PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

Ipratropium/Salbutamol Neutec 0,5 mg/2,5 mg l6sning fér nebulisator

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Varje endosbehallare a 2,5 ml innehaller 0,5 mg ipratropiumbromid (i form av
ipratropiumbromidmonohydrat) och 2,5 mg salbutamol (i form av salbutamolsulfat), vilket motsvarar
0,2 mg ipratropiumbromid och 1 mg salbutamol per 1 ml.

For fullstdndig forteckning 6ver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Losning for nebulisator

Klar, farglos eller nastan farglés 16sning

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Ipratropium/Salbutamol Neutec ar indicerat for symtomatisk behandling av bronkospasm hos vuxna
och ungdomar déver 12 ars alder som har kronisk obstruktiv lungsjukdom (KOL) och behéver
behandling med bade ipratropiumbromid och salbutamol.

4.2 Dosering och administreringssatt

Dosering

Rekommenderad dos for vuxna (inklusive aldre patienter) och ungdomar 6ver 12 ar:
1 endosbehallare inhaleras via nebulisator tre eller fyra ganger per dygn.

Sarskilda patientgrupper

Patienter med nedsatt lever- eller njurfunktion
Ipratropiumbromid/salbutamol har inte studerats hos patienter med nedsatt lever- eller njurfunktion
och maste darfor administreras med forsiktighet i dessa patientgrupper.

Pediatrisk population
Sakerhet och effekt for ipratropiumbromid/salbutamol till barn under 12 ars alder har inte faststallts.
Ipratropium/Salbutamol Neutec ar darfor inte avsett att anvandas till denna patientpopulation.

Om det kravs hogre doser an de rekommenderade for att uppna god effekt maste patientens
fullstandiga behandling ses dver av lakare.

Administreringssatt

For inhalation.
Ipratropium/Salbutamol Neutec anvénds enligt fem enkla steg som beskrivs nedan:
1. Nebulisatorn gors i ordning for anvéndning enligt tillverkarens anvisningar.

2. Skyddspasen dppnas och en endosbehallare tas loss fran remsan.
3. Behallarens topp tas bort.



4.  Behallarens innehall pressas ut i nebulisatorns kammare.

5. Patienten inhalerar den nebuliserade l16sningen med lugna och jamna andetag genom
nebulisatorns munstycke eller genom nebuliseringsmasken.

Ipratropium/Salbutamol Neutec ska administreras med hjalp av en 1d&mplig nebulisator, till exempel en

jetnebulisator, efter att endosbehallaren har 6ppnats och dess innehall forts over till

nebuliseringskammaren. Anvandningen av denna lésning for nebulisator ar inte begransad till de givna

exemplen utan kan ocksa baseras pa halso- och sjukvardspersonalens kliniska erfarenhet. For

fullstdndig bruksanvisning ska patienten instrueras att noga ldsa den broschyr som medféljer

nebulisatorn innan inhalationen pabdrjas.

Karakteristika for tillforsel av den aktiva substansen studerades in vitro med jetnebulisator:

Nebulisator Aktiv Massmedian av Tillforselhastighet, | Total mangd
substans aerodynamisk aktiv substans tillférd substans
diameter (mg/min) (mg/2,5 ml)
(mikrometer)
jetnebulisator™ salbutamol 4,5 0,14 0,41
ipratropium 4,3 0,03 0,08

*Nebulisatorn PARI LC PLUS anvandes i in vitro-studier

Det finns ingen information avseende pulmonell inhalation och deponeringsmonster for
nebulisatorsystem som inte studerats.

Anvandning av ett alternativt, ej testat nebulisatorsystem kan férandra deponeringen av den aktiva
substansen i lungorna. Detta kan i sin tur kan paverka lakemedlets effekt och sékerhet, vilket kan
krdva en dosjustering.

