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1. NOMBRE DEL PRODUCTO L7NoV 2012
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BREXOTIDE LF AEROSOL PARA INHALACION ::’umﬂf@—%f f@,}‘f 6’;’?}1
Lo Profoiona):
2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

’ Cada inhalacion de BREXOTIDE LF suministra:

Salmeterol xinafoato equivalente a 25 microgramos de salmeterol y 50, 125 ¢ 250

| microgramos de fluticasona propionato. Ervace-para—i20-dosic:

3= FORMA FARMACEUTICA
Aerosol para inhalacion.

4. DETALLES CLINICOS
41 Indicaciones Terapéuticas

(EORVR)

BREXOTIDE LF esta indicado en el tratamiento regular del asma (Enfermedad

Obstructiva Reversible de las Vias Aereaa}-de—nmntenaan—de—pammﬂesﬂeméheee«
on—donde—elompleo—do—una——combinacion
inhalade)-es-aprepiade-

Esto puede incluir:
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ser incluir una prueba con un corticosteroide para inhalacion solo._En caso que la
pauta posologica _de una vez al dia se administre a un paciente con
antecedentes de sintomas nocturnos, la dosis debe ser administrada por la

noche, mientras que si el paciente presenta un_historisl _de sintomas
principalmente diurnos, |a dosis debe administrarse por |a mahana.

Los pacientes deben recibir la potencia de BREXOTIDE LF que contenga la dosis
adecuada de fluticasona propionato para la severidad de su enfermedad.

Si un paciente no estd siendo controlado en forma adecuada con una
monoterapia de corticosteroide inhalado, la sustitucion por BREXQTIDE LF con
una dosis de corticosteroide terapéuticamente equivalente podria resultar en una
mejoria en el control del asma.

Para los pacientes cuyo control de asma sea aceptable bajo la monoterapia con el
corticosteroide inhalado, la sustitucién por Brexatide-salmeterol/PF podria permitir
una reduccién de la dosis del corticosteroide y mantener al mismo tiempo el
control del asma. Para informacion adicional, favor de consultar la seccién de
“Farmacodinamia”.

Dosis Recomendadas:

Adultos y adolescentes a partir de 12 afos de edad:

Dos inhalaciones de 25 mcg de salmeterol y 50 mcg de fluticasona propionato dos
veces al dla.

0

Dos inhalaciones de 25 mcg de salmeterol y 125 mcg de fluticasona propionato dos
veces al dia.

0

Dos inhalaciones de 25 mcg de salmeterol y 250 mcg de fluticasona propionato dos
veces al dia.

Adultos-apartirde18-afios-de-pdad.

Eldeblarla-descic-do-Salmeterol/RPF enadultos-a- panmde%—anes—haeta—per—'l-dl—dﬁa
Hene—aegu;@ad—y—telerabmd i
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4.4, Advertencias y Precauciones Especiales para su Uso

MNormalmonto—el+naneje—de—laEORVR -debe—realizarse de—asuerdo—sonr—un
programa-per-otapasy-arespuesta-delpaciorie-debe-monitoroarso-clRicarmente-y
modiantepruebas-de-funcior-pulmonar:

El manejo del asma debe realizarse de acuerdo con un programa por etapas, y
la_respuesta del paciente debe monitorearse clinicamente y mediante pruebas

de funcion pulmonar.

BREXOTIDE LF no se recomienda para el alivio de los sintomas agudos, para los
cuales se requiere un broncodilatador de accion rapida y corta (como el
salbutamol), Debe advertirse a los pacientes que en todo momento tengan a la

mano su medicamento de rescate_parala-erisis-de-asma-aguda.

El uso de—dosie crecientes de broncodilatadores de accidn corta para aliviar los
sintomas indica un deterioro del control, y los pacientes deben ser evaluados por un
meédico,

El deterioro repentino y progresivo del control del asma es una amenaza potencial
para la vida, y el paciente debe ser evaluado por un médico. Se debe poner
atencion en el uso de dosis crecientes del corticosteroide. Ademas, cuando la dosis
actual de BREXOTIDE LF no ha podido lograr el control adecuado del asma la
EOQRVR, el paciente debe ser evaluado por un médico.

El tratamiento con BREXOTIDE LF no debe interrumpirse repentinamente en los
pacientes con asma, debido al riesgo de exacerbacion; la terapia debe disminuirse
progresivamente bajo supervisidon médica. Para los pacientes con EPOC Ia
interrupcion de la terapia puede asociarse con una descompensacion sintomética
de base, por lo que la interrupcion o disminucion del tratamiento debe ser
supervisada por un médico.

