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Avamys®
furoato de fluticasona

@GlaxoSmithKline

[) Identificagcdo do medicamento

Formas farmacéuticas, vias de administracdo e apresentacdes
comercializadas.

Spray nasal contendo 120 doses.

Uso intranasal

Composicao

Cada 1 dose contém:

L{STgoT=1 (ol o (ST {1V o= T=Yo] 1 F= NS 27,5 mcg
EXCIPIENTES....cci i o[RS O UPR 1 dose

excipientes: glicose anidra, celulose dispersivel, polissorbato 80, solucdo de cloreto de
benzalconio, edetato dissédico e agua purificada.

Uso adulto e pediatrico (a partir de 2 anos)

Il) INFORMACOES AO PACIENTE

1. Como este medicamento funciona?

O furoato de fluticasona é um corticosterdide com potente a¢do antinflamatoria.

2. Por que este medicamento foi indicado?

Adultos / Adolescentes (a partir de 12 anos de idade)
Tratamento dos sintomas nasais (rinorréia, congestao nasal, prurido nasal e espirros) e sintomas
oculares (prurido / ardéncia, lacrimejamento e vermelhiddo nos olhos) de rinite alérgica sazonal.

Tratamento dos sintomas nasais (rinorréia, congestdo nasal, prurido nasal e espirros) de rinite
alérgica cronica.

Criancas (2 a 11 anos)

Tratamento dos sintomas nasais (rinorréia, congestdo nasal, prurido nasal e espirros) de rinite
alérgica sazonal e crdnica.
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3. Riscos do medicamento

Contra-indicacfes
Avamys® Spray Nasal é contra-indicado para pacientes com alergia a qualquer um dos
ingredientes do produto.

Adverténcias e precaucdes

Pacientes com doenca hepatica grave devem ser controlados cuidadosamente quando em uso de
furoato de fluticasona.
A co-administragdo com ritonavir ndo é recomendada.

Gravidez e Lactacao

Avamys® Spray Nasal somente deve ser usado na gravidez se os beneficios para a mée forem
superiores aos riscos potenciais para o feto.

Interaces medicamentosas
N3o foram observadas interaces entre Avamys® e outros medicamentos nos estudos realizados.

Este medicamento ndo deve ser usado por mulheres gravidas ou que
estejam amamentando, sem orientagcdo médica. Informe imediatamente seu
meédico em caso de suspeita de gravidez.

Este medicamento € contra-indicado para criangas menores de 2 anos.
Informe ao seu médico o aparecimento de reacbes indesejaveis.
Informe ao seu médico se vocé estd fazendo uso de outro medicamento.

N&do use medicamento sem o conhecimento do seu médico, pode ser
perigoso para sua saude.

4. Como devo usar este medicamento?

Aspecto Fisico / Caracteristicas Organolépticas
Avamys® Spray Nasal é uma suspens&o branca uniforme.

Modo de uso

Avamys® Spray Nasal destina-se a administracdo somente pela via nasal.

Depois que o dispositivo é acionado pela primeira vez (aproximadamente 6 jatos), cada jato libera
27,5 microgramas do principio ativo furoato de fluticasona. Um novo acionamento somente é
necessario se a tampa tiver permanecido aberta por 5 dias ou se o0 spray nasal nado tiver sido
usado por 30 dias ou mais.

1. Spray Nasal

Ver Figura A:

* O seu medicamento é fornecido em um frasco de vidro dentro de um estojo plastico.

e Uma abertura na lateral do estojo permite que vocé veja quanto medicamento resta na
embalagem.

¢ Quando o botao lateral é pressionado com firmeza, um jato do medicamento € liberado através

do bico do frasco.
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* O bhico do frasco € protegido por uma tampa removivel.

Figura A:

BotSo de
liberacdo do
jate

2. Testando o Spray Nasal

Figura b: Figura c:

ol

L)

Na primeira vez em que usar o spray nasal, vocé deve testa-lo para verificar se esta funcionando

corretamente. Se vocé tiver deixado a tampa aberta ou se ndo tiver usado o spray por cerca de um

més, teste o dispositivo novamente.

1. Com atampa aberta, agite o spray nasal.

2. Remova a tampa, apertando delicadamente suas laterais com o polegar e o indicador e
puxando-a para fora — ver figura B.

3. Direcione o bocal para a direcdo oposta a vocé e pressione firmemente o botéo na lateral do
dispositivo pelo menos 6 vezes, a fim de liberar um jato fino ao ar — ver figura C.

O spray nasal agora esta pronto para uso.
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Se vocé deixar o spray cair, verifique se estd danificado e teste-o novamente. Se o spray
produzir algo diferente de uma névoa fina (como um jato de liquido) ou se vocé sentir algum
desconforto ao usar o spray avise seu médico.

3. Como Usar o Spray Nasal

Figurad:

Figurae:
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Assoe 0 nariz antes de usar o spray para limpar as narinas. Agite o spray delicadamente antes de

cada uso.

Incline um pouco a cabeca para a frente.

2. Segure o spray nasal na posi¢cao vertical e cuidadosamente coloque o bico em uma das

narinas — ver Figura D.

3. Direcione a extremidade do bico para a parte externa de seu nariz, em direcdo oposta ao

septo nasal. Isso ajuda a aplicar o medicamento na area correta do nariz.

4. Enquanto inspira pelo nariz, pressione firmemente o botdo uma vez para aplicar o

medicamento — ver Figura E.

Tome cuidado para ndo deixar o jato de medicamento atingir seus olhos. Se isso ocorrer,

enxague os olhos com agua.

5. Retire o bico do nariz e expire pela boca.

Repita as 5 etapas anteriores na outra narina.

7. Se seu médico tiver recomendado que vocé aplique 2 jatos em cada narina, repita as 6

etapas acima.
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4. Limpando o Spray Nasal

Figuraf: Figurag:

@

8,
)
D()

1. Apo6s cada uso, limpe o bocal e a parte interna da tampa — ver as Figuras F e G. Nao use agua
para fazer isso; limpe com um pano limpo e seco.

2. Sempre recoloque a tampa quando tiver terminado a limpeza, para evitar acimulo de poeira.

5. Se vocé usar uma quantidade excessiva de Avamys® Spray Nasal
Fale com seu médico ou farmacéutico.

6. Se vocé se esquecer de usar Avamys® Spray Nasal

* Sevocé deixar de aplicar uma dose, faca isso quando se lembrar.

* Se estiver perto da hora da proxima dose, espere. Nao aplique uma dose dupla.

Posologia

Avamys® Spray Nasal destina-se a administracdo somente por via nasal. Para um beneficio
terapéutico completo, recomenda-se uso regular. O inicio da acéo foi observado a partir de 8 horas
apo6s a administracdo inicial. Podem ser necessarios varios dias de tratamento para que se
obtenha beneficio maximo. A auséncia de efeito imediato deve ser explicada ao paciente

Popula¢cdes
Para o tratamento de rinite alérgica sazonal e perene.

Adultos / Adolescentes (a partir de 12 anos de idade)
A dose inicial recomendada é de dois jatos (27,5 microgramas por jato) em cada narina, uma vez
ao dia (dose diaria total: 110 microgramas).

Uma vez que o controle adequado dos sintomas é atingido, a reducédo da dose para um jato em
cada narina uma vez ao dia (dose diaria total: 55 microgramas) pode ser eficaz para manutencao.

Criancas (2 a 11 anos de idade)
A dose inicial recomendada é de um jato (27,5 microgramas por jato) em cada narina, uma vez ao
dia (dose diaria total: 55 microgramas).

Os pacientes que ndo reagirem adequadamente a um jato em cada narina uma vez ao dia (dose
diaria total: 55 microgramas) podem usar dois jatos em cada narina uma vez ao dia (dose diaria
total: 110 microgramas). Quando o controle dos sintomas € atingido, a reducédo da dose para um
jato em cada narina uma vez ao dia (dose diaria total de 55 microgramas) é recomendada.
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Criancas (menores de 2 anos de idade)
N&o ha dados que recomendem o uso de Avamys® Spray Nasal para o tratamento de rinite
alérgica sazonal ou perene em criangas menores de 2 anos de idade.

Idosos/ Insuficiéncia renal
N&o é necessario qualquer ajuste da dose.

Insuficiéncia hepatica
N&o é necessario qualquer ajuste da dose em pacientes com insuficiéncia hepatica leve a
moderada. Ndo ha dados em pacientes com insuficiéncia hepatica grave.

Siga a orientacdo de seu médico, respeitando sempre os horérios, as doses
e aduracdo do tratamento.

N&o interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.
N&o use o medicamento com o prazo de validade venc
ido. Antes de usar observe o aspecto do medicamento.

5. Quais os males que este medicamento pode causar?

Para classificar a freqiiéncia dos efeitos indesejaveis observados durante os estudos clinicos foi
usada a seguinte conveng¢ao: muito comuns > 1/10; comuns >1/100 e < 1/10; incomuns > 1/1.000 e
< 1/100; raras > 1/10.000 e < 1/1.000 e muito raras < 1/10.000

Disturbios respiratérios, toracicos e do mediastino

Muito comum: sangramento nasal
Comum: Ulceracédo nasal

Dados Pés-comercializacao

Distlrbios do Sistema Imune

Raro: reacdes de hipersensibilidade que incluem anafilaxia, angioedema, edema e urticéaria.

Atencdo: este € um medicamento novo e, embora as pesquisas tenham

indicado eficacia e seguranca aceitaveis para comercializacéo, efeitos

indesejaveis e ndo conhecidos podem ocorrer. Neste caso, informe seu
médico.

6. O que fazer se alguém usar uma grande quantidade deste medicamento de
umavez s0?

Sinais e Sintomas

N&o foi observado qualquer sintoma apds a administracdo de altas doses do produto (doses
intranasais de até 24 vezes a dose diaria recomendada para adultos foram estudadas durante trés
dias).

Tratamento
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E improvéavel que a superdosagem aguda exija qualquer tratamento, além de observacéo.

7. Onde e como devo guardar este medicamento?

Conservar em temperatura ambiente (entre 15°C e 30° C). N&o resfriar ou congelar.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.

lII) INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. Caracteristicas farmacologicas

Mecanismo de Acéo
O furoato de fluticasona é um costicosteréide trifluorado sintético que possui uma afinidade muito
alta com o receptor de glicocorticéides e tem uma potente acéo antinflamatéria.

Farmacocinética

Absorcéo

O furoato de fluticasona sofre extenso metabolismo de primeira passagem e absorgcdo incompleta
no figado e intestinos, resultando em exposicdo sistémica insignificante. A dosagem intranasal de
110 microgramas uma vez ao dia normalmente ndo resulta em concentragbes plasmaticas
mensuraveis (< 10 pg/ml). A biodisponibilidade absoluta para o furoato de fluticasona administrado
na dose de 880 microgramas trés vezes ao dia (dose diaria total de 2640 microgramas) € de
0,50%.

Distribuicéo

A ligacdo de furoato de fluticasona a proteinas plasmaticas é superior a 99%. A distribuicdo do
furoato de fluticasona € ampla, com um volume de distribuicdo no estado de equilibrio de, em
média, 608 litros.

Metabolismo

O furoato de fluticasona é rapidamente eliminado (clearance plasmatico total de 58,7 litros/hora) da
circulagéo sistémica principalmente por metabolismo hepatico para um metabdlito 17p-carboxilico
inativo (GW694301X), pela enzima CYP3A4 do citocromo P450. A principal via de metabolismo foi
a hidrélise da funcdo de S-fluorometil carbotioato para formar o metabdlito de acido 17p-
carboxilico. Estudos in vivo ndo revelaram nenhuma evidéncia de clivagem da porcéo furoato para
formar fluticasona.

Eliminacéao
A eliminacdo ocorre principalmente pela via fecal, ap6s administracdo oral e intravenosa, 0 que
indica excrecao de furoato de fluticasona e seus metabdlitos através da bile.

Apés administracdo intravenosa, a meia-vida da fase de eliminacéo foi, em média, de 15,1 horas. A
excrecdo urinaria contribui com aproximadamente 1% e 2% da dose administrada por via oral e
intravenosa, respectivamente.

Populac8es Especiais de Pacientes

Idosos

Dados farmacocinéticos foram obtidos de um pequeno nuamero de pacientes idosos (n=23/872;
2,6%). Nao houve evidéncias de uma incidéncia mais alta de pacientes com concentracdes
guantificaveis de furoato de fluticasona na populag¢éo de idosos, em comparagdo com individuos
mais jovens.

Criancas
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O furoato de fluticasona em geral ndo é quantificavel (< 10 pg/ml) ap6s administracao intranasal de
110 microgramas uma vez ao dia. Niveis quantificaveis foram observados em menos de 16% dos
pacientes pediatricos apds administracdo intranasal de 110 microgramas uma vez ao dia e em
menos de 7% dos pacientes pediatricos apés a administragdo de 55 microgramas uma vez ao dia.
Ndo houve evidéncias de uma incidéncia mais alta de niveis quantificaveis de furoato de
fluticasona em criangas mais jovens (menores de 6 anos de idade).

Insuficiéncia renal

O furoato de fluticasona ndo é detectavel na urina de voluntarios sadios apds a administracao
intranasal. Menos de 1% de material relacionado a dose é eliminado na urina e, portanto, ndo se
espera que insuficiéncia renal afete a farmacocinética do furoato de fluticasona.

Insuficiéncia hepatica

Um estudo com uma dose Unica de 400 microgramas de furoato de fluticasona inalado oral em
pacientes com insuficiéncia hepatica moderada resultou em aumento de Cpay (42%) e AUC.,
(172%), em comparacdo com individuos sadios. De acordo com esse estudo, ndo se espera que a
exposicdo média prevista para 110 microgramas de furoato de fluticasona intranasal em pacientes
com insuficiéncia hepatica moderada resulte em supressao do cortisol. Portanto, ndo ha previsao
de que insuficiéncia hepatica moderada resulte em um efeito clinicamente relevante com a dose
normal para adultos.

Outros aspectos farmacocinéticos

O furoato de fluticasona normalmente ndo é quantificavel (< 10 pg/ml) apds administracao
intranasal de 110 microgramas uma vez ao dia. Niveis quantificaveis foram observados em menos
de 31% dos pacientes com idade a partir de 12 anos e em menos de 16% dos pacientes
pediatricos apds administracdo intranasal de 110 microgramas uma vez ao dia. Nao houve
evidéncias de influéncia do sexo, da idade (incluindo pacientes pediatricos) ou da etnia em
individuos com niveis quantificaveis, em comparacdo com aqueles sem concentracdes
quantificaveis do farmaco.

2. Resultados de Eficacia

Rinite Alérgica Sazonal em Adultos e Adolescentes

A dose de 110 microgramas uma vez ao dia de Avamys® Spray Nasal resultou em melhora
significativa nos escores de sintomas nasais totais pré-dose (rTNSS e iTNSS, consistindo de
rinorréia, congestdo nasal, espirros e prurido nasal) subjetivos diarios (como o paciente se sentiu
durante as 12 horas anteriores) e objetivos (como o paciente se sentiu na ocasido da avaliacdo) e
nos escores de sintomas oculares totais (rTOSS, consistindo de prurido / ardéncia, lacrimejamento
e vermelhiddo dos olhos) subjetivos diarios e objetivos em comparag¢éo com placebo (ver tabela
abaixo). A melhora nos sintomas nasais e oculares foi mantida ao longo de todo o periodo de 24
horas apds administragdo uma vez ao dia.

Rinite Alérgica Sazonal: Pontos finais primarios e secundarios
Estudo Ponto Final Primario: rTNSS diarios Ponto Final Secundario: rTOSS diario
Diferenca Média | Valor P (IC 95%) Diferenca Valor P (IC 95%)
de QM Média de QM
FFR20001 -2,012 <0,001 (-2,58,-1,44) - -
FFR30003 -0,777 0,003 (-1,28,-0,27) -0,546 0,008 (-0,95,-0,14)
FFR103184 -1,757 <0,001 (-2,28,-1,23) -0,741 <0,001 (-1,14,-0,34)
FFR104861 -1,473 < 0,001 (-2,01,-0,94) -0,600 0,004 (-1,01,-0,19)
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ITNSS = escores de sintomas nasais totais subjetivos

rTOSS = escores de sintomas oculares totais subjetivos

QM = quadrados minimos

diferenca média de QM = alteracdo média de QM em relacdo a avaliagéo inicial do farmaco ativo menos a
alteracdo média de QM em relagao a avaliacao inicial do placebo

IC = Intervalo de confiancga.

A distribuicdo da percepcdo dos pacientes da resposta global ao tratamento (usando-se uma
escala de 7 pontos variando de significativamente melhor a significativamente pior) favoreceu
Avamys® Spray Nasal 110 microgramas em relacdo ao placebo, com uma diferenca de tratamento
estatisticamente significativa. O inicio da acdo foi observado ja a partir de 8 horas apés a
administracéo inicial em dois estudos. Uma melhora significativa nos sintomas foi observada nas
primeiras 24 horas em quatro estudos e continuou a aumentar ao longo de varios dias. A qualidade
de vida dos pacientes (avaliada pelo Questionario de Qualidade de Vida relativo a Rinoconjuntivite
— RQLQ) melhorou significativamente em relacéo a avaliacdo inicial com Avamys® Spray Nasal,
em comparacao com o placebo (Diferenga Minima Relevante em todos os estudos = melhora de
pelo menos -0,5 em relacdo ao placebo; diferenga entre os tratamentos de -0,690; p<0,001; IC
95%: -0,84 a -0,54).

Rinite Alérgica Perene em Adultos e Adolescentes

Avamys® Spray Nasal 110 microgramas uma vez ao dia resultou em uma melhora significativa no
rITNSS diario (diferenca média de QM = -0,706; p=0,005; IC 95%: -1,20, -0,21). A melhora nos
sintomas nasais se manteve ao longo de todo o periodo de 24 horas apés a administracdo uma
vez ao dia. A distribuicdo da percepcdo dos pacientes da resposta global ao tratamento também
melhorou significativamente em comparacdo com o placebo.

Criancas

A posologia pediatrica baseia-se na avaliacdo dos dados de eficacia na populagdo infantil com
rinite alérgica. Em um estudo de rinite alérgica sazonal em criancas, Avamys® Nasal Spray 110
microgramas durante 2 semanas foi eficaz no ponto final nasal primario (diferenga média de QM no
ITNSS diario = -0,616; p=0,025; IC 95%: -1,15, -0,08) e em todos os pontos finais nasais
secundarios, exceto o escore subjetivo individual para rinorréia. Nenhuma diferenca significativa foi
observada entre a dose de 55 microgramas de Avamys® Spray Nasal e placebo em nenhum ponto
final de avaliacéo.

Em um estudo de rinite alérgica perene, Avamys® Spray Nasal 55 microgramas foi eficaz na
melhora do rTNSS diario (diferenga média de QM = -0,754; p=0,003; IC 95%: -1,24, -0,27). Embora
tenha havido uma tendéncia para melhora em rTNSS com a dose de 100 mcg, essa melhora nédo
atingiu significancia estatistica (diferenca média de QM = -0,452; p=0,073; IC 95%: -1,24, -0,04). A
analise post-hoc dos dados de eficacia ao longo de 6 e 12 semanas deste estudo, e um estudo de
seguranca de 6 semanas do eixo HPA mostraram que a melhora no rTNSS para Avamys® Spray
Nasal 110 microgramas em relagdo a placebo foi estatisticamente significativa. Os resultados de
um estudo de knemometria com Avamys® Spray Nasal 110 microgramas uma vez ao dia nao
demonstraram nenhum efeito clinicamente relevante sobre a taxa de crescimento da perna a curto
prazo em criangas.

3. Indicacbes

Adultos / Adolescentes (a partir de 12 anos de idade)
Tratamento dos sintomas nasais (rinorréia, congestao nasal, prurido nasal e espirros) e sintomas
oculares (prurido / ardéncia, lacrimejamento e vermelhidao nos olhos) de rinite alérgica sazonal.

Tratamento dos sintomas nasais (rinorréia, congestdo nasal, prurido nasal e espirros) de rinite
alérgica perene.

Criancas (2 a 11 anos)
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Tratamento dos sintomas nasais (rinorréia, congestdo nasal, prurido nasal e espirros) de rinite
alérgica sazonal e perene.

4. Contra indicacdes

Avamys® Spray Nasal é contra-indicado em pacientes com hipersensibilidade a qualquer um dos
ingredientes do produto.

