POVZETEK GLAVNIH ZNACILNOSTI ZDRAVILA

1. IME ZDRAVILA

Maresyl Comb 0,5 mg/0,6 mg v 1 ml prsilo za nos, raztopina

2. KAKOVOSTNA IN KOLICINSKA SESTAVA

1 ml raztopine vsebuje 0,5 mg ksilometazolinijevega klorida in 0,6 mg ipratropijevega bromida.

1 vpih (140 mikrolitrov) vsebuje 70 mikrogramov ksilometazolinijevega klorida in 84 mikrogramov
ipratropijevega bromida.

Za celoten seznam pomoznih snovi glejte poglavje 6.1.

3. FARMACEVTSKA OBLIKA
prsilo za nos, raztopina

Bistra, brezbarvna raztopina.

4. KLINICNI PODATKI

4.1 Terapevtske indikacije

Simptomatsko zdravljenje kongestije nosne sluznice in rinoreje povezane z navadnim prehladom pri
odraslih.

4.2 Odmerjanje in nadin uporabe

Odmerjanje
Odrasli
1 vpih v vsako nosnico najve¢ 3-krat na dan. Med dvema odmerkoma mora prete¢i najmanj 6 ur.

Dnevnega odmerka, 3 vpihov v vsako nosnico, se ne sme preseéi.

Trajanje zdravljenja
Zdravljenje ne sme trajati ve¢ kot 7 dni (glejte poglavje 4.4).

Po ublazitvi simptomovV je priporocljivo zdravljenje prekiniti, tudi ¢e se Cas najdaljSega trajanja
zdravljenja 7 dni Se ni iztekel. Tako je tveganje za nezelene u¢inke ¢im manjse (glejte poglavje 4.8).
Ce se po 7 dneh zdravljenja bolnik ne pocuti bolje ali se pocuti slabse, je treba oceniti njegovo
klini¢no stanje.

Dolgotrajna in pretirana uporaba lahko povzroci reaktivno hiperemijo ali povratno kongestijo (glejte
poglavje 4.4).

Zdravila se ne sme uporabiti ve¢ kot 3-krat na dan.

Pediatricna populacija
Uporaba zdravila Maresyl Comb pri otrocih in mladostnikih, mlajsih od 18 let, zaradi nezadostnih

podatkov, ni priporocljiva.

Starostniki
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Na voljo je le malo izkuSenj z uporabo zdravila pri bolnikih, starejsih od 70 let.

Nacin uporabe
Zdravilo je namenjeno za nazalno uporabo.

Pred prvo uporabo je treba prsilo za nos pripraviti tako, da se 4-krat pritisne na prsilni nastavek in
razprsi v prazno, da se doseze enakomernost odmerka. Po tem bo prsilo za nos ostalo pripravljeno za
uporabo med rednim vsakodnevnim zdravljenjem. Ce se zdravila ni uporabljalo ve¢ kot 6 dni, je treba
prsilo za nos ponovno pripraviti tako, da se najmanj 2-krat razprsi v prazno, da se doseze
enakomernost odmerka.

Po uporabi je treba prsilni nastavek previdno obrisati s suhim in istim papirnatim robckom in
namestiti zasc¢itno zaporko.

Iz higienskih razlogov in zaradi preprecevanja Sirjenja okuzb, mora eno prsilo za nos uporabljati samo
ena oseba.

4.3 Kontraindikacije

e Preobcutljivost na u¢inkovini ali katero koli pomozno snov, navedeno v poglavju 6.1.

e Znana preobcutljivost na atropin ali podobne snovi, npr. hiosciamin in skopolamin.

e Po kirurskih posegih, pri katerih lahko pride do predrtja fibrozne zunanje ovojnice osrednjega
ziv€evja (dura mater), npr. pri transsfenoidalni hipofizektomiji in drugih transnazalnih posegih.

o Bolniki z glavkomom.

¢ Bolniki s suhim vnetjem nosne sluznice (rhinitis sicca).

