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. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE

ZUSAMMENSETZUNG

1 SprUhstoB zu 50 ul Lésung enthalt
100 pg Beclometasondipropionat

Sonstiger Bestandteil mit bekannter Wir-
kung: Ethanol 99,4 % V/V

Vollstandige Auflistung der sonstigen Be-
standteile, siehe Abschnitt 6.1.

. DARREICHUNGSFORM

Druckgasinhalation, Lésung

KLINISCHE ANGABEN

4.1 Anwendungsgebiete

Zur Behandlung von Atemwegserkran-
kungen, wenn die Anwendung von Gluko-
kortikoiden erforderlich ist, wie z.B. bei

— Asthma bronchiale

— chronisch obstruktive Bronchitis

Hinweis

Ventolair® 100 ug ist nicht zur Behand-
lung von plétzlich auftretenden Atemnot-
anfallen (akuter Asthmaanfall oder Status
asthmaticus) geeignet.

Antientziindliche Akuttherapie nach Rauch-

gasexposition durch:

— Brande und Schwelbrénde

— Unfélle, bei denen giftige Démpfe und
Gase freigesetzt werden, die zu einem
schnell auftretenden Lungenddem fUhren
(z. B. Zinknebel, Chlorgas, Ammoniak)

oder nach einer Latenzzeit ein Lungen-

6dem auslésen (z.B. durch nitrose Gase,

Phosgen, Schwermetall-Dampfe)

4.2 Dosierung und Art der Anwendung

Zur Inhalation

Die Dosierung sollte sich an den Erforder-
nissen des Einzelfalles und dem Klinischen
Ansprechen des Patienten orientieren. Es
sollte auf die niedrigste Dosis, mit der eine
effektive Kontrolle der Beschwerden er-
reicht werden kann, eingestellt werden.

Hinweis

Die empfohlene Tagesgesamtdosis in ug
Beclometasondipropionat fur Ventolair®
100 pg ist niedriger als die fur viele andere
Beclometasondipropionat-Formulierungen
und sollte individuell fUr den Patienten er-
mittelt werden.

Vergleichende klinische Studien haben ge-
zeigt, dass Asthmapatienten mit niedrigeren
Tagesgesamtdosen von Ventolair® 100 ug
im Vergleich mit FCKW-haltigen Beclome-
tasondipropionat-Dosieraerosolen gleiche
Lungenfunktion und Symptomkontrolle er-
reichen.

Die Tagesdosis sollte in 2 Gaben (morgens
und abends) aufgeteilt werden, in besonde-
ren Fallen (mangelnde Wirksamkeit im In-
tervall), kann sie auf 3-4 Einzelgaben auf-
geteilt werden.

In der Regel sollte die Tageshdchstdosis
bei Kindern 200 ug und bei Jugendlichen
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dipropionat nicht Uberschreiten.

Dosierung
Die folgenden Dosierungsangaben kénnen
als Richtlinie gelten.

Erwachsene und Jugendliche Uber 12 Jahre:
In leichten bis mittelschweren Fallen:

2 x téglich 1 bis 2 SprihstdBe (entspricht
2 x taglich 100 ug—200 pg Beclometason-
dipropionat).

In schwereren Fallen:

2 x téglich bis zu 4 SprihstéBe (entspricht
2 x t&glich bis zu 400 ng Beclometasondi-
propionat).

Kinder ab 5 Jahren:

In schweren Fallen 2 x taglich 1 SprihstoR
(entspricht 2 x taglich 100 ug Beclometa-
sondipropionat).

Zur Anwendung bei leichtem Asthma und
fur Kinder steht mit Ventolair® mite 50 ug
als Dosieraerosol, Easi-Breathe® oder
Autohaler® auch eine geringere Wirkstarke
zur Verflgung, fur schwerere Félle mit
Ventolair® 250 ug als Dosieraerosol oder
Easi-Breathe® auch eine hohere Wirkstarke.

Hinweis

Ventolair® 100 ug soll angewendet wer-
den, wenn sich niedriger dosierte Beclo-
metasondipropionat-haltige Arzneimittel als
nicht ausreichend oder praktikabel erwie-
sen haben.

Akuttherapie nach Rauchgasexposition
Erwachsene

Unmittelbar nach Rauchgasexposition:

4 SpruhstoBe (400 nug Beclometasondipro-
pionat).

Nach anschlieBender ambulanter Aufnahme:
ebenfalls 4 SpruhstéBe (400 ug Beclome-
tasondipropionat).

Nach Ablauf von weiteren 2 Stunden:
erneut 4 SprihstéBe (400 ug Beclometa-
sondipropionat).

Bei weiterhin auftretenden Symptomen
(Husten, Dyspnoe): Fortsetzung der Thera-
pie mit 4 SpruhstéBen (400 pg Beclometa-
sondipropionat) alle 2 Stunden bis zum Ab-
klingen der Beschwerden.

Art der Anwendung

Dieses Arzneimittel ist ausschlieBlich zum
Inhalieren bestimmt.

