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Darman vasitesinin istifadasi lizra talimat (xastalar {igiin)

SERETID AKUHALER/DISKUS inhalyasiya iiciin toz
SERETIDE ACCUHALER/DISKUS

Beynolxalq patentlosdirilmomis adi: Salmeterol + Fluticasone propionate

Torkibi

Tasiredici maddalar: 1 blisterin tarkibinds vardir: 50 mkq salmeterol (salmeterol ksinafoat
soklinds), 100 mkq flutikazon propionat;
50 mkq salmeterol (salmeterol ksinafoat soklinds), 250 mkq flutikazon
propionat;
50 mkq salmeterol (salmeterol ksinafoat saklinds), S00 mkq flutikazon
propionat.

Komak¢i maddalar:  laktoza monohidrat (terkibinds stid ziilali vardir).

Tasviri
Ag va ya demak olar ki, ag rongli tozdur.

Farmakoterapevtik qrupu

Adrenergik preparatlar, kortikosteroidlarlo vo ya antixolinergik preparatlardan basqa diger derman
vasitalari ilo kombinasiyada. Salmeterol va flutikazon.

ATC kodu: RO3AKO06.

Farmakoloji xiisusiyyatlori

Farmakodinamikast

Astma

Salmeterol Multi-markozlosdirilmis Astmanin Oyrenilmasi Tadgigati (SMART) béyiiklor va
yeniyetmolords adi terapiyaya slavs olunan salmeterolun va plasebonun tohliikasizliyini miigayisali
giymatlondiron 28 haftolik US todqiqati idi. Baxmayaraq ki, tonoffiis sisteminds yaranan
vaziyyatlorlo bagl 6liim vo tonoffiis sistemindo yaranmig tshliikali vaziyystlor olan ilkin son
noqtalordo ohamiyyatli doracads forq askarlanmamisdir, todqgiqat gostordi ki, salmeterol alan
xastolorda (salmeterol qobul edon 13176 xastoninl3 6liim hali va plasebo gabul edan 13179
xastonin 3 6liim hali ilo miigayisads) astma ilo slageli 6liim hallar1 xeyli artmisdir. Todqgiqatda
pasiyentlorin eyni vaxtda gobul etdiklori kortikosteroidin tasiri nazars alinmamisgdi.

Astma zamani salmeterol-FP kombinasiyasinin tok FP ilo miiqayisada tohliikasizliyi va effektivliyi
Iki multi-moarkozlosdirilmis 26 hoftolik arasdirmada Salmeterol-FP kombinasiyasi vo tok FP ila
miiqayisads astma zamani tohliikesizliyi ve effektivliyi, boyiiklor vo yeniyetmolords (AUSTRI
tadgiqat) vo diger kigik yash pasiyentlor qrupunda 4-11 yash usaqlarda (VESTRI tadgigati)
miiqayisa olunub. Har iki tadqiqatda istirak edan pasiyentlords orta agir va agir davamli astma va
avvalki illorde anamnezds astma ils slagali hospitalizasiya va ya astma kaskinlogmosi miisahido
olunub. Har bir tadqigatin ilkin néqtalari, inhalyasyon kortikosteroid terapiyasina LABA-nin slavo
olunmasi va bu kombinasiyanin inhalyasyon kortikosteroid (FP) monoterapiyasina, agir astma ilo



bagli hadisslorin (astma ilo olagsli hospitalizasiya, endotraxeal intubasiya va O6liim) riski
baximindan, oxsar effektifliyin qiymotlondirilmasi olub. Bu todqiqatlarda ikinci effektivlik
noqtalori inhalyasyon kortikosteroid/LABA kombinasiyasinin (salmeterol-FP) agir astma
kaskinlagmasindo (bronxial astma xastsliyinin agirlasmasi azi 3 giin sistemkortikosteroidlorin
istifadesi vo ya stasionar hospitalizasiya ve ya tocili yardim briqadasinin, astma {ig¢iin sistem
kortikosteroidlerin telob olunmasi baximindan), inhalyasyon kortikosteroid monoterapiyasindan
(FP) tistiinliiylintin obyektiv giymatlondirilmasi olub.

Umumilikde 11679 vo 6208 pasiyent, miivafiq olaraq AUSTRI ve VESTRI tadgiqatinda,
randomizs olunmus vo miialica almisdilar.

Tohliikesizliyin ilkin son ndéqterlerinds, hor iki todqiqat lizra molumatlar alds olunmusdur
(asagidaki Cadvalda baxin).

Agr astma ila alaqgali hadisalor 26-hafialik AUSTRI va VESTRI tadgigat:

AUSTRI VESTRI
Salmeterol-FP Yalniz FP Salmeterol-FP Yalniz FP
(n=15834) (n=5845) (n=3107) (n=3101)

Miirakkab ilkin son noqta(astma
ila alaqali hospitalizasiya, 34 (0,6%) 33 (0,6%) 27 (0,9%) 21(0,7%)
endotraxeal intubasiya va 6liim)
Salmeterol-FP/FP 1.029 1.285
Tohliikalilik omsali (95% EI) (0,638-1,662)" (0,726-2,272)°
Oliim 0 0 0 0
Astmfl 11:9 21{1q9dar 34 33 27 2]
hospitalizasiya
Endotraxeal intubasiya 0 2 0 0

*dgor El noticasi 95%-don yuxari, nisbi riskin qiymoati 2,0-den az olarsa, o zaman iistiinliiyiin olmasi
naticasinae galmak olar.
®Sgar El noticasi 95%-don yuxari, nisbi riskin giymati 2,675-don az olarsa, o zaman iistiinliiyiin olmasi
naticasine galmak olar.

Ikincili effektivliyin son ndqtesi, ilk astma kaskinlosmosinin yaranma vaxtin qisalmasi, salmeterol-
FP kombinasiyas: vo yalmz FP nisbati hor iki aragdirmalarda nszsrden kegirilir, lakin yalniz
AUSTRI todgiqatinda statistik shomiyystli malumatlar geyd olunur:

AUSTRI VESTRI
Salmeterol-FP FP Alone Salmeterol-FP FP Alone
(n = 5834) (n = 5845) (n=3107) (n=3101)
AT soolStinia okt Glan 480 (8%) 597 (10%) 265 (9%) 309 (10%)
pasiyentlarin sayi
Salmeterol-FP/FP Tahliikalilik 0,787 0,859
amsalt (95% CI) | (0,698; 0,888) (0,729; 1,012)

On iki ayliq tadgiqat

3416 astmali xastalorlo aparilan genismiqyasli on iki ayliq tadqigat (Astmaya Optimal Nozarotin

Oldo olunmasi, GOAL) astmaya nozarstin avvalcadon miisyyanlasdirilon saviyyalarinda

kortikosteroidin tok halda inhalyasiyasindan farqli olaraq SERETID preparatinin tohiikesizliyi vo

effektivliyi miiayyan olunub. Miialica har 12 haftodon bir genislondirilib, o vaxta qadar ki, imumi

nazarate” nail olunub va ya tadqiq edilon dermaninin an yiiksok dozasina gatdirilib. Miialiconin an

azi son 8 hoftasinin 7-ds nazarat olunmalidir.

Tadqiqat gostardi ki:

e Kortikosteroidin tok halda inhalyasiyasi ilo mtialico alan xastalerin 59%-i ilo miiqayisada
SERETID ila miialica alan xostalorin 71%-i # “Yaxs1 nozarat olunan” astmaya nail olub.

e Kortikosteroidin tok halda inhalyasiyasi ilo mualico alan xastalorin 28%-1 ilo miiqayisade
SERETID ils miialica alan xastalorin 41%-i astmanin * “Tam nozaratina” nail olub.

Bu tosirlor daha asagi dozada va tok halda inhalyasiya olunan kortikosteroiddsn forqli olaraq

SERETID-da daha erkon miisahids olunub.

GOAL (Astmaya Optimal Nozaratin ©lds olunmasi) hamginin gostordi ki:




e Koskinlosmolorin say1 tok halda inhalyasiya olunan kortikosteroid mtialicesi ila miiqayisade
SERETID ilo 29% daha asag: diisdii.

e “Yaxsi nozarat olunan” vo “Tam nazarat olunan” astmaya nail olunmasi hoyat saviyyasini artirdi.
Astma xostolori {i¢iin xiisusi olaraq hazirlanmis sorgu vasaitine asasen SERETID-ls miialicadon
sonra pasiyentlorin 61%-i xastoliyin hoyat keyfiyystine tosirinin minimum oldugunu vo ya
imumiyyatlo tosir géstormodiyini qeyd etmisdir (mialiconin baslangic morhslosinds belo
pasiyentlarin say1 8% taskil etmisdir).