4.4 Posebna opozorila in previdnostni ukrepi

Zdravilo je treba uporabljati previdno pri bolnikih s:

e hipertenzijo, sr¢no-zilnimi boleznimi.
hipertiroidizmom, sladkorno boleznijo,

hipertrofijo prostate, stenozo vratu se¢nega mehurja,
feokromocitomom.

Pri bolnikih s sindromom dolgega intervala QT, ki se zdravijo s ksilometazolinom, obstaja vecje
tveganje za pojav resne ventrikularne aritmije.

Previdnost je priporocljiva pri bolnikih, ki so nagnjeni:
k razvoju glavkoma zaprtega zakotja,

k epistaksi (npr. pri starostnikih),

k paraliticnemu ileusu,

k cistic¢ni fibrozi.

V redkih primerih se lahko pojavijo takoj$nja preobéutljivost, vkljuéno z urtikarijo, angioedemom,
izpus€ajem, bronhospazmom, edemom zrela in anafilaksijo.

Zdravilo je treba uporabljati previdno pri bolnikih s povec¢ano obcutljivostjo na adrenergicne
uc¢inkovine, ki lahko povzro€ajo simptome, kot so motnje spanja, omotica, tremor, sréne aritmije ali
zvisan krvni tlak.

Uporaba zdravila Maresyl Comb pri otrocih in mladostnikih, mlajsih od 18 let, zaradi nezadostnih
podatkov o uporabi zdravila pri tej populaciji, ni priporo¢ljiva.

Zdravljenje ne sme trajati ve¢ kot 7 dni, saj dolgotrajna uporaba in preveliko odmerjanje

ksilometazolinijevega klorida lahko povzroc¢i otekanje nosne sluznice in povecano sekrecijo zaradi
povecane ob¢utljivosti celic oziroma zaradi "povratnega ucinka". Kot konéni izid se lahko razvije
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kroni¢na kongestija (rhinitis medicamentosa) in atrofija nosne sluznice (ozena) (glejte poglavje 4.2).

Bolnike je treba opozoriti, da ne smejo prsiti zdravila Maresyl Comb v oko ali v okolico ogesa. Ce
zdravilo Maresyl Comb pride v oko, se lahko pojavijo: zacasno zamegljen vid, draZenje, bole¢ina in
pordele oci. Lahko pride tudi do poslabsanja glavkoma zaprtega zakotja. Bolnikom je treba narociti,
naj si v primeru, da je zdravilo Maresyl Comb prislo v neposreden stik z o¢mi, izperejo o¢i s hladno
vodo in pokli¢ejo zdravnika, ¢e imajo bolecine ali zamegljen vid.

Bakterijske okuzbe nosu je treba ustrezno zdraviti. Okuzbe se lahko Sirijo, ¢e ve¢ oseb uporablja isto
prsilo za nos.

45 Medsebojno delovanje z drugimi zdravili in druge oblike interakcij

Zaviralci monoaminooksidaze (zaviralci MAQO): Soc¢asna uporaba zaviralcev MAO in
simpatikomimeti¢nih zdravil oziroma uporaba le-teh v 2 tednih po prenehanju uporabe zaviralcev
MAO lahko povzroci precejs$nje zvisanje krvnega tlaka in zato ni priporocljiva. Simpatikomimeti¢na
zdravila sproscajo kateholamine, kar povzro¢i obsezno spros¢anje noradrenalina, ki deluje
vazokonstriktorno in povzroca zvisan krvi tlak. V kritinih primerih zviSanega krvnega tlaka je treba
prekiniti uporabo zdravila Maresyl Comb in znizZevati zviSan krvni tlak.

Tricikli¢ni in tetracikli¢ni antidepresivi: SoCasna uporaba teh antidepresivov in
simpatikomimeti¢nih zdravil oziroma uporaba simpatikomimeti¢nih zdravil v 2 tednih po prenehanju
uporabe navedenih antidepresivov lahko okrepi simpatikomimeti¢no delovanje ksilometazolina, zato
taka uporaba ni priporo¢ljiva.