Ventolair® 100 ug sollte regelméBig in den
empfohlenen Zeitabstanden eingesetzt wer-
den. Bei Stabilisierung der Krankheits-
symptome sollte die tagliche Dosis von
Ventolair® 100 ug bis zur niedrigst mog-
lichen Erhaltungsdosis reduziert werden.
Grundsétzlich ist Ventolair® 100 ug ein
Arzneimittel zur Langzeitbehandlung bei
obstruktiven Atemwegserkrankungen.

Ventolair® 100 ug sollte vor einer Mahlzeit
angewendet werden. Wenn dieses nicht
moglich ist, sollte nach der Inhalation der
Mund ausgespllt werden. Die Inhalation
des Arzneimittels vor einer Mahlzeit und
eine Mundspulung nach der Inhalation kon-
nen das Risiko einer Candidiasis oder Hei-
serkeit reduzieren.

100 ug bei Temperaturen Uber 5°C ange-
wendet werden.

Anleitung zur Benutzung von Ventolair®
100 ug Autohaler®
Dieses Arzneimittel ist ausschlieBlich zum
Inhalieren bestimmt.

Beim Ventolair® 100 ug Autohaler® han-
delt es sich um ein atemzugausgelostes
Inhalationsgerat, das automatisch wahrend
der Inhalation die festgesetzte Dosis des
Arzneimittels Uber das Mundstuick freisetzt,
wobei die Notwendigkeit einer guten ma-
nuellen Koordination entfallt.

Vor dem ersten Gebrauch und wenn der
Autohaler® zwei Wochen oder langer nicht
benutzt wurde, werden zunachst 2 Sprih-
stdBe in die Luft abgegeben, wie nachfol-
gend beschrieben:

1. Die Schutzkappe Uber dem Mundstiick
wird von hinten nach vorne abgenommen,
indem man den kleinen Vorsprung der
Schutzkappe an der Riuckseite des Auto-
halers nach unten drickt (vgl. Abb. 1).

2. Der Autohaler® wird senkrecht mit dem
Mundsttick nach unten gehalten und der
graue Hebel am oberen Ende des Auto-
halers nach oben gedrickt, bis er ein-
rastet (vgl. Abb. 2).

Das Mundsttck wird dabei vom Anwen-
der weggerichtet, damit die SprihstoBe
in die Luft abgegeben werden kdnnen.

3. Damit ein SprihstoB freigegeben werden
kann, wird der Dosisfreigabeschieber an
der Unterseite des Autohalers in Rich-
tung des Pfeiles, zur Offnung des Mund-
stlickes hin, gedriickt (vgl. Abb. 3).

4. Damit ein zweiter SpriihstoB freigegeben
werden kann, wird der graue Hebel nach
unten gedrickt (vgl. Abb. 4). Danach
werden die Schritte 2 und 3 wiederholt.
Nach Freigabe des zweiten SpriihstoBes
ist der graue Hebel des Autohalers wie-
der nach unten zu drlcken.

Wichtiger Hinweis

Der Dosisfreigabeschieber ist nicht zur
Auslésung und zur Inhalation des Arz-
neimittels vorgesehen. Der Autohaler®
setzt automatisch - durch den Atemzug
ausgel6st - eine Dosis des Arzneimit-
tels frei.
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Anleitung zur Benutzung des Autohalers
Der Autohaler® ist stets senkrecht zu hal-
ten, unabhangig von der Kérperposition, in
der inhaliert wird. Nach Md&glichkeit sollte
die Anwendung im Sitzen oder Stehen er-
folgen.

1. Die Schutzkappe Uber dem Mundstick
wird von hinten nach vorne abgenommen,
indem man den kleinen Vorsprung der
Schutzkappe an der Rickseite des Auto-
halers nach unten drlickt (vgl. Abb. 1).
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2. Der Autohaler® wird senkrecht mit dem
Mundstiick nach unten gehalten und der
graue Hebel am oberen Ende des Auto-
halers nach oben gedrickt, bis er ein-
rastet (vgl. Abb. 2).

<~

2 x*
Es muss dabei beachtet werden, dass die
Lufteinlassdffnung (in Abb. 2 mit X ge-

kennzeichnet) am unteren Teil des Auto-
halers nicht durch die Hand blockiert wird.

3. Tief ausatmen (vgl. Abb. 3).

4. Das Mundstick in den Mund nehmen
und mit den Lippen umschlieBen. Dann
kraftig durch das Mundstlck einatmen
(vgl. Abb. 4).

Beim Einatmen wird automatisch ein
SpruhstoB mit dem Arzneimittel freige-
setzt. Die Einatmung sollte nicht ge-
stoppt werden, damit der Sprihnebel
moglichst tief eingeatmet wird.

5. Den Atem solange wie mdglich (etwa
10 Sekunden) anhalten, bevor langsam
ausgeatmet wird (vgl. Abb. 5). Dann soll-
te normal weitergeatmet werden.

6. Nach Entnahme eines SprihstoBes wird
der graue Hebel wieder in die Ausgangs-
position (waagerecht) zurlickgedriickt (vgl.
Abb. 6).
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Werden mehrere SpriihstéBe bendtigt, wird
die Anwendung gemaB Schritt 2 bis 6 wie-
derholt.

Nach abschlieBender Benutzung wird die
Schutzkappe wieder aufgesetzt.

Die Inhalation des Arzneimittels vor einer
Mahlzeit und eine Mundspulung nach der
Inhalation kénnen das Risiko einer Candi-
diasis oder Heiserkeit reduzieren.