5. Modo de usar e cuidados de conservacao depois de aberto

Modo de usar
Assoe 0 nariz antes de usar o spray para limpar as narinas. Agite o spray delicadamente antes de
cada uso. Veja mais detalhes em “Como devo usar este medicamento” na secdo de “Informacéoes
ao paciente”.
1. Incline um pouco a cabeca para a frente.
2. Segure o spray nasal na posicao vertical e cuidadosamente coloque o bocal em uma
das narinas.
3. Direcione a extremidade do bico para a parte externa de seu nariz, em direcao oposta
ao septo nasal. Isso ajuda a aplicar o medicamento na area correta do nariz.
4. Enquanto inspira pelo nariz, pressione firmemente o botdo uma vez para aplicar o
medicamento.
Tome cuidado para ndo deixar o jato do medicamento atingir seus olhos. Se isso ocorrer,
enxague os olhos com agua.
Retire o bico do nariz e expire pela boca.
Repita as 5 etapas anteriores na outra narina.
7. Se o seu médico tiver recomendado que vocé aplique 2 jatos em cada narina, repita

as 6 etapas acima.

Conservar em temperatura ambiente (entre 15°C e 30° C). N&o refrigerar ou congelar.

6. Posologia

Avamys® Spray Nasal destina-se a administragdo somente pela via nasal. Para um beneficio
terapéutico completo, recomenda-se o0 uso regular. O inicio de acdo foi observado 8 horas apés a
administracdo inicial. Podem ser necessarios varios dias de tratamento para que se obtenha
beneficio maximo. Uma auséncia de efeito imediato deve ser explicada ao paciente.

Popula¢cdes
Para o tratamento de rinite alérgica sazonal e perene.

Adultos / Adolescentes (a partir de 12 anos de idade)
A dose inicial recomendada € de dois jatos (27,5 microgramas por jato) em cada narina uma vez ao
dia (dose diaria total: 110 microgramas).

Uma vez que o controle adequado dos sintomas é atingido, a reducdo da dose para um jato em
cada narina uma vez ao dia (dose diaria total: 55 microgramas) pode ser eficaz para manutencao.
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Criancas (2 a 11 anos de idade)
A dose inicial recomendada é de um jato (27,5 microgramas por jato) em cada narina, uma vez ao
dia (dose diéria total: 55 microgramas).

Os pacientes que ndo reagirem adequadamente a um jato em cada narina uma vez ao dia (dose
diaria total: 55 microgramas) podem usar dois jatos em cada narina uma vez ao dia (dose diaria
total: 110 microgramas). Quando o controle dos sintomas € atingido, a reducédo da dose para um
jato em cada narina uma vez ao dia (dose diaria total de 55 microgramas) é recomendada.

Criancas (menores de 2 anos de idade)
Ndo ha dados que recomendem o uso de Avamys® Spray Nasal para o tratamento de rinite
alérgica sazonal ou perene em criangas menores de 2 anos de idade.

Idosos
N&o é necessario qualquer ajuste da dose.

Insuficiéncia renal
N&o é necessario qualquer ajuste da dose.

Insuficiéncia hepatica
N&o é necessario qualquer ajuste da dose em pacientes com insuficiéncia hepética leve a
moderada. Ndo ha dados em pacientes com insuficiéncia hepética grave.

7. Adverténcias

O furoato de fluticasona sofre extenso metabolismo de primeira passagem pela enzima hepéatica
CYP3A4. Portanto, a farmacocinética do furoato de fluticasona em pacientes com doenca hepatica
grave pode ser alterada (ver Interacdes Medicamentosas e Farmacocinética).

Com base em dados com outros glicocorticoides metabolizados por CYP3A4, a co-administracdo
com ritonavir ndo € recomendada, devido ao risco potencial de aumento da exposicdo sistémica ao
furoato de fluticasona (ver InteragcGes Medicamentosas e Farmacocinética).

Capacidade de dirigir / operar maquinas

Com base na farmacologia de furoato de fluticasona e outros esteréides administrados por via
intranasal, ndo ha razdes para prever um efeito sobre a capacidade de dirigir ou operar maquinas
com Avamys® Spray Nasal.

Categoria C de risco na gravidez:

Este medicamento ndo deve ser usado por mulheres gravidas, sem
orientacao médica.

8. Uso em idosos, criangas e outros grupos de risco
Veja em “Posologia”.

Gravidez e lactagao

N&o estdo disponiveis dados adequados com relagéo ao uso de Avamys® Spray Nasal durante a
gravidez e a lactacdo em seres humanos. Avamys® Spray Nasal somente deve ser usado na
gravidez se os beneficios para a mae forem superiores aos riscos potenciais para o feto.

