PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Desonix 32 mikrogram/dos nasspray, suspension

Desonix 64 mikrogram/dos nésspray, suspension

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Desonix 32 mikrogram/dos nasspray, suspension
Den avgivna (uppmatta) dosen pa 0,05 ml nasspray, suspension, innehaller 32 mikrogram budesonid.

Desonix 64 mikrogram/dos nasspray, suspension
Den avgivna (uppmatta) dosen pa 0,05 ml nasspray, suspension, innehaller 64 mikrogram budesonid.

Hj&lpdmne med ké&nd effekt:
0,06 mg kaliumsorbat per 0,05 ml ndsspray, suspension

For fullstdndig forteckning Gver hjalpadmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Nésspray, suspension.

Vit till ndstan vit, homogen suspension.
4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Behandling och prevention av tecken och symtom pa sasongsbunden och perenn allergisk rinit hos
vuxna och barn fran 6 ars alder.

Behandling av tecken och symtom pa naspolyper hos vuxna.

4.2 Dosering och administreringssatt

Dosering
Endast avsett for nasal anvandning.

Doseringen ska bestdimmas individuellt. Dosen ska titreras till lagsta dos vid vilken effektiv kontroll av
symtomen bibehalls.

Langden pa behandlingen med Desonix bor begransas till perioden av allergenexponeringen och beror
pa allergenets natur och karaktaristik. For full behandlingseffekt kravs regelbunden anvandning.

Allergisk rinit

Startdos
Vuxna, ungdomar och barn fran 6 ars alder:

Den rekommenderade startdosen pa 256 mikrogram kan administreras en gang dagligen pa morgonen
eller delas upp pa tva dostillfallen, morgon och kvall.

Desonix 32 mikrogram/dos nasspray, suspension
4 sprayningar i varje nasborre en gang dagligen pa morgonen eller



2 sprayningar i varje nasborre morgon och kvall.

Desonix 64 mikrogram/dos nasspray, suspension
2 sprayningar i varje nasborre en gang dagligen pa morgonen eller
1 sprayning i varje nasborre morgon och kvall.

Barn ska behandlas under végledning av en vuxen
Barnlakare ska radfragas vid behandling av barn i mer &n 2 manader under ett ars tid.
Samtidig behandling kan ibland kravas for behandling av allergisymtom som paverkar égonen.

Underhallsdos

Onskad klinisk effekt uppnas inom cirka 1-2 veckor.

Darefter ska lagsta mojliga effektiva dos véljas som haller patienten symtomfri.
Ingen ytterligare effekt kan forvantas vid hogre doser &n 256 mikrogram.

Naspolyper

Symtomatisk behandling av naspolyper hos vuxna:

Rekommenderad dos for behandling av néspolyper ar 256 mikrogram. Dosen kan administreras en
gang dagligen pa morgonen eller delas upp pa tva dostillfallen, morgon och kvall.

Desonix 32 mikrogram/dos nasspray, suspension
4 sprayningar i varje nasborre en gang dagligen pa morgonen eller
2 sprayningar i varje nasborre morgon och kvall.

Desonix 64 mikrogram/dos nasspray, suspension
2 sprayningar i varje nasborre en gang dagligen pa morgonen eller
1 sprayning i varje nasborre morgon och kvall.

Efter att onskad klinisk effekt har uppnatts ska man valja lagsta mojliga effektiva dos som haller
patienten symtomfri.

Administreringssatt
1. Vid behov, snyt dig forsiktigt sa att nasan blir ren.
2. Skaka flaskan (figur 1). Ta bort skyddslocket.

Figur 1.

3. Hall flaskan enligt figur 2. Innan du anvander Desonix forsta gangen maste du ladda
nasapplikatorn (dvs. fylla den med lakemedel). Pumpa nasapplikatorn upp och ned flera ganger
(5-10 ganger), spraya i luften till du far en jamn dusch. Laddningseffekten kvarstar ungefar ett
dygn. Om det gar langre tid innan nasta dos tas maste nasapplikatorn laddas (fyllas med
lakemedel) igen. Om Desonix anvands med kortare mellanrum réacker det att bara spraya en gang
i luften.