Reinigung des Mundstticks

Die wochentliche Reinigung des Mund-
sticks mit einem trockenen Tuch ist aus-
reichend. Das zum Reinigen verwendete
Tuch oder andere Gegenstande durfen nicht
in den Autohaler® gesteckt werden, da
funktionelle Teile beschadigt werden kon-
nen. Der Autohaler® darf nicht auseinander
genommen und nicht in Wasser gespult
werden.

Hinweis

Um eine falsche Anwendung zu vermeiden,
ist eine grindliche Einweisung des Patien-
ten in den korrekten Gebrauch vorzuneh-
men. Kinder sollten dieses Arzneimittel nur
unter Aufsicht eines Erwachsenen anwen-
den.

4.3 Gegenanzeigen

Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff
oder einen der in Abschnitt 6.1 genannten
sonstigen Bestandteile.

4.4 Besondere Warnhinweise und Vor-

sichtsmaBnahmen fiir die Anwendung

Die Patienten sollten in den korrekten Ge-
brauch des Inhalators eingewiesen werden,
um sicherzustellen, dass der Wirkstoff den
Zielort in der Lunge erreicht. Sie sollten
auch dartber informiert werden, dass die
Anwendung fUr eine optimale Wirkung re-
gelmaBig und taglich erfolgen soll, auch
wenn keine Beschwerden vorhanden sind.

Ventolair® 100 ug ist nicht geeignet fur die
Behandlung eines akuten Asthmaanfalls.

Ein erhdhter Verbrauch an Bronchodilatato-
ren, insbesondere kurzwirksame inhalative
Bo-Agonisten, um Beschwerden zu lindern,
ist Hinweis auf eine sich verschlechternde
Kontrolle des Asthmas.

Es sollte bei immunsupprimierten Patienten
besonders darauf geachtet werden, die An-
wendung topischer Kortikosteroide so ge-
ring wie moglich zu halten.

Bei Lungentuberkulose soll Ventolair®
100 ug nur angewendet werden, wenn
gleichzeitig eine wirksame tuberkulostati-
sche Therapie durchgefuhrt wird.

Bei Mykosen oder anderen Infektionen im
Bereich der Atemwege soll Ventolair®
100 ug nur eingesetzt werden, wenn diese
angemessen behandelt werden.

Patienten mit einem hohen Blutspiegel von
Candida-Préazipitinen, die auf eine voran-
gegangene Infektion hindeuten, entwickeln
mit einer groBeren Wahrscheinlichkeit eine
Candidiasis im Mund und Rachen (Soor).
Es ist fur alle Patienten empfehlenswert,
den Mund nach der Anwendung des Inha-
lators mit Wasser auszuspulen.

Inhalativ anzuwendende Glukokortikoide
kénnen systemische Nebenwirkungen ver-
ursachen, insbesondere wenn hohe Dosen
Uber lange Zeitrdume gegeben werden.
Solche Reaktionen treten deutlich seltener
auf als bei oraler Glukokortikoidgabe. M&g-
liche systemische Effekte schlieBen ein
Cushing Syndrom ein. Das Cushing Syn-
drom &uBert sich durch eine adrenale Sup-
pression, die Verminderung der Knochen-
dichte, Wachstumsverzdgerungen bei Kin-
dern und Jugendlichen sowie Katarakt,
Glaukom, verschwommenes Sehen und
seltener verschiedene psychologische Ef-
fekte oder Verhaltensauffalligkeiten wie
psychomotorische Hyperaktivitat, Schlaf-
stérungen, Angstlichkeit, Depression oder
Aggressivitat (insbesondere bei Kindern).
Deshalb ist es wichtig, dass die niedrigste
Dosis, mit der eine effektive Kontrolle der
Atemwegserkrankung aufrechterhalten wer-
den kann, verabreicht wird.

Es wurden Wachstumsverzdgerungen bei
Kindern berichtet, die inhalativ anzuwen-
dende Glukokortikoide in der empfohlenen
Dosierung erhielten. Es wird empfohlen,
das Wachstum von Kindern, die eine Lang-
zeittherapie mit inhalativ anzuwendenden
Glukokortikoiden erhalten, regelmaBig zu
kontrollieren. Bei Wachstumsverzdgerungen
sollte die Therapie Uberdacht werden mit
dem Ziel, die Dosis des inhalativ anzuwen-
denden Glukokortikoids auf die niedrigste
Dosis zu verringern, mit der eine effektive
Kontrolle der Atemwegserkrankung aufrecht
erhalten werden kann. Zusatzlich sollte in
Betracht gezogen werden, das Kind oder
den Jugendlichen an einen Facharzt fur pa-
diatrische Pneumologie zu Uberweisen.