Socasna uporaba drugih antiholinergi¢nih zdravil lahko okrepi antiholinergi¢no delovanje.

Zgoraj navedene interakcije so proucevali za vsako od u¢inkovin zdravila Maresyl Comb posebej, niso
pa jih proucili s kombinacijo obeh ucinkovin.
Z drugimi snovmi niso izvajali Studij medsebojnega delovanja.

4.6 Plodnost, nosecnost in dojenje

Nosecnost

O uporabi zdravila Maresyl Comb pri nose¢nicah ni zadostnih podatkov. Studij na Zivalih o vplivu
zdravila na nose¢nost, razvoj zarodka/ploda, porod in postnatalni razvoj je malo. Potencialno tveganje
za ljudi ni znano. Nose¢nice ne smejo uporabljati zdravila Maresyl Comb, razen e je to nujno
potrebno.

Dojenje

Ni znano, ali se ipratropijev bromid in ksilometazolinijev klorid izloCata v materino mleko. Sistemska
izpostavljenost ipratropijevemu bromidu in ksilometazolinijevemu kloridu je majhna, zato u¢inkov na
dojene otroke ni pri¢akovati. Ob upostevanju koristi dojenja za otroka in koristi zdravljenja za mater,
se je treba odlo¢iti, ali naj mati preneha dojiti ali prekine zdravljenje z zdravilom Maresyl Comb.

Plodnost
Ni znanih u¢inkov zdravljenja s ksilometazolinom na plodnost.

4.7  Vpliv na sposobnost voZnje in upravljanja strojev
V povezavi z uporabo kombinacije ksilometazolinijevega klorida in ipratropijevega bromida v prsilu

za nos so porocali o motnjah vida (vklju¢no z zamegljenim vidom in midriazo), omotici in utrujenosti.
Bolnike je treba opozoriti, da v primeru pojava teh simptomov ne smejo voziti, upravljati strojev ali
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sodelovati v dejavnostih, v katerih bi zaradi teh simptomov lahko skodovali sebi ali drugim.

4.8 Nezeleni uéinki

Povzetek varnostnega profila

Nezelena ucinka, o katerima so najpogosteje porocali, sta krvavitev iz nosu, do katere pride pri 14,8 %
bolnikov, in suhost nosne sluznice, do katere pride pri 11,3 % bolnikov.
Stevilni nezeleni ucinki, o katerih so porocali, so tudi simptomi navadnega prehlada.

Seznam nezelenih uéinkov

O naslednjih nezelenih ucinkih so porocali v dveh randomiziranih klini¢nih $tudijah in v eni
neintervencijski §tudiji po prihodu zdravila s kombinacijo ksilometazolinijevega klorida in
ipratropijevega bromida v obliki prsila za nos na trg, kakor tudi v obdobju trzenja zdravila.

Spodaj so nezeleni ucinki navedeni po organskih sistemih in pogostnosti. Pogostnosti so opredeljene

kot sledi:

zelo pogosti (> 1/10),

pogosti (> 1/100 do < 1/10),
obcasni (> 1/1.000 do < 1/100),
redki (> 1/10.000 do < 1/1.000),
zelo redki (< 1/10.000),

neznana pogostnost (ni mogoce oceniti iz razpolozljivih podatkov).

