4.2

KISA URUN BILGIiSi

BESERI TIBBi URUNUN ADI
CIRRUS uzun salim film tablet
KALITATIF VE KANTITATIF BiLESIM

Etkin madde:

Her bir film tablette:

Setirizin dihidrokloriir (cabuk salim formunda) 5 mg
Psodoefedrin hidrokloriir (uzatilmis salim formunda) 120 mg

Yardimci maddeler:
Laktoz monohidrat 43.23 mg
Titanyum dioksit (boyar madde) (E 171).

Yardimc1 maddeler i¢in 6.1'e bakiniz.

FARMASOTIK FORM

Uzun Salim Film Tablet

Beyaz ve beyaza yakin renkte, yuvarlak, bikonveks tablet.
KLINiK OZELLIiKLER

Terapotik endikasyonlar

CIRRUS, nazal konjesyon, aksirik, burun akintisi, g6z ve burun kasintis1 gibi mevsimsel ve
pereniyal alerjik rinitle ilgili belirtilerin giderilmesinde endikedir.

Setirizinin antialerjik 6zellikleri ile psddoefedrinin nazal dekonjestan etkilerinin birlikte
istendigi durumlarda kullanilmalidir.

Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/Uygulama sikhig1 ve siiresi:

Eriskinlerde ve 12 yas iistii cocuklarda

Giinde iki kez (sabah ve aksam) birer tablet, a¢ veya tok karnina alinir. Tedavinin siiresi,
belirtilerin goriildiigii donemi ge¢memeli ve 2-3 haftayr asmamalidir. Nazal belirtilerde
yeterli rahatlama saglandiginda, uygunsa, tedavi sadece setirizin iceren {iriin ile
stirdiiriilmelidir.

Uygulama sekli:

CIRRUS agizdan kullamm igindir, tercihen bir bardak su ile yutulmali, ezilmemeli ve
cignenmemelidir.
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4.3.

44.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek / Karaciger Yetmezligi :
Orta derecede bobrek veya karaciger yetmezligi olan hastalarda dozaj giinde bir tablete
indirilmelidir.

Kontrendikasyonlar
CIRRUS;

bilesimindeki maddelerden birine, efedrine veya diger piperazinlere ve diger adrenerjik
ilaglara kars1 asir1 duyarhligi olanlarda,

agir hipertansiyonu veya agir koroner arter hastalii olanlarda,

dihidroergotamin alan hastalarda,

agir bobrek yetmezligi, kontrol altinda olmayan hipertiroidi, ciddi aritmiler, feokromasitoma,
g0z ici basinct yliksek olan hastalarda veya idrar retansiyonu olanlarda,

Monoamin Oksidaz (MAO) Inhibitorii ile tedavi esnasinda ve tedavinin kesilmesinden
sonraki 2 hafta boyunca,

Inme 6ykiisii olan hastalarda ve

hemorajik inme i¢in yliksek risk grubundaki hastalarda kontrendikedir.

CIRRUS'un 12 yas altindaki ¢ocuklarda kullamimi, bu yas grubunda calisma yapilmamis
oldugundan, 6nerilmez.

Ozel kullanim uyarilar: ve 6nlemleri

Iceriginde bulunan psodoefedrin sebebiyle CIRRUS, diyabet, hipertiroidi, arteriyel
hipertansiyon, tasikardi, kardiyovaskiiler hastalik, kardiyak aritmi, iskemik kalp hastaligi,
glokomu, orta derecede bobrek veya karaciger yetmezligi olan hastalarda, 60 yas lizerindeki
hastalarda dikkatle kullanilmalidir ve uzun siireli kullanimdan kagimilmalidir. 5 giinden uzun
stire kullanilmamahdir.

Ayrica;

dekonjestanlar, istah kesiciler gibi sempatomimetik ilaglar; amfetamin gibi psikostimiilanlar
(kardiyovaskiiler sistem iizerinde birlesik etkiler),

trisiklik antidepresanlar,

antihipertansif ilaglar (antihipertansif etkilerin azalmast),

alkol veya diger Santral Sinir Sistemi (SSS) depresanlart (SSS baskilanmasinin artmasi ve
performans bozuklugu),

dijital (kardiyak aritmi riski) alan hastalarda ve

antikolinerjik etkinin sakincali oldugu, prostat hipertrofisi (hiperplazisi) veya mesane
bosalma tikanikligr olan hastalarda dikkat gereklidir.