*Yaxs1 nozarat olunan astma 2 giin vo ya daha az miiddotds 1-don ¢ox simptom xalin olmasi (1
simptom xalimin toyini: “simptomlarin giin orzinds, bir qisa miiddet orzinde davam etmasi”),
SABA-lardan (SABA — Qisamiiddatli tasira malik B-aqonistlar) hoftads 2 giin vo ya daha az va 4
dofa va ya daha istifadasi, sohar vaxti prqnozlasdirilan nafas verms stiratinin 80%-i vo ya daha ¢ox
olmasi, geca oyanmalarinin olmamasi, kaskinlagmalorin olmamas: vo miialiconin dayisdirilmasine
macbur edon olava tasirlerin meydana ¢ixmamasi. **Tam nozarat olunan astma; heg bir simptom
olmur, SABA istifade olunmur, sohar vaxti prognozlasdirilmis nafos verma stiratinin 80%-i vo ya
daha ¢ox olmasi, geco oyanmalarinin olmamasi, kaskinlogmalorin olmamasi, ve miialiconin
dayisdirilmasine macbur edan slava tesirlerin meydana ¢ixmamasi.
Iki novbati tadgiqat iso tok halda inhalyasiya olunan kortikosteroid miialicasindsn forgli olaraq
kortikosteroidi 60% daha az dozada SERETID ilo birlikde istifado edon xostoads agciyar
funksiyasinda, simptomsuz giinlorin sayinda vo texiresalinmaz yardim {iglin istifade olunan
dormandan istifadenin azaldilmasinda iraliloyislor miisahide edib, halbuki, bronxial biopsiya va
broxoalveolyar lavaj yolu ila yoxlanilan nafss yollarinin iltihabina sabab olan ilkin amile nozarat
saxlanilmigdir.

Olave todgiqatlar gosterib ki, SERETID ilo milalico zamani plasebo va tok individual

komponentlarlo miialica ilo miiqayisads agciyer funksiyasinda, simptomsuz giinlerin sayinda vo

dormandan istifadenin azaldilmasinda miihiim iraliloyislora nail olunub. GOAL (Astmaya Optimal

Nozaratin 9lda olunmasi) tadqiqatindan alds olunan naticaler géstardi ki, SERETID ils nail olunan

bu iraliloyisler 12 ay arzindan ¢ox miiddstds saxlanilmisdir.

AXOX (Agciyarin xroniki obstruktiv xastaliyi)

Qisa miidatli B2-aqonistlorin istifadesinden sonra 10% -don ¢ox barpa miisahids olunan simptomatik

AXOX: pasiyentlor 6 ay orzinds aparilan va plasebo ilo nazarat olunan klinik todgiqatlar gostorib ki,

hom 50/250, ham da 50/500 mikroqram dozada SERETID preparatinin miintozom istifadesi tez bir

zamanda va ohomiyyoatli doracads agciyar funksiyasini yaxsilasdirir, tangnafasliyi ve tacili yardim

{ictin istifado olunan dormanlarin istifadasini azaldir. Homginin saglamliq veziyyasti ilo baglh da

ohomiyyatli iralilayislors nail olunub.

Qisa miidatli B2-aqonistlarin istifadesindan sonra 10%-den az berpa miisahide olunan simptomatik

AXOX: pasiyentlordas, 6 vo 12 ay arzinds aparilan ve plasebo ilo nozarot olunan klinik tadqiqatlar

gostarib ki, 50/500 mikrogram dozada SERETID preparatinin miintezom istifadesi agciyer

funksiyasini tez bir zamanda vo shamiyyatli deracads yaxsilasdirir, tongnafasliyi ve tacili yardim

{iciin istifado olunan doermanlarin istifadesini azaldir. 12 ay arzinde AXOX kaskinlogmalori riski vo

kortikosteroid ilo slave miialicays tolobat shomiyyastli deraceds azalmisdir. Homginin saglamliq

vaziyyati ilo bagh da shamiyyatli irslilayislera nail olunub.

50/500 mikroqram dozada gabul olunan SERETID hom avval siqaret gekmis, hom de hazirda siqaret

¢okon soxslordo AXOX kaskinlogmolori riskini azaltmaqda, agciyar funksiyasinda va saglamliq

vaziyyatinds iraliloyislar etmakds effektiv olmusdur.

TORCH tadgiqati (AXOX-un miialicasinda inqilaba dogru)

TORCH AXOX-lu xostolords biitiin soboblordon bas veran 6limls bagh glinde iki dofs

50/500 mikroqram SERETID Akuhaler/Diskus, giinde iki dofo 50 mikrogram salmeterol

Akuhaler/Diskus, giinds iki dafs 500 mikrogram FP Akuhaler/Diskus va ya plasebo ilo aparilan

miialiconin effektini giymatlondirmak iigiin aparilan 3 illik todqiqatdir. Ilkin morhslads FEV)

géstaricisi (pre-bronxodilatator) <60% olan orta ve agir deracali AXOX xastolari ikigat-kor tisulla
dorman miialicasine randomizasiya olunmusdur. Tadqiqat arzinds xastolor adi AXOX miialicasi
aldilar (uzunmiiddatli sistemli kortikosteroid, uzunmiiddatli tasirs malik

bronxodilatorlar vo diger inhalyasiya kortikosteroidleri istisna olmagla). Todqiqat dermaninin

istifadosini dayandirilmasindan asili olmadan biitiin xasteler 3 il boyu sag qalma statusuna gors



giymatlandirilmisdilar. Ilkin son néqte kimi plasebo ilo miiqayisade SERETID ilo 3 illik miialica
arzinds biitiin sabablorden yaranan 6liimlarin sayinin azalmasi gotiiriilmiisdiir.

Plasebo Salmeterol 50 FP 500 SERETID 50/500
N=1524 N=1521 N=1534 N=1533
3 ild> biitiin sabablardan bag veran oliimlarin sayt
. 231 205 246 193
Oliim sayt (%)
(15,2%) (13,5%) (16,0%) (12,6%)
0,879 1,060 )
Tahliika nisbati va . . 0,825
. Movcud deyil (0,73, 1,06) (0,89; 1,27) (0,68, 1,00)
Plasebo (CD)p dayari x
0,180 0,525 0,052
Tahliika nisbati 0.932 0.774
SERETID 50/500 va | prosycud deyil | (0,77, 1,13) (0,64, 0,93) Méveud deyil
komponentlor (Cls)p 4
dayari 0,481 0,007

! Siqaret gokonlori ayirmagqla aparilan tohlilds ilkin effektivlik miiqayisasinds 2 ilkin tahlillar iigiin
nizamlanan P dayari

SERETID plasebo ilo miiqayisads 3 il miiddatindo 17,5% o6liim riskini azaltmisdi (Risk nisboti
0,825 (95% CI 0,68, 1,00, p=0,052; hamisi1 araliq tohlillor {i¢lin nizamlanmisdir). Plasebo ila
miqayisado (p=0,525) flutikazon propionatin istifadesi zamani 6%, plasebo ilo miigayisado
(p=0,525) salmeterolun istifadasi zamani isa 3 il arzinds olan &liim riskinds 12% azalma bas verib.
Cox Proportional Hazard Modelinin istifadasi ilo aparilan yardimgi tohlillor géstordi ki, tohliika
nisbatinin 0,811(95% CI 0,670, 0,982, p=0,031) taskil etmisdir ki, bu da plasebo ilo miigayisada
SERETID61im riskini 3 il orzinde 19%-o qoder azaltmasini tosdiq etmisdir. Miihiim faktorlara
uygun olaraq (siqaret istifadagisi olub-olmamalari, yas, cins, region, badsn ¢oki indeksi,
giiclondirilmis nofsas verma hacmiy) nizamlanmisdi. Bu faktorlar sobabindon miialicanin
forqlonmasing dair heg bir malumat yoxdur.