Fertilidade
Nao ha dados em seres humanos.
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Gravidez

Apo6s a administracdo intranasal de furoato de fluticasona na dose humana maxima recomendada
(110 microgramas/dia), as concentracdes plasmaticas de furoato de fluticasona foram tipicamente
nao-quantificaveis e, portanto, prevé-se que o potencial para toxicidade reprodutiva seja muito
baixo.

Lactacédo
A excrecao de furoato de fluticasona no leite materno humano néo foi investigada.

9. Interacdes medicamentosas

O furoato de fluticasona é rapidamente eliminado por extenso metabolismo de primeira passagem
mediado pelo citocromo P450 3A4. Em um estudo de interagbes medicamentosas de furoato de
fluticasona com o cetoconazol, um potente inibidor da CYP3A4, houve mais pacientes com
concentragdes plasmaticas mensuraveis de furoato de fluticasona no grupo do cetoconazol (6 dos
20 participantes), em comparacao com o placebo (1 dos 20 participantes). Esse pequeno aumento
na exposicdo nao resultou em uma diferenca estatisticamente significativa nos niveis séricos de
cortisol entre os dois grupos durante 24 horas.

Os dados disponiveis sobre inducado e inibicdo de enzimas indicam que ndo ha base tedrica para
prever interacbes metabdlicas entre o furoato de fluticasona e o metabolismo mediado pelo
citocromo P450 de outros compostos, em doses intranasais clinicamente relevantes. Portanto,
nenhum estudo clinico foi conduzido para investigar interacées entre furoato de fluticasona com
outros farmacos. (ver Adverténcias e Farmacocinética)

10. Reagdes adversas a medicamentos

Dados de estudos clinicos de grande porte foram usados para determinar a freqiiéncia de reacdes
adversas. A seguinte convencao foi usada para a classificacéo da frequiéncia:

Muito comuns >1/10

Comuns >1/100 e < 1/10
Incomuns >1/1.000 e < 1/100
Raras >1/10.000 e < 1/1.000
Muito raras < 1/10.000

Dados de Estudos Clinicos

Distarbios respiratérios, toracicos e do mediastino

Muito comum: epistaxe

Em adultos e adolescentes, a incidéncia de epistaxe foi mais alta no uso de longa duracdo (mais
de 6 semanas) do que no uso de curta duracdo (até 6 semanas). Em estudos clinicos pediatricos
de até 12 semanas de duracéo, a incidéncia de epistaxe foi similar entre Avamys® Spray Nasal e
placebo.

Comum: Ulceracédo nasal

Dados Péds-comercializacdo

Disturbios do Sistema Imune

Pagina 12 de 13



Modelo de texto de bula
Avamys®

Raro: reacdes de hipersensibilidade que incluem anafilaxia, angioedema, rash e urticaria.

Atencdo: este € um medicamento novo e, embora as pesquisas tenham

indicado eficacia e seguranca aceitdveis para comercializacéo, efeitos

indesejaveis e ndo conhecidos podem ocorrer. Neste caso, informe seu
médico.

11. Superdose

Sinais e Sintomas

Em um estudo de biodisponibilidade, doses intranasais de até 24 vezes a dose diaria recomendada
para adultos foram estudadas durante trés dias, sem que nenhum efeito sistémico adverso fosse
observado. (ver Farmacocinética)

Tratamento
E improvavel que a superdosagem aguda exija qualquer tratamento além de observacao.

12. Armazenagem

Conservar em temperatura ambiente (entre 15°C e 30° C). N&o refrigerar ou congelar.

IV) DIZERES LEGAIS
N° do lote, data de fabricacdo e data de validade: vide cartucho.

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA.

Fabricado por: Glaxo Operations Limited — Barnard Castle — Inglaterra
Importado por: GlaxoSmithKline Brasil Ltda.

Estrada dos Bandeirantes, 8.464 - Rio de Janeiro - RJ

CNPJ: 33.247.743/0001-10

IndUstria Brasileira

MS: 1.0107.0271

Farm. Resp.: Milton de Oliveira

CRF-RJ N° 5522

@SAC

Servico de Atendimento ao Consumidor

08007012233

Version number: GDS 03 IPI 02
Date of issue: 01/09/2008
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