Hemorajik inme riskini arttiran faktorleri olan hastalarda, CIRRUS'un bromokriptin,
pergolid, lisurid, kabergolin, ergotamin gibi vazokonstriktorlerle veya nazal dekonjestan
olarak oral veya nazal yoldan uygulanan diger dekonjestan ilaglarla (fenilpropanolamin,
fenilefrin, efedrin) es zamanli kullanimina, vazokonstriksiyon ve kan basinci artisi riski
nedeniyle, dikkat edilmelidir.
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4.5.

Psodoefedrinin vazokonstriktor etkisi nedeniyle, inflamatuvar barsak hastaliginda oldugu
gibi, hiperkoagiilasyon acisindan risk grubundaki hastalarda da dikkat edilmesi 6nerilir.
Hipertansif hastalarda non-steroid antienflamatuvar ilaglarla (NSAID'ler) eszamanl
tedavide, hem psodoefedrin, hem de NSAID'ler kan basincini arttirabileceginden, dikkatli
olmak gereklidir.

Diger santral etkili stimiilanlar gibi, psddoefedrinin de suistimali gozlemlenmistir.

Galaktoz intoleransi, Lapp laktaz eksikligi veya glukoz-galaktoz malabsorpsiyonu gibi nadir
kalitimsal sorunlar1 olan hastalar bu ilac1 kullanmamalidir.

Iceriginde bulunan psodoefedrin sebebiyle CIRRUS'un, tanist konmus veya siipheli
konjenital uzams QT sendromu veya Torsades de Pointes hastalarinda kullanimindan
kacimilmalidir.

Diger tibbi iiriinlerle etkilesim ve diger etkilesim sekilleri

Setirizinin  psddoefedrin, simetidin, ketokonazol, eritromisin ve azitromisin ile
farmakokinetik etkilesim calismalar1 yapilmis ve hicbir farmakokinetik etkilesim
gozlenmemistir.

Setirizin ve teofilinin (giinde bir kez 400 mg) kullanildig1 bir ¢oklu doz calismasinda, es
zamanlt teofilin uygulanmasi ile setirizin klirensinde %16’lik kiiciik bir azalma
gozlemlenirken, teofilinin dagilimi, eszamanl setirizin uygulanmasindan etkilenmemistir.

Setirizin ile eszamanli uygulanan simetidin, glipizid, diazepam ve psodoefedrin ile yapilan
caligmalarda, advers farmakodinamik etkilesimlere dair bir kanit saptanmamastir.

Setirizin ile eszamanli uygulanan azitromisin, eritromisin, ketokonazol, teofilin ve
psodoefedrin ile yapilan calismalarda herhangi bir advers klinik etkilesime rastlanmamistir.
Ozellikle, setirizinin makrolidler veya ketokonazol ile birlikte uygulanmas: klinikte anlaml
bir EKG degisikligi ile higbir zaman sonuclanmamustir.

Ritonavir (giinde iki kez 600 mg) ve setirizin (giinde 10 mg) ile yapilan bir coklu doz
caligmasinda, setirizine maruziyetin diizeyi yaklasik %40 artmis, ritonavirin dagilim ise
eszamanl setirizin uygulanmasindan sonra hafifce degismistir (-%11).

Sempatomimetik aminlerin, monoaminoksidaz ( MAQO) inhibitorleri ile es zamanlh kullanimi
hipertansif kriz ile sonuglanabilir. MAO inhibitorlerinin uzun etki siireleri nedeniyle, bu
etkilesim, boyle bir tedavinin kesilmesinin 15 giin sonrasinda hala miimkiindiir.

Sempatomimetik aminler, beta-adrenerjik blokerlerin ve sempatik aktivite ile etkilesen
metildopa, guanetidin ve rezerpin gibi ilaglarin antihipertansif etkilerini azaltabilirler
(bkz.,Boliim 4.4 Ozel kullanim uyarilar ve onlemleri).