3 il arzindea AXOX sababindan &lan xastalarin 6,0%-1 plasebo, 6,1%-1 salmeterol, 6,9%-1 flutikazon
propionat, 4,7%-i SERETID ilo miialics alirdi.

SERETID plasebo ilo miiqayisads kaskinlosmalorin sayimi 25% (95% CI: 19%-don 31%-2 kimi;
p<0,001) azaltdi. SERETID salmeterol ilo miigayisads keskinlogmsalarin sayini 12% (95% CI: 5%-
don 19%-2 kimi, p=0,002), flutikazon propionat ils miigayisads isa 9% (95% CI: 1%-don 16%-2
kimi, p=0,024) azaltdi. Salmeterol vo flutikazon propionat plasebo ila miiqayisads miivafiq olaraq
kaskinlagsmalarin sayini 15% (95% CI: 7%-dan 22%-9 kimi; p<0,001) vo 18% (95% CI: 11%-don
24%-9 kimi; p<0.001) azaltd1.

“Miiqaddas Ceorgiyin Respirator sorgu vasaiti’-na asasen (SGRQ), plasebo ilo miiqayisada biitiin
aktiv mualicalor zamani hayatin keyfiyyoti artmisdi. SERETID ils 3 illik miialica boyu orta inkisaf
plasebo ilo miigayisade -3,1 vahid (95% CI: -4,1-don -2,1-0 kimi; p<0,001), salmeterol ila
miiqayisado —2,2 vahid (p<0,001), flutikazon propionat ilo miiqayisade iso 1,2 vahid (p=0,017)
olmusdur.

3 illik miialico orzinde FEV, doyarlori plasebo miialicasi ilo miiqayisade SERETID ils miialica
zamani daha yliksak idi (3 il arzinds orta forq 92 ml, 95% CI: 75-don 108 ml-o gador; p<0,001).
SERETID homginin FEV-in yaxsilasdirmaqda salmeterol vo flutikazon propionatdan daha effektli
olmusdur (orta forq 50 ml salmeterol tiglin p<0,001 va 44 ml flutikazon propionat ii¢iin p<0,001).
Arasdirmanin aparildigi 3 il arzinde pnevmoniyanin olmas: ehtimali plasebo ilo miialico alanlarda
12,3%, salmeterol ilo 13,3%, flutikazon propionat ila 18,3%, SERETID ilo 19,6% olmusdur
(Plasebo ilo miigayisadas risk nisbati: 1,64, 95% CI: 2,01-dan 1,33-5 gadar, p<0,001). Pnevmoniyada
ilo bagli 6lim hallarinin sayinda he¢ bir yiiksalis geyd edilmomisdir; miialico miiddstindo
pnevmoniya asas sabab kimi ehtimal olunan xastalorin 7-si plasebo, 9-u salmeterol, 13-ii flutikazon
propionat, 8-i SERETID olmusdur. Siimiik sinmasi ehtimalinda he¢ bir shamiyyastli forq yox idi
(5,1% plasebo, 5,1% salmeterol, 5,4% flutikazon propionat va 6,3% SERETID; plasebo ila
miiqayisede SERETID ils bagli risk nisbati: 1,22, 95% CI: 0,87-don 1,72-0 qodar, p=0,248). Gozda,
stimiiklordo vo hipotalamus-hipofiz-adrenal sisteminds olan pozgunluqglarin tezliyi asag: idi,




miualicalor arasinda he¢ bir forq misahids olunmamisdir. Salmeterol qgsbul edsn miialico
gruplarinda tirok-damar sisteminds olan pozgunluqglarin artmasi ilo bagli he¢ bir mslumat daxil
olmamisdir.

Hamilalik zaman: astmanin miialicasinda istifada olunan flutikazon torkibli darmanlar

Ik trimestr zamani FP vo SERETID qobul etmis gadinlarda geyri-FP torkibli IKS qobul eden
qadinlar1 miiqayise etmoklo oshomiyystli anadangelmoe qiisurlarin yaranma riski miisahidsli
retrospektiv epidemioloji koqort tadqiqat aparilmisdir. Tadqiqat Boyiik Britaniyanin sshiyyenin
electron sistemina asason aparilmisdir. Bu tadqiqata plasebo nazarstli miiqayiss preparati daxil
edilmomisdir.

Astma koqortasindan olan IKS gabul etmis 5362 hamilslikdon 131 shamiyyatli anadangalma qiisur
(OAQ) askarlanmisdir; 1612 (30%) FP vo ya SERETID qobul etmisdir ki, onlardan 42 ©AQ
askarlanmigdir. 1 ilo miisyyan olunmus ©AQ li¢lin risk nisbati orta agir astma hallarinda FP vs
qeyri-FP tizra 1,1 (95%CI: 0,5-2,3), agir astma tiglin isa 1,2 (95%CI: 0,7-2,0) taskil etmisdir. Ik
trimestrdo ©AQ tizra FP-lo SERETID arasinda risk farqi askarlanmamisdir. OAQ-in miitloq riski
biitlin astma agirliq kateqoriyalarina gora FP tosirine moruz qalmis har 100 hamilsliys 2,0-2,9 taskil
etmisdir. Bu notico Umui Praktikatizro Todgiqat Malumat bazasindan alds olunmus astma
miialicasine moruz qalmayan 15,840 hamilalik naticalari il miiqayisali olmusdur (2,8 ©AQ har 100
hamilalik halina).

Tasir mexanizmi

SERETID-in torkibinds miixtalif tasir mexanizmlorine malik salmeterol vo flutikazon propionat var.
Salmeterol simptomlara qarst miidafioni toskil edir, flutikazon propionat iss agciyar funksiyasin
yaxsilagdirir vo kaskinlosmenin qargisim alir. SERETID PB-aqonistlor va inhalyasiya olunan
kortikosteroid ilo mualico alan xastolor tiglin daha slverisli rejim tomin edir. Hor iki dormanin
miivafiq tesir mexanizmlari asagida qeyd olunub:

Salmeterol

Salmeterol selektiv uzunmiiddatli tesira (12 saat) malik va reseptorun xarici tarafi ilo birlagan uzun
zancirli B2-adrenoreseptorlarin aqonistidir.

Salmeterolun belo farmakoloji xtisusiyyatlari histamin mangali bronxokonstriksiyanin garsisini alir
va qisamiiddatli tasira malik B2-aqonistlorin tovsiys olunan dozasi ilo miiqayisado an azi 12 saat
davam edan bronxodilatasiyanin daha uzunmiiddatli olmasini tomin edir.

In vitro aparilan smagqlar gostormisdir ki, salmeterol insan agciyarlerinden, tosqun hiiceyralarinin
histamin, leykotrien vo prostoglandin D, kimi mediatorlarinin uzun miiddatli tasirs malik
inhibitorudur.

Salmeterol insanlarda inhalyasiya olunan allergenlara qars: siiratli va gecikmis reaksiyanin qarsisini
alir; bronxodilatorun tosiri iton zaman tok bir dozadan sonra onun effekti 30 saat davam edir.
Salmeterolun tok dozasi broxial hiperhassasligi zaifladir. Bu xiisusiyyatlar gostarir ki, salmeterolun
slave geyri-bronxgenislondirici faaliyyasti var, lakin bunun tam klinik shomiyyati aydin deyil. Bu
mexanizm kortikosteroidlarin iltihabsleyhina olan effektindon forqlidir.

Flutikazon propionat

Tovsiya olunan dozada inhalyasiya olunan flutikazon propionat kortikosteroidlorin sistematik
gabulu zamani misahids oluanan slavas tasirlor olmadan astmanin kaskinlogsmasinin asagr diismasi
va simptomlarin azalmasi ils naticalonarak, agciyorlords giiclii qlukokortikoid iltihabsleyhins tasira
malikdir.

Inhalyasiya olunan flutikazon propionat ilo xroniki miialica zamani, hotta usaglarda va boyiiklorde
tovsiya olunan an yiiksak doza verildikdo bels, boyrakiistli vozinin hormonlarinin giindslik ifraz
olunmasi adaton normada qalir. Digor inhalyasiya steroidlarinin gobulundan sonra, avval va hazirda
oral steroidlorin fasiloli sokilds istifadesine baxmayaraq, glindslik ifraz tadricon artir, belslikla,
flutikazon propionatin inhalyasiyasindan sonra bels, boyrakiistii vozi normal funksiya géstormaya
davam edir. Sinaqlarin naticesi gostorir ki, xroniki miialico zamani bdyrokiistli vazinin ehtiyati
normal sokilds galir. Buna baxmayaraq, svvalki miialice naticasinds boyrakiistii vazinin ehtiyatinda
olan har hansi bir pozulma qaligi bir miiddst qala bilor vo bu, nozords saxlanmalidir (Xiisusi
gostorislor va ehtiyat tadbirlorina baxin).

Farmakokinetikast

Heyvan vo insanlarda inhalyasiya yolu ilo salmeterol va flutikazon propionatin birlikds gabulunun
komponentlorin ayri-ayriligda farmakokinetikasina tasir gostormasi haqqinda dslil yoxdur.



Bu sobabdon farmakokinetik magsadls har bir komponent ayri-ayriliqda baxila bilar.
15 saglam soxsin istirak etdiyi, dermanin qarsiligli tasirini 6yronmak {i¢ilin aparilan plasebo ila
nazarat olunan tadqiqatda SEREVENT (giinds iki dafo 50 mkq inhalyasiya) va CYP3A4 inhibitoru
ketokonazolun (giinds bir dafs 400 mq oral gabul) 7 giin miiddstinds birlikds gobulu salmeterolun
plazmada olan tesirinds shoamiyyastli artimla naticolondi (1,4-dofo Cmax vo 15-dofs AUC). Tokrar
doza verilmo zamani salmeterolun toplanmasinda he¢ bir artim miisahids olunmayib. QTc
intervalinin artmasi va ya sinus taxikardiyasi naticoesinds yaranan lirok ddyiinmasi sababindon 3
soxso SEREVENT va ketokonazolun birlikde verilmosi dayandirilib. Qalan 12 soxsdo SEREVENT
va ketokonazolun birlikde gebulu iirek vurgularinin sayi, QTc-nin intervali voa gan kaliumunda
ohamiyyatli klinik tasirlarls noticolonmadi (Xiisusi gostarislor va ehtiyat tadbirlaori va Digor dorman
vasitalori ila qarsiliqli tasirlara baxin).
Salmeterol
Salmeterol agciyarlords foaaliyyat goOstorir, ona gors do plazma soviyyssi miialica effektinin
gostaricisi deyil. ©lava olaraq mialicavi dozanin inhalyasiyasi (texminon 200 pikoqram/ml va ya
daha az) zamani asag1 plazma konsentrasiyasi sababindon plazmada darmanin yoxlanmasi ila bagh
texniki ¢otinlik olduguna goro salmeterolun farmakokinetikas: ilo bagli ¢ox az malumat var.
Salmeterol ksinofoatin miintezom dozasinin gabulundan sonra gqan dévraninda toxminan 100 ng/ml
sabit konsentrasiyaya c¢atan hidroksinaftoik tursusu askar oluna bilor. Bu konsentrasiyalar
intoksikasiya arasdirmalari zamani miisahids olunan stasionar saviyyslerden 1000 dofs daha
asagidir. Naofas yollarinin obstruktiv xastaliyi olan pasiyentlorde miintozom dozanin uzunmiiddatli
(12 aydan gox) gobulu zamani heg bir zararli tasir miisahids olunmayib.
In vitro aparilan tocriiba gostordi ki, salmeterol miivafiq olaraq sitoxrom Paso 3A4 (CYP3A4) il a-
hidroksisalmeterola aktiv sokildo metoboliza olunur. Saglam koniilliilara salmeterol va eritromisinin
(glinds 3 dofs 500 mq eritromisin) tokrar dozasmnin verilmasi ilo aparilan tadqgigatlarda
farmokodinamik tasirlards he¢ bir shamiyyatli klinik doyisiklik miisahide olunmadi. Baxmayaraq
ki, salmeterol-ketokonazolun garsiligl tasiri ilo bagli tadqiqat salmeterolun plazmaya olan tasirinda
ohomiyyatli artima gatirib ¢ixardr (Xiisusi gostoriglor va ehtiyat tadbirlori va Digor darman
vasitalori ila garsiligli tosirlora baxin)
Flutikazon propionat
Inhalyasiya vo damara yeritmo barado farmakokinetik malumatlarin miiqayisali tohlilini apararkon
inhalyasiya vasitolorinin hor biri li¢lin flutikazon propionatin beten movcud qurgular: {igiin
biomanimsonilmasi qiymatlandirilib. Yasli saglam insanlarla aparilan todgiqat zamani miivafiq
olaraq flutikazon propionat Akuhaler/Diskus (7,8%), flutikazon propionat Diskhaler (9,0%),
flutikazon propionat Evohaler (10,9%), salmeterol-flutikazon propionat Evohaler (5,3%),
salmeterol-flutikazon propionat Akuhaler/Diskus (5,5%) wvasitalorinin  biomanimsonilmasi
giymatlondirilib. AXOX va astmali xastelords inhalyasiya olunan flutikazon propionatin daha az
doracads sistemli tosiri miisahido olunub. Darmanin sistemli sorulmasi asason agciyarlor vasitasila
bas verir vo ilk marhaloda siiratli, sonra iss davamli xarakter dasiyir. Inhalyasiya olunan dozanin
qalani udula bilear, lakin ilkin olaraq metobolizm sisteminds vo suda asagi arima gabliyyatina malik
olduguna gors sistemli tosiro minimum imkan yaradir (1%-don asagi). Artan inhalyasiya dozasi ilo
sistemli tasirde xotti artim yaranir. Flutikazon propionat yiliksok plazma klirensi (1150 ml/daq),
stasionar vaziyyatds boyilik paylanma hacmi (toxminan 300L), toxminan 8 saatliq yarimxaricolma
dovrii ile xarakterizo olunur. Plazma ztlallar ils birlogmasi ytiksakdir (91%). Flutikazon propionat
sitoxrom Psso fermenti CYP3A4 ilo geyri-aktiv karbon tursularinin metobolizmi osasinda gan
dovranindan tezlikla tomizlonir. Flutikazon propionatin boyraklordon klirensi shomiyyastli deyil
(<0,2%) vo metobolit formasinda 5%-don azdir. CYP3A4 inhibitorlarini birlikds gabul edarkon
diggatli olmagq lazimdir, ¢tinki flutikazon propionatin sistemli tosiri arta bilar.
Xiisusi pasiyent qruplari
SERETID
Akuhaler/Diskus
Astmal1 xastalorlo bagli malumatlardan istifads edilmakls farmakokinetik tohlillor hoyata kegirildi
(flutikazon propionat ti¢iin doqquz, salmeterol tiglin bes klinik tadqgiqat) vo asagidaki naticolar aldo
olundu:

- Flutikazon propionatin monoterapiyas: (100 mikrogram) ilo miigayisade SERETIDE-nin

(50/100 mikrogram) istifadesi naticesindo flutikazon propionatin  bdyiiklor vo



yeniyetmalards (nisbat 1,52 [90% CI 1,08, 2,13]) va usaqglarda (nisbat 1,20 [90% CI 1,06,
1,37]) tesiri daha ytliksok olmusdur.

- SERETID-i (50/100 mikrogram) qobul edon usaqlarda bdyiiklor va yeniyetmoalorlo
miiqayisads flutikazon propionatin daha yiiksaek tesiri miisahide olumusdur (nisbet 1,63
[90% CI 1,35, 1,96]).

- Bu molumatlarin klinik shamiyyasti malum deyil, lakin, 12 haftoys qadar davam edan klinik
todgiqatlar zamani hom b&yiiklor vo yeniyetmolordo , hom do usaqlarda SERETID
(50/100 mikrogram) va flutikazon propionat (100 mikroqram) ilo mtialiconi miiqayisa
edorkon hipotalamus-hipofiz-adrenal sistemino olan tesirlords he¢ bir forq miisahido
olunmayib.

- Ekvivalent dozada flutikazon propionatin monoterapiyasi ilo miiqayisado daha yiiksok
SERETID 50/500 mikrogram dozasinin gabulu zamani flutikazon propionatin daha yiiksak
tasiri ilo naticalonmisdir.

- SERETID-i (50/100 mikrogram) gabul edon usaqlarda bdyiiklor vo yeniyetmslora nisbaton
salmeterolun daha yiiksok tasiri miisahids olunmusdur (nisbat 1,23 [90% CI 1,10, 1,38]).

- Bu molumatlarin klinik shamiyyati mslum deyil, lakin, 12 haftoys qador davam edan klinik
todgiqatlar zamani boytiklor, yeniyetmalor vo usaglarda tremor va ya tirok-damar sistemina
tasirlards farglor miisahids olunmayib.

Klinikayaqadarki malumatlar

Flutikazon propionat va salmeterol ksinofoatin toksikliyi heyvanlar tizorinds aparilan tadgiqatlarda
genis siiratdo yoxlanib. ©homiyyatli intiksikasiya alamatlorin yalniz doza haddinin asilmasi zamani
bas vermisdir vo bu olamotlor gliclii tosir gostoron Pr-adrenoreseptor aqonistlor va
qlukokortikosteroidlorin g6zlonilon tesirleri olmusdur. Salmeterol ksinafoat vo ya flutikazon
propionat genetik toksiklik tizrs potensial niimayis etdirmomisdir.

Uzunmiiddatli tadiqatlarda salmeterol ksinofoat siganlarin usaqliginda vo sigovullarin periton
biikiislorinds saya azalslorin xosxassali siglorin yaranmasina sabab olmusdur.

Gomiricilor dermanlarin tasiri naticasinds yaranmis sislors qarst hassasdirlar. Salmeterol insanlar
{igiin shamiyyatli onkoloji risk amili kimi hesab edilmir.

Flutikazon propionat vo salmeterol ksinofoatin yiiksak dozalarda qobulu tirok-damar sisteminde bir
sira tosirlorle naticalondi. Sigovullarda meydana galon yiingiil atrial miokardit, fokal koronar arteriit
kegici xarakter dasimisdir vo. miintozom dozalanma ils aradan qaldirildi. Itlards iirok vurgularinin
saymin artmasi salmeterolun tok istifadssindon daha c¢ox birlikds istifadesi zamani daha g¢ox
artmisdi. Insanlarla todgigat zamani tirok-damar sistemino miivafiq klinik shamiyyatli, ciddi, manfi
tasir miisahida olunmayib.

Hor iki maddenin birlikda gabulu heyvanlarda digor siniflora moxsus toksikliyi doyismomisdir.

Istifadosine gostorislor

Farmakoloji formasi: inhalyasiya li¢tin toz

Astma (Tanaffiis yollarinin geridonan obstruktiv xastaliyi)

SERETID astmanin (Tonaffiis yollarinin geridénon obstruktiv xastoliyi) miintozom miialicasi tigiin
toyin olunur.

Bura daxildir:

uzunmiiddatli tosiro malik B-aqonistlor vo inhalyasion kortikosteroidlerin effektiv dozasini gabul
edon xastalar.

Hazirda inhalyasyon kortikosteroidlorle miialica fonunda simptomlar: qalmaqda olan xastalar.
Miintazom bronxgenislondirici preparatlarin gobulu fonunda inhalyasion kortikosteroidlara tolabati
olan xastalar.

Agciyarin xroniki obstruktiv xastaliyi (AXOX)

SERETID xroniki bronxit vo emfizema da daxil olmagqla, agciyarin xroniki obstruktiv xasteliyinin
(AXOX) miintozom miialicasinds toyin olunur va onun istifadasi naticaesinds biitlin sabablordeon
yaranan 6liim hallarinin sayinin asagi diismasi qeyds alinmisdir.

Oks gostarislor
Anamnezdo SERETID preparatinin hor hansi maddesine qarst yiiksak hassasligin olmasi. Siid
ziilalina ag1r allergiyasi olan xastolors, SERETID oks gdstorisdir.



Xiisusi gostarislor va ehtiyat tadbirlori

SERETID Akuhaler/Diskus qisamiiddatli va siiratli bronx genislondiricinin (masalen, salbutamol)
talab olundugu koskin simptomlarin aradan qaldirilmasi ti¢lin nazards tutulmayib. Xastolors daima
6z yardimg1 dermanlarini yaninda saxlamagqlari ila bagli maslohatlor verilmalidir.

Simptomlar1 ytingtillasdiran qisa tasirli bronx genislondiricilorden istifadenin artmasi xastaliyin
nazaratdon ¢ixmasina isara edir va belalikls, xastalor hokim torafindan yoxlanmalidirlar.

Astmaya nozaratin qofil vo proqressivlason formada pislogmasi hoyati tohliikks dasiyir vo homin
xasto hokim torafindon yoxlanmalidir. Kortikosteroidlorin  dozasinin artirilmasi nazarden
kegirilmalidir. Homg¢inin, SERETID preparatinin cari dozasinin astmaya nozaroatde kifayot goder
ugurlu tasir gostera bilmadiyi toqdirds xaste hokim torafinden yoxlanmalidir.

Koskinlosmo riski oldugu tgiin, astmali xostolords SERETID ilo miialico goaflaton
dayandirilmamalidir, mualico hokiminin nozarsti altinda doza tadricon azaldilmalidir. AXOX
xastolorinds simptomatik dekompensasiya yaranarsa miialica dayandirila bilor vo hokim noazarati
altinda saxlanilir.

SERETID preparatini gabul edon AXOX xastalorle aparilan todgigatlarda pnevmoniya hallarinin
artmasi qeyd olunmusdur (Olava tasirlora baxin). Hokimlor mialico alan AXOX xastslordo
pnevmoniyanin yaranmasini nazards saxlamalidirlar, ¢iinki pnevmoniya va kaskinlasmanin klinik
xtisusiyyatlari ¢ox hallarda eyni vaxtda yarana bilar.

Torkibinda kortikosteroid olan biitiin derman vasitolori kimi SERETID do aktiv vo qgeyri-aktiv
agciyar voromi olan xastalors ehtiyatla tayin olunmalidir.

SERETID tireotoksikozu olan xastolara ehtiyatla toyin olunmalidur.

Biitiin simpatomimetik dermanlar ilo miialico zamani oldugu kimi, SERETIDin dozas! terapevtik
dozadan yiiksok olduqda, tirok-damar sistemitarafindon sistolik gan tozyiqi va tirak vurgularinin
saymin artmasit kimi olan simptomlar miisahids olunur. Buna gérs ds, SERETID iirok-damar
xastaliyi olan xastolords ehtiyatla istifado olunmalidir. Biitlin simpatomimetik dormanlar terapevtik
dozadan daha yiiksok dozada istifads edildikds, ganda kaliumun azalmasi bas vers bilar.

Ona goro do SERETID ganda kaliumun soviyyasi asagi olan xostolordo ehtiyatla istifads
olunmalidir. Kortikosteroidin uzun middst, xlisusilo yiiksok dozada inhalyasion yolla istifadasi
olava fasadlara yol aga bilor; bu clir tasirlor kortikosteroidin oral sakilds gabulu ils miiqayisade
ohamiyyatli deracads azdir (bax: “Doza haddinin asiimasi’). Mimkiin alavs tssirlors siimiiyiin
mineral sixliginin azalmasi, katarakta, qlaukoma vo moarkazi seroz xorioretinopatiya habelo
usaglarda va yeniyetmolards rast goalinon inkisafdan geriqalma, boyrokiistii vezi funksiyasinin
azalmasi, Kusing sindromu, kusinqoid salamatlori daxildir.

Bu sobabdon, inhalyasiya olunan kortikosteroidin dozasinin on asagi effektiv dozaya qador
titrlonmasi astmali xastalor tiglin mithlim shamiyyat dasiyir.

Stresslo  miisayiat olunan toxirssalinmaz vaziyystlordo bdoyrokiistli vazin reaksiyasinda
pozgunluglarin bas vermo ehtimali nazors alinmalidir vo miivafiq kortikosteroid miialicasinin
aparilmasi nozardan kegirilmalidir (bax: “Doza haddinin asilmas:™).

Tovsiya olunur ki, uzunmiiddatli inhalyasion kortikosteroid miialicasi gabul edan usaqglarin boy
g0staricilorine miintezom olaraq nazarst olunsun. Boyrakiistii vazinin reaksiyasinda pozgunluglarin
bas vermasi sababindon oral steroid miialicasindon inhalyasion flutikazon propionat miialicosing
kecon xostolor xiisusi ehtiyatla miialica olunmali vo adrenokortikal funksiyaya miintazom olaraq
nozarat olunmalidir. Inhalyasion yolla flutikazon propionat istifade etdikdon sonra sistem
miialiconin dayandirilmasi tadricon hoyata kegirilmali vo xostalora 6zlori ilo stressli vaziyystlorde
slava miialicoys ehtiyaci gostaran steroid xabardarliq karti dagimalar1 maslshat goriiliir. Cox nadir
hallarda ganda gliikkozanin saviyyasinin artmasi qeyds alinmisdir (bax: “ Olava tasirlori”) va bu,
sokorli diabet xastolorina derman tayin edarkan nozers alinmalidir.

Bazara ¢ixarildigdan sonra Kusing sindromu vo bdyrakiistii vezinin faaliyystinin tormozlanmasi
daxil olmaqla, kortikosteroidin sistem tasiri ilo naticalonan flutikazon propionat va ritonavirin klinik
ohamiyyatli garsigh tasiri haqqinda malumatlar daxil olmusdur. Ona géra do, ager miialiconin xasto
liclin faydasi kortikosteroidin sistem tasirlorindon tistiin olmadig: taqdirds, flutikazon propionat va
ritonavir eyni vaxtda istifads olunmamalidir (bax: “Digar dorman vasitalori ila garsiligl tasiri”).
Dormanlarin qarsiligl tosiri ilo bagl aparilan tadgigatda miisyyen olunub ki, ketokonazolun
birlikdo sistem istifadesi SERETID-in tasirini artirir. Bu, QT¢ intervalinin uzanmasina gatirib ¢ixara



bilor. CYP3A4-iin giiclii inhibitorlar1 (masalen, ketokonazol) SERETID ilo birlikde istifade
edildikds ehtiyatli olmaq lazimdir (bax: “Digar darman vasitolori ila qarsiligh tasiri” va
“Farmakokinetikasi”). _

Digor inhalyasion mialicalords oldugu kimi, dozanin istifado olunmasindan dorhal sonra
tongnafasliyin artmasi ilo miisayist olunan paradoksal bronxospazm miisahids oluna biler. O, dorhal
tez tosir gostoran va qisamiiddatli tosire malik inhalyasion bronxodilator ilo miialica olunmalidir.
Salmeterol-FP Akkuhaler/Diskus va ya Evohaler-in istifadasi derhal dayandirilmali, xostonin
vaziyyati qiymatlondirilmali vo lazim oldugu toqdirde alternativ miialice toyin olunmalidir (bax:
“Olava tasirlori”).

B2-Aqonistlo mualiconin farmakoloji slava tesirlori kimi tremor, tirok déyiinmasi va bas agrisi geyda
alinib, lakin bunlar kecicidir voa miintozom mualics ilo azalmaga baslayir (bax: “Olava tasirlori”).

Digar dorman vasitalari ilo qarsihiqh tosiri

[stifadaleri iiciin ciddi bir sobab olmadif1 toqdirda, selektiv va ya geyri-selektiv B-blokatorlardan
istifads etmayin.

Normal sortlor altinda inhalyasiya olunan dozadan sonra bagirsaq ve qaraciyords sitoxrom Paso
3A4-lin yiiksok sistem klirensi vo ilk sistem metabolizmi sobebindon flutikazon propionatin
plazmada asag1 konsentrasiyasina nail oluna biler. Bununla da, flutikazon propionat vasitasila digar
darman vasitalarinin klinik shamiyyatli qarsiligl: tasiri az ehtimal olunur.

Saglam saxslords dormanin garsiligl tasirinin 6yronilmasi ila bagl aparilan todqiqatlar gostarib ki,
ritonavir (giiclii sitoxrom Psso 3A4 inhibitoru) flutikazon propionatin plazma konsentrasiyasini
artira bilor, bu isa serum kortizolun konsentrasiyasinin asagi diismasi ilo naticolonsr. Bazara
buraxildigdan sonra Kusing sindromu vo bdyrakiistii vazin sixilmasi daxil olmagla, sistemli
kortikosteroid tasiri ilo naticalonan flutikazon propionat va ritonavirin klinik shomiyyatli qarsiqli
tosiri hagqinda malumatlar daxil olmugdur. Ona gors do, agar xastays doyan xeyir kortikosteroidin
olava tasirlorindan daha tistiin olmadig: taqdirds flutikazon propionat va ritonavir eyni vaxtda qabul
olunmamalidir.

Todgiqatlar gostorib ki, sitoxrom Psso 3A4-iin digor inhibitorlar1 flutikazon propionatin
effektivliyinds kicik (ketokonazol) vo ohamiyystsiz (eritromisin) artimlar yaradir vo serum
kortizolun konsentrasiyasinda az doracads azalmalar edir. Buna baxmayaraq, giiclli sitoxrom P4so
3A4 inhibitorlarinin (mosalon ketokonazol) qebulu zamani diqqgetli olmaq lazimdir, ¢linki,
flutikazon propionatin tasirinin gliclonmasi miimkiindir.

Ketokonazol vo SEREVENT-in birlikda gobulu plazmada salmeterolun tasirinds shomiyyatli artima
sabab olur (1,4-dofs Cmax vo 15-dofs AUC) va bu QTc intervalinin uzanmasina sabab ola bilor
(Xtisusi gostarislor va ehtiyat tadbirlori va Farmakokinetikaya baxin).

Uyusmazhigr

Malumat yoxdur.

Hamilalik vo laktasiya dovriindo istifadasi

Insan fertilliyine aid molumat yoxdur. Heyvanlar iizorindo aparilmis todgiqatlar flutikazon
propionatin va ya salmeterol ksinafoatin kisi vo ya qadin fertilliyina tasir etmadiyini tasdiq etmisdir.
Hamilo gadinlar tizro moluamtlar mohduddur. Hamilslik dovriinds dermanlar yalniz anaya verdiyi
faydanin usaga potensial riski tistaladiyi halda tayin oluna bilar.

Retrospektiv epidemioloji todqgiqatlar ssason diger inhalyasion kortikosteroidlorle miiqayisads
hamilaliyin ilk trimestrinds flutikazon propionatin tasiri naticosinde shamiyyotli anadangslma
quisurlarin yaranma riski artmamisdir (Farmakodinamika bolmasina bax).

Heyvanlar tizorinds reproduktiv toksiklik lizro aparilmis todgiqatlarda ham monoterapiya, hom da
kombino  olunmus  terapiya zamami  glicli = Pz-adrenoreseptor  aqonistlorinin - vo
qliikokortikosteroidlorin giiclii sistemli tasiri naticasinds ddls tesir gostordiyi askar olunmusdur.

Bu siniflors moxsus doermanlar ilo aparilan genis klinik tacriiba tasirlerin terapevtik doza ils slaqgali
olub-olmadigini askar etmayib.

Miuialicovi dozanin inhalyasiyasindan sonra plazmada salmeterol va flutikazon propionatin
konsentrasiyasi ¢ox asagi idi, ona gora do, dos siidiinds olan konsentrasiya da miivafiq olaraq asag:
olmasi ehtimal olunur. Bu, laktasiyali heyvanlarla aparilan todqiqatlarla tosdiq olunub, bels ki,



siidde preparatin asag1 konsentrasiyasi askarlanib. Insan dos sitidii ilo bagl iso heg bir molumat
yoxdur.

Laktasiya dovrlerinds dormanlar yalniz ana iigiin fayda dol ligtin riski tistaladiyi halda tayin oluna
bilar.

Noqliyyat vasitalarini va digar potensal tohliiksli mexanizmloari idarsetma qabiliyyatino tasiri
SERETID-in yuxarida geyd edilon faaliyyatlora olan tosiri ilo bagli heg¢ bir tadqigat aparilmayib,
lakin hor iki dermanin farmakoloji xiisusiyystlori onlarin potensial tohliiksli foaliyyst novlari ils is
gabiliyyatina tasir etmasini gliman etmaya asas vermir.

Istifads qaydasi vo dozasi

SERETID Akuhaler/Diskus yalniz inhalyasiya {igtindiir.

Xostalor bilmolidirler ki, SERETID Akuhaler/Diskus hatta simptomlar olmadig: halda bels optimal
fayda aldo etmak mogsadi ilo miintozom olaraq istifads edilmalidir.

Xostolar miintozom olaraq hokim terafinden yeniden miiayine olunmalidir ki, aldiglar1 SERETID-in
dozasi optimal olaraq qalsin va yalniz hakim maslahati ile doyisdirilsin.

Astma (Tanaffiis yollarinin geridonan obstruktiv xastaliyi)

Doza simptomlara effektiv nozarstin saxlandigi on asagi dozaya qador titrlonmalidir. Simptomlara
nozaratin SERETID-nin giinda iki dafs toyin olunmasi ilo saxlanildigi halda on asag: effektiv doza
ilo bagl titrlomads SERETID giinds yalmz bir dofs tayin oluna bilar.

Xostalora torkibinds onlarin xostsliklorinin agirligina uygun miqdarda flutikazon propionatin
oldugu SERETID dozasi verilmolidir.

Ogar xastaya yalniz inhalyasiya olunan kortikosteroid miialicasi ilo natamam olaraq nozarot
olunarsa, SERETIDE-nin torkibinds olan Kkortikosteroidin miqdarina ekvivalent doza ils
kortikosteroidin avaz olunmasi astmaya nozarstin yaxsilasmasi ila naticalona bilar. 9gor yalniz
inhalyasiya olunan kortikosteroid miialicasi qobul edon xastolords astmaya olan nozarat normal
sokildadirse, onda SERETID il avaz olunma kortikosteroid dozasinda azalmaya imkan verar. Olava
moalumat ti¢lin “Farmakodinamika™ bélmasinas baxin.

Tovsiya olunan dozalar

Boyiiklarva 12 yasdan yuxari yeniyetmalar

Giinds iki dafa bir inhalyasiya (50 mikrogram salmeterol va 100 mikroqram flutikazon propionat)
vaya

Giindos iki dofs bir inhalyasiya (50 mikrogram salmeterol va 250 mikrogram flutikazon propionat)
vaya

Giindo iki dafa bir inhalyasiya (50 mikrogram salmeterol va 500 mikroqram flutikazon propionat)

4 yasdan yuxari usaqlar

Gtlinds iki dofs bir inhalyasiya (50 mikroqram salmeterol va 100 mikroqram flutikazon propionat)

4 yasdan asag1 usaqlarin SERETID vasitasindan istifadesine dair he¢ bir molumat yoxdur.

Agciyarin xroniki obstruktiv xastaliyi (AXOX)

Boyiikler ii¢lin tovsiys olunan doza giindo iki dofs olmaqgla 50/250 mikrogramdan 50/500
mikrograma qador salmeterol/flutikazon propionatin oldugu bir inhalyasiyadir. Giinds iki defo
50/500 mikrogram dozada SERETID vasitesinin gabulu biitiin sabablorden yaranan 6liim sayinin
asag1 disdiylint gosterib (Klinik tadgiqatlara baxin).

Xiisusi pasiyent gruplari

Yaslilarda vo bdyrak va ya qaraciyor xastaliklori olan xaostolordo dozani nizamlamaga ehtiyac
yoxdur.

Istifadasi va idara edilmasi

Akuhaler/Diskus riitubatdon qorunmaq mogsadilo folga kagizina bukdlir. Siz  yalniz
Akuhaler/diskusu istifado etmays hazir olanda onu agmalisiniz. Folga kagizi agildigdan sonra
atilmalidir.

Akuhaler/Diskus agciyarlors inhalyasiya olunan toz soklinds buraxir.

Qulpu siirlisdiirmakla qutu agilir. Agizin igina toraf yerlasdirilir vo dodaglar onu ohato edir. Doza
inhalyasiya edildikdan sonra qutu baglanir.

Akuhaler/Diskus tizorindaki gostarici qalan doza sayini gostarir.



SERETID Akuhaler/Diskusun istifadasi ila bagl gostorislor

BAGLI

Akuhaler/Diskusu qutudan ¢ixardigdan sonra ona biikiilon folqa kagizini ¢ixarin, Akuhaler/Diskus
bagl sokilds olacaq.

ACIQ
Yeni Akuhaler/Diskus torkibindo toz formasinda ya 60 miihafizo olunan dozalar var. Doza
goOstaricisi na gadar dozanin qaldigini gostarir.

Hoar bir doza daqiqlikls 6lgtiliir va gigiyenik olaraq miihafizo olunur. O heg bir saxlama va heg bir
yenidon doldurma talob etmir.

Akuhaler/Diskusun {izerindaki doza gostoricisi na qodar dozanin qaldigini géstarir. Migdar 5-don 0-
a godor oldugda, onlar qurmizi rongde goriinorak sizo dozanin azalmasi barads xabardarliq
edacaklor.

Akuhaler/Diskusu istifade etmok asandir. Sizo doza lazim oldugda verilan 5 sads gdstorisa amal
edin:

1. Agin.

2. Striisdiirtin.
3. Inhalyasiya edin.
4. Baglayin.

5. Yaxalayin.
Sizin Akuhaler/Diskus neca islayir
Akuhaler/Diskusun dastayini siiriigdiirorok balaca dalik agilir, inhalyasiya etmoak ti¢lin dozahazir
voziyyata gotirilir. Siz Akuhaler/Diskusu baglayanda qulp avtomatik sokilde 6z avvalki yerine
gayidir va sizo lazim oldugda névbati doza tigiin hazirdir. Xarici qutu sizin Akuhaler/Diskusu
istifads edilmadiyi zaman miihafizs edir.

1. Acilmas: - Akuhaler/Diskusu neca istifads etmali.
Akuhaler/Diskusu agmaq tiglin, bir alinizle xarici qutunu saxlayin, diger alinizin bas barmagin
qulpun {izerine qoyun. Bas barmaginizi 6ziintizden oks istiqgamote miimkiin qader uzaq istigamato
basin.



2. Strtsdiirtin.

Akuhaler/Diskusu agziniza dogru tutun. Dastoyi 6ziiniizden oks istigamate miimkiin gadar, gigqilti
sosi yarananadok, stirlisdiiriin. Sizin Akuhaler/Diskus istifadays hazirdir. Hor dafo qulpu iteladikdo
inhalyasiya li¢lin doza hazir olur. Bu, doza gdstaricisi terafinden gostarilir. Dastokls oynamayin,
¢linki bu dozalarin bos-bosuna sarfi ila naticalons bilor.

3.Inhalyasiya

Dozani inhalyasiya etmazdon avval bu bélmani diggstle oxuyun.
Akuhaler/Diskusu agzinizdan uzaq saxlayin. Rahat bir gokilds miikiin qador dorin nofasinizi
verin. Yadda saxlayin — he¢ vaxt Akuhaler/Diskusun igarisina nafasinizi vermayin.

Onun agiz hissasini dodaqlariniza yaxinlagdirin. Burnunuz vasitasi ila deyil, Akuhaler/Diskus
vasitasilo derindon vo méhkam nafss alin.
Akuhaler/Diskusu agzinizdan ¢ixarin.
10 saniyalik va ya rahat olana qadar nafasinizi saxlayin.

- Yavas-yavas nofas verin.

Hotta Accuhaler/Diskus-u diizgiin istifads etsoniz ds, dad va ya dilinizdaki tozu hiss eda
bilmayacaksiniz.



4. Baglanma
Akuhaler/Diskusu baglamagq {igiin bas barmaginizi dastayin lizerine qoyun, dastayi 6ziiniiza dogru,
miimkiin qadar stirtigdiirtin. Accuhiler/Diskus-u bagladiqda miivafiq sss yaranir.
Siz Akuhaler/Diskusu bagladiqda dastok avtomatik olaraq ovvalki yerino qayidir. Sizin
Akuhaler/Diskus yenidan istifadays hazir olur.

5. Yaxalama

Prosedurun sonunda agzinizi su ilo yaxalayin va tiiplirtin.
Ogar siza iki inhalyasiya toyin olunubsa, Akuhaler/Diskusu baglayin vo 1-don 4-5 kimi marhalalori
tokrar edin.

UNUTMAYIN »

Akuhaler/Diskusu quru saxlayin.

[stifads etmadikds onu bagh saxlayin.

Heg vaxt Akuhaler/Diskusun igarisina nafasinizi vermayin.
Yalniz dozani gabul etmays hazir olanda dastayi striisdiiriin.
Qeyd olunan doza haddini agsmay:1n.