Eftersom Ipratropium/Salbutamol Neutec deponeras i lungorna genom inhalation &r det viktigt att
patienten instrueras att inhalera lakemedlet med lugna och jamna andetag genom nebulisatorns
munstycke (se avsnitt 4.4).

Behandlingen ska inledas och administreras under medicinsk tillsyn, till exempel pa sjukhus.
Behandling i hemmet kan rekommenderas i undantagsfall till erfarna patienter efter konsultation med
lakare, forutsatt att adekvat behandling med pulver- eller sprayinhalator inte ar mojlig.

Eftersom endosbehallarna inte innehaller konserveringsmedel dr det viktigt att innehallet anvéands
genast efter att forpackningen 6ppnats och att en ny behallare anvands vid varje administrering, for att
undvika mikrobiell kontaminering. Delvis anvanda, 6ppnade eller skadade endosbehallare maste
kasseras.

4.3 Kontraindikationer

Ipratropium/Salbutamol Neutec ar kontraindicerat for

o patienter med hypertrofisk obstruktiv kardiomyopati

o patienter med takyarytmi

o patienter med tidigare konstaterad éverkéanslighet mot ipratropiumbromid, salbutamolsulfat,
atropin eller dess derivat eller mot nagot hjalpamne som anges i avsnitt 6.1.

4.4 Varningar och forsiktighet

Dyspné

Patienterna ska radas att omedelbart soka lakare eller narmaste sjukhus vid akut eller snabbt
tilltagande dyspné (andningssvarigheter), eller om behandlingssvaret blir uppenbart forsamrat. Detta
kan vara tecken pa en forsamring av patientens kroniska obstruktiva lungsjukdom och annan
behandling kan behdvas.

Overkanslighet



Omedelbara Overkanslighetsreaktioner kan intraffa efter anvéndning av
ipratropiumbromid/salbutamol, vilket framgar av séllsynta fall av urtikaria, angioddem, hudutslag,
bronkospasm och orofaryngealt 6dem.

Paradoxal bronkospasm

I likhet med andra inhalationslékemedel kan ipratropiumbromid/salbutamol medféra paradoxal
bronkospasm, vilket kan vara livshotande. Om paradoxal bronkospasm intréffar ska
ipratropiumbromid/salbutamol omedelbart sattas ut och, efter bedémning av patienten, ersattas med
alternativ behandling.

Ogonproblem
Ogonproblem (t.ex. mydriasis, dimsyn, 6kat intraokulart tryck, trangvinkelglaukom och 6gonsmaérta)

har rapporterats i samband med att ipratropiumbromid-aerosol, ensamt eller i kombination med beta-2-
agonist, har kommit i kontakt med 6gonen.

Smarta eller obehag fran 6gat, dimsyn, halofenomen eller fargade prickar i samband med réda 6gon,
pa grund av blodfylld konjunktiva eller hornhinneddem, kan vara tecken pa akut trangvinkelglaukom.
Om en kombination av dessa symtom utvecklas ska behandling med miotiska 6gondroppar sattas in,
och patienten maste omedelbart soka specialistvard.

Patienterna maste instrueras att anvanda ipratropiumbromid/salbutamol pa korrekt satt och varnas for
att lata 16sning eller dimma komma in i 6gonen. Detta ar sarskilt viktigt for patienter som kan vara
predisponerade for glaukom. Dessa patienter maste sarskilt instrueras att skydda sina dgon.

For att undvika att lakemedlet oavsiktligt kommer in i 6gonen maste den nebuliserade lsningen av
ipratropiumbromid/salbutamol inhaleras genom ett munstycke. Om detta inte finns att tillga och en
nebuliseringsmask maste anvandas i stallet, maste denna passa patienten.

Systemiska effekter

Vid foljande tillstand ska ipratropiumbromid/salbutamol endast anvéandas efter noggrann bedémning
av nytta—riskforhallandet: nyligen genomgangen hjartinfarkt och/eller allvarlig organisk hjart- eller
karlsjukdom, feokromocytom, prostatahypertrofi, blashalsobstruktion, hypertyreos, risk for
trangvinkelglaukom, tarmobstruktion eller otillrackligt kontrollerad diabetes mellitus.

Blodglukosmaétning rekommenderas initialt vid behandling av diabetiker pa grund av 6kad risk for
hyperglykemi.

Laktacidos

Laktacidos har rapporterats i samband med hoga terapeutiska doser av kortverkande beta-2-agonister
som givits intravendst och med nebulisator, huvudsakligen till patienter som behandlats for en akut
exacerbation av bronkospasm vid svar astma eller kronisk obstruktiv lungsjukdom (se avsnitt 4.8 och
4.9). Forhojda laktatnivaer kan leda till dyspné och kompensatorisk hyperventilation, vilket kan
misstolkas som ett tecken pa behandlingssvikt av astma och leda till en olamplig intensifiering av
behandlingen med kortverkande beta-2-agonister. | detta sammanhang rekommenderas darfor att dessa
patienters serumlaktatnivaer kontrolleras avseende forhojningar och paféljande utveckling av
metabolisk acidos.

Kardiovaskuléra effekter

Kardiovaskuléra effekter har iakttagits vid behandling med sympatomimetiska lékemedel inklusive
ipratropiumbromid/salbutamol. | uppgifter efter att Iakemedlet godkants for forsaljning och i
publicerad litteratur finns vissa beldgg for att myokardisk ischemi i séllsynta fall har associerats med
salbutamol. Patienter med underliggande allvarlig hjartsjukdom (till exempel ischemisk hjartsjukdom,
arytmi eller svar hjartsvikt), som behandlas med salbutamol for respiratorisk sjukdom, maste
uppmanas att soka lakare om de upplever brostsmarta eller andra symtom pa forvarrad hjartsjukdom.
Vid beddmningen av symtom sasom dyspné och brostsmarta maste sérskild uppmarksamhet iakttas da
dessa symtom antingen kan ha sitt ursprung i luftvégarna eller i hjértat.




Hypokalemi
Behandling med beta-2-agonister kan orsaka potentiellt allvarlig hypokalemi, sarskilt vid samtidig

hypoxi (se avsnitt 4.5). Hypoxi kan dessutom ytterligare forvarra hypokalemins effekter pa
hjartrytmen (sarskilt hos patienter som far digoxin). | dessa fall rekommenderas 6vervakning av
kaliumhalterna i serum.

Storningar av mag-tarmmotiliteten

Patienter med cystisk fibros kan ha stérre benégenhet att drabbas av rubbningar i magtarmkanalens
motilitet. Darfor ska ipratropiumbromid, liksom andra antikolinergika, anvandas med forsiktighet till
dessa patienter.

Tandkaries
Vid muntorrhet ar det viktigt att iaktta god munhygien pa grund av den 6kade risken for karies.

Stérning av laboratorievdrden eller andra diagnostiska métningar
Anvandande av ipratropiumbromid/salbutamol kan leda till positiva testresultat for salbutamol vid
testning for icke-kliniskt substansmissbruk.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Langvarig samtidig administrering av ipratropiumbromid/salbutamol med andra antikolinergika har
inte studerats. Darfor rekommenderas inte samtidig langvarig administrering av
ipratropiumbromid/salbutamol och andra antikolinergika.

Samtidig anvéndning av kortikosteroider (t.ex. prednisolon), beta-2-agonister (t.ex. fenoterol),
antikolinergika (t.ex. tiotropium) och xantinderivat (t.ex. teofyllin eller aminofyllin) kan forstarka
effekten av ipratropiumbromid/salbutamol pa luftvagarnas funktion och forvarra biverkningarna.

Behandling med ipratropiumbromid/salbutamol kan leda till hypokalemi (se avsnitt 4.4). Denna effekt
kan forstarkas av samtidig behandling med xantinderivat, steroider och diuretika. Detta maste beaktas
sarskilt vid behandling av patienter med svar luftvagsobstruktion.