Linezolid'in psodoefedrin ile birlikte uygulanmasi, kan basinci normal olanlarda kan
basincinda artisa neden olabilir.

Psodoefedrin, dijitalle es zamanli kullanildiginda ektopik “pacemaker” aktivitesinde artig

meydana gelebilir. Bu nedenle dijitalize hastalarda setirizin-psddoefedrin kullanimindan
kacimilmalidir.
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4.6.

Antasitler ve proton pompa inhibitorleri, psddoefedrinin emilim hizim1 artirir, kaolin ise
azaltir.

Halojenli anestezik ajanlarla es zamanl kullanim, ventrikiiler aritmiyi provoke edebilir veya
kotiilestirebilir.

Alerji deri testleri, antihistaminikler tarafindan inhibe edilir ve bu testleri uygulamadan 6nce
uygun bir siire ilagtan arinma donemi gereklidir.

Asirt yagl bir yemek her iki aktif bilesenin de biyoyararlanimini1 degistirmemekle birlikte,
setirizinin doruk plazma konsantrasyonunu diisiirmiis ve geciktirmistir.

Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye
Gebelik kategorisi "C"dir.
Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar / Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Cocuk dogurma potansiyeli olan kadmlar CIRRUS ile tedavi edilebilir, ancak hamilelik
teshis edildi ise tedavi kesilmelidir.

CIRRUS un oral kontraseptifler ile es zamanli kullaniminin, kontrasepsiyonun etkililigini
azaltmasi1 beklenmez.

Gebelik donemi

Hamile kadinlarda, CIRRUS kullanimina yonelik yeterli veri bulunmamaktadir.
Psodoefedrinin hamileligin ilk 3 ayinda kullanimina, gastrosizi (barsak fitig ile birlikte karin
duvarinda gelisimsel bir kusur) sikliginda artig eslik eder.

Psodoefedrin vazokonstriktif etkilerine bagli olarak, uteroplasental dolasimda azalmayi
indiikleyebileceginden, hamileligin son 3 ayinda CIRRUS kullanilmamalidir. Hamilelikte
yapilan sinirli sayida uygulamadan elde edilen veriler, setirizinin hamilelik veya fetus/yeni
dogan bebegin saglig1 lizerinde istenmeyen bir etki olusturmadigini géstermektedir.

Hayvanlarda yapilan caligmalarda, gebelik, embriyonal/fétal gelisim, dogum ya da
dogum-sonrasi geligim ile ilgili yeterli veri ortaya konmamustir (bkz., Boliim 5.3 Klinik oncesi
giivenlilik verileri).

Hamilelik boyunca CIRRUS kullanilmamalidr.

Laktasyon donemi

CIRRUS anne siitiine gecer; bu nedenle, emziren kadinlarda CIRRUS kullanilmamalidur.
Ureme yetenegi / Fertilite

Hayvanlarda yapilan bir calisma ile, onerilen dozun 10 katina c¢ikan bir dozda

setirizin:psddoefedrin  (1:24) kombinasyonunun fertilite iizerine etkili olmadig
gosterilmistir.
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4.7.

4.8.

Arac ve makine kullanimi iizerindeki etkiler

CIRRUS'un 6nerilen dozunda; ara¢ kullanma becerisi, uykuya dalma ve diiz ¢izgide yiiriime
performansina ait objektif 6lciimlerde, klinik olarak anlaml bir etki gosterilmemistir.

Klinik caligmalarda, subjektif somnolans hissi bildirilmis oldugundan, farkli bireylerde,
farkli ilaglarin gosterebilecegi bu etkilerdeki degiskenlikler kesinlikle g6z ardi
edilmemelidir. Normal Onerilen dozlardan daha yiiksek dozlarda santral sinir sistemi
izerinde etkiler meydana gelebilir.

Psodoefedrinin de herhangi bir olumsuz etkisi bildirilmemistir ve beklenmemektedir. Yine
de, motorlu tasit ve tehlikeli makineler kullanilacaksa, 6nerilen dozlarin iizerine ¢ikilmamasi
onerilmektedir. Hