4.2

Sp. zn. sukls329679/2024 ] ) .
SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

NAZEV PRIPRAVKU

Nasofan 50 mikrogramii/davka nosni sprej, suspenze

KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZEN{
Jedna 100mikrolitrova odmétend davka obsahuje 50 mikrogramu flutikason-propionatu.

Pomocna latka se zndmym téinkem:
Jedna odmétend davka obsahuje 40 mikrogramii roztoku benzalkonium-chloridu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

LEKOVA FORMA
Nosni sprej, suspenze.

Bild neprthlednd vodnd suspenze ve vicedavkové lahviéce z hnédého skla vybavené
rozprasovaci davkovaci pumpickou.

KLINICKE UDAJE
Terapeutické indikace

Nasofan je indikovan u dospélych a déti starSich 4 let véku k profylaxi a k 1écbé sezonni
alergické rymy (vCetné senné rymy) a celorocni rymy.

Davkovani a zplisob podani
Davkovani
Pediatricka populace

Bezpe€nost a ucinnost piipravku Nasofan u déti mladSich 4 let v€ku nebyla dosud
stanovena.

Dospéli a déti ve véku od 12 let:

Podavaji se dvé davky do kazdé nosni dirky jednou dennég, nejlépe rano (celkem 200
mikrogramil). V nekterych piipadech je zapotiebi podat dvé davky do kazdé nosni dirky
dvakrat denné (celkem 400 mikrogrami). Po zvladnuti ptiznakl 1ze podavat udrzovaci davku
sestavajici zjedné davky vstiiknuté do kazdé nosni dirky jednou denné (celkem 100
mikrogramil). V pfipad¢ recidivujicich ptiznakl 1ze davku odpovidajicim zplsobem zvysit.
Maximalni denni davka by neméla prekrocit ¢tyii davky aplikované do kazdé nosni dirky
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4.3

4.4

(celkem 400 mikrogramil). Je tfeba pouzit minimalni davku umoznujici u¢inné zvladnuti
ptiznak.

Starsi osoby:
Pouzivat obvyklé davkovani pro dospélé.
Déti ve véku od 4 do 11 let:

Aplikovat jednu davku do kazdé nosni dirky jednou denné, nejlépe rano (celkem 100
mikrogramit). V nékterych ptipadech je tfeba podat jednu davku do kazdé nosni dirky dvakrat
denné (celkem 200 mikrogramil). Maximalni denni davka by neméla ptesahnout dvé davky
vstitknuté do kazdé nosni dirky (celkem 200 mikrogramt). Je tieba pouzit minimalni davku
umoznujici u¢inné zvladnuti priznaki.

K rozvinuti plného terapeutického ucinku je nezbytné podavat piipravek pravidelné. Pacientovi
je tieba vysvétlit, ze Gi€inek se nedostavi okamzit€, a zdlraznit, ze maximalniho zmirnéni obtizi
se dosahuje az po tiech ¢i ¢tyfech dnech 1éCby.

Zptisob podani

Nasofan je ur¢en vyhradn¢ k intranazalnimu podani.

Opatreni, ktera maji byt prijata pred manipulaci nebo podanim lécivého pripravku

Pred prvnim pouzitim je tfeba pfipravit pfipravek Nasofan opakovanym Sestindsobnym
stisknutim a uvolnénim pumpicky. Pokud nebyl Nasofan pouZivan po dobu 7 dni, je tfeba
uvést jej znovu do chodu opakovanym stlacovanim a uvolnovanim pumpicky, dokud se
neobjevi jemna mlha.

Kontraindikace

Hypersenzitivita na Iécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Pro dosaZeni plného terapeutického uc¢inku piipravku Nasofan, byva nutné aplikovat
ptipravek po dobu né€kolika dni.

Pacientim prevadénym z 1écby systémovymi kortikosteroidy na 1é€bu ptipravkem Nasofan
je tieba vénovat zvySenou pozornost v piipad¢ podezieni na poruchu funkce nadledvin.

Systémove ucinky kortikosteroida

Mohou se vyskytnout systémové ucCinky nazalnich kortikosteroidii, zvlast€¢ jsou-li
dlouhodobé podavany vysoké davky. Pravdépodobnost vyskytu téchto t€inkli je mnohem
mensi nez u perordlnich kortikosteroidi. Takovéto systémové ucinky se li§i jak u
jednotlivych pacientli, tak 1 v pfipadé rtiznych kortikosteroidi. K moznym systémovym
ucinkiim patfi Cushingliv syndrom, rysy Cushingova syndromu, suprese adrendlni funkce,
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retardace rastu u déti a mladistvych, katarakta, glaukom a zcela vyjimecné ucinky
ovliviwyjici psychiku nebo poruchy chovani véetné psychomotorické hyperaktivity, poruchy
spanku, uzkosti, deprese nebo agrese (prevazné u déti). Viz bod 5.1 a 5.2.

Terapie, pii niz se pouzivaji vyssi nez doporucené davky nazalnich kortikosteroidii, mtze
vyvolat klinicky zévaznou supresi funkce nadledvin. V pifipadé poddvani vysSich nez
doporucenych davek je tfeba v obdobi stresové zatéZze nebo planovaného chirurgického
vykonu zvazit doplikové podavani systémovych kortikosteroidi (viz bod 5.1 — udaje
o nazalnim podani flutikason-propionatu).

Mezi flutikason-propionatem a silnymi inhibitory systému cytochromu P450 3A4 (napf.
ketokonazolem a inhibitory protedzy, jako je ritonavir) mohou vznikat vyrazné interakce.
V dusledku toho mize dochéazet k vétsi systémové expozici flutikason-propionatu (vyskytuje
se napt. Cushingliv syndrom a adrendlni suprese). Proto je nezbytné flutikason-propionat
podavat soubézn¢ s ritonavirem pouze v piipad¢, kdy predpokladany piinos takové 1écby

prevazi nad potencidlnim nebezpecim systémové nezddouci reakce na kortikosteroidy (viz
bod 4.5).

Porucha zraku

U systémového i lokalniho pouziti kortikosteroidii mtize byt hlaSena porucha zraku. Pokud
se u pacienta objevi symptomy, jako je rozmazané vidéni nebo jiné poruchy zraku, mé byt
zvéazeno odeslani pacienta k o¢nimu Iékafi za Gcelem vySetfeni moznych pficin, mezi které
patii katarakta, glaukom nebo vzacna onemocnéni, napf. centrdlni serdzni chorioretinopatie

(CSCR), ktera byla hlasena po systémovém i lokalnim pouziti kortikosteroida.

Pii 1écbé sezonni alergické rymy je pripravek Nasofan vétSinou dostateéné Gcinny, avSak
v piipadé obzvlasté masivniho vyskytu letnich alergent, mize byt nezbytna i dalsi terapie,
predevsim pii vyskytu ocnich ptiznak.

Infekce

U pacientt s tuberkul6zou, jakymkoliv druhem nelécené infekce, herpetickou infekei v oblasti
o¢i nebo u pacientll po nedavné operaci nebo zranéni nosu ¢i Ust je tfeba potencialni pfinos
1écby posoudit ve srovnani s moznym nebezpecim.

Lokalni infekce: Infekce nosnich prichodl vyzaduji odpovidajici 1écbu, nicméné
nepredstavuji kontraindikaci pro 1é€bu ptipravkem Nasofan.

Pediatrickd populace

U nékterych nazdlnich kortikosteroidii bylo hlaSeno, Ze 1 podavani povolenych davek
vyvolalo rastovou retardaci u déti. Proto je vhodné pravidelné kontrolovat vysku déti
dlouhodobé 1é€enych nazalnimi kortikosteroidy. Pokud dojde ke zpomaleni ristu, je tieba
1é€bu piehodnotit a pokud mozno snizit davku nazélnich kortikosteroidii na nejnizsi moznou
davku, ktera zajisti u¢innou kontrolu ptiznaki. Kromé toho je vhodné odkéazat pacienta na
odbornika - pediatra.

Pomocna latka

Benzalkonium-chlorid
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4.5

4.6

Benzalkoniumchlorid mize zptsobit podrazdéni nebo otok nosni sliznice, zvlasté pokud je
pouzivan dlouhodobg.

Interakce s jinymi léCivymi pripravky a jiné formy interakce

Za normalnich okolnosti je, vzhledem k vyznamnému metabolismu pfi prvnim prichodu
jatry a vysoké systémové clearance prostfednictvim cytochromu P450 3A4 ve stfevech a
jatrech, po intranazalnim podéani dosazeno nizkych plazmatickych koncentraci flutikason-
propionatu. Proto jsou klinicky vyznamné Iékové interakce s flutikason-propionatem
nepravdépodobné.

Viiv flutikason-propionatu na ostatni léciva

Studie Iékovych interakci neprokazaly zaddny vyznamnéjsi vliv flutikason-propionatu na
farmakokinetiku terfenadinu a erythromycinu.

Vliv ostatnich léciv na flutikason-propionat

Studie 1€ékovych interakci neprokazaly zadny vyznamnéjsi vliv terfenadinu a erythromycinu
na farmakokinetiku flutikason-propionatu.

Ocekava se, ze soubézna 1écba s inhibitory CYP3A, vcetné 1éCivych piipravki obsahujicich
kobicistat, zvySuje riziko systémovych neZadoucich u¢inkd. Je nutné vyvarovat se pouZivani
této kombinace, pokud pifinos neptevazi zvysené riziko vzniku systémovych nezadoucich
ucinkli kortikosteroidii. V takovém piipadé¢ je tieba pacienty sledovat z hlediska
systémovych nezadoucich uc¢inkt kortikosteroidu.

Studie interakci u zdravych jedinct ukazala, Ze ritonavir (velmi silny inhibitor cytochromu
P450 3A4) mize zvysit plazmatické koncentrace flutikason-propionatu, coz vede k
vyznamné niz§im koncentracim sérového kortisolu. Po uvedeni na trh byly hladSeny ptipady
klinicky vyznamnych Iékovych interakci u pacientli lécenych flutikason-propionatem
intranazalné nebo inhala¢né, coz vedlo k systémovym nezddoucim ucinkim, vcetné
Cushingova syndromu a adrendlni suprese. Soucasnému pouzivani flutikason-propionatu a
ritonaviru je proto tfeba se vyhnout, pokud piinosy pro pacienta neptfevazi riziko
systémovych nezadoucich u¢inkti zptisobenych kortikosteroidy.

Pediatricka populace

Studie 1€ékovych interakci byly provedeny pouze u dospélych osob.

Fertilita, t€hotenstvi a kojeni

Téhotenstvi

Bezpecnost pouziti ptipravku u téhotnych Zen neni dostate¢né prokdzana. Aplikace
kortikosteroida bfezim zvifecim samicim muze vyvolat abnormality ve vyvoji plodu vcetné

roz§tépu patra a nitrodélozni ristové retardace. Je proto mozné, Ze existuje velmi malé
riziko podobnych vlivl 1 u lidského plodu. Je ovSem tfeba poznamenat, Ze k abnormalitdm
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4.7

4.8

fetalniho vyvoje u zvifat dochazi az po relativné velké systémové expozici, pficemz
systémova expozice zprostfedkovana ptimou nazalni aplikaci je jen minimalni.

Pti aplikaci ptipravku Nasofan béhem téhotenstvi je tieba stejné jako u ostatnich 1éCiv zvazit
piinos 1écby oproti moznym rizikim spojenym s podavanim piipravku.

Kojeni

Vylucovani flutikason-propionatu do lidského matefského mléka nebylo doposud
zkoumano. Po podkoznim podani flutikason-propionatu laboratornim samicim potkana
v obdobi kojeni bylo dosazeno jeho méfitelnych plazmatickych hladin a jeho pfitomnost
v mléce byla prokdzana. Po nazalni aplikaci primatim vsSak flutikason-propionat v plazmé
prokézan nebyl, je tedy nepravdépodobné, Ze by se dal prokazat v mléce. Podava-li se
piipravek Nasofan kojicim matkém, je tfeba zvazit, zda mozné riziko pro matku a dité
nepievazi nad o¢ekavanym piinosem 1écby.

U¢inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Ptipravek Nasofan nemd zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat
stroje.

Nezadouci uc¢inky

Nejcastéji hlasenymi nezadoucimi ucinky byla epistaxe (> 1/10), po niz nasledovala bolest
hlavy, nepfijemnd chut a nepfijemny zdépach, suchost a podrdzdéni nosu, suchost a
podrazdéni hitanu (> 1/100 az <1/10).

Nize jsou uvedeny nezadouci ucinky ¢lenéné podle systémoveé-organovych tiid a frekvence
vyskytu. Frekvence jsou definovany jako: velmi casté (>1/10), €asté (=1/100 az <1/10),
méné Casté (=1/1 000 az <1/100), vzacné (=1/10 000 az <1/1 000), velmi vzacné (<1/10
000), neni zndmo (z dostupnych udaji nelze urcit).

Systémoveé-organova | Nezadouci ucinek Frekvence
tiida
Poruchy imunitniho Hypersenzitivni reakce
systému s nasledujicimi projevy:
Bronschospasmus Vzacné
Anafylaktické reakce Vzacné
Anafylaktoidni reakce Vzacné
KoZni hypersenzitivita Velmi vzécné
Angioedém (pfevazné otok Velmi vzacné
obliceje a orofaryngu)
Poruchy nervového Bolest hlavy, zména &ichovych | Casté
systému nebo chutovych vjemi
O¢ni poruchy Glaukom, zvySeny nitroo¢ni | Velmi vzacné
tlak, katarakta
Uvedené piipady byly
spontann¢ nahlaSeny pacienty
po dlouhodobé 1é¢be.
Rozmazané¢ vidéni (viz také | Neni znamo
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4.9

bod 4.4)

Respiracni, hrudni Epistaxe Velmi Casté
a mediastinalni Pocit sucha a podrazdéni nosni | Casté
poruchy sliznice, pocit sucha a

podrazdéni v hrdle

Perforace nosniho septa a Velmi vzacné

mukokutanni ulcerace

Obvykle u pacientt, kteti diive
prodélali chirurgicky zakrok.

Nosni ulcerace Neni zndmo
*Byly hlaseny ptipady perforace stény nosniho septa v dasledku pouziti kortikosteroidi.

Nékteré nazélni kortikosteroidy mohou mit systémovy efekt, zvlasté pokud jsou aplikovany
delsi dobu a ve vysokych davkach.

Pediatrické populace

U né&kterych nazélnich kortikosteroidti bylo hlaSeno, Ze i pfi podavani v povolenych davkach
vyvolaly rastovou retardaci u déti, proto je vhodné pravideln¢ kontrolovat vysku déti
dlouhodobé 1é¢enych nazalnimi kortikosteroidy (viz bod 4.4).

HléSeni podezieni na nezddouci ucinky

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci léCivého ptipravku je dulezité.
Umozituje to pokratovat ve sledovani poméru piinost a rizik 1é¢ivého piipravku. Zaddme
zdravotnické pracovniky, aby hlasili podezieni na nezddouci u¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

Predavkovani

O projevech akutniho ¢i chronického predavkovani piipravkem Nasofan nejsou k dispozici
zadné tdaje. Nazalni aplikace 2 mg flutikason-propionatu zdravym dobrovolnikiim dvakrat
denné po dobu sedmi dni neméla vliv na funkci osy hypotalamus-hypofyza-nadledviny
(HPA).

Dlouhodoba inhalace ¢i peroralni podavani vysokych davek kortikosteroidit mize utlumit
funkci HPA osy.

U téchto pacienti ma byt davka postupné sniZzovana a lécba piipravkem Nasofan ma
pokracovat v davce dostatecné ke kontrole ptiznakd. Funkce klry nadledvin se obnovi
béhem nékolika dni, coz lze ovéefit méfenim plazmatického kortizolu.
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5.1

5.2

FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Dekongestiva a jina nosni IéCiva klokdlni aplikaci,
Kortikosteroidy

ATC kod: ROTA D08

Klinické uéinnost a bezpeénost

Flutikason-propionat podavany nazalné¢ ma silny protizanétlivy ucinek. Po nazalnim podani
pusobi flutikason-propionat pouze mirnou nebo zadnou supresi osy hypotalamus-hypofyza-
nadledviny.

Pii sledovani nazaln€¢ poddvané¢ho flutikason-propionatu v ddvce 200 mikrogrami/den
nebyly pozorovany zadné vyznamné zmény hodnot sérovych koncentraci kortizolu (AUC)
za 24 hodin ve srovnani s placebem (pomér 1,01, 90 % CI1 0,9 - 1,14).

Pediatricka populace

V jednoleté¢ randomizované dvojit€¢ zaslepené paralelni placebem kontrolované studii
zaméfené na rust u predpubertdlnich déti ve véku 3 az9let (56 pacienti dostavalo
intranazalné flutikason-propiondt a 52 dostavalo placebo) nebyl pozorovan zadny statisticky
vyznamny rozdil v rychlosti ristu u pacientd, ktefi dostavali intranazalné¢ flutikason-
propionat (200 mikrogrami denné ve formé nosni suspenze) v porovnani s pacienty, ktefi
dostavali placebo. Odhadovana rychlost ristu béhem jednoleté 1é¢by byla 6,20 cm/rok
(SE=0,23) ve skupiné¢ s placebem a 5,99 cm/rok (SE=0,23) ve skupiné s flutikason-
propionatem; priamérny rozdil v rychlosti ristu po jednom roce byl mezi 1éCbami
0,20 cm/rok (SE=0,28, 95% CI= -0,35; 0,76). Pfi stanoveni kortisolu vylou¢eného moci po
dvanactihodinovém sbéru moc¢i nebyly prokdzadny 7adné klinicky vyznamné zmény
ve funkci osy HPA apfi rentgenové absorpciometrii zafeni o dvou energiich nebyly
prokazany Zadné klinicky vyznamné zmény v hustoté kostnich minerala.

Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Pfi intranazalnim podavani flutikason-propionatu (200 mikrogramti/den) nebyly maximalni
plazmatické koncentrace v ustdleném stavu u vétSiny subjekti hodnotitelné (<0,01 ng/ml).
Nejvyssi dosazend hodnota Cmax €inila 0,017 ng/ml. Pfima absorpce nosni sliznici je pro
nizkou rozpustnost vodni formy zanedbatelna; valna ¢ast davky je nakonec spolknuta. Je-li
flutikason-propionat podavan peroralné, je systémova expozice vzhledem ke Spatné absorpci
a presystémové metabolizaci < 1%. Celkova systémova absorpce, zahrnujici jak nosni, tak
peroralni absorpci zptisobenou polykanim davky, je proto zanedbatelna.
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6.1

6.2

Distribuce

Flutikason-propionat ma v ustaleném stavu velky distribu¢ni objem (pfiblizn¢ 318 1). Vazba
na plazmatické proteiny je stiedné vysoka (91 %).

Biotransformace

Flutikason-propionat je ze systémového obehu vyluCovan rychle, a to hlavné jatry, v nichz
prostfednictvim cytochromu P450 CYP3A4 dochazi k jeho biotransformaci na inaktivni
metabolit obsahujici karboxylovou skupinu. Spolknuty flutikason-propionat je pii prvnim
prichodu jatry (first-pass) rovnéz intenzivné¢ metabolizovan. ZvysSené opatrnosti je tfeba
dbat pii soucasném podavani silnych inhibitorti cytochromu CYP3A4, napt. ketokonazolu ¢i
ritonaviru, a to z divodu mozného zvysSeni systémové expozice flutikason-propionatu.

Eliminace

Po intravenéznim podani je flutikason-propionat pii davce 250 az 1000 mikrogrami
eliminovan linedrn€ a je charakterizovan vysokou plazmatickou clearance (Cl=1,1 I/min).
Maximalni plazmatickd koncentrace je béhem 3 az 4 hodin redukovana pftiblizn€¢ o 98 %;
pouze nizké plazmatické koncentrace byly pozorovany po 7,8 hodinach terminalniho polocasu.
Renalni clearance flutikason-propionatu je zanedbatelnd (< 0,2 %), rendlni clearance
metabolitu obsahujiciho karboxylovou skupinu je mensi neZ 5 %. Hlavni cestou eliminace je
exkrece flutikason-propionatu a jeho metabolitd ZIuci.

Piedklinické udaje vztahujici se k bezpe€nosti

Toxikologické a reprodukcni studie, stejné¢ jako studie teratogenity, ukéazaly pouze
skupinové ucinky typické pro silné kortikosteroidy podavané ve vysSich davkach, nez je
doporuceno. Flutikason-propionat nema mutagenni aktivitu in vitro ani in vivo a nevykazuje
zadny kancerogenni potencial u hlodavcl. Nedrazdi ani nesenzibilizuje zvifata.

FARMACEUTICKE UDAJE

Seznam pomocnych latek

Glukosa

Disperzni celulosa

Fenethylalkohol

Roztok benzalkonium-chloridu (40 mikrogramii v davce)
Polysorbat 80

Cisténd voda

Inkompatibility

Neuplatiuje se.
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6.3

6.4

6.5

6.6

10.

Doba pouzitelnosti

2 roky
Po prvnim pouziti: 3 mésice

Zv1astni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte pfti teploté do 25 °C.

Druh obalu a obsah baleni

12 ml nebo 15 ml lahvicka z hnédého skla (typ III) vybavend rozpraSovaci davkovaci
pumpickou.

Velikost baleni: 60, 120, 150, 240 (2 lahvicky, kazda s obsahem 120 davek) a 360 (3
lahvicky, kazda s obsahem 120 déavek) davek.

Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.

Zv1astni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Z4dné zvla§tni pozadavky na likvidaci.

Veskery nepouzity 1é¢ivy ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

TevaB. V.
Swensweg 5
2031GA Haarlem
Nizozemsko

REGISTRACNI CIiSLO

24/525/05-C

DATUM PRVNI REGISTRACE/ PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace: 14. 12. 2005

Datum posledniho prodlouZeni registrace: 21. 10. 2010

DATUM REVIZE TEXTU

7.1.2025
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