticoide inhalado sélo.

Existen dos formas de tratamiento con MAXIVENT / BUDESONIDA — FORMOTEROL
FUMARATO DIHIDRATO polvo para inhalar:

A. MAXIVENT/ BUDESONIDA - FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO
polvo para inhalar como tratamiento de mantenimiento: se utiliza MAXIVENT/
BUDESONIDA - FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO polvo para inhalar
como tratamiente de mantenimiento habitual, y por separado un broncodilatador de
accion rapida parasu utilizacién a demanda.

B. MAXIVENT/ BUDESONIDA - FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO

' polve para inhalar como tratamiento de mantenimiento y a demanda para el alivio
de los sintomas: se utiliza MAXIVENT/ BUDESONIDA — FORMOTEROL
FUMARATC DIHIDRATO polvo para inhalar como tratamiento de
mantenimiento habitual y a demanda en respuesta a los sintomas.

A. MAXIVENT/ BUDESONIDA — FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO polvo
para inhalar como tratamiento de mantenimiento:

Debe aconsejarse a los pacientes que tengan siempre disponible su broncodilatador de
accién rapida por separado para su uso a demanda para ¢l alivio de los sintomas.

Dosis recomendadas:

Adultos (a partir de 18 afios): 1-2 inhalaciones, dos veces al dia. Algunos pacientes pueden
requerir hasta un maximo de 4 inhalaciones dos veces al dia.

Adolescentes (de 12 a 17 afios de edad): 1-2 inhalaciones, dos veces al dia

- En la préctica habitual, cuando se ha conseguido controlar los sintomas con dos
inhalaciones al dia, y cuando el médico considere que es necesario un broncodilatador de
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accién larga para mantener el control de los sintomas, se puede reducir la dosis hasta la
minima eficaz administrando una sola inhalacion al dia.

El incremento del uso de broncodilatadores de accién rapida por separado indica un
empeoramiento de la enfermedad de base y justificaria una reevaluacion def tratamiento del
asma.

Nifios menores de 6 aiios: Debido a que los datos disponibles son limitados, MAXIVENT/
BUDESONIDA —~ FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO: poivo para inhalar no est4
recomendado en nifios menores de 6 afios de edad.

B. MAXIVENT/ BUDESONIDA — FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO polvo
para inhalar como_tratamiento de mantenimiento v a demanda para el alivio de los
sintomas; ' :

Los pacientes utilizaran la dosis de mantenimiento diaria de MAXIVENT/ BUDESONIDA
— FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO polvo para inhalar y ademas
MAXIVENT/ BUDESONIDA — FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO polvo para
inhalar a demanda en respuesta a los sintomas. Debe aconsejarse a los pacientes que tengan
siempre disponible su inhalador para su uso 2 demanda.

El tratamiento de mantenimiento y a demanda para el alivio de los sintomas con
MAXIVENT polvo para inhalar deberia considerarse especialmente en los pacientes:

- que presenten un control inadecuado del asma y necesiten utilizar frecuentemente su
medicacion a demanda.

- que hayan presentado con anterioridad exacerbaciones del asma que hayan requerido
atencion médica.

En los pacientes que utilicen con frecuencia un ndmero elevado de inhalaciones a demanda
de MAXIVENT polvo para inhalar, se necesita realizar una estrecha monitorizacion de las
reacciones adversas relacionadas con la dosis.

Dosis recomendadas: '

Adultos (a partir de 18 ajios): La dosis de mantenimiento recomendada es de 2
inhalaciones al dia, administradas como una inhalacién por la mafiana y otra por la noche, o
bien como 2 inhalaciones por la mafiana o por la noche. En algunos pacientes puede
resultar adecuada una dosis de mantenimiento de 2 inhalaciones 2 veces al dia. En
respuesta a los sintomas, los pacientes realizar4n 1 inhalacién extra a demanda. Si los
sintomas persisten pasados unos minutos, se realizara otra inhalacién adicional. No se
deberan realizar mas de 6 inhalaciones de una sola vez. :
Normalmente no se requiere una dosis diaria total superior a 8 inhalaciones. Sin embargo,
se podria usar una dosis total de hasta 12 inhalaciones diarias durante un periodo de tiempo
limitado. A los pacientes que utilicen més de 8 inhalaciones al dia se les debera recomendar -
que acudan a su médico para su reevaluacién, reconsiderando el tratamiento de
mantenimiento. : ,
Nifios y adolescentes menores de 18 afios: El tratamiento de mantenimiento y a demanda -
para el alivio de los sintomas no est4 recomendando en nifios y adolescentes.

EPOC .
Dosis recomendadas:
Adulros: 2 inhalaciones, dos veces al dia.
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Informacion general

Poblaciones especiales:

No existen requisitos especiales de dosificacion en ancianos.

No se dispone de datos sobre el empleo de MAXIVENT. / BUDESONIDA
FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO polvo para inhalar en pacientes con
insuficiencia renal o hepética. Dado que la budesonida y el formoterol se eliminan
principalmente a través de metabolismo hepatico, se puede esperar que la exposicion de
ambos sea mayor en los pacientes con cirrosis hepatica grave.

MODO DE ADMINISTRACION:

A. Desplace lateralmente hacia afuera la pieza donde se encuentra el reservorio para la
capsula. (Figura 1) ,

‘Coloque la capsula dentro del reservorio y desplace la pieza hacia adentro volviendo
a su posicion original. (Figura 2) ‘ : :
Presione el pulsador de costado. (Figura 3)

Abra Ia tapa superior. (Figura 4)

Exhale completamente

Introduzca la boquilla en la boca rodeandola con los labios y apretando los mismos,
incline la cabeza ligeramente hacia atras en inspire en forma enérgica'y profunda.
(Figura 5)

G. Retener la respiracién lo maximo posible sin sentir molestia, retirar el aplicador y
exhalar el aire. :

THOO W

Figura 3

\K‘, Figura §
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CONTRAINDICACIONES
Hipersensibilidad conocida a budesonida, formoterol o lactosa (que contiene pequeiias
cantidades de proteinas de la leche).