En los estudios realizados en pacientes con EPQOC que recibieron tratamiento con
BREXOTIDE LF, se produjo un aumento en la tasa de notificaciones de neumonia
(ver Reacciones Adversas). Los meédicos deberan instituir una vigilancia continua

” \W
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Se recomienda el monitoreo regular de la estatura de los nifios que reciben
tratamiento prolongado con corticosteroides inhalados.

sortisosteroidosinhaladesquelamayeria-de-los-pacientes:

Debido a la posibilidad de una respuesta adrenal insuficiente, los pacientes cuya
terapia se cambia de un esteroide oral a fluticasona propionato inhalado deben ser
tratados con especial cuidado, y la funcién adenocortical debe monitorearse
regularmente.

AW - wlam ...
FHHRHEE =

Despues de la introduccion de fluticasona propionato inhalado, la interrupcion de la
terapia sistémica debe realizarse gradualmente, y debe recomendarse a los
pacientes que porten consigo una tarjeta de adventencia de uso de esteroides que
indique la posible necesidad de terapia adicional en casos de estrés.

En muy raras ocasiones han habido repories de aumento en la glicemia (ver
reacciones adversas) y esto deberia ser considerado en el momento en que se
prescriba BREXOTIDE LF a un paciente con antecedentes de diabetes mellitus.

Durante el uso postcomercializacién, han habido reportes de interacciones
farmacoldgicas clinicamente significativas en pacientes que recibian propionato de
fluticasona y ritonavir, produciendo efectos sistémicos del corticosteroide tales
como el sindrome de Cushing y supresion adrenal. Por lo tanto, se debe evitar el
uso concomitante de propionato de fluticasona y ritonavir, a menos que el beneficio
potencial para el paciente sea mas importante que el riesgo de los efectos
secundarios sistémicos del corticosteroide (ver Interacciones).

La informacion proveniente de un estudio a gran escala realizado en Estados
Unidos (SMART), el cual compard la seguridad de SEREVENTSalmeterol (un
componente de SERETIDE BREXOTIDE LF) o de placebo, cuando fueron
administrados en forma adicional a la terapia regular del paciente, mostré un
incremento significativo en el nimero de muertes relacionadas con el asma en el
grupo de pacientes que se encontraban recibiendo terapia con
SEREVENTSalmeterol. La informacion de este estudio, sugiere que los pacientes
afro-americanos bajo terapia con SEREVENTSalmeterol, podrian encontrarse bajo
un riesgo mayor de desarrollar eventos respiratorios graves o mueres relacionadas
con SEREVENTSalmeterol en comparacion con los pacientes a los que se
administrd placebo. Se desconoce si este incremento se debié a factores
farmacogensticos o a otros factores. El estudio SMART no fue disefado para

o
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4By Interacciones Medicamentosas y Otros Tipos de Interacciones

Deben evitarse los B bloqueadores tanto selectivos como no selectivos, a menos
que haya razones imperiosas para su uso.

En circunstancias normales, después de la administracion de dosis inhaladas se
obtienen bajas concentraciones plasmaticas de propionato de fluticasona, debido al
extenso metabolismo de primer paso y a la alta eliminacion sistémica mediada por
la isoenzima 3A4 del citocromo P450 en el intestino y el higado. En consecuencia,
es improbable que se presenten interacciones farmaco-fArmaco clinicamente
significativas, mediadas por el propionato de fiuticasona.

Un estudio de interaccion farmacologicoa en sujetos sanos ha demostrado que ef
ritonavir (un inhibidor sumamente potente de la isoenzima 3A4 del citocromo P450)
puede aumsentar considerablemente las concentraciones plasmaticas de fluticasona
propionato, lo cual resulta en una disminucion notable de las concentraciones
séricas de cortisol. Durante—el—uso Existen reportes de interaccidn
postcomercializacion clinicamente significativos entre ia fluticasona intranasal y el
ritonavir pestcomercializacion—olinicamento—significatives, produciendo efectos
sistémicos del corticosteroide cignifieatives. tales como, sindrome de Cushing y
supresién adrenal. Por lo tanto, se debe evitar eluse-conceminante la combinacion
fluticasona propionato y rltonawrfa—menes—e}ue—el salvo que ei las beneflc:os
potencial para-e ;
E&Guﬂdanﬁa—&&te#mesmsuperen los rlesgos aumentade& de efectos adversos de
glucocorticoides sistémicos del-corticoide-

Estudios han demostrado que otros inhibidores de la isoenzima 3A4 del citocromo
FP450 producen auwmemtos—incrementos insignificantes (eritromicina) y leves
(ketoconazol) de la exposicion sistémica de la fluticasona propionato  sin
reducciones notables de las concentraciones séricas de cortisol. Sin embargo, se
recomienda proceder con cuidado cuando se coadministren inhibidores potentes de
la isoenzima 3 A4 dsl citocromo P450 {por ejemplo, el ketoconazol) pues existe la
posibilidad de que auments la exposicién sistémica a la fluticasona.

La coadministracién de ketoconazol y SEREVENTSalmeterol produce un aumento
significativo en el grado de exposicidn plasmatica al saimeterol (1,4 veces la Cmax
y 15 veces el AUC), lo cual podria ocasionar una prolongacién en el intervalo QTc.
{véanse Advertencias y Precauciones y Farmacocinética).
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fueron reportados en los estudios clinicos. Para esos eventos, la frecuencia se
calculé basandose en datos espontaneos.

Datos de los Estudios Clinicos
Infeeciones e infestaciones

Comunes: Candidiasis de boca y garganta, neumonia (en pacientes con EPQC),
Trastornos del sistema inmunolégico

Reacciones de hipersensibilidad:

Poco comunes: Reacciones cutaneas de hipersensibilidad, disnea.

Raros: Reacciones anafilacticas

Trastornos endocrinos

Posibles efectos sistémicos incluyen (véase Advertencias y Precauciones):
Poco comunes: Cataratas

Raros: Glaucoma

Trastornos del metabolismo y nutricion

Poco comunes: Hiperglucemia,

Trastornos psiquiatricos
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Posibles ofectos sistémicos incluyen (véase Advertencias y Precauciones);

Raros. Sindrome de Cushing, manifestaciones cushinoides, supresion suprarrenal,
retardo en el crecimiento en nifios y adolescentes, disminucion en la densidad
mineral dsea.

Trastornos respiratorios, tordcicos y del mediastino

Raros: Bronco-espasmo paraddjico (véase Advertencias y Precauciones)

En-muyrarag-ocasionss-ha-habidoreperies-de-arralgos

Ha-habide-repedesraros-de-calambresmusculares,
Fluti : .
En—algunes -pacientes—pu
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4.0+ Sobredosificacion

A continuacién se presenta la informacién disponible acerca de las sobredosis con
Seretide BREXOTIDE LF, Salmeterol y/o propionato de fluticasona:

Los SIQI‘IOS y smtomas esperados por sobredosmca(:lon con salmeterol son agaeles
i R los tipicos de

una excesiva estlmulamon beta@- BE adrcncrglca exeesha—memyendeumclundoa

temblores-hne cefalea, taguicardia, mcrementos en Ia presion arterial sistélica e

mplazmp%#mestamde& Nc:o hay tratamiento especifico para una sobredos:s
con salmeterol y propionato de fluticasona. Si se presenta sobredosis, se debe dar
al paciente medidas de soporte y monitoreo apropiado seguin sea necesario.

La inhalacion de dosis de fluticasona propionato perarriba-de superiores a las dosis
recomendadas puede causar supresion temporal del eje hipotaldmico-hipofisiario-
suprarrenal. Esto generalmente no requiere ninguna accidn de urgencia, pues la
funcion adrenal normal tipicamente se restablece en cuestidn de dias.

Si se continda la administracion de dosis de BREXOTIDE LF mas altas que las
aprobadas durante periodos prolongados, es posible que se presente supresion
corticosuprarrenal significativa. En muy raras ocasiones ha habido reportes de
crisis adrenal aguda, la cual se ha presentado principalmente en nifos expuestos a
dosis mas altas que las aprobadas durante periodos prolongados (varios meses o
afios); entre las caracteristicas observadas han figurado hipoglucemia asociada con
deterioro del estado de conciencia y/o convulsiones. Entre las situaciones que
posiblemente podrian desencadenar la crisis adrenal aguda figuran la exposicion a
traumatismo, cirugia, infeccion o cualquier reduccidn rdpida en la dosis del
components de fluticasona propionato inhalado.