Preglednica 1: Seznam neZelenih u¢inkov

Pogostnost
MedRRA — Zelo Neznana
klasifikacija . Pogosti Obcasni Redki
organskih pogosti pogostnost
sistemov
Bolezni preobcutljivost
imunskega
sistema
Psihiatricne nespec¢nost
motnje
Bolezni Zivéevja spremenjeno | parozmija,
zaznavanje omotica,
okusa, tremor
glavobol
OCesne bolezni draZenje oci, motnje
suhe oci akomodacije,
poslabsanje
glavkoma zaprtega
zakotja, bole¢ina v
ocesu, fotopsija,
zviSan pritisk v
ocesu, zamegljen
vid, midriaza, vid
z odsevi ("halo-
vid")
Sréne bolezni palpitacije, atrijska fibrilacija
tahikardija
Bolezni dihal, suhost neprijeten epistaksa, rinoreja neprijeten obcutek
prsnega koSa in | nosne obcutek v razjeda v obnosnih
mediastinalnega | sluznice nosu, nosne votlinah, kr¢
prostora kongestija sluznice, glasilk, edem zrela
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nosne kihanje,

sluznice, boledine v

suho grlo ustih in

oziroma zrelu, kaselj,

zrelo, hripavost

drazenje grla

oziroma

zrela,

bolecine v

nosu
Bolezni prebavil suha usta dispepsija, disfagija

navzea

Bolezni koZe in srbenje, izpuscaj,
podkoZja koprivnica
Bolezni secil zastajanje urina
Splosne tezZave in obcutek neprijeten obcutek
spremembe na nelagodja, v prsnem kosu,
mestu aplikacije utrujenost zeja

Opis izbranih nezelenih uc¢inkov

O nekaterih neZelenih u¢inkih, ki so navedeni v kategoriji "Neznana pogostnost”, so ob uporabi
kombinacije ksilometazolinijevega klorida in ipratropijevega bromida v obliki prsila za nos porocali le
enkrat v klini¢nih preskusanjih ali pa so o njih porocali le v obdobju trzenja zdravila, tako da na
osnovi sedanjega Stevila bolnikov, ki uporabljajo to kombinacijo u¢inkovin, ni mogoce podati ocene
pogostnosti.

Poroc¢anje o domnevnih nezelenih u€inkih

Porocanje o domnevnih nezelenih u¢inkih zdravila po izdaji dovoljenja za promet je pomembno.
Omogoca namre¢ stalno spremljanje razmerja med koristmi in tveganji zdravila. Od zdravstvenih
delavcev se zahteva, da poroc¢ajo o katerem koli domnevnem neZelenem ucinku zdravila na:

Javna agencija Republike Slovenije za zdravila in medicinske pripomocke
Sektor za farmakovigilanco

Nacionalni center za farmakovigilanco

Slovenceva ulica 22

SI-1000 Ljubljana

Tel: +386 (0)8 2000 500

Faks: +386 (0)8 2000 510

e-posta: h-farmakovigilanca@jazmp.si

spletna stran: www.jazmp.si

4.9 Preveliko odmerjanje

Zaradi zauzitja ali prekomernega lokalnega odmerjanja ksilometazolinijevega klorida lahko pride do
hude omoti¢nosti, znojenja, znatnega znizanja telesne temperature, glavobola, bradikardije,
hipertenzije, depresije dihanja, kome in konvulzij. Hipertenziji lahko sledi hipotenzija.

Majhni otroci so bolj obcutljivi za toksi¢no delovanje zdravila kot odrasli.

Pri nazalni ali peroralni uporabi zdravila je absorpcija zelo majhna, zato je akutno preveliko
odmerjanje po nazalni uporabi ipratropijevega bromida malo verjetno. Ce pride do prevelikega
odmerjanja, so simptomi prevelikega odmerjanja suha usta, motnje o¢esne akomodacije in tahikardija.
Zdravljenje je simptomatsko.

Vnos precej prevelikega odmerka lahko povzroc¢i antiholinergi¢ne simptome osrednjega zivéevja, kot
so halucinacije, kar je treba zdraviti z zaviralci holinesteraze.

Pri vseh posameznikih, pri katerih obstaja sum na preveliko odmerjanje, je treba uvesti ustrezne
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podporne ukrepe in, ¢e je potrebno, nujno simptomatsko zdravljenje pod zdravniskim nadzorom. To
vkljucuje opazovanje posameznika najmanj 6 ur. V primeru izrazito prevelikega odmerjanja s srénim
zastojem, je treba ozivljati vsaj 1 uro.