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
Se recomienda reducir gradualmente la dosis cuando se interrumpa el tratamiento, no
debiendo interrumpirse éste bruscamente.

Los pacientes deben consultar con su médico si consideran que el tratamiento no es eficaz o
sobrepasan la dosis maxima recomendada.

Debe advertirse a los pacientes que el empeoramiento repentino y progresivo del control
del asma o EPOC supone una amenaza potencial para la vida y que deben buscar atencién
médica urgente. En estos casos puede ser necesario aumentar la dosis de corticoides, por
ejemplo, corticoides orales, o°bien tratamiento antibidtico, si hay signos de infeccién.

Se debe aconsejar a los pacientes que tengan siempre disponible su inhalador de alivio de
los sintomas, bien sea MAXIVENT / BUDESONIDA — FORMOTEROL FUMARATO
DIHIDRATO polvo para inhalar (para pacientes asmaticos que utilizan MAXIVENT/
BUDESONIDA —~ FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO polvo para inhalar como
tratamiento de mantenimiento y a demanda para el alivio de los sintomas), o un
broncodilatador de accién rapida por separado (para todos los pacientes que utilizan
MAXIVENT/ BUDESONIDA — FORMOTEROL F UMARATO DIHIDRATO polvo para
inhalar s6lo como tratamiento de mantenimiento).

Se debe recordar a los pacientes que utilicen las dosis de mantenimiento que les hayan
prescrito, incluso en periodos asintomaticos. El uso preventivo de MAXIVENT, por
ejemplo antes del ejercicio, no se ha estudiado. Las inhalaciones a demanda deberan
realizarse en respuesta a los sintomas del asma, no estando indicadas para una utilizacién
preventiva habitual, por ejemplo antes del ejercicio. Para estos casos se deberd considerar el
uso de un broncodilatador de accién réapida por separado. :

Una vez controlados los sintomas del asma, se podra considerar la reduccién gradual de la
dosis de este medicamento. Es importante revisar periédicamente a los pacientes mientras
se esta reduciendo la dosis. Debera utilizarse la dosis minima eficaz.

El tratamiento no debera iniciarse en los pacientes durante una exacerbacién, o si presentan
un empeoramiento significativo o un deterioro agudo del asma.

Durante el tratamiento , pueden aparecer acontecimientos adversos y exacerbaciones graves
relacionados con el asma. Se deberd indicar a los pacientes que continden con el
tratamiento y-que consulten con su médico si- los sintomas del asma permanecen no
controlados o empeoran tras el inicio del tratamiento. '

Como sucede con otros tratamientos inhalados, después de la inhalacién se puede producir
un broncoespasmo parad6jico con aumento de las sibilancias y dificultad para respirar. Si el
paciente sufre un broncoespasmo paradéjico, se debe interrumpir inmediatamente el
tratamiento y ef paciente debe ser evaluado. y tratado con una terapia alternativa §i fuese
necesario. Un broncoespasmo paradéjico responde a un broncodilatador inhalado de accién’
rdpida y debe tratarse inmediatamente.

Cualquier corticoide inhalado puede producir efectos sistémicos, sobre todo cuando se
prescriben dosis altas durante largos periodos de tiempo. La probabilidad es menor cuando
el tratamiento se inhala que cuando se administra via oral. ) / —
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Los posibles efectos sistémicos incluyen Sindrome de Cushing, caracteristicas
Cushingoides, inhibicién de la funcién suprarrenal, retraso del crecimiento en nifios y
adolescentes, descenso en la densidad mineral Osea, cataratas y glaucoma, y més raramente,
una serie de efectos psicolégicos o de comportamiento como hiperactividad psicomotora,
alteraciones del suefio, ansiedad, depresién o agresividad (especialmente en nifios) .
Deberian considerarse los efectos potenciales sobre ios huesos, especialmente en pacientes
tratados con dosis altas durante largos periodos de tiempo que presenten factores de riesgo
de osteoporosis. Los estudios a largo plazo lievados a cabo en nifios con dosis diarias
medias de 400 microgramos (cantidad dosificada) de budesonida inhalada o en adultos con
dosis diarias de 800 microgramos (cantidad dosificada), no han mostrado ningin efecto
significativo sobre Ia densidad mineral ésea. No existe informacién disponible a dosis mas
altas. _ ’

Si se piensa que un paciente presenta una insuficiencia suprarrenal consecuencia de la
administracién previa de corticoides sistémicos, se debe tener cuidado cuando sc le cambic
a una pauta con budesonida - formotero! fumarato dihidrato polvo para inhalar.

- Los beneficios clinicos que se consiguen con la budesonida inhalada generalmente
minimizan la necesidad de administrar esteroides orales, aunque los pacientes que han
recibido corticoides orales y cambian a la via respiratoria pueden mantener el riesgo de
aparicién de insuficiencia suprarrenal durante un tiempo considerable. Después de la
interrupcién de la terapia con esteroides orales, la recuperacion puede requerir una cantidad
considerable de tiempo, por lo tanto, los pacientes que han estado recibiendo tratamiento
con esteroides orales que cambian a tratamiento con budesonida inhalada pueden
permanecer en riesgo de presentar una disminucién de la funcién suprarrenal durante un
tiempo considerable. En tales circunstancias el funcionamiento del eje HPA debe ser
controlado regularmente, , :

El tratamiento prolongado con altas dosis de corticoides inhalados, sobre todo dosis
superiores a las recomendadas, también puede dar lugar a una insuficiencia adrenal
clinicamente " significativa. Por lo tanto, la administracién adicional de corticoides
sistémicos se debe considerar durante periodos de estrés, tales como infecciones graves o
intervenciones quirirgicas programadas. Una reduccién rapida de la dosis de esteroides
puede inducir una crisis suprarrenal aguda. Los sintomas y signos que podrian observarse
en una crisis suprarrenal aguda podrian ser un poco imprecisos, aunque pueden incluir
anorexia, doior abdominal, pérdida de peso, cansaricio, dolor de cabeza, nauseas, vémitos,
disminucién del nivel de conciencia, convuisiones, hipotensién e hipoglucemia.