No se recomienda que los pacientes reciban dogis de BREXOTIDE LF mas aitas
que las aprobadas. Es importante revisar la terapia regularmente y ajustar la dosis
a la mas baja aprobada con la que se mantenga el control eficaz de la enfermedad

Hea—42 Veanse dosis y modo de administracion wer—PRocologia—y
Adein i6n).
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Un estudio de doce meses, en gran escala (Como Obtener un Control Optimo del
Asma [Gaining Optimal Asthma Control.,, GOAL]) en 3416 pacientes asm:ticos
compard la eficacia y seguridad de SeretideBREXOTIDE LF contra la monoterapia
con el corticosteroide inhalado para lograr los niveles predefinidos de control del
asma. El tratamiento se llevd a cabo en etapas escalonadas cada 12 semanas
hasta que se lograba el ‘control total™** o se llegaba a la maxima dosis del fArmaco
en estudio. El control debia mantenerse durante por lo menos 7 de las ultimas 8
semanas de tratamiento. El estudio demostré que:

*» 71% de los pacientes tratados con SeretideBREXOTIDE LF lograron un asma
‘bien controlada’ en comparacién con 59% de los pacientes tratados solamente
con el corticosteroide inhalado.

* 41% de los pacientes tratados con se#stideBREXOTIDE LF lograron el ‘control
total™ del asma en comparacion con 28% de los pacientes tratados solamente
con el corticosteroide inhalado.

Estos efectos se observaron antes con el SexctidoBREXOTIDE LF en comparacion
con el corticosteroide inhalado solo, y con una dosis mas baja del corticosteroide
inhalado.

Eil estudio GOAL también demostrd que:

+« La frecuencia de exacerbaciones con SeretideBREXOTIDE LF fue 29% mas
baja en comparacién con la monoterapia con el corticosteroide inhalado.

= EI logro de un asma *bien controlada™ y “totalmente controlada”™ mejoré la
Calidad de Vida (CDV). Después del tratamiento con Seretide-BREXQTIDE LF,
61% de los pacientes reportaron deterioro minimo ¢ ningdn deterioro de la CDV,
medida por medio de un cuestionario especifico para determinar la calidad de
vida en los pacientes con asma, en comparacion con 8% en la evaluacién basal.
*Asma bisn controlada; sinfomas ocasionales o use ocasional de agonistas beta. de corta accion

(ABCDA) o menos de 80% del valor prediche de la funcidn puimonar, sin despertares nocturnos, sin
axacerbaciones y sin efectos secundarios que obligusn a cambiar el tratamionto.

"Control total del asma; sin sintomas, &sin uso da ABCDA, funcidn pulmonar de 80% o mds del valor

prediche, sin despertares noclumos, sin exacerbaciones y sin efectos secundarios que obliguen a
cambiar el lratamiento.

Otros dos estudios han mostrado mejorias de la funcién pulmonar, el porcentaje de
dias sin sintomas y la reduccion del uso de la medicacidon de rescate, una dosis del
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Mecanismo de accidn:

BREXOTIDE LF Sesstids—contiene salmetergl y fluticasona propionato, los cuales
tienen diferentes modos de accién. El salmeterol protege contra los sintomas,
mientas que el propionato de fluticasona mejora la funcién pulmonar y previene las
exacerbaciones de la condicion. BREXOTIDE LF Seretide puede ofrecer un
régimen mas conveniente para los pacientes que reciben terapia con un 3 agonista
y un corticosteroide inhalado. A continuacion se comentan los mecanismos de
accion de ambos farmacos.

Salmeterol:

El salmeterol es un agonista selectivo B, adrenérgico de accién prolongada (12
horas) con una cadena lateral larga que se une al sitio externo del receptor.

Estas propiedades farmacoldgicas del salmeterol ofrecen una proteccion mas eficaz
contra la broncoconstriccion inducida por la histamina, y producen una duracién
mas prolongada de la broncodilatacion, la cual dura por lo menos 12 horas, que las
dosis recomendadas de los (32 agonistas convencionales de accién conta.

Las pruebas /n Vitro han demostrado que el salmeterol es un inhibidor potente y de
accion prolongada de la liberacion pulmonar de los mediadores de las células
cebadasg, como histamina, leucotrienos y prostaglandina Dy.

En el hombre, el salmeterot inhibe la fase temprana y tardfa de la respuesta a los
alergenos inhalados; ésta uUltima persiste durante mas de 30 horas después de una
dosis Unica, cuando el efacto broncodilatador ya no es avidente. Una dosis Onica de
salmeterol atenda la hiperrespuesta bronquial. Estas propiedades indican que el
salmeterol tiene actividad adicional no broncodilatadora, pero no estéd clara su
significancia clinica global. Este mecanismo difiere del efecto antiinflamatorio de los
corticosteroides.