En potentiellt allvarlig reduktion av den bronkdilaterande effekten kan uppsta vid samtidig anvandning
av betablockerare, till exempel propanolol.

Beta-2-adrenerga agonister ska ges med forsiktighet till patienter som behandlas med
monoaminoxidashdmmare (t.ex. fenelzin) eller tricykliska antidepressiva lakemedel (t.ex.
amitriptylin), eftersom dessa lakemedel kan forstérka verkan av beta-2-adrenerga agonister.

Inhalation av anestetika som innehaller halogenerade kolvéten, till exempel halotan, trikloretylen och
enfluran, kan 6ka ké&nsligheten for kardiovaskuléra biverkningar av beta-2-agonister.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning
Graviditet

Det finns inga eller begransad mangd data fran anvandning av ipratropiumbromid och salbutamol till
gravida kvinnor. Djurstudier visar inga direkta eller indirekta skadliga reproduktionstoxikologiska
effekter (se avsnitt 5.3). Ipratropiumbromid/salbutamol ska inte anvands under graviditet savida inte
nyttan overstiger den potentiella risken for fostret. I slutet av graviditeten maste hansyn tas till den
hammande effekt som ipratropiumbromid/salbutamol kan ha pa livmodersammandragningarna.

Amning

Det finns inte tillrackligt med information om ipratropiumbromid och salbutamol passerar over i
brostmjolk. En risk for det nyfodda barnet/spadbarnet kan inte uteslutas. Forsiktighet ska iakttas vid
forskrivning till ammande madrar. Ett beslut maste fattas om man ska avbryta amningen eller



avbryta/avsta fran behandling med ipratropiumbromid/salbutamol efter att man tagit hansyn till
fordelen med amning for barnet och férdelen med behandling for kvinnan.

Fertilitet

Det finns inga studier avseende effekten av salbutamol och ipratropiumbromid pa manniskors
fertilitet, vare sig for kombinationen av de bada aktiva substanserna eller for respektive substans var
for sig.

I prekliniska studier av ipratropiumbromid och salbutamol framkom inga negativa effekter pa
fertiliteten (se avsnitt 5.3).

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Inga studier har genomforts betraffande effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda
maskiner. Patienten ska dock informeras om att de kan fa biverkningar sasom yrsel,
ackommodationsstérningar, mydriasis och dimsyn under behandlingen med
ipratropiumbromid/salbutamol. Om patienten upplever ovan namnda biverkningar maste potentiellt
riskfyllda uppgifter, som att framfora fordon eller anvdnda maskiner, undvikas.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sékerhetsprofilen

Manga av de listade biverkningarna kan tillskrivas lakemedlets antikolinerga och beta-2-
sympatomimetiska egenskaper. Som med all inhalationsbehandling kan det vid behandling med
ipratropiumbromid/salbutamol forekomma symtom pa lokal irritation. Biverkningarna identifierades i
data fran kliniska provningar och fran biverkningsrapporter som kommit efter lakemedlet godkants for
forsaljning.

De vanligaste rapporterade biverkningarna fran kliniska prévningar har varit huvudvark, irritation i
svalget, hosta, muntorrhet, gastrointestinala motilitetsstorningar (inklusive forstoppning, diarré och
krakningar), illamaende samt yrsel.

Biverkningarna listas i nedanstaende tabell baserat pa MedDRA-systemets organklasser och
frekvenser.

Frekvenserna definieras enligt foljande indelning: 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)
och ingen kand frekvens (kan inte beraknas utifran tillgangliga data).