Figur 2.

4. For in spetsen pa nasapplikatorn i nasborren enligt figur 3 och spraya en gang (eller mer om din
lakare har ordinerat detta). Anvand sprayen i den andra nasborren pa samma sétt. Tank pa att du
inte behdver andas in samtidigt som du sprayar.

Figur 3.

5. Torka av spetsen pa nasapplikatorn med ett rent hushallspapper och satt pa skyddslocket igen.
6. Forvara flaskan i uppratt lage.

Rengoring av din Desonix

Du bor rengora nasapplikatorns plastspets pa Desonix regelbundet och alltid nar sprayen med

lakemedlet inte kommer ut som det ska. Om detta hénder ska du forst kontrollera att nasapplikatorn ar

laddad med lakemedel (se tidigare beskrivning). Om nasapplikatorns pump fortfarande inte fungerar

efter att du har laddat den igen ska du rengéra nésapplikatorn enligt foljande:

- Tabort nasapplikatorn med ett rent hushallspapper och skolj av den i varmt — inte hett — vatten.

- Skolj nasapplikatorn noggrant, torka den och sétt sedan tillbaka den pa flaskans évre del.

- Forsok aldrig att rengora nasapplikatorn genom att anvanda en nal eller nagot annat spetsigt
foremal.

Efter rengdring av nasapplikatorn maste den laddas igen (fyllas med lakemedel) innan den kan

anvéndas.

4.3 Kontraindikationer

e  Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1.
e Hemostasrubbningar eller epistaxis.
e Herpesinfektion i mun-, nés- eller 6gonregion.

4.4 Varningar och forsiktighet

Risken for systemeffekter, nedsatt binjurebarkfunktion och paverkan pa langdtillvéaxt 6kar vid samtidig
administrering av inhalerad eller systemisk behandling med kortikosteroider.

Systemeffekter av nasala kortikosteroider kan upptréda, sarskilt vid hoga doser, ndr de ordinerats
under langa perioder tillsammans med tillaggsbehandling eller tidigare behandling med kortikoider,
samt beroende pa individuella faktorer. Det & mindre troligt att denna paverkan upptrader vid
intranasal behandling jamfort med nar kortikosteroider ges peroralt och denna paverkan kan variera
mellan patienter och for olika kortikosteroidpreparat. Eventuella systembiverkningar kan inkludera



Cushings syndrom, Cushingliknande symtombild, tunnare hud, subkutana hematom,
binjuresuppression, hammad langdtillvaxt hos barn och ungdomar, minskad bentéthet, katarakt,
glaukom, och mer séllsynt en rad psykologiska stdrningar eller beteendestérningar innefattande
psykomotorisk hyperaktivitet, somnstérningar, oro, depression eller aggression (sérskilt hos barn).

Behandling med hégre doser nasala kortikosteroider an de rekommenderade kan medfora kliniskt
signifikant binjuresuppression. Om det finns beldgg for hogre doser &n de rekommenderade ska man
Overvéga ytterligare skydd med systemiska kortikosteroider under en period av stress eller infor
planerad operation.

Glukokortikoider kan hoja nivan av blodglukos. Detta maste beaktas vid forskrivning till patienter med
diabetes.

Vid infektioner i nsan orsakade av bakterier eller svamp ska Desonix endast anvédndas om samtidig
antibakteriell behandling eller behandling mot svamp genomfors.

Vid kontinuerlig langtidsbehandling ska nasans slemhinna inspekteras regelbundet, t.ex. var sjétte
méanad. Om slemhinneatrofi observeras ska dosen av lokala kortikosteroider sankas.

Nedsatt leverfunktion paverkar farmakokinetiken av kortikosteroider. Grav nedsattning av
leverfunktionen paverkar farmakokinetiken, inklusive elimineringen, av oralt administrerat budesonid,
vilket medfor dkad systemisk tillganglighet och minskad elimineringskapacitet. Farmakokinetiken av
intravendst administrerat budesonid hos friska frivilliga och patienter med levercirros ar emellertid
ungeféar likartad. Hansyn kan behdva tas till eventuellt uppkommande systemeffekter vid grav
nedsattning av leverfunktionen. Detta har dock begrénsad klinisk relevans for budesonid nasspray,
eftersom endast en relativt liten mangd oralt innehall ar systemiskt tillganglig efter nasal
administrering.