Fluticasona propionato:

" WE iy
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sanguineo o la duracién del intervalo QTc. (véanse Advertencias y Precauciones e
Interaccionses)

Salmeterol:-

El salmeterol actaa localmente en los pulmones, por lo que los niveles plasméaticos
no son una indicacion de los efectos terapduticos. Ademas, sélo se tiene datos
limtados de la farmacocinética del salmeterol, debido a la dificuitad técnica para
cuantificar el farmaco en plasma, por las concentraciones plasmaticas bajas que se
alcanzan con las dosis terapéuticas (aproximadamente 200 pg/mL o menos)
despues de la dosis inhalada. Después de la dosificacién regular con salmetsrol
xinafoato, puede detectarse acido hidroxinafioico en la circulacidén sistémica,
alcanzando concentraciones en el estado estacionario de aproximadamente 100
ng/mL. En los estudios de toxicidad, estas concentraciones son hasta 1000 veces
menores que 10s niveles observados en el estado sestacionario. No se han visto
efectos nocivos despues de |a dosificacién regular a largo plazo (mds de 12 meses)
en pacientes con obstruccion de las vias aéreas.

En un estudio /n Vitro, se demostrd que el saimeterol se metaboliza ampliamente a
o-hidroxisalmeterol (oxidacion alifatica), a través de la isoenzima 3A4 del citocromo
P450 (CYP3A4). Sin-embarge; En un estudio realizado en voluntarios sanos que
racibieron dosis repetidas de salmeterol y eritromicina, no se observaron cambios
clinicamente significativos en los efectos farmacodindmicos al administrar un
régimen de dosificacién de 500 mg de eritromicina tres veces al dia. Sin embargo,
en un estudio sobre interacciones de salmeterol-ketoconazol ocurrio un aumento
significativo en el grado de exposicion plasmatica al salmeterol, (véase
Advertencias y Pracauciones & Interacciones)

Fluticasona propionato:

La biodisponibilidad absoluta de fluticasona propionato en cada uno de los
dispositivos inhaladores disponibles ha sido estimada a partir de las comparaciones
realizadas en y entre los estudios de los datos farmacocinéticos de las
formulaciones inhalada ¢ intravenosa. En sujetos adultos sanos, se ha estimado la
biodisponibilidad absoluta para el propionato de fluticasona en Accubaler/Diskus
(7,8%), el propionato de fluticasona en Diskhaler (9,0%), el propionato de
fluticasona en Evohaler (10,9%), la combinacidon de salmeterol-propionato de
fluticasona en Evohaler (5,3%) y la combinacién de salmeterol-propionatoe de
fluticasona en Accuhaler/Diskus (5,5%), respectivamente. En los pacientes con
asma EGRMR o EPOC, se ha observado un menor grado de exposicion sistémica
al propionato de fluticasona inhalado. La absorcién sistémica ocurre principalmente
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compard SEREHDEBREXOTIDE (50/100 microgramos) y PF (100
microgramos), tanto en adolescentes y adultos como en nifos.

- Al administrar la dosis mas alta de SEREHBDEBREXOTIDE (50/500
microgramos), el grado de exposicion al PF fue similar al observado con la
dosis equivalente de PF solo.

- En los nifles que recibieron SERETHRBEBREXOTIDE (50/100 microgramos),
se observd un mayor grado de exposicion al salmeterol, en comparacion con
los adolescentes y aduitos (reftacién de 1,23 [IC del 90% 1,10 — 1,38]).

Se desconoce la importancia clinica de estos hallazgos; sin embargo, no se
observaron diferencias en los efectos cardiovasculares o reportes de temblores,
entre adultos, adolescentas y nifios, en los estudios clinicos de hasta 12 semanas
de duracion.

Br3x Datos Preclinicos de Seguridad de-Seguridad-Preclinica

Salmeterol xinafoato y fluticasona propionato se han evaluado extensamente en
estudios de toxicidad en animales. S6lo ocurrieron toxicidades significativas con
dosis muy superiores a las dosis recomendadas para uso en humanos, y fueron las
esperadas para un agonista B adrenérgico potente y para un glucocorticosteroide.