El tratamiento con esteroides sistémicos suplementarios 0 con budesonida inhalada no debe
ser interrumpido bruscamente. :
Durante el paso de un tratamiento oral a un tratamiento con budesonida — formoterol
fumarato dihidrato polvo para inhalar, generalmente se produce una disminucién de los
ctectos sistémicos de los esteroides, que puede provocar la aparicién de sintomas alérgicos
o artriticos, tales como rinitis, eczema y dolor en los masculos y articulaciones. Se debe
iniciar un tratamiento especifico para estas situaciones. Raramente puede sospecharse un
efecto glucocorticoideo general insuficiente si-aparecen sintomas tales como cansancio,
cefaleas, nduseas y vomitos. En estos €asos, en ocasiones es necesario un incremento
temporal de la dosis de glucocorticoides orales.

Se debe instruir al paciente para que se enjuague la boca con agua después de inhalar la
dosis de mantenimiento con el fin de minimizar el riesgo de infeccién orofaringea por

i
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Can ida . Si esta infeccién se produce, el paciente también debera enjuagarse la boca con
agua después de las inhalaciones a demanda. o

Debe evitarse el tratamiento ‘concomitante con itraconazol, ritonavir u otros inhibidores
potentes de CYP3A4 . Si esto no fuera posible, debe pasar el mayor tiempo posible entre |a
administracion de medicamentos que interaccionan entre si. El tratamiento de
mantenimiento y a demanda para el alivio de los sinlomas no estd recomendado en
pacientes en tratamiento con inhibidores potentes de CYP3A4. ‘
MAXIVENT polvo para inhalar debe administrarse con precaucién en pacientes con
tirotoxicosis, feocromocitoma, diabetes mellitus, hipocalemia no tratada, miocardiopatia
obstructiva hipertréfica, estenosis aértica subvalvular idiopatica, hipertensién arterial grave,
aneurisma u otras alteraciones cardiovasculares graves, tales como cardiopatia isquémica,
taquiarritmias o insuficiencia cardiaca grave. v ‘ ‘

Se debe tener precaucion con los pacientes con intervalo QTc¢ prolongado, ya que el
formoterol puede prolongar por si solo este intervalo. ‘

En pacientes con tuberculosis pulmonar latente o activa, o infecciones fiingicas o viricas de
las vias respiratorias debe evaluarse de nuevo Ia necesidad y la dosis de los corticoides
inhalados. '

El tratamiento con dosis altas de agonistas 2 adrenérgicos puede producir hipocalemia
potencialmente grave. La administracién simultdnea de agonistas B2 adrenérgicos con otros
medicamentos que reducen el potasio o potencian el efecto hipocalémico, por ¢j. derivados
xantinicos, esteroides y diuréticos, puede agravar el efecto hipocalémico del agonista 32
-adrenérgico. Se debe tener especial precaucion en asma inestable con un uso variable de
broncodilatadores de accion répida, en ataque agudo grave de asma, ya que la hipoxia
puede aumentar el riesgo asociado, y en otras afecciones en las que aumente la probabilidad
de aparicién de hipocalemia. En estos casos se recomienda controlar los niveles séricos de
potasio. | |

Debido al efecto hiperglucémico de los agonistas B2 adrenérgicos, se recomiendan
controles adicionales de la glucemia en diabéticos. ‘

Este medicamento contiene lactosa monohidrato (<l mg/inhalacién). Normalmente esta
cantidad no causa probiemas a las personas con intolerancia a la lactosa. El excipiente
lactosa contiene pequefias cantidades de proteinas de la ieche que pueden provocar
reacciones alérgicas. o

Poblacion pedidtrica

Se recomienda llevar a cabo una monitorizacién regular de la estatura de los nifios que
reciben tratamiento prolongado con corticoides inhalados. En caso de una ralentizacion del
crecimiento, se debe volver a evaluar el tratamiento con el objetivo de reducir la dosis de
corticoide inhalado a la dosis minima en la que se mantiene el control eficaz del asma, si es
posible. Deben sopesarse los beneficios del tratamiento con corticoides frente a los posibles
riesgos de la disminucién del crecimiento. Ademas, debe considerarse derivar al paciente a
un neumologo/alergélogo pediatra. '

Los escasos datos obtenidos en los estudios a largo plazo sugieren que la mayoria de los
niflos y adolescentes tratados con budesonida inhalada finalmente alcanzan la cstatura
adulta prevista. Sin embargo, se ha observado una pequeia reduccidn inicial, pero
transitoria del crecimiento (aproximadamerite | ¢m). Esto ocurre generalmente durante el
primer afio de tratamiento.

-
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Es probable. que los inhibidores potentes del CYP3A4 (por €j. ketoconazol. itraconazol,
voriconazol, posaconazol, claritromicina, telitromicina, nefazodona y los inhibidores de la
proteasa del VIH) aumenten considerablemente fos niveles plasmaticos de la budesonida,
por lo que se debe evitar su uso concomitante. Si esto no es posible, el intervalo de tiempo
entre la administracion del inhibidor y la budesonida debe ser lo mas largo posible . El
tratamiento de mantenimiento y a demanda para el alivio de los sintomas no esta
recomendado en pacientes en tratamiento con inhibidores potentes de CYP3A4.

La administracién una vez al dia de 200 mg de ketoconazol, potente inhibidor del CYP3A4,
aumento los niveles plasmaticos de budesonida administrada concomitantemente por via
oral (dosis (inica de 3 mg) un promedio de 6 veces. Cuando el ketoconazol se administré 12
horas después de la budesonida el promedio del aumento fue solamente de 3 veces, lo que
demuestra que la separacién de los tiempos de administracién puede reducir el incremento
de los niveles plasmaticos de budesonida. Existen datos iimitados acerca de la interaccion
con dosis aitas de budesonida inhalada que indican que si se administran simultaneamente
200 mg de itraconazol con budesonida inhalada (dosis tinica de 1000 pug). se puede producir
un marcado aumento de los niveles plasmaticos (una media de 4 veces).