Usaglarin ali gatmayan yerds saxlamaq lazimdir.

Olava tasirlori

Preparatin tarkibina daxil olan komponentlor — flutikazon propionat va salmeterol ksinofoat ils bagl
olavo tosirlor asagida sadalamib. Hor bir ayrica komponentin profili ilo miqayisada,
kombinaolunmus dermanin heg bir digar slava tasiri yoxdur.

Olava tosirlor orqan sinfi sistemi vo tezlik {izra geyd edilibdir. Tezliklor asagidaki kimi miioyyen
edilib: ¢ox tez-tez (> 1/10), tez-tez (>1/100-dan <1/10-5 kimi), bazi hallarda (>1/1000-don <1/100-2
kimi), nadir hallarda (>1/10 000-don <1/1000-5 kimi) va ¢ox nadir hallarda (<1/10 000). Tezliklorin



oksariyyati 23 astma va 7 AXOX tadqgiqatindan slds olunan moalumat ssasinda miisyyanlosdirilib.
Biitiin hallar klinik sinaglarda bayan olunmayib. Bu hallarla bagli tezlik spontan molumatlar
asasinda hesablanib.

KLINIK TODQIQATLARDAN OLDO OLUNAN MOLUMATLAR

Infeksiya va invaziyalar

Tez-tez: ag1z va bogazin kandidozu, pnevmoniya (AXOX xastolorindo).

Nadir hallarda: gida borusunun kandidozu

Immun sistema

Allergik reaksiyalar:

Boazi hallarda: allergik dori reaksiyalari, tangnofaslik

Nadir hallarda: anafilaktik reaksiyalar

Endokrin sistema

Sistema olan miimkiin tosirlors daxildir (“Xususi gostorislor va ehtiyat todbirlori” b6lmasina baxin).
Bozi hallarda: katarakta

Nadir hallarda: qlaukoma

Metabolizma va qidalanmaya

Bazi hallarda: hiperqglikemiya.

Psixi pozgunluglar

Bazi hallarda: narahatliq, yuxu pozgunlugu

Nadir hallarda: hiperaktivlik vo qiciqlanma daxil olmagla, davranis doyisikliklori (usaglarda
tstlinliik toskil edir).

Sinir sistemina

Cox tez-tez: bas agrisi (“Xiisusi gostorislor va ehtiyat tadbirlori” bdlmasina baxin).

Bozi hallarda: tremor (“Xiisusi gostarislor va ehtiyat tadbirlori” bolmasina baxin).

Urak-qan damar sistemina

Bozi hallarda: tirok doylntiilori (“Xususi gostorislor va ehtiyat todbirlori” bolmasina baxin),
taxikardiya, sayrici aritmiya.

Nadir hallarda: supraventikulyar taxikardiya va ekstrasistoliya daxil olmagla, iirak aritmiyasi.
Tanaffiis yollarina, dos qafasina va divar araligi organlarina

Tez-tez: sasda xirilti/disfoniya

Bozi hallarda: bogazda qiciglanma

Dari va darialti toxumada bas veran pozgunluglar

Bazi hallarda: qangirlar

Stimiik-azala sistemina va birlasdirici toxumaya

Tez-tez: 9zals qicolmalari, artralgiya.

Postmarketing miiddatinda alda edilmis malumat

Immun sistema

Allergik reaksiyalar:

Nadir hallarda: angionevrotik 6dem (asasan tiz va udlaq 6demi) va bronxospazm

Endokrin sistema

Sistema olan miimkiin tosirlors daxildir (“Xzisusi gostorislor va ehtiyat tadbirlari” b6lmasina baxin):
Nadir hallarda: Kusing sindromu, kusinqoid slamatlori, boyrakiistli vazinin faaliyyatinin
tormozlanmasi, usaqlarda va yeniyetmolords boyatmanin geri qalmasi, stimiiklorin mineral
sixliginin azalmasi

Tanaffiis yollarinda, dos qafasinda va divararaliginda bas veran pozgunluglar

Nadir hallarda: paradoksal bronxospazm (“Xiisusi gostorislor va ehtiyat tadbirlori” bdlmasinae
baxin).

Doza haddinin asilmasi

SERETID, salmeterol va flutikazon propionatin doza haddinin asilmast ils slagali méveud malumat
asagida togdim olunub:

Salmeterolun doza saviyyesinin asilmasinin  g6zlonilon simptom va olamatlori -
adrenoreseptorlarinin stimulyasiyasi, o climlodon tremor, bas agrisi, taxikardiya, sistolik qan
tozyiqinin artmasi va hipokaliemiyadir.



Salmeterol va flutikazon propionatin doza haddinin asilmasi ila bagli heg bir xtisusi miialica yoxdur.
Ogoar doza haddinin asilmasi bas verarss, xasto miivafiq miisahido altinda dastakloyici miialico
almalidir.

Flutikazon propionatin doza haddinin asilmasi hipotalamus-hipofiz-boyrakiistli vazi sisteminin
miivaqqgati pozulmasina gatirib ¢ixara bilar. Bu tocili miidaxils tolab etmir, ¢linki normal bdyrokiistii
vazi bir ne¢a giin arzinds barpa olunur.

SERETID-nin tévsiya olunandan daha yiiksok dozada gebulu uzun miiddst davam etdiyi taqdirds
shomiyyatli adrenokortikal pozulma miimkiindiir. tovsiys olunan dozanin uzunmiiddatli (bir ne¢s ay
va ya il) asilmasi halinda asasan usaqlarda bas veran kaskin boyrakiistii vozi ¢atismazligina dair ¢ox
nadir bildirisler var; miisahids olunan xiisusiyyastlora husun itmasi va/va ya qicolmalarla miisayiot
olunan hipoglikemiya daxildir.

Kaskin adrenal krizin yaranmasina tokan veran amillors travma, carrahiyys amaliyyati, infeksiya va
ya inhalyasiya olunan flutikazon propionatin kaskin stiratde azalmasi aiddir.

Xostoloro SERETID-ni tdvsiys olunan dozadan daha yiiksok dozada qobul etmok moslahat
g6riilmiir. Miialicani miintazom olaraq izlomak va dozanin xastaliys effektiv nazaratin saxlandig: an
asag1 haddo kimi titrlonmasi vacibdir (“Istifada qaydast vadozasi” bdlmasina baxin).

Buraxilis formasi

Cihaz iki-tonlu bondvsoyi rongdadir, plastik materialdan hazirlanmisdir va 60 miintazom
yerlosdirilmis blisterls folgadan zolag: vardir. 60 dozal plastik cihaz, i¢lik varage ils birlikds karton
qutuya qablasdiriimisdir.

Saxlanma soraiti

Saxlanma soraiti qablasdirmanin {izarinds atrafli oks olunmusdur.

30°C-dan asag1 temperaturda, quru va usaqglarin sli catmayan yerds saxlamaq lazimdir.
Ogor Akuhaler/Diskus folgaya biikiiltidiirss, dormanin ilk istifadasindon sonra o atilmalidir.

Yararhiliq miiddati
21l
Yararliliqg miiddati bitdikdan sonra istifads etmak olmaz.

Aptekdon buraxilma sorti
Resept asasinda buraxilir.

Istehsalg
Glaxo Wellcome Production*, Fransa.
Zone Industrielle No. 2, 23 Rue Lavoisier, 27000 Evreux, Fransa.

* GSK sirkatlor qrupunun lizvii.

Qeydiyyat vasiqasinin sahibi
Laboratoire GlaxoSmithKline, Fransa.
23 rue Francois Jacob, 92500 Rueil-Malmaison, Fransa.

Azarbaycan Respublikasi arazisindo mohsulun keyfiyyati ilo istehlak¢ilarin iddialarimi gqabul
edan va farmakonoazarat masalalari iizro masul taskilatin adi vo iinvani:

“Zeytun Pharmaceuticals”

AZ1000, Azarbaycan, Baki sohari, Zarifa Oliyeva kii¢asi 93, «k BEGOC» Biznes Markazi

Telefon: +994124047885 (359)

Mob: +994512251225

Elektron tinvan: rafig.ibrahimov(@zeytunpharma.az; 0ax70065@gsk.com

Ticarat nisanlart GSK sirkastlor qrupuna maxsus ve ya lisenziyalidir.
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