En estudios a largo plazo, el salmeterol xinafoato indujo tumores benignos del
musculo liso en el mesovario de ratas y en el dtero de ratones,

Los roedores son sensibles a la formacion de estos tumores inducidos
farmacoldgicamenta. No se considera que el salmeterol represente un riesgo
oncogénico significativo para el hombre.

La coadministracion conjunta de salmeterol y fluticasona propionato resulté en
algunas interacciones cardiovasculares cuando se usaron dosis altas. En ratas, la
miocarditis atral-auricular leve y la arteritis focal coronaria fueron efectos pasajeres
transitorios que se resolvieron con la dosificaciéon regular. En perros, los aumentos
de la frecuencia cardiaca fueron mayores después de la administracion conjunta
que después del salmeterol solo. En los estudios realizados en humanos no se han
observado efectos cardiacos adversos severos clinicamente relevantes,

La coadministracion conjunta no madificd las toxicidades en animales relacionadas
con otras clases.
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63 Naturaleza y Contenido del Contenedor

BREXOTIDE LF consiste en una suspension de salmeterol y fiuticasona propionato
en el propelente HFA 134a, el cual no es un c¢lorofluorocarburo (CFC). La
suspension astd contenida en una lata de aleacién de aluminio sellada con una
valvula dosificadora. Los envases encajan en un impulsor de plastico que
incorporan un orificio atomizador y estdn equipados ¢on tapas protectoras contra ol
polvo. BREXOTIDE LF ha sido formulado en tres potencias y un tamafio de
anvase, ol cual proporciona 120 dosis por inhalador.

- BREXOTIDE LF con Contador de Dosis:

El envase trae un contador adjunto, &l cual muestra cuantas dosis det medicamento
quedan. El nimero es indicado por una ventana.

Instrucciones de uso/manejo
Como probar su inhalador:

Antes de usarlo por primera vez ¢ si su inhalador no ha sido utilizado durante una
semana 0 mas, quite la cubierta de la boquilla oprimiendo suavemente los lados de
la misma, agite bien el inhalador y disparelo una vez en ¢l aire para asegurarse que
8sté funcionando bien.

Como usar el inhalador:

1, Qte Retire la ¢cubierta de |a boquilta oprimiendo suavemente los lados de la
cubierta.
2. Revise el interior y el exterior del inhalador, incluyendo la boquilla, para

garantizar que no contenga objetos sueltosextranos,

3. Agite bien enérgicamente el inhalador para garantizar la extraccién de
cualquier objeto sueltoe libre, asi-comée ademas de lograr la mezcla uniforme
de su contenido.

4. Sostenga Mantenga el inhalador en posicion vertical entre los dedos indice y
el pulgar, colocando el pulgar en la basse, debajo de |a boquilla.

5. Exhale i i profundamente hasta
su maxima capacidad, sin que esto le provoque malestar. Luego coloque la
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En aquellos pacientes que consideren dificil la manipulacién de un inhalador se
recomienda emplear un espaciador o aerocdmara.

Los nifios pequefios pueden necesitar ayuda y podria ser necesario que un adulto
opere el inhalador para ellos. Para facilitar su uso es recomendable |a utilizacién de
una aerocamara. Se debe alentar al nifio para que exhale, y opere el inhalador
inmediatamente después que empiece a inhalar. Practiquen la técnica juntos. Los
nifos mayores o las personas con manos débiles deben sostener el inhalador con
las dos manos, Deben colocar los dos dedos indices en la parte superior del
inhalador y ambos pulgares en la base, debajo de la boquilla.

Limpieza:-
Su inhalador debe limpiarse por lo menos una vez a la semana.

1. Quite Retire la cubierta de la boquilla.

2. No saque el bote del cuerpo de plastico del inhalador,

3. Frote el interior y el exterior de la boquilla y el cuerpo de plastico dei
inhalador con un trapo seco, un pafiuelo desechable o una torunda de
algodon,

4, Vuelva a colocar en su lugar a cubierta de la boquilla,

NO PONGA EL BOTE METALICO DENTRO DEL AGUA.

No todas las presentaciones estan disponibles en todos los paises,

Presentaciones de venta:

BREXOTIDE LF 25/50 mcg: Envases conteniendo X inhalaciones
BREXOTIDE LF 25/125 me¢qg: Envases conteniendo X inhalaciones
BREXOQOTIDE LF 25/250 mcg: Envases conteniendo X inhalaciones

BREXOTIDE LF no contiene alcohof en su formulacion.
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