Interacciones farmacodinimicas

Los bloqueantes beta-adrenérgicos pueden reducir o inhibir el efecto del formoterol. Por lo
tanto, no debe administrarse junto a bloqueantes beta-adrenérgicos (incluyendo colirios),
salvo que su uso esté justificado.

La administracién simultdnea de quinidina, disopiramida, procainamida, fenotiazinas,
antihistaminicos (terfenadina) y antidepresivos triciclicos pueden prolongar el intervalo
QTc y aumentar el riesgo de arritmias ventriculares,

Asimismo, la L-dopa, L-tiroxina, oxitocina y el alcohol pueden reducir la tolerancia
cardiaca a los farmacos 2 simpaticomiméticos." ,

La administracién simultdnea de inhibidores de la monoaminooxidasa, incluyendo los
medicamentos con propiedades similares como Ia furazolidona y procarbazina, puede
provocar reacciones de hipertension.

Existe un riesgo elevado de arritmias en pacientes que sean anestesiados con hidrocarburos
halogenados. ‘

El uso concomitante de otros farmacos beta-adrenérgicos o anticolinérgicos puede tener un
efecto broncodilatador potenciaimente aditivo. -

La hipocalemia puede aumentar el riesgo de arritmias en pacientes tratados con glucosidos
digitdlicos. ,

No se ha observado que Ia budesonida y el formoterol interaccionen con otros farmacos
indicados en el tratamiento del asma. '

Fertilidad, embarazo y lactancia
Embarazo

No se dispone de datos clinicos sobre la administracién o del tratamiento simultaneo de
formoterol y budesonida durante el embarazo. Los datos obtenidos cn un estudio del
desarrollo embriofetal en ratas; no han mostrado evidencias de efectos adicionales debidos
a la combinacién. '

No se dispone de datos suficientes del empleo del formoterol en mujeres embarazadas. En
estudios de reproduccion en animales, el formoterol produjo reacciones adversas cuando el
nivel de exposicién sistémica al farmaco fue muy alto .

- ,
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No se ha encontrado teratogenia asociada a la budesonida inhalada en ios datos procedentes
de- aproximadamente 2000 embarazos expuestos. En estudios en animales, los
glucocorticoides han producido malformaciones , pero no es probable que esto sea
relevante para humanos tratados con las dosis recomendadas.

Los estudios en animales han demostrado que el exceso de glucocorticoides durante el
periodo prenatal se relaciona con un riesgo mayor de ratraso del crecimiento intrauterino.
enfermedad cardiovascular en e adulto y camb;os permanentes en la densidad del receptor
glucocorticoideo, en la.produccién de neurotraismisores y en el comportamiento, incluso
con dosis por debajo de {a teratogénica. , L

S6lo se deberia utilizar durante el embarazo cuando los beneficios superen los riesgos
potenciales. Debe utilizarse la dosis minima eficaz de budesonida necesaria para mantener
controlado el asma. '

Lactancia _

La budesonida se excreta en la leche materna. Sin embargo, no se esperan efectos en nifios
lactantes a dosis terapéuticas. No se sabe si el formoterol se excreta en la leche materna,
aunque se han detectado pequefias cantidades de formoterol en la leche de las ratas
lactantes. S6lo se deberia administrar este medicamento a mujeres en periodo de lactancia
si el beneficio esperado para la madre supera cualquier posible riesgo para el nifio.

* Fertilidad :

No hay datos disponibies sobre el efecto potencial de la budesonida sobre la fertilidad. Los
estudios de reproduccion en animales con formoterol han demostrado una cierta pérdida de
la fertilidad en ratas macho cuando son sometidas a alta exposicion sistémica .

Efectos sobre Ia capacidad para conducir y wiilizar maquinas
La influencia de MAXIVENT/ BUDESONIDA - FORMOTEROL FUMARATO
DIHIDRATO polvo para inhalar sobre la capacidad para conducir y utilizar mdaquinas es

nula o insignificante. ‘ -

EFECTOS ADVERSOS

Se pueden producir el perfil de reacciones adversas que estos dos farmacos. No se ha
observado una mayor incidencia de reacciones adversas debidas a la administracion de
budesonida y formoterol tras la administracion simultinea de los dos compuestos. Las
reacciones adversas mas frecuentes son una extensién del efecto farmacolégico de los
- agonistas B2 adrenérgicos, como temblor y palpitaciones, que suelen ser leves y
habitualmente desaparecen a los pocos dias de iniciar el tratamiento. ,

Se ha notificado neumonia en pacientes con EPOC tras la administracién de corlicoides
inhalados. Un estudio de casos control ha mostrado un aumento del riesgo de neumonia en
pacientes con EPOC recién diagnosticados que inician tratamiento con corticoides
inhalados. Sin embargo, una evaluacién ponderada de 8 ensayos clinicos combinados, en
los que han participado 4.643 pacientes con EPOC tratados con budesonida y 3.643
pacientes aleatorizados a tratamientos sin corticoides inhalados, no ha demostrado un
aumento del riesgo de neumonia para la budesonida. Los resultados de los primeros 7 de’
estos 8 ensayos se han publicado en un meta-analisis. :

Las reacciones adversas que se han asociado a la budesonida y el formoterol se indican a
continuacién, clasificadas por sistemas orgénicos y frecueincias.‘Las frecuencias se definen
como: muy frecuentes (>1/10); frecuentes (=1/100 a <I/10): poco frecuentes (>1/1.000 a
<1/100); raras (=1/10.000 a <1/1.000); Yy muy raras (<1/10.000).
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REACCION ADVERSA

SISTEMA DE FRECUENCIA
CLASIFICACION DE
ORGANOS . ‘
Infecciones e Infestaciones | Frecuentes J|_Candidiasis orofaringea
Trastornos  del  sistema | Raras | Reacciones de hipersensibilidad
inmunoldgico | inmediata y retardada, como exantema,
urticaria, prurito, dermatitis, angioedema
y reaccién anafildctica.
Trastornos Endécrinos Muy raras Sindrome d Cushing, supresién adrenal,
’ \ retraso del crecimiento, disminucién de
fa densidad mineral ésea.
Trastornos del metabolismo | Raras Hipocalcemia

y de la nutricién

Muy raras

Hiperglucemia

Trastornos psiquiatricos

Poco frecuentes

Agresividad, hiperactividad psicomotora,
ansiedad, alteraciones del suefio.

Muy raras Depresién, alteraciones del
comportamiento  (principalmente en
nifios).

Trastornos  del  sistema | Frecuentes Cefale, temblor.
nervioso Poco frecuentes | Mareo

Muy raras 4 Alteraciones del gusto

Trastornos oculares Muy raras | Cataratas y glaucoma
Trastornos cardiacos Frecuentes Palpitaciones

Poco frecuentes

Taquicardia

Raras

Arritmias cardiacas, como fibrilacién
au}-icular, taquicardia supraventricular,
_extrasistoles.

Muy raras | Angina "de pecho, prolongacion del
intervalo QTc

Trastornos vasculares Muy raras Variaciones en la presion arterial
Trastornos respiratorios, | Frecuentes Irritacién leve de ia garganta, tos ,
toracicos y mediastinicos ronquera. -

Raras Broncoespasmo
Trastornos gastrointestinales | Poco frecuentes | Nauseas
Trastornos de la piel y del | Poco frecuentes | Hematomas

tejido subcutaneo

Trastornos
muscujoesqueléticos y del
tejido conjuntivo

Poco frecuentes

Calambres musculares

f -

Las infecciones orofaringeas por Candida son debidas a la deposicién del medicamento. Se
debe instruir al paciente para que se enjuague la boca con agua después de cada dosis de
mantenimiento con el fin de minimizar el riesgo de infeccién. Las infecciones orofaringeas
por Candida, generalmente responden a un tratamiento antifingico de uso tépico sin
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necesidad de suspender el tratamiento con corticoide inhalado. Si se produce infeccién
orofaringea por Candida, ios pacientes también deben cnjuagarse la boca con agua después
de las inhalaciones a demanda. .

En muy raras ocasiones, al igual que con otras terapias de inhalacién, se puede producir
broncoespasmo paradéjico, afectando a menos de | de cada 10.000 personas,
produciéndose un-aumento inmediato de sibilarcias y dificultad para respirar después de la
administracién. Un broncoespasmo paradéjico responde a un broncodilatador inhalado de
accién rapida y debe tratarse inmediatamente. Ademas, se debe suspender inmediatamente
el tratamiento, el paciente debe scr evaluado y tratado con una terapia alternativa si fuera
necesario. '

Los corticoides inhalados pueden producir efectos sistémicos, sobre todo cuando se
prescriben dosis aitas durante largos periodos de tiempo. La probabilidad es menor cuando
el tratamiento se inhala que cuando se administra via oral. Los posibles efectos sistémicos
incluyen Sindrome de Cushing, caracteristicas Cushingoides, supresion adrenal, retraso del
crecimiento en nifios y adolescentes, disminucién de la densidad mineral dsea, cataratas y
glaucoma. También puede producirse un aumento en la susceptibilidad a las infecciones y
un deterioro de la capacidad para adaptarse al estrés. Probablemente todos estos efectos
dependen de la dosis, el tiempo de utilizacién, el uso concomitante 0 previo de otros
esteroides y la sensibilidad individual. ~

El tratamiento con agonistas B 2 adrenérgicos puede provocar un incremento en los niveles
séricos de insulina, 4cidos grasos libres, glicerol y cucrpos ceténicos.

Poblacion pedidtrica .

Se recomienda llevar a cabo una monitorizacion reguiar de la estatura de los nifios que
reciben tratamiento prolongado con corticoides inhalados.

SOBREDOSIS ‘,_ '

La sobredosis de formoterol probabiemente produciré los efectos tipicos de Jos agonistas ]
2 adrenérgicos: temblor, cefalea y palpitaciones. Los sintomas registrados en casos aislados
son taquicardia, hiperglucemia, hipocalemia, prolongacién del intervalo QTe, arritmias,
- nduseas y vomitos. En esta situacién podria estar indicado tratamiento de soporte y
sintomético. No obstante, la administracién de dosis de 90 microgramos durante 3 horas a
pacientes con obstruccién bronquial aguda no ocasioné probiemas de seguridad.

No se espera que la sobredosis aguda con budesonida, incluso con dosis muy elevadas,
produzca problemas de caracter clinico. Cuando se utiliza crénicamente a dosis muy altas,
pueden aparecer efectos propios de la administracién sistémica de corticoides, como
hipercorticismo y supresién adrenal. _

Si el tratamiento ha de ser interrumpido debido a una sobredosis de formoterol, debe
considerarse instaurar un tratamiento apropiado con corticoides inhalados.

Ante la eventualidad de una sobredosificacién concurrir al hospital més cercano o
comunicarse con los centros de toxicologia:
Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: {011) 4962-6666/2247;
Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777.

PRESENTACIONES: 30, 60 y 120 capsulas con polvo para inhalar + aplicador.

IF-ZOI?Q%%’?%E%%@%ANMAT

FARMACEUTICA CODIRECTORA TECNICA
M. R 6142 Ci N23.920.382

pagina 13 de 14



CONDICIONES DE CONSERVACION Y £LMACENAMIENTO: _
Conservar a temperatura ambiente, preferentemente inferior a 30°C. Proteger de la
humedad. '

Mantener alejado del alcance de los nifios.