Bei der Behandlung mit hohen Dosen, ins-
besondere bei Uberschreitung der emp-
fohlenen Dosierung, kann eine klinisch rele-
vante Funktionsminderung der Nebennie-
renrinde mit einer verminderten Produktion
bzw. einer bei gesteigertem Bedarf (Stress-
situationen) nicht mehr ausreichend stei-
gerbaren Produktion kérpereigener Gluko-
kortikoide auftreten. In solchen Féllen sollte
in Stresssituationen (z. B. vor Operationen)
eine vorlbergehende zusatzliche Gluko-
kortikoidgabe zum Ausgleich der vermin-
derten natUrlichen Glukokortikoidproduktion
erwogen werden.
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Innerhalb der ersten Monate nach Umstel-
lung von der systemischen Kortikoidgabe
auf die Inhalationsbehandlung ist u.U. in
Stresssituationen oder Notféllen (z.B.
schwere Infektionen, Verletzungen, Opera-
tionen), eine erneute systemische Gabe von
Kortikoiden notwendig, weil wegen einer
moglicherweise noch bestehenden Neben-
nierenrindeninsuffizienz eine adaquate Cor-
tisolausschuttung nicht gewahrleistet ist.

Verschlimmert sich die Atemnot nach der
Inhalation akut (paradoxe Bronchospastik),
so sollte die Behandlung sofort abgesetzt
werden und der Behandlungsplan Uber-
pruft werden.

Sehstérung

Bei der systemischen und topischen An-
wendung von Corticosteroiden kdnnen Seh-
stérungen auftreten. Wenn ein Patient mit
Symptomen wie verschwommenem Sehen
oder anderen Sehstérungen vorstellig wird,
sollte eine Uberweisung des Patienten an
einen Augenarzt zur Bewertung moglicher
Ursachen in Erwagung gezogen werden;
diese umfassen unter anderem Katarakt,
Glaukom oder seltene Erkrankungen, wie
z.B. zentrale serése Chorioretinopathie
(CSC), die nach der Anwendung systemi-
scher oder topischer Corticosteroide ge-
meldet wurden.

Enthalt Alkohol (weniger als 100 mg pro
Einzelgabe).

Bei Umstellung von Kortikoidtabletten oder
-injektionen auf die Inhalationsbehandlung
mit Ventolair® 100 ug koénnen Allergien
auftreten, die durch die bisherige Behand-
lung unterdriickt waren, wie z.B. allergi-
sche Rhinitis, allergische Ekzeme, rheuma-
toide Beschwerden. Diese Symptome soll-
ten mit geeigneten Arzneimitteln zusatzlich
behandelt werden.

Sonstige Hinweise

e Hinweise fur nicht mit Kortikoiden vor-
behandelte Patienten:
Bei Patienten, die zuvor keine oder nur
gelegentlich eine kurzdauernde Kortikoid-
behandlung erhalten haben, sollte die
vorschriftsmaBige, regelmaBige Anwen-
dung von Ventolair® 100 ug nach ca.
1 Woche zu einer Verbesserung der At-
mung fluhren. Starke Verschleimung und
entztndliche Veranderungen kdnnen aller-
dings die Bronchien soweit verstopfen,
dass Beclometason-17,21-dipropionat
lokal nicht voll wirksam werden kann. In
diesen Fallen sollte die Einleitung der
Therapie mit systemischen Kortikoiden
(beginnend mit 40-60 mg Prednison-
aquivalent pro Tag) erganzt werden. Die
Inhalationen werden auch nach schritt-
weisem Abbau der systemischen Korti-
koidgabe fortgesetzt.

Hinweise fur die Umstellung kortikoidab-
hangiger Patienten auf die Inhalations-
behandlung:

Patienten, die systemisch mit Kortikoiden
behandelt werden, sollten zu einem Zeit-
punkt auf Ventolair® 100 ug umgestellt
werden, an dem ihre Beschwerden unter
Kontrolle sind. Bei diesen Patienten, de-
ren Nebennierenrindenfunktion gewdhn-
lich eingeschrankt ist, muss die systemi-
sche Kortikoidgabe allmahlich abgesetzt
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und darf nicht plétzlich unterbrochen
werden. Zu Beginn der Umstellung sollte
Ventolair® 100 ug fur etwa 1 Woche zu-
satzlich verabreicht werden. Dann wird die
systemische Kortikoid-Tagesdosis ent-
sprechend dem jeweiligen Ansprechen
im Abstand von 1-2 Wochen um 2,5 mg
Prednisonéquivalent herabgesetzt.

Bei Patienten, die Uber einen langeren
Zeitraum oder hochdosiert mit systemi-
schen Steroiden behandelt wurden, kann
eine adrenale Suppression vorliegen. Bei
diesen Patienten sollte die adrenocorti-
cale Funktion regelmaBig Uberwacht und
ihre systemische Kortikoiddosis vorsich-
tig reduziert werden. Manche Patienten
fihlen sich wahrend der Absetzphase
unwohl (d. h. sie haben Kopfschmerzen,
Ubelkeit, Gelenks- oder Muskelbeschwer-
den) obwohl ihre Atemfunktion gleich
bleibt oder sich bessert. Sie sollten er-
mutigt werden, trotzdem mit dem Inhala-
tor und dem Absetzen des systemischen
Kortikoids weiterzumachen, auBer wenn
objektive Symptome einer adrenalen In-
suffizienz vorliegen. Wahrend der Reduk-
tion der oralen Kortikoidtherapie sollten
die Patienten spirometrischen und klini-
schen Kontrollen unterzogen werden.

Kommt es innerhalb der ersten Monate
nach Umstellung von der systemischen
Kortikoidgabe auf die Inhalationsbehand-
lung zu besonderen Stresssituationen
oder Notfallen (z. B. schwere Infektionen,
Verletzungen, Operationen), kann eine er-
neute systemische Gabe von Kortikoiden
notwendig werden.

Umgestellte Patienten, deren adrenocor-
ticale Funktion gestort ist, sollten einen
Ausweis bei sich tragen, der darauf hin-
weist, dass diese Patienten zusétzliche
systemische Steroide in Stresssituatio-
nen oder bei geplanten Operationen be-
notigen.

Sie sollten weiterhin einen Vorrat eines
oralen Steroids flr den Notfall, z. B. wenn
sich das Asthma aufgrund einer Infektion
verschlechtert, erhalten. Die Dosis von
Ventolair® 100 ug sollte in dieser Zeit
erhéht und dann nach Absetzen des
systemischen Steroids wieder auf die Er-
haltungsdosis reduziert werden.

e Exazerbation der Krankheitssymptome
durch akute Atemwegsinfektionen:
Bei Verschlimmerung der Krankheitssymp-
tome durch akute Atemwegsinfektionen
ist die Gabe entsprechender Antibiotika
zu erwagen. Die Dosis von Ventolair®
100 ug kann ggf. angepasst werden,
u. U. ist die systemische Gabe von Gluko-
kortikoiden indiziert.

Pneumonie bei COPD-Patienten

Eine Zunahme der Inzidenz von Pneumo-
nien, einschlieBlich Pneumonien, die eine
Krankenhauseinweisung erfordern, wurde
bei COPD-Patienten beobachtet, die inha-
lative Kortikosteroide erhalten. Es gibt einige
Hinweise darauf, dass ein erhdhtes Risiko
fUr Pneumonien mit einer erhdhten Steroid-
Dosierung einhergeht. Dies konnte jedoch
nicht eindeutig in allen Studien gezeigt
werden.

Es gibt keinen eindeutigen klinischen Nach-
weis fUr Unterschiede im AusmaB des

4.5 Wechselwirkungen mit anderen

4.6 Fertilitat, Schwangerschaft und

Pneumonierisikos innerhalb der Klasse der
inhalativen Kortikosteroide.

Arzte sollten bei COPD-Patienten auf eine
mogliche Entwicklung einer Pneumonie ach-
ten, da sich die klinischen Merkmale einer
solchen Entztindung mit den Symptomen
von COPD-Exazerbationen Uberschneiden.
Risikofaktoren flir eine Pneumonie bei
COPD-Patienten umfassen derzeitiges Rau-
chen, hoheres Alter, niedrigen Body Mass
Index (BMI) und schwere COPD-Auspra-
gungen.

Die Anwendung von Ventolair® 100 ug
kann bei Dopingkontrollen zu positiven Er-
gebnissen fuhren.

Die Anwendung von Ventolair® 100 ug als
Dopingmittel kann zu einer Gefahrdung der
Gesundheit fuhren.

Arzneimitteln und sonstige
Wechselwirkungen

Ventolair® 100 ug kann die Wirksamkeit
von B,-Sympathomimetika zur Inhalation
verstarken.

Die Metabolisierung von Beclometason wird
durch Inhibitoren des Cytochrom-P450-
3A4-Systems (u. a. Ketoconazol, ltraconazol,
Clotrimazol, Ritonavir, Ciclosporin, Ethinyl-
estradiol und Troleandomycin) gehemmt,
wodurch es zu einem Anstieg der systemi-
schen Beclometasonkonzentration kom-
men kann. Dies hat eine geringe klinische
Bedeutung bei einer Kurzzeitbehandlung
(1-2 Wochen), sollte aber bei Langzeitbe-
handlungen beachtet werden.

Beclomethason ist weniger abhé&ngig vom
CYP3A-Metabolismus als einige andere
Corticosteroide, und Wechselwirkungen sind
im Allgemeinen unwahrscheinlich. Die M&g-
lichkeit systemischer Wirkungen bei der
gleichzeitigen Anwendung starker CYP3A-
Inhibitoren (z. B. Ritonavir, Cobicistat) kann
jedoch nicht ausgeschlossen werden, wes-
halb bei der Anwendung solcher Mittel Vor-
sicht geboten ist und eine entsprechende
Uberwachung empfohlen wird.

Stillzeit

Schwangerschaft

Die Notwendigkeit einer Anwendung wéh-
rend der Schwangerschaft ist besonders
sorgfaltig abzuwégen. Obwohl nach den
bisherigen Erfahrungen bei Schwangeren
keine Anhaltspunkte daflr vorliegen, dass
die im Tierversuch aufgetretenen teratoge-
nen Wirkungen von Beclometason flr den
Menschen von Bedeutung sind, kdnnen
andere Formen der Schadigung (z. B. intra-
uterine Wachstumsstérungen, Atrophie der
Nebennierenrinde) und Spétfolgen bei Lang-
zeittherapie nicht sicher ausgeschlossen
werden. Insbesondere synthetische Gluko-
kortikoide, die von der Plazenta nur unzu-
reichend inaktiviert werden kdnnen, stehen
in Verdacht, durch eine in utero Program-
mierung beim Feten zu spateren kardiovas-
kuldren Erkrankungen beizutragen.

Stillzeit

Es liegen keine Daten zum Ubergang von
Beclometason in die Muttermilch vor. An-
dere Glukokortikoide gehen in geringen
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Mengen in die Muttermilch Uber. Die Belas-
tung des Sauglings wird dabei in der Regel
weniger als /10 der systemisch bei der
stillenden Mutter zur Verfligung stehenden
Dosis betragen. Sollten Substanzwirkun-
gen beim S&ugling beobachtet werden, ist
abzustillen.

Treibmittel Norfluran

Studien mit dem Treibmittel Norfluran an
tréchtigen und séugenden Ratten und Ka-
ninchen zeigten kein spezielles Risiko.

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrs-

tiichtigkeit und die Fahigkeit zum
Bedienen von Maschinen

Nicht relevant

4.8 Nebenwirkungen

Bei der Bewertung von Nebenwirkungen
werden folgende Haufigkeiten zugrunde
gelegt:

Sehr hdufig |>1/10

Héufig > 1/100 bis < 1/10
Gelegentlich |> 1/1.000 bis < 1/100
Selten > 1/10.000 bis < 1/1.000
Sehr selten | < 1/10.000

Nicht bekannt | Haufigkeit auf Grundlage
der verfligbaren Daten
nicht abschétzbar

Das Risiko von Reizwirkungen im Rachen-
raum und Heiserkeit, sowie lokalen Pilzin-
fektionen kann vermindert werden, wenn
Ventolair® 100 ug vor einer Mahizeit an-
gewendet wird, nach der Inhalation der
Mund ausgespult wird und/oder ein Spacer
verwendet wird.

Bei Gabe von Ventolair® 100 ug kann die
Hypothalamus-Hypophysenvorderlappen-
Nebennierenrinden-Achse supprimiert wer-
den, und es kdnnen weitere glukokortikoid-
Ubliche Wirkungen, wie z.B. eine erhdhte
Infektanfalligkeit, auftreten. Die Stressan-
passung kann behindert sein. Bei Erwach-
senen konnte bis zur Tageshdchstdosis von
Ventolair® 100 ug (800 png Beclometason-
dipropionat) bei der Mehrzahl der Patienten
keine Suppression der Nebennierenrinden-
funktion gefunden werden. Bei hdheren
Dosen ist ein relevanter Effekt nicht auszu-
schlieBen.

Bei einzelnen Patienten, die mit 2000 pg
Beclometasondipropionat téglich behandelt
wurden, wurden erniedrigte Cortisolwerte
im Plasma berichtet.

Infektionen und parasitére Erkrankungen
Haufig:

Infektionen, Candidiasis, Pneumonie (bei
COPD-Patienten)

Erkrankungen des Immunsystems

Selten:

Allergische Reaktionen: Angioddem der Au-
gen, des Rachens, der Lippen und des Ge-
sichts

Endokrine Erkrankungen

Sehr selten:

Adrenale Suppression (systemische Wir-
kung), Wachstumsverzégerungen bei Kin-
dern und Jugendlichen

Psychiatrische Erkrankungen

Nicht bekannt:

Psychomotorische Hyperaktivitat, Schlaf-
stérungen, Angstlichkeit, Depression, Ag-
gressivitat, Verhaltensauffalligkeiten (insbe-
sondere bei Kindern)

Augenerkrankungen
Sehr selten:

Katarakt, Glaukom (systemische Wirkung)
Nicht bekannt:

Verschwommenes Sehen (siehe auch Ab-
schnitt 4.4), zentrale serése Chorioretino-
pathie

Erkrankungen der Atemwege, des Brust-
raums und des Mediastinums

Haufig:

Heiserkeit und Reizung des Rachens
Selten:

Paradoxe Bronchospasmen

Erkrankungen der Haut und des Unterhaut-
zellgewebes

Sehr selten:

Urtikaria, Exanthem, Pruritus, Erythem

Skelettmuskulatur-, Bindegewebs- und
Knochenerkrankungen

Sehr selten:

Verminderung der Knochendichte (systemi-
sche Wirkung)

Meldung des Verdachts auf Nebenwir-
kungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwir-
kungen nach der Zulassung ist von groBer
Wichtigkeit. Sie ermoglicht eine kontinuier-
liche Uberwachung des Nutzen-Risiko-Ver-
héltnisses des Arzneimittels. Angehdrige
von Gesundheitsberufen sind aufgefordert,
jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung dem
Bundesinstitut flr Arzneimittel und Medi-
zinprodukte, Abt. Pharmakovigilanz, Kurt-
Georg-Kiesinger-Allee 3, D-53175 Bonn,
Website: www.bfarm.de anzuzeigen.

4.9 Uberdosierung

a) Symptome einer Uberdosierung

Bei kurzfristiger Uberdosierung kann eine
Suppression der Hypothalamus-Hypophy-
senvorderlappen-Nebennierenrinden-Funk-
tion eintreten. Bei langerfristiger Uberdosie-
rung kann es zusétzlich zur Nebennieren-
rindenatrophie kommen.

Es kénnen glukokortikoid-tbliche Wirkun-
gen, wie eine erhdhte Anfalligkeit fur Infek-
tionen, auftreten. Die Stressanpassung kann
behindert sein.

b) TherapiemaBnahmen bei Uberdosierung

Bei kurzfristiger Uberdosierung ist grund-
sétzlich keine spezielle Notfallbehandlung
erforderlich. Bei fortgesetzter Inhalations-
behandlung in vorgeschriebener Dosierung,
sollte sich die Funktion der Hypothalamus-
Hypophysenvorderlappen-Nebennierenrin-
den-Achse nach ca. 1-2 Tagen normalisie-
ren.

In Stresssituationen kann eine Kortikoid-
schutzbehandlung (z. B. hochdosierte Gabe
von Hydrocortison) erforderlich sein.

Bei Nebennierenrindenatrophie gilt der Pa-
tient als steroidabhangig und ist auf die
entsprechende Erhaltungsdosis eines sys-
temischen Steroids einzustellen, bis sich
der Zustand stabilisiert hat.

5. PHARMAKOLOGISCHE EIGEN-

5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften

5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften

SCHAFTEN

Ventolair® 100 ug enthélt gelostes Beclo-
metasondipropionat. Die aus dem Mund-
stiick abgegebene Dosis von Ventolair®
100 ug betrégt durchschnittlich 75 ug Be-
clometasondipropionat. Die abgegebenen
Wirkstoffteilchen sind im Durchschnitt viel
kleiner als Beclometasondipropionat-Partikel
aus Trockenpulverformulierungen. Die ab-
gegebene Dosis enthalt 60 % + 20 % Parti-
kel, die kleiner als 3,3 um sind (ex Mund-
stlick).

Depositionsstudien mit radioaktiv markiertem
Wirkstoff zeigten, dass der groBte Teil des
Wirkstoffs (> 55 % ex MundstUck) sich in der
Lunge und eine geringe Menge (< 35 % ex
Mundstick) im Oropharynx absetzt. Diese
Freisetzungscharakteristik fihrt bei niedrige-
rer Tagesgesamtdosis zu gleicher therapeu-
tischer Wirkung verglichen mit anderen
Beclometasondipropionat-Formulierungen.

Pharmakotherapeutische Gruppe: Gluko-
kortikoid zur Inhalation/Antiasthmatikum
ATC-Code: RO3BAO1

Beclometasondipropionat ist ein syntheti-
sches Glukokortikoid. Nach oraler Inhala-
tion hat es einen lokalen entziindungshem-
menden Effekt auf die Bronchialschleim-
haut. Klinisch macht sich dieser Effekt zum
Beispiel durch eine Reduktion krankheits-
bezogener Symptome, wie Atemnot be-
merkbar. Die Hyperreagibilitét des Bronchial-
systems auf exogene Reize wird reduziert.

Pharmakodynamische Studien bei Patien-
ten mit leichtem Asthma, die Ventolair®
100 ug Uber 14 Tage erhielten, haben er-
geben, dass eine lineare Korrelation zwi-
schen der Suppression des freien Cortisols
im Urin, der angewendeten Dosis und den
erzielten Beclometason-Gesamtspiegeln be-
steht. Bei einer Tagesdosis von 800 pg war
die Suppression des freien Cortisols im Urin
mit der vergleichbar, die mit der gleichen
Tagesdosis von einem FCKW-haltigen Be-
clometasondipropionat-Aerosol beobach-
tet wurde. Dies deutet darauf hin, dass bei
der geringeren Dosierung von Ventolair®
100 ug im Vergleich zu friheren FCKW-
haltigen Beclometasondipropionat-Aeroso-
len ein groBer Sicherheitsbereich bei der Be-
handlung mit Ventolair® 100 ug besteht.

Nach Inhalation wird Beclometasondipro-
pionat zu Beclometason-17-propionat hy-
drolysiert, welches zu Beclometason-21-
propionat umgeestert und nachfolgend zu
Beclometason hydrolysiert wird. Beclome-
tasondipropionat stellt mithin ein pharma-
kologisch aktives Prodrug dar, aus dem in
der Lunge in kurzer Zeit das noch aktivere
Beclometason-17-propionat gebildet wird.

Etwa 55 % -60 % des inhalierten Beclome-
tason-17,21-dipropionat gelangen in die
Lunge. Der Rest setzt sich im Mund-Na-
sen-Rachenraum ab und wird zum grof3en
Teil verschluckt. Ca. 90 % des verschluck-
ten Beclometason-17,21-dipropionat wer-
den hauptséchlich als Beclometason-17-
propionat, Dipropionat und freier Alkohol
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Ventolair® 100 ug Autohaler®
Druckgasinhalation, Lésung

aus dem Gastrointestinaltrakt resorbiert. In
der Leber werden sie mittels First-pass-Ef-
fekt in pharmakologisch inaktive Metaboli-
ten umgewandelt. Damit sind systemische
Bioverflgbarkeit und Toxizitat begrenzt.
Beclometasondipropionat und seine ver-
schiedenen Metaboliten werden haupt-
s&chlich in den Fazes eliminiert. Zwischen
10-15% einer oral eingenommenen Dosis
werden im Urin in Form von konjugierten
als auch freien Metaboliten ausgeschieden.

Das pharmakokinetische Profil von Ventolair®
100 ug zeigt, dass die Peak-Serumkon-
zentration fur Gesamt-Beclometason (Be-
clometasondipropionat und -monopropio-
nat) nach Einzel- oder Mehrfachgabe nach
30 Minuten erreicht wird. Der Peak-Wert
betragt ungefahr 2 ng/ml nach Anwendung
der empfohlenen Hochstdosis von 800 ug.
Die Serumspiegel nach Anwendung von
100, 200 und 400 pg sind linear. In zwei
pharmakokinetischen Studien zur Einzel-
und Mehrfachgabe von Ventolair® 100 ug
konnten mit einer Dosis von 200 ug Beclo-
metasondipropionat vergleichbare Beclo-
metason-Gesamtspiegel wie mit einer Dosis
von 400 pg FCKW-haltigem Beclometason-
dipropionat-Aerosol erreicht werden. Dies
lieferte die wissenschaftliche Grundlage fr
die Empfehlung niedrigerer Tagesgesamt-
dosen von Ventolair®, um die gleiche kli-
nische Wirkung zu erzielen.

In einer pharmakokinetischen Studie zur
Einzelgabe bei Kindern konnten mit einer
Dosis von 200 pg Ventolair® 100 ug ohne
Spacer vergleichbare AUC von Beclometa-
son-17-monopropionat erreicht werden wie
mit einer Dosis von 400 pg FCKW-haltigem
Beclometasondipropionat-Aerosol mit Spacer.

5.3 Praklinische Daten zur Sicherheit

a) Akute Toxizitat
Siehe Abschnitt 4.9 Uberdosierung

b) Chronische Toxizitat

Untersuchungen zur chronischen Toxizitat
an verschiedenen Tierspezies bei unter-
schiedlicher Applikationsart zeigten dosis-
abhangig Symptome der Glukokortikoid-
Uberdosierung.

c) Mutagenes und tumorerzeugendes
Potential

Mutagenitatsuntersuchungen mit Beclome-
tasondipropionat in Kombination mit Salbu-
tamol verliefen im Ames-Test und im Mikro-
kerntest an der Maus negativ. Langzeitun-
tersuchungen an der Ratte bei kombinierter
inhalativer und oraler Applikation ergaben
keine Hinweise auf ein tumorerzeugendes
Potential.

d) Reproduktionstoxizitat

Beclometasondipropionat verursachte bei
Mausen und Kaninchen Gaumenspalten und
Embryoletalitédt. Bei Rhesusaffen sind eine
erhohte Abortrate und intrauterine Wachs-
tumsretardierungen beobachtet worden.

Treibmittel Norfluran

In-vitro- und In-vivo-Studien einschlieBlich
Langzeitinhalationsstudien an Nagern ha-
ben keine Hinweise auf eine mutagene,
klastogene und kanzerogene Wirkung des
Norflurans ergeben.
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6.

PHARMAZEUTISCHE ANGABEN

6.1 Liste der sonstigen Bestandteile

Ethanol 99,4 % V/V (Alkohol)
Norfluran (Treibmittel)

6.2 Inkompatibilitdaten

Nicht zutreffend

6.3 Dauer der Haltbarkeit

Die Dauer der Haltbarkeit betragt 3 Jahre.

Dieses Arzneimittel soll nach Ablauf des Ver-
falldatums nicht mehr angewendet werden.

6.4 Besondere VorsichtsmaBnahmen

fir die Aufbewahrung

Nicht Uber 25°C lagern!

Behélter steht unter Druck!

Vor Hitze, direkter Sonnenbestrahlung und
Frost schitzen!

Nicht gegen Flammen oder auf glihende
Gegenstande sprihen!

Nicht gewaltsam 6ffnen oder verbrennen!

6.5 Art und Inhalt des Behaltnisses

PackungsgroBen:

Packung mit 1 Autohaler® zu 5 ml Lésung
entspr. 100 Einzeldosen

Packung mit 1 Autohaler® zu 10 ml Losung
entspr. 200 Einzeldosen

Doppelpackung mit 2 Autohalern® zu je
10 ml Lésung entspr. 2 x 200 Einzeldosen
Klinikpackung zu 10 Autohalern® zu je 5 ml
Lésung entspr. 10 x 100 Einzeldosen

Es werden mdglicherweise nicht alle Pa-
ckungsgréBen in den Verkehr gebracht.

6.6 Besondere VorsichtsmaBnahmen

10.

11.

fiir die Beseitigung

Nicht verwendetes Arzneimittel oder Abfall-
material ist entsprechend den &rtlichen An-
forderungen zu beseitigen.

. INHABER DER ZULASSUNG

TEVA GmbH
Graf-Arco-Str. 3
89079 Um

. ZULASSUNGSNUMMER

41249.00.00

. DATUM DER ERTEILUNG DER

ZULASSUNG/VERLANGERUNG
DER ZULASSUNG

Datum der Erteilung der Zulassung:
27. Mai 1999

Datum der letzten Verldngerung der Zulas-
sung: 24. Juli 2003

STAND DER INFORMATION
Mai 2017

VERKAUFSABGRENZUNG
Verschreibungspflichtig

Zentrale Anforderung an:

Rote Liste Service GmbH

Fachinfo-Service

Mainzer LandstraBe 55
60329 Frankfurt
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