Organsystem Biverkning Frekvens

Immunsystemet anafylaktisk reaktion séllsynt
dverkénslighet séllsynt
angioddem i tunga, lappar och séllsynt
ansikte

Metabolism och nutrition hypokalemi séllsynt
laktacidos (se avsnitt 4.4) ingen kénd frekvens

Psykiatriska tillstand nervositet mindre vanlig
psykisk storning séllsynt

Centrala och perifera nervsystemet | yrsel mindre vanlig
huvudvark mindre vanlig
tremor mindre vanlig

Ogon ackommaodationsstorning séllsynt
hornhinneddem séllsynt
glaukom séllsynt
dgonsmarta séllsynt
forhojt intraokuldrt tryck séllsynt
mydriasis séllsynt
dimsyn séllsynt




konjunktival hyperemi séllsynt
halofenomen séllsynt
Hjértat palpitationer mindre vanlig
takykardi mindre vanlig
arytmi séllsynt
formaksflimmer séllsynt
myokardisk ischemi séllsynt
supraventrikuldr takykardi séllsynt
Andningsvéagar, brostkorg och hosta mindre vanlig
mediastinum dysfoni mindre vanlig
irritation i halsen mindre vanlig
bronkospasm séllsynt
paradoxal bronkospasm séllsynt
torrhet i halsen séllsynt
laryngospasm séllsynt
farynxddem séllsynt
Magtarmkanalen muntorrhet mindre vanlig
illamaende mindre vanlig
gastrointestinal motilitetsstérning séllsynt
diarré sallsynt
forstoppning séllsynt
krékningar séllsynt
munddem séllsynt
stomatit séllsynt
Hud och subkutan vévnad hudreaktion mindre vanlig
hyperhidros séllsynt
hudutslag séllsynt
urtikaria séllsynt
hudklada séllsynt
Muskuloskeletala systemet och muskelspasmer séllsynt
bindvav muskelsvaghet séllsynt
myalgi séllsynt
Njurar och urinvégar urinretention séllsynt
Allmanna symtom och/eller asteni séllsynt
symtom vid administreringsstéllet
Understkningar och forhojt systoliskt blodtryck mindre vanlig
provtagningar sénkt diastoliskt blodtryck séllsynt

Rapportering av misstankta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att ldkemedlet godkéants. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta—riskférhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas

att rapportera varje misstankt biverkning till

Lakemedelsverket
Box 26
751 03 Uppsala

Webbplats: www.lakemedelsverket.se.

4.9 Overdosering

Akuta effekter av 6verdosering med ipratropiumbromid (till exempel muntorrhet och
ackommodationsstorningar) ar milda och 6vergaende.

Eventuella effekter av 6verdosering kommer darfor troligen att harréra fran salbutamol.

Symtom pa 6verdosering av salbutamol &r foljden av beta-2-adrenerg 6verstimulering, vilket bland

annat kan leda till takykardi, brostsmartor, hypertension, palpitationer, tremor, hypokalemi,
hypotension, 6kande pulstryck, arytmier och rodnad.

I samband med éverdosering av salbutamol har metabolisk acidos rapporterats, inklusive laktacidos
som rapporterats i samband med hdga terapeutiska doser liksom vid éverdosering av kortverkande
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beta-2-agonister. Vid 6verdosering kan darfor 6vervakning av forhojt serumlaktat och atféljande
metabol acidos vara indicerad (sérskilt vid ihallande eller forvarrad takypné trots att andra tecken pa
bronkospasm sasom vasande andning har upphort).

Behandling
Behandlingen med ipratropiumbromid/salbutamol maste avbrytas. Elektrolyt- och syra—bas-kontroller

ska Overvagas. Hypokalemi kan forekomma efter 6verdos av salbutamol och kaliumhalterna i serum
maste darfor 6vervakas.