5. FARMAKOLOSKE LASTNOSTI
5.1 Farmakodinamicne lastnosti

Farmakoterapevtska skupina: simpatikomimetiki, kombinacije brez kortikosteroidov,
oznaka ATC: RO1ABO06

Mehanizem delovanja in farmakodinami¢ni ucinki

Ksilometazolinijev klorid je simpatikomimetik, ki deluje na a-adrenergi¢ne receptorje.
Ksilometazolin deluje vazokonstriktorno. Delovati za¢ne po 5-10 minutah , u¢inek pa traja 6-8 ur.
Ipratropijev bromid je kvarterna amonijeva spojina z antiholinergi¢nim delovanjem.

Pri nazalni uporabi zmanjsuje sekrecijo V nosu preko kompetitivnega zaviranja holinergi¢nih
receptorjev, ki se nahajajo blizu epitelija nosne sluznice. U¢inek je obic¢ajno dosezen v 15 minutah in
traja povprecno 6 Ur.

5.2 Farmakokineti¢ne lastnosti

Pri 24 zdravih prostovoljcih sta bili po enem vpihu 140 pg ksilometazolina in 84 pg ipratropijevega
bromida na nosnico povpreéni najve¢ji koncentraciji 0,085 ng/ml in 0,13 ng/ml, in sicer 1 uro oziroma
2 uri po dajanju ipratropijevega bromida oziroma ksilometazolina. Koncentracije v krvi so zelo
majhne, vendar je po razpolozljivih podatkih mogoce pricakovati, da se pri priporo¢enem odmerjanju
trikrat na dan ipratropijev bromid, $e bolj pa ksilometazolin, kopicita.

5.3  Predklini¢ni podatki o varnosti

V predklini¢nih Studijah so preskusali tako ipratropijev bromid kot ksilometazolin, rezultati pa niso
pokazali nobenih klini¢no pomembnih problemov glede varnosti zdravil, ki vsebujejo ksilometazolin
in ipratropijev bromid pri priporo¢enih odmerkih.

Pri psih, ki so jim 28 dni vsakodnevno nazalno aplicirali to kombinacijo uéinkovin v odmerkih, ki so
dosegali 4-kratne vrednosti predvidenega klini¢nega rezima odmerjanja, ni prislo do nobenih lokalnih
ali sistemskih uc¢inkov.

6. FARMACEVTSKI PODATKI

6.1 Seznam pomoZnih snovi

dinatrijev edetat

preciscena morska voda

glicerol (85-odstotni)

klorovodikova kislina/natrijev hidroksid (za uravnavanje pH)
prec¢is¢ena voda

6.2 Inkompatibilnosti

Navedba smiselno ni potrebna.

6.3 Rok uporabnosti
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3 leta
Rok uporabnosti po prvem odprtju: 6 mesecev.

6.4 Posebna navodila za shranjevanje
Za shranjevanje zdravila niso potrebna posebna navodila.
6.5 Vrsta ovojnine in vsebina

Skatla z belim HDPE vsebnikom, zaprtim s HDPE za$¢itno zaporko in priilnim nastavkom. Vsebnik
vsebuje 10 ml prsila za nos, raztopine.

6.6  Posebni varnostni ukrepi za odstranjevanje

Neuporabljeno zdravilo ali odpadni material zavrzite v skladu z lokalnimi predpisi.

7. IMETNIK DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

JADRAN-GALENSKI LABORATORIJ d.d., Svilno 20, 51000 Rijeka, Hrvaska

8. STEVILKA DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM

H/21/02864/001

9. DATUM PRIDOBITVE/PODALJSANJA DOVOLJENJA ZA PROMET Z
ZDRAVILOM

Datum prve odobritve: 29. 11. 2021

10. DATUM ZADNJE REVIZIJE BESEDILA

1. 3. 2022
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