Desonix ska inte anvandas av patienter med epistaxis eller herpesinfektion i mun-, nés- eller
dgonregion.

Desonix rekommenderas inte till patienter med sar i nasan, vid nyligen genomgangen operation eller
nasalt trauma, forran fullstandig aterhamtning skett.

Nashalans permeabilitet maste sakerstallas for optimal diffusion av budesonid in i nashalan. Patienten
ska informeras om att snyta sig fore varje sprayning.

Sarskild forsiktighet maste iakttas vid behandling av patienter med aktiv eller latent lungtuberkulos
samt patienter med svamp- eller virusinfektioner i luftvdgarna.

Eventuella kontakter med personer med tuberkulos, massling eller vattkoppor ska beaktas vid
initiering av behandlingen.

Patienten ska informeras om att full effekt inte uppnas forran efter nagra dagars behandling.
Behandling av sasongsbunden rinit bor om majligt paborjas fore exponeringen for allergener.

Glukokortikoider kan ¢ka det intraokul&ra trycket. Patienter med glaukom eller glaukom i
familjeanamnesen ska darfor 6vervakas noga under behandling med detta l&dkemedel.

Synrubbning kan rapporteras vid systemisk och topisk anvandning av kortikosteroider. Om en patient
inkommer med symtom sasom dimsyn eller andra synrubbningar bor man 6vervéga att remittera
patienten till en oftalmolog for utredning av mdjliga orsaker. Dessa kan innefatta katarakt, glaukom
eller séllsynta sjukdomar sasom central serds korioretinopati (CSCR), som har rapporterats efter
anvéndning av systemiska och topiska kortikosteroider.

Oftalmologisk undersokning kravs ocksa vid dgoninfektioner.



Detta lakemedel innehéller kaliumsorbat och kan ge hudirritationer (t.ex. kontaktdermatit).

Samtidig administrering av nasala kortikosteroider hos patienter som behandlas langvarigt med orala
kortikosteroider innebdr inte att man kan lata bli att vidta de forsiktighetsatgarder som kravs vid
dossankning av orala kortikosteroider. Dosen ska séankas mycket gradvis och uttrappning ska ske under
noggrann dvervakning av lakare (med tanke pa tecken pa akut eller subakut binjureinsufficiens) som
ska fortsatta efter att den systemiska behandlingen med kortikosteroider har avslutats.

Pediatrisk population

Langtidseffekterna da barn behandlas med nasala glukokortikosteroider &r inte helt kanda. Léakaren bor
noggrant folja tillvaxten hos barn som tar glukokortikosteroider en langre tid, oavsett
administreringssatt, och védga fordelarna med glukokortikosteroidbehandlingen mot risken for
tillvaxthdmning.

Tillvaxthamning har rapporterats hos barn som far nasala kortikosteroider i godkénda doser. Barn som
behandlas langre tid med nasala kortikosteroider bor regelbundet kontrolleras avseende
langdtillvaxten. Om tillvaxten avtar ska ny bedémning av behandlingen géras for att om mgjligt sénka
dosen av den nasala kortikosteroiden till den l&gsta dos som fortfarande ger effektiv symtomkontroll.
Aven remiss till pediatrisk specialist bor dvervagas.

Byte fran systemisk till nasal administrering
Forsiktighet maste iakttas nar patienter byter fran behandling med systemisk steroid till Desonix spray
om det finns skél att anta att binjurefunktionen &r nedsatt.

4.5 Interaktioner med andra ldakemedel och 6vriga interaktioner

Inga interaktioner har iakttagits mellan budesonid och andra I&dkemedel som anvénds fér behandling av
rinit.

Metabolismen av budesonid medieras framst via CYP3A4, en undergrupp av cytokrom P450.
Signifikanta 6kningar av blodnivaerna av budesonid kan observeras vid anvandning av starka
CYP3A4-hammare (t.ex. kobicistatinnehallande lakemedel, ketokonazol, itrakonazol, vorikonazol,
posakonazol, klaritromycin, telitromycin, nefazodon och hiv-proteashdmmare som sakvinavir,
nelfinavir, indinavir, atazanavir, ritonavir, boceprevir), ciklosporin, etinylestradiol och troleandomycin
kan darfor 6ka den systemiska exponeringen for budesonid flerfaldigt. Eftersom det inte finns nagra
data som stédjer en dosrekommendation ska kombinationen undvikas. Om detta inte &r mojligt ska
tiden mellan administreringarna vara sa lang som mojligt. En minskning av budesoniddosen kan ocksa
Overvagas. Nar det géller korttidsbehandling har detta begransad klinisk signifikans.

Vid langvarig oral eller inhalerad anvandning: 6kad plasmakoncentration av budesonid pa grund av att
h&mmaren minskar metabolismen av budesonid i levern, med risk for uppkomst av Cushings syndrom
eller t.o.m. binjureinsufficiens. | dessa fall ar en kortikosteroid som inte metaboliseras att féredra.

Samtidig administrering av cimetidin och budesonid kan resultera i en liten 6kning av
plasmakoncentrationen av budesonid, vilket dock saknar klinisk signifikans.

Okade plasmakoncentrationer och starkare effekt av kortikosteroider har observerats hos kvinnor som
aven behandlas med 6strogener och kontraceptiva steroider, men ingen effekt har observerats da
budesonid anvands samtidigt som kombinations-p-piller med lag dos.

Samtidig behandling med CYP3A-hammare, inklusive lakemedel som innehaller kobicistat, vantas
oka risken for systemiska biverkningar. Kombinationen ska undvikas savida inte nyttan uppvéger den
okade risken for systemiska biverkningar av kortikosteroider, och om sa ar fallet ska patienter
Overvakas avseende systemiska biverkningar av kortikosteroider.

Eftersom binjurefunktionen kan hdmmas kan ett ACTH-test fér diagnostik av hypofysinsufficiens visa
felaktiga resultat (for laga varden).



Kombinationer som ska beaktas

+ Acetylsalicylsyra
Okad risk for blodning. Samtidig behandling med analgetiska eller antipyretiska doser ska beaktas
(> 500 mg per dos och/eller < 3 g per dag).

+ Icke-steroida antiinflammatoriska lakemedel
Okad risk for ulceration och gastrointestinal blédning.

+ Fluorokinoloner
Mojlig okad risk for tendinopati eller t.o.m. senruptur (sallsynt), sarskilt hos patienter som far
langvarig kortikosteroidbehandling.

+ Hepariner
Okad risk for blédning.

Forsiktighet vid samtidig anvandning

+ Orala antikoagulantia

Glukokortikoider (systemisk och rektal administreringsvag): kortikosteroidbehandling kan paverka
metabolismen av antivitamin K-lakemedel och koagulationsfaktorer. Risk fér blodning specifik for
kortikosteroidbehandling (slemhinnan i magtarmkanalen, skéra karl) vid hdga doser eller langvarig
behandling i mer &n 10 dagar.

Né&r samtidig anvandning &r motiverad, forstark évervakningen: for antivitamin K-lakemedel, ta vid
behov blodprov pa den 8:e dagen, sedan var 15:e dag och efter avslutad kortikosteroidbehandling.

+ Enzyminducerande antikonvulsiva

Sénkt plasmakoncentration och minskad effekt av kortikosteroider pa grund av att hammaren okar
metabolismen i levern: konsekvenserna ar sérskilt betydande hos patienter med Addisons sjukdom
som behandlas med hydrokortison samt vid transplantation.

Klinisk och biologisk 6vervakning; justering av kortikosteroiddosen under behandling med
induceraren och efter att den har satts ut.

+ Kobimetinib
Okad risk for blédning: klinisk évervakning.

+ Enzyminducerare

Sénkt plasmakoncentration och minskad effekt av kortikosteroider pa grund av att hammaren okar
metabolismen i levern: konsekvenserna ar sérskilt betydande hos patienter med Addisons sjukdom
som behandlas med hydrokortison samt vid transplantation.

Klinisk och biologisk 6vervakning; justering av kortikosteroiddosen under behandling med
induceraren och efter att den har satts ut.

+ Gastrointestinala topikala lakemedel, antacida och adsorbenter

Minskad absorption av budesonid.

Som en forsiktighetsatgard ska dessa topikala lakemedel och antacida tas med ett tidsavstand fran
andra lakemedel (om mgjligt mer &n 2 timmar).

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Resultat fran prospektiva epidemiologiska studier och globala erfarenheter efter forsaljningsstarten
tyder inte pa att inhalerat eller intranasalt budesonid under tidig graviditet medfor dkad risk for
medfodda missbildningar. Djurstudier har visat reproduktionstoxikologiska effekter (se avsnitt 5.3).
Betydelsen av dessa fér manniska ar okand. Liksom for andra lakemedel géller vid administrering av



budesonid att fordelarna for modern maste vagas mot riskerna for fostret. Anvandningen av budesonid
ska vara sa kortvarig som mojligt.

Vid kroniska sjukdomar som kraver behandling under hela graviditeten &r 1att intrauterin
tillvaxthamning mojlig. 1 sallsynta fall har neonatal binjureinsufficiens observerats efter behandling
med hoga doser kortikosteroider. En period med klinisk (vikt, diures) och biologisk (blodglukos)
Overvakning av den nyfédda kan vara motiverad.

Amning
Budesonid utsondras i brostmjolk. Vid terapeutiska doser av budesonid forvantas inga effekter pa
spadbarn som ammas (se avsnitt 5.2).

Dock har den biologiska eller kliniska paverkan av langvarig behandling hos modern &nnu inte
utvérderats.

Amning ar darfér mojlig vid kortvarig behandling. Som en forsiktighetsatgard ska amning undvikas
vid langvarig behandling.

Fertilitet
Det finns ingen evidens for att intranasalt budesonid paverkar fertiliteten.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Desonix har ingen effekt pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner.

4.8 Biverkningar

Nar patienter 6verfors fran en systemisk kortikosteroid (oral eller parenteral) till Desonix kan
oonskade effekter utanfor nasomradet uppsta, vilka tidigare var under kontroll genom den systemiska
behandlingen, t.ex. allergisk konjunktivit eller dermatit. Tilldggsbehandling av dessa effekter bor ske
vid behov.

I sallsynta fall kan nasala glukokortikosteroidberedningar ge fynd eller symtom pa systemiska
glukokortikosteroidbiverkningar, vilket formodligen beror pa den anvanda dosen, exponeringstiden,

samtidig eller tidigare kortikosteroidexponering samt individuell ké&nslighet.

Biverkningarna presenteras inom varje frekvensomrade efter fallande allvarlighetsgrad.

Mycket vanliga: (>1/10)

Vanliga: (>1/100, <1/10)
Mindre vanliga: (>1/1 000, <1/100)
Séllsynta: (>1/10 000, <1/1 000)
Mycket séllsynta: (<1/10 000)

Ingen kand frekvens (kan inte beraknas fran tillgangliga data)

Biverkningarna redovisas efter frekvenskategori baserat pa 1) biverkningar rapporterade i kliniska
provningar eller epidemiologiska studier, om sadana ar tillgangliga, och 2) nar frekvensen inte kan
beréknas ar den listade frekvensen ”ingen kand frekvens”.

Organsystem Frekvens Biverkning

Immunsystemet Mindre vanliga Omedelbar eller fordrgjd
Overkanslighetsreaktion (erytem,
urtikaria, utslag, klada, dermatit,

angioddem)
Sallsynta Anafylaktisk reaktion
Endokrina systemet Séllsynta Tecken och symtom pa systemiska

kortikosteroideffekter, sdsom




binjuresuppression och tillvaxt-
h&mning hos barn (se avsnitt 4.4)

Centrala och perifera Ingen kand frekvens Huvudvérk

nervsystemet

Ogon Sallsynta Dimsyn (se dven avsnitt 4.4), dkat
intraokulart tryck

Ingen kand frekvens Glaukom, katarakt (vid langtids-

behandling)

Andningsvagar, bréstkorg | Vanliga Lokala symtom som irritation i

och mediastinum nésans slemhinna, 1att hemorragisk

nassekretion, epistaxis (omedelbart
efter appliceringen), torr
nésslemhinna, orofaryngeal smarta

Séllsynta Sar i nasan, nasseptumperforation,
dysfoni
Hud och subkutan vavnad | Sallsynta Blamarken
Muskuloskeletala systemet | Mindre vanliga Muskelspasm
och bindvav Séllsynta Osteoporos (vid langtids-
behandling)
Infektioner och Ingen kand frekvens Nasal och orofaryngeal kandidos

infestationer

Infektioner med Candida albicans

Fall av nasala och faryngeala infektioner med Candida albicans har beskrivits under behandling med
lokala kortikosteroider. | sddana fall bor behandlingen med nasala kortikosteroider avbrytas och
inséttning av lamplig behandling dvervégas.

Systemeffekter

Tecken och symtom pa systemiska biverkningar av glukokortikoider kan ibland férekomma vid
anvandning av nasala glukokortikoider (se avsnitt 4.4).

Risken for latent binjureinsufficiens efter langvarig administrering ska beaktas (se avsnitt 4.4).

Pediatrisk population
Tillvaxthamning har rapporterats hos barn som far intranasala steroider. Pa grund av risken for
tillvaxthdmning i den pediatriska populationen ska tillvaxten dvervakas enligt beskrivning i avsnitt 4.4.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning (se detaljer nedan).

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala
www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Akut dverdosering med Desonix &r osannolik aven om allt innehall i en flaska skulle tillféras genom
sprayning vid ett tillfalle. Akut 6verdosering med budesonid forvéntas inte vara kliniskt relevant.
Administrering av hogre doser an de rekommenderade (se avsnitt 4.2) under en lang period (under
manader) kan ge biverkningar.

Langvarig 6verdosering kan leda till suppression av hypofys-binjureaxeln, vilket i forlangningen kan
leda till kliniska tecken pa hyperkortisolism. Dessa symtom forsvinner efter utsattning av
behandlingen, vilken ska ske gradvis.



5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Avsvéllande och 6vriga medel for lokal behandling vid nassjukdomar,
Kortikosteroider, ATC-kod RO1ADO05

Budesonid &r en glukokortikosteroid med kraftig lokal antiinflammatorisk effekt pa nasans slemhinna
och svaga systemeffekter efter lokal administrering.

Nasal instillation av budesonid vid néaspolyper forbattrar symtom och minskar polypvolymen men har
inte visats minska behovet av nasal polypektomi eller férhindra aterkomst av polyper.

Kortikosteroider har visats ha en bred hAmmande verkan mot flera olika celltyper (t.ex. mastceller,
eosinofiler, neutrofiler, makrofager och lymfocyter) och mediatorer (t.ex. histamin, eikosanoider,
leukotriener och cytokiner) som &r involverade i allergiskt medierade inflammationer. De reducerar
aven mangden cytokiner, leukotriener och kemokiner (t.ex. II-1 till 11-6, RANTES, TNF-a, IFN-y och
GM-CSF) som utsondras av inflammatoriska celler. Budesonid binder till glukokortikoidreceptorer
och bildar ett komplex som fungerar som en transkriptionsfaktor genom att antingen nedreglera
proinflammatoriska mediatorer eller uppreglera antiinflammatoriska mediatorer. Man antar att det
finns omkring 10-100 steroidresponsiva gener per cell.

Pediatrisk population

Klinisk effekt

Den terapeutiska effekten av budesonid nasspray har utvarderats pa flera tusen vuxna och barn. De
flesta studier genomfordes med intranasalt tillforda doser pa mellan 32 och 256 g budesonid en gang
dagligen. Exempel pa representativa studier som utvarderar anvandningen av budesonid for
behandling av barn med sédsongsbunden och perenn allergisk rinit finns nedan. Den priméra
effektvariabeln var kombinerade ndssymtompoéng (CNSS, combined nasal symptoms score), som &r
summan av de individuella ndssymtompoéangen for tre ndssymtom (nastappa, rinnande nésa och
nysningar, som var och en skattats enligt en skala pa 0-3).

Sasongsbunden allergisk rinit

En 2 veckors randomiserad, dubbelblind placebokontrollerad studie med parallella grupper
utvéarderade effekt och sakerhet for budesonid nasspray 16, 32 och 64 pg en gang dagligen pa 400 barn
(i aldern 2 till 5 ar) med allergisk rinit (sasongsbunden eller perenn). Det skedde en markant
minskning fran utgangsvardet for CNSS i alla behandlingsgrupper, inklusive placebo. Skillnaden
mellan budesonid nésspray 64 pg och placebobehandling var inte statistiskt signifikant.

Perenn allergisk rinit

En 6 veckors randomiserad, dubbelblind, placebokontrollerad studie med parallella grupper
utvéarderade effekt och sakerhet av budesonid nasspray 128 pg en gang dagligen pa 202 barn (i aldern
6 till 16 ar) med perenn allergisk rinit. Primara effektvariabler var CNSS och varden for maximalt
nasalt inandningsfléde (PNIF, peak nasal inspiratory flow). Budesonid nédsspray gav statistiskt
signifikant storre forbattring av CNSS och PNIF &n placebo. Effekttillslaget for budesonid nésspray
skedde 12 timmar efter den forsta dosen for CNSS och 48 timmar for PNIF.

Klinisk sékerhet

I en randomiserad, dubbelblind, placebokontrollerad tillvaxstudie fick 229 prepubertala barn i aldern 4
till 8 ar budesonid nasspray 64 mikrogram en gang dagligen eller placebo i 12 manader efter en

6 manaders baslinjeperiod. | den har studien var tillvaxthastigheten likartad mellan grupperna som fick
budesonid nasspray respektive placebo efter 12 manaders behandling. Den genomsnittliga skillnaden i
tillvaxthastighet (placebo-budesonid nasspray) var 0,27 cm/ar (95 % konfidensintervall: 0,07 till
0,62).



Paverkan pa kortisolkoncentrationen i plasma:

Vid rekommenderade doser orsakar budesonid inte nagra kliniskt relevanta férandringar av basala
kortisolkoncentrationer i plasma eller av ACTH-stimulering. Hos friska frivilliga sags en dosberoende
suppression av koncentrationerna av kortisol i plasma och urin efter kortvarig administrering av
budesonid nasspray.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Nasal administrering av budesonid vid sdsongsbunden och kronisk rinit leder inte enbart till absorption

genom nasans slemhinna utan ocksa till gastrointestinal absorption av den aktiva substansen, eftersom
den svaljs ner till f6ljd av 6kad produktion av slem i nadsan. Den svalda fraktionen leder till mycket
laga plasmanivaer pa grund av den hoga forsta passage-effekten for budesonid.

Den systemiska tillgangligheten av budesonid fran budesonid nasspray ar 33 % av avgiven dos.
Maximal plasmakoncentration hos vuxna efter administrering av 256 mikrogram budesonid fran
budesonid nasspray ar 0,64 nmol/l, och nas inom 0,7 timmar. AUC (area under kurvan) efter
administrering av 256 mikrogram budesonid fran budesonid néasspray ar 2,7 nmol x timmar/l hos
vuxna.

Distribution
Budesonid har en distributionsvolym pa cirka 3 I/kg. Plasmaproteinbindningen &r i genomsnitt
85-90 %.

Metabolism

Budesonid genomgar en omfattande (cirka 90 %) forsta-passage-metabolism i levern till metaboliter
med lag glukokortikosteroidaktivitet. Glukokortikosteroidaktiviteten for huvudmetaboliterna,
6-beta-hydroxibudesonid och 16-alfa-hydroxiprednisolon, & mindre &n 1 % av den for budesonid.
Metabolismen av budesonid medieras framst av CYP3A, en subfamilj av cytokrom P450. Budesonid
genomgar inte lokal metabol inaktivering i nasan.

Eliminering

Metaboliterna utséndras som de &r eller i konjugerad form, framst via njurarna. Inget intakt budesonid
har detekterats i urin. Budesonid har hdg systemisk clearance (cirka 1,2 I/min) och halveringstiden i
plasma efter intravends dosering uppgar i medeltal till cirka 2-3 timmar och hos barn till 1,5 timmar.

Linjaritet
Budesonids kinetik ar dosproportionell vid kliniskt relevanta doser.

Pediatrisk population

Budesonid har en systemisk clearance pa ungefar 0,5 liter/min hos barn med astma i aldern 4 till 6 ar.
Clearance per kilo kroppsvikt hos barn ar ungefar 50 % hogre an hos vuxna. Budesonids terminala
halveringstid efter inhalation &r cirka 2,3 timmar hos barn med astma. Detta &r ungefar samma som
hos vuxna. AUC (area under kurvan) efter administrering av 256 mikrogram budesonid fran budesonid
nasspray ar 5,5 nmol x timmar/liter hos barn, vilket indikerar hogre systemisk
glukokortikosteroidexponering hos barn an hos vuxna. Vid kliniskt rekommenderade doser ar
farmakokinetiken for budesonid dosproportionell och plasmaexponeringen &r korrelerad till patientens
vikt. Detta bor darfor beaktas nar pediatriska doser faststalls.

Séarskilda populationer (amning)

Underhallsbehandling med inhalerat budesonid (200 eller 400 mikrog tva ganger dagligen) hos
astmatiska ammande kvinnor leder till férsumbar systemisk exponering for budesonid hos ammade
spadbarn. | en farmakokinetisk studie var den berédknade dagliga spadbarnsdosen 0,3 % av moderns
dagliga dos for bada dosnivaerna, och genomsnittlig plasmakoncentration hos spadbarn beraknades
vara 1/600-del av de koncentrationer som observerades i moderns plasma, baserat pa antagandet att
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den orala biotillgangligheten &r fullstandig hos spadbarnet. | samtliga fall 1ag
budesonidkoncentrationen i plasmaprover fran spadbarn under kvantifieringsgransen.

5.3  Prekliniska sékerhetsuppgifter

Gangse studier avseende allméantoxicitet, gentoxicitet och karcinogenicitet visade inte nagra sérskilda
risker for manniska vid terapeutiska doser.

Oralt budesonid har visats 6ka incidensen av levertumorer hos hanrattor vid doser pa

25 mikrogram/kg/dag. Dessa effekter observerades ocksa i en langvarig uppfoljningsstudie med andra
kortikosteroider (prednisolon och triamcinolonacetonid) och anses darfor vara klasseffekter vid
administrering av kortikosteroider.

Glukokortikosteroider inklusive budesonid har framkallat teratogena effekter hos djur, inklusive
gomspalt och skelettavvikelser. Liknande effekter beddéms vara osannolika for manniska vid
terapeutiska doser.

Budesonid hade ingen effekt pa fertiliteten hos ratta.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning éver hjalpamnen
Dispergerbar cellulosa (mikrokristallin cellulosa och natriumkarboximetylcellulosa (89:11, w/w))
Polysorbat 80

Kaliumsorbat E202

Glukos, vattenfri

Dinatriumedetat

Saltsyra, koncentrerad

Askorbinsyra E300

Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

18 manader
Efter forsta 6ppnandet: 3 manader

6.4 Sarskilda férvaringsanvisningar

Forvaras vid hogst 30 °C
Far ej frysas.

Forvaringsanvisningar for l&kemedlet efter 6ppnande finns i avsnitt 6.3.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Brunfargad glasflaska typ 111 med spraypump av plast och nasapplikator av polypropen:
Forpackningsstorlekar: 1 x 120 (1 x 10 ml) doser, 3 x 120 (3 x 10 ml) doser och 10 x 120 (10 x 10 ml)

doser.

Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.
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6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion
Inga sérskilda anvisningar.

Ej anvant lakemedel och avfall ska kasseras enligt gallande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING
Sandoz A/S

Edvard Thomsens Vej 14

2300 Kdpenhamn S

Danmark

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Desonix 32 mikrogram/dos: 24924

Desonix 64 mikrogram/dos: 24925

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for det forsta godkannandet: 2009-06-18

Datum for den senaste fornyelsen: 2011-01-30

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2025-01-28
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