Den foredragna antidoten vid 6verdosering av salbutamol &r kardioselektiva betablockerare, men
forsiktighet kravs vid administrering av dessa lakemedel till patienter med anamnes pa bronkospasm.
EKG-6vervakning ar nodvandig for dessa patienter.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Adrenergika i kombination med antikolinergika inklusive
trippelkombinationer med kortikosteroider, ATC-kod: RO3AL02

Verkningsmekanism och farmakodynamisk effekt

Ipratropiumbromid har antikolinerga (parasympatolytiska) egenskaper. | icke-kliniska studier
forefaller det hamma vagalt medierade reflexer genom antagonistisk verkan pa acetylkolin, den
transmittorsubstans som frisatts fran vagusnerven. Antikolinergika forhindrar den 6kning av
intracellulart Ca?* som orsakas av acetylkolinets effekt pa de muskarina receptorerna i bronkernas
glatta muskulatur. Frisattningen av Caz+ medieras genom ett second messenger-system bestaende av
IP3 (inositoltrifosfat) och DAG (diacylglycerol).

Salbutamol &r en beta-2-adrenerg agonist som verkar pa luftvagarnas glatta muskulatur vilket leder till
avslappning. Salbutamol ger muskelavslappning i all glatt muskulatur fran trakea till de terminala
bronkiolerna och skyddar mot bronkkonstriktion vid provokationer.

Ipratropium/Salbutamol Neutec administrerar ipratropiumbromid och salbutamolsulfat samtidigt vilket
ger effekt pa saval muskarina som beta-2-adrenerga receptorer i lungorna. Detta ger en béttre
bronkdilatation &n nar substanserna anvands var for sig.

Pediatrisk population

Ipratropium/Salbutamol Neutec har inte studerats i den pediatriska populationen (se avsnitt 4.2).
5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Den del av dosen som deponeras i lungorna nar snabbt ut i cirkulationen (inom minuter). Den del av
dosen som deponeras i orofarynx svaljs langsamt ned och 6vergar till mag-tarmkanalen. Den
systemiska exponeringen blir darfor en funktion bade av oral biotillganglighet och biotillganglighet
via lungorna.

Ipratropium

Absorption
Kumulativ renal utséndring (0-24 timmar) av ipratropium (modersubstansen) uppskattas till 46 %

efter en intravendst administrerad dos, mindre dn 1 % av en oral dos och cirka 3-13 % av en inhalerad
dos. Baserat pa dessa data r den totala systemiska biotillgangligheten av orala respektive inhalerade
doser av ipratropiumbromid berédknad till 2 % respektive 7-28 %. Den orala delen av
ipratropiumdosen har alltsa ingen storre betydelse for den systemiska exponeringen.



Distribution

Kinetiska parametrar som beskriver dispositionen av ipratropiumbromid har beraknats fran
plasmakoncentrationerna efter en intravends administration. En snabb bifasisk nedgang i
plasmakoncentrationer har observerats.

Den skenbara distributionsvolymen vid steady-state (Vdss) &r ca 176 | (= 2,4 I/kg). Lakemedlet ar
minimalt (mindre &n 20 %) bundet till plasmaproteiner. Icke-kliniska data tyder pa att
ipratropiumbromid, i likhet med andra kvartara ammoniumféreningar, inte passerar blod—
hjarnbarriéren.

Metabolism

Efter intravends administrering metaboliseras cirka 60 % av dosen, till storsta delen troligen genom
oxidation i levern. De huvudsakliga metaboliterna i urinen binder daligt till de muskarina receptorerna
och har bedomts vara verkningslosa.

Eliminering

Halveringstiden i den terminala eliminationsfasen &r cirka 1,6 timmar. Ipratropium har en total
clearance pa 2,3 I/min och en renal clearance pa 0,9 I/min. | en jamviktsstudie avseende utsondring
(6 dagar) var den ldkemedelsrelaterade radioaktiviteten (inklusive modersubstansen och alla
metaboliter) 72,1 % efter intravends administrering, 9,3 % efter oral administrering och 3,2 % efter
inhalation.

Den totala radioaktivitet som utséndrades via feces var 6,3 % efter intravends administrering, 88,5 %
efter oral administrering och 69,4 % efter inhalation. Den huvudsakliga lakemedelsrelaterade
radioaktiviteten efter intravents administrering utséndrades via njurarna. Halveringstiden for
elimination av den lakemedelsrelaterade radioaktiviteten (modersubstans och metaboliter) efter
inhalation &r 3,6 timmar.