Especial.idad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°: 57.081

LABORATORIO PABLO CASSARA S.R.L. DIRECTORA TECNICA
Carhug 1096 ’ MARIA LUZ CASSARA
C1408CVB - Ciudad de Buenos Aires FARMACEUTICA

Fecha de actualizacion del Prospecto: / /
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- Prospecto: INFORMACION PARA EL PACIENTE

MAXIVENT
BUDESONIDA - FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO

POLVO PARA INHALAR

Lea todo ei prospecto detenidamente antes de empezar a usar el medicamento.

v Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a jeerlo.

v Sitiene alguna duda, consulte a su médico.

v' Este medicamento ha sido prescripto solo para su problema médico actual. No
lo recomiende a otras personas

Contenido del prospecto:

1. Qué es MAXIVENT polvo para inhalar y para qué se utiliza.

2. Antes de usar este medicamento ‘

3. Uso apropiado de MAXIVENT polvo para inhalar.

4. Efectos indeseables

5. Precauciones a tomar durante el tiempo que se utiliza el medicamento
6. Presentaciones

7. Modo de conservacion y almacenamiento

1. Qué es MAXIVENT / BUDESONIDA — FORMOTEROL FUMARATO DIKIDRATO
polvo para inhalar y para que se utiliza

Es un polvo para inhalar que contienen dos medicamentos diferentes: budesonida y
formoterol (como formoterol fumarato dihidrato). :

» La Budesonida pertenece a un grupo de medicamentos denominados
‘corticosteroides” y actia reduciendo y previniendo la inflamacion de sus
pulmones.

» El Formoterol fumarato pertenece a un grupo de medicamentos denominados
‘agonistas beta2 adrenérgicos de accion larga® o “broncodilatadores”, y actua
relajando los musculos de las vias respiratorias, lo que le ayuda a respirar mas
facilmente. T

Su medico le ha recetado este medicamento para el tratamiento del asma, o de Ja
enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPQC).

- Asma '

El médico puede recetar para el asma dos formas de tratamiento:

4t PABLO CASSARA SRI.
= GISELDA A, de BLANCO
FARMACEUTICA CO-DIRECTORA TECNICA
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1.- A algunos pacientes les receta dos medicamentos diferentes: MAXIVENT
polvo para inhalar y “Otro” inhalador por separado “para el alivio de los
sintomas” C :
v' Utilizan MAXIVENT a diario, lo que ayuda a prevenir la aparicion de los
sintomas del asma. ‘
v Utilizan su “inhalador de alivio” cuando presentan sintomas de asma, para
facilitar la respiracion.

2.- A algunos pacientes les receta MAXIVENT polvo para inhalar como unico
medicamento para el asma. , '
v Utilizan MAXIVENT a diario, lo que ayuda a prevenir la aparicién de los
sintomas del asma. '
v También utilizan MAXIVENT cuando necesitan dosis adicionales para el alivio
de los sintomas del asma, facilitando la respiracion, Yy Nno necesitan otro
inhalador por separado para este fin.

Enfermedad pulmonar obstructiva crénica ({EPOC)

MAXIVENT polvo para inhalar también puede utilizarse para el tratamiento de los
sintomas de EPOC grave en aduitos.

La EPOC es una enfermedad crénica de las vias respiratorias pulmonares, causada
normaimente por el tabaco. '

El uso de'Maxivent / Budesonida ~ Formoterol Fumarato dihidrato polvo para inhalar
esta contraindicado en nifios menores de 12 anos. '

| 2. ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTO

No use este medicamento si es usted alérgico (hipersensible) a ia budesonida, al
formotero! 0 a otro componente de este polvo para inhalar.

Antes de iniciar el tratamiento con este medicamento, informe a su médico si:

Tiene diabetes. -

Presenta alguna infeccién pulmonar.

Tiene la tension arterial alta, o alguna vez ha tenido alguna enfermedad de
corazon (inciuyendo latidos irregulares, pulso acelerado, estrechamiento de las
arterias o insuficiencia cardiaca). :

Tiene problemas de tiroides o de ias glandulas suprarrenales.

» Presenta niveles bajos de potasio en la sangre.,

» Tiene problemas graves de higado.

AR S

A

Uso en deportistas:
Este medicamento contiene formoterol que puede producir un resultado positivo en las
pruebas de control de dopaje.

Uso de otros medicamentos
informe a su médico si estd usando o ha usado recientemente cualquier otro

medicamento, inciuso los adquiridos sin receta médica y/o plantas medicinales o
herbarios.

Particularmente comunique a su médico si esta recibiendo tratamiento con
medicamentos que contienen: \

v' Medicamentos beta-bloqueantes (como el atenolol y el propranolol para la
tensién arterial alta), incluyendo colirios'(como el timolol para el glaucoma)

—
1F-2017-21832858-APN-DERM#ANMAT
7 GISELDA A. de BLANCO
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v" Medicamentos para tratar el ritmo cardiaco acelerado o irregular (por ejemplo
quinidina) : ‘

v" Medicamentos como Ia digoxina, utilizados habitualmente para ftratar la
insuficiencia cardiaca

v' Diuréticos (como la furosemida), utilizados para el tratamiento de ia tension
arterial alta

v Medicamentos esteroides tomados por via oral (como la prednisolona)

v" Medicamentos xantinicos (como teofilina o aminofilina), utilizados comUnmente
para el asma

v' Otros broncodilatadores (como salbutamol)

v Antidepresivos triciclicos (como amitriptilina) y el antidepresivo nefazodona

v Inhibidores de Ia monoaminooxidasa, también conocidos como IMAOs (como
fenelzina). ‘

v Medicamentos fenotiazinicos (como clorpromazina y proclorperazina)

v Medicamentos denominados ‘“inhibidores de la proteasa del VIH® (como
ritonavir) para el tratamiento del virus de| SIDA ' _

v Medicamentos para tratar infecciones (como ketoconazol, itraconazol,
voriconazol, posaconazol, claritromicina y telitromicina)

v Medicamentos para el tratamiento del Parkinson (como la levo-dopa)

v Medicamentos para problemas de tiroides. (como la levo-tiroxina)

Si no esta seguro, consuite a su médico.
Informe también a su médico si va a someterse a anestesia general por una
operacion quirtirgica o por tratamiento dental.

Embarazo y Lactancia
> Informe a su médico antes de usar este medicamento si estd embarazada, o
planea estarlo. _
» En caso de quedarse embarazada durante el tratamiento , no deje de utilizarlo
y consulte a su médico inmediatamente. :
~ Si se encuentra en periodo de lactancia, comuniquese con su médico antes de
utilizar este medicamento.

Conduccion y uso de maquinas
La influencia de este medicamento sobre la capacidad de conducir y de manejar
maquinaria es nula o insignificante. :

3. Uso apropiado de MAXIVENT / BUDESONIDA ~ FORMOTEROL FUMARATO
DIHIDRATO polvo para inhaiar .

Utilice siempre Maxivent / Budesonida — Formoterol Fumarato dihidrato polvo para
inhalar exactamente como le ha dicho su médico _
Es importante utilizar el medicamento a diario, aunque no presente sintomas de asma
o EPOC en ese momento.

Dosis recomendada:

Asma : :
MAXIVENT / Budesonida - Formoterol Fumarato dihidrato poivo para inhalar
puede recetarse para el asma de dos formas diferentes, por lo que la cantidad a
utilizar y cuando utilizarla depende de como se lo haya indicado su .médico:

Pt A AR
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a) ' Si su médico le ha recetado MAXIVENT y otro medicamento de alivio de
los sintomas por separado

Utilice MAXIVENT a diario, ya que ayuda a prevenir la aparicién de los sintomas del
asma.

Adultos (a partir de 18 anosj:

La dosis habitual es 1-2 inhalaciones, dos veces aj dia.

Su médico le puede recetar hasta un maximo de 4 inhalaciones, dos veces al dia

Si sus sintomas estan bien controlados .su médico podria pedirle que use la
medicacién una vez al dia. '

Adolescentes (de 12 a 17 afios de edad):

La dosis habitual es 1-2 inhalaciones, dos veces al dja.

Si sus sintomas estan bien controlados su médico podria pedirle que use la
medicacién una vez al dia. o

Su médico le ayudarg a manejar el asma y ajustara la dosis de este medicamento a la
dosis mas baja que controle su asma. No ajuste la dosis sin hablar primero con su
médico. ' '

Utilice su otro “inhalador para el alivio de los sintomas” cuando aparezcan
sintomas de asma. _

Mantenga siempre consigo este “inhalador de alivio” para poder usario cuando lo
~ necesite.

No utilice MAXIVENT para tratar los sintomas del asma, sino su inhalador de alivio de
los sintomas. ' ‘

b) Sisu médico fe ha recetado MAXIVENT como tnice medicamento para el
asma: : :
Utilice MAXIVENT a diario, ya que ayuda a prevenir la aparicion de los sintomas del
asma. '

Utilice también MAXIVENT como “inhalador de alivio” para tratar los sintomas
del asma cuando éstos aparezcan: '

»  sitiene sintomas de asma, realice 1 inhalacidn y espere unos minutos
> si no se encuentra mejor, realice otra inhalacion
> no realice mas de 6 inhalaciones de una sola vez,

Mantenga siempre su aplicador consigo para poder utilizarlo cuando o necesite.
Normalmente no se requiere una dosis total mayor de 8 inhalaciones al dia. Sin
embargo, su médico le podra permitir- utilizar hasta 12 inhalaciones al dia durante un
periodo de tiempo limitado.

Si habitualmente necesita utilizar 8 o mas inhalaciones al dia, consulte a su médico ya
que puede que .necesiten cambizrie el tratamiento. ‘

No realice nunca mas de 12 inhalaciones en total en 24 horas.

Si esta practicando ejercicio fisico y nota sintomas de asma, utilice MAXIVENT tal
como se ha descrito antes, no lo utilice justo antes del ejercicio para prevenir la
aparicién de los sintomas. ‘

(¥ it
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Enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC)

> Utilizar sélo en adultos mayores de 18 afnos.
» La dosis habitual es 2 inhalaciones, dos veces al dia.

Su médico también puede prescribirle otros medicamentos broncodilatadores, por
ejemplo anticolinérgicos (como el bromuro de ipratropio o de tiotropio) para su
enfermedad de EPOC. .

Su médico puede considerar afiadir comprimidos de esteroides para su tratamiento
habitual durante los periodos de estrés (por ejemplo, cuando tiene una infeccion en el
“pechao o antes de una operacion).

Si ba estado tomando comprimidos de esteroides para el Asma o la EPOC, su
medico puede reducir el nimero de comprimidos que toma, una vez que usted
comience el tratamiento con MAXIVENT.

Si se desarrollan sintomas alérgicos o artriticos, puede necesitar tomar otro
medicamento. En ese caso debe consultar con su médico. ,

Modo de administracion:
Antes de utilizar este medicamento lea atentamente las siguientes instrucciones:
A. Desplace lateraimente hacia afuera la pieza donde se encuentra el reservorio
para la capsula. (Figura 1) o
Coloque Ia capsula dentro del reservorio y desplace la pieza hacia adentro
volviendo a su posicion original. (Figura 2)
Presione el pulsador de costado. {Figura 3)
Abra la tapa superior. (Figura 4)
Exhale completamente
Introduzca la boquilla en la boca rodeandola con los tabios y apretando los
mismos, incline la cabeza ligeramente hacia atras en inspire en forma enérgica
y profunda. (Figura 5) '
G. Retener la respiracion lo maximo posible sin sentir molestia, retirar el aplicador
y exhalar el aire. :

mmoo o
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Figura 1

Figura 2

Figura 3

Repetir segun indicacion médica.

Figura 4

4

= ‘\,_‘__ )

Figura 5

Los pacientes no deben incrementar la dosis prescripta y deben contactar al médico si

la sintomatologia no mejora o empeora.
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4. EFECTOS INDESEABLES

Si le ocurren cualquiera de las siguientes sjtuaciones, interrumpa este tratamiento y
consulte inmediatamente con su médico: ‘ "

v Se le hincha la cara, particularmente alrededor de la boca (lengua y/o garganta
y/o dificultad para tragar) o urticaria juntc con dificultades para respirar
{(angioedema) y/o sensacion repentina de desfallecimiento, lo que indica que
puede estar sufriendo una reaccién alérgica.

Esto ocurre raramente, afectando a menos de 1 de cada 1.000 pacientes.

v' Tiene "pitos” agudos o dificultad para respirar inmediatamente después de usar
su inhalador. Si le sucede cualguiera de estos sintomas, deje de utilizar este
medicamento inmediatamente Y use su ‘“inhalador de alivio”, Contacte
inmediatamente con su médico ya que puede necesitar cambiar su tratamiento.
Esto ocurre muy raramente, afectando a menos de 1 de cada 10.000 pacientes

Otros posibles efectos adversos:
Frecuentes (afectan a menos de 1 de cada 10 pacientes)
v’ Paipitaciones (nota los latidos del corazén), temblores.
Cuando aparecen estos efectos, suelen ser leves y desaparecen al continuar
utilizando este medicamento. ;
v" Muguet (infeccion por hongos) en la boca; este efecto es menos probable si se
enjuaga la boca con agua después de utilizar el' medicamento
v’ Irritacién leve de garganta, tos, ronquera.
v" Dolor de cabeza. -
Poco frecuentes (afectan a menos de 1 de cada 160 pacientes)
v Agitacion, inquietud, nerviosismo.
v Dificultad para dormir.
v" Mareos.
v" Nauseas (malestar).
v" Ritmo cardiaco acelerado.
v Hematomas en |a piel.
v" Calambres musculares.
Raros (afectan a menos de 1 de cada 1.000 pacientes)
v" Erupcién, picor. _
v Broncoespasmo (contraccion de los musculos de las vias respiratorias, lo que
provoca “pitos”). .
v Niveles bajos de potasio en sangre.
v' Latido cardiaco irregular.
Muy raros (afectan a menos de 1 de cada 10.000 pacientes)
~ Depresién.
Cambios en el comportamiento, especialmente en ninos.
Dolor u opresi6n en el pecho (angina de pecho).
Aumento en la cantidad de azticar {glucosa) en sangre.
Alteraciones del gusto, como sabor de boca desagradable.
Variaciones en la tensidn arterial.

A N TN

Los corticoides inhalados pueden afectar a la produccidén normal de hormonas
esteroides en el organismo, especialmente si se utilizan dosis elevadas durante mucho
tiempo. Estos efectos incluyen:

v' Cambios en la densidad mineral 4sea (disminucion de los huesos).
v Cataratas (pérdida de transparencia del cristalino en el 0jo).

v Glaucoma (aumento de la presién ocular). v >
v Retraso del crecimiento en nifios y adolescentes. ‘ 1

O B0 CISSARA SR,
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v’ Efectos sobre las glandulas suprar;fehales (glandulas de pequefio tamafio
situadas junto a los rifiones).

Estos efectos son mucho menos probables con los corticoides inhalados que
con los comprimidos de corticoides. L

Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si aprecia
cualquier efecto adverso no mencionado en este prospecto, consuite con su médico.

5. PRECAUCIONES A TOMAR DURANTE EL TIEMPO QUE SE UTILIZA EL
MEDICAMENTO

Es importante que tome su dosis segun las indicaciones de 'su médico. No debe
aumentar o disminuir su dosis sin consultarlo con é&l.
Durante el tratamiento acuda inmediatamente a su médico si:

v' Siente dificultad para respirar o emite “pitos” con ia respiracion, ya que podria
necesitar un tratamiento adicional. :
v" 8u respiracién esta empeorando o a menudo se despierta por la noche con
sintomas de asma. :
v Empieza a sentir opresién en el pe@ho por'la mafana, o la opresion en el
pecho se prolonga mas de lo normal. !
Estos signos pueden indicar que su asma o EPOC no estan adecuadamente
controlados y usted puede necesitar inmediatamgnte un ftratamiento diferente o
adicional. : :

Si ha estado tomando comprimidos de esteroides orales durante mucho tiempo,
su médico puede querer hacerle un analisis de sangre de vez en cuando. Puede sentir
malestar general cuando se le reduzca el numero de comprimidos de esteroides
orales, aunque sus sintomas pulmonares puedan estar mejorando. En ese caso,
puede que reaparezcan temporalmente algunos sintomas como congestién o goteo
nasal, debilidad o dolor en ios musculos y articulaciones y erupcién cutanea (urticaria).
Si alguno de estos sintomas le preocupa, o presenta alglin otro como dolor de cabeza,
cansancio, nauseas o vomitos, pongase en contacto con su médico. '

Si usa mas MAXIVENT de io que debiera:
Es importante que emplee |a dosis que se indica en el prospecto 0 la que su médico le
ha prescrito. No debe aumentar su dosis sin consultar con su médico.
Los sintomas y signos mas habituales que pueden producirse tras una sobredosis son
tembilores, dolor de cabeza y latidos rapidos dei corazon.
En caso de sobredosis o ingestién accidental, consulte a los Centros de Informacion
Toxicolégica: - :
Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez {011) 4 962-6666/2247
Hospital A. Posadas (011) 4 654-6648 / 4658-7777

Si olvidé usar MAXIVENT siga el tratamiento recomendado tan pronto como se
acuerde. _

Sin embargo, si es casi la hora de su siguiente dosis, no se preocupe por la dosis
olvidada. '

No use una dosis doble para compensar las dosis olvidadas. |
Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico.

Si interrumpe el tratamiento con MAXIVENT debe informar inmediatamente a su ‘
medico. )
Aunque se sienta mejor no debe dejar este medicamento.
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6. PRESENTACIONES:

MAXIVENT / BUDESONIDA — FORMOTEROL FUMARATO DIHIDRATO, polvo para
inhalar: 30, 60 y 120 capsulas con polvo para inhalar + aplicador.

7. MODO DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO:
Conservar a temperatura ambiente, preferentemente inferior a 30°C.
Proteger de la humedad.

Mantener alejado del alcance de ios nifos.

‘Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha que
C esta en la Pagina Web de la ANMAT:
http://www. anmat. gov.ar/farmaco vigilancia/Notificar.asp
o0 llamar a ANMAT respcnde 0800-333-1234"

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°: 57.081

LABORATORIO PABLO CASSARA SR.L : DIRECTORA TECNICA

Carhué 1096 MARIA LUZ CASSARA
C1408CVB - Ciudad de Buenos Aires : FARMACEUTICA

Fecha de actualizacion del Prospecto: / /
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