Salbutamol

Absorption och distribution

Salbutamol absorberas snabbt och fullstdndigt efter inhalation eller som oralt given dos och har en oral
biotillganglighet pa ungefar 50 %. Genomsnittlig maximal plasmakoncentration pa 492 pg/ml
salbutamol ses inom tre timmar efter inhalation av ipratropiumbromid/salbutamol i 16sning for
nebulisator. Farmakokinetiska parametrar har beraknats fran plasmakoncentrationer efter intravends
administrering. Den skenbara distributionsvolymen (Vz) ar cirka 156 | (= 2,5 I/kg). Endast 8 % av den
aktiva substansen ar bundet till plasmaproteiner. | icke-kliniska prévningar aterfanns cirka 5 % av
plasmanivaerna av salbutamol i hjarnan. Det ar dock troligt att denna mangd motsvarar substansens
distribution i hjarnans extracelluldra vétska.

Metabolism och Eliminering

Efter en inhalation utsondras cirka 27 % av den berdknade dosen fran munstycket oférandrat i urinen
inom 24 timmar. Den genomsnittliga terminala halveringstiden ar cirka 4 timmar med genomsnittlig
total clearance pa 480 ml/min och genomsnittlig renal clearance pa 291 ml/min.

Salbutamol metaboliseras genom konjugering till salbutamol 4'-O-sulfat. R(-)-enantiomeren av
salbutamol (levosalbutamol) metaboliseras foretradesvis och forsvinner darfor snabbare ur kroppen an
S(+)-enantiomeren. Efter intravents administrering var urinutsondringen fullstandig efter cirka

24 timmar. Huvuddelen av dosen utséndrades som modersubstans (64,2 %) och 12 % utsdndrades som
sulfatkonjugat. Efter oral administrering var utséndringen av oférandrad substans och sulfatkonjugat
via urinen 31,8 % respektive 48,2 % av dosen.

5.3  Prekliniska sakerhetsuppgifter
Bade ipratropiumbromid och salbutamolsulfat har testats utforligt i djurmodeller utan att nagra

kliniskt relevanta sékerhetsproblem har observerats vid de doser som &r aktuella for
Ipratropium/Salbutamol Neutec.



Djurstudier har inte visat nagra embryotoxiska eller teratogena effekter av ipratropriumbromid efter
inhalation eller intranasal administrering av doser betydligt hdgre dn de rekommenderade.

Djurstudier med icke-inhalerat salbutamolsulfat indikerade inga direkta eller indirekta skadliga
effekter pa utvecklingen av embryo eller foster, savida inte den maximala rekommenderade
inhalerade dosen fér manniska overskreds.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjalpamnen

Natriumklorid

Saltsyra 1 N (for justering av pH)

Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

2ar

6.4 Sarskilda férvaringsanvisningar

Forvara endosbehallarna i skyddspasen inuti kartongen. Ljuskansligt. Fuktkansligt.
Anvand inte lakemedlet om I6sningen ar missfargad.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Endosbehallare av polyeten innehéllande 2,5 ml 16sning.

Fem endosbehallare av polyeten, forpackade i en skyddspase bestaende av tre lager
(polyesterfilm/aluminiumfolie/polyetenfilm) inuti en kartong.

Forpackningar med 10, 20, 40, 60, 80 eller 100 endosbehallare.

Eventuellt kommer inte alla férpackningsstorlekar att marknadsforas.

6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Endast for engangsbruk. Anvands omedelbart efter att endosbehallaren har 6ppnats.

Delvis anvéanda, oppnade eller skadade endosbehallare ska kasseras enligt gallande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Neutec Inhaler Ireland Limited

22 Northumberland Road, Ballsbridge
Dublin 4, Co. Dublin

D04 ED73

Irland
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8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

61488

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkannandet: 2023-06-22

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2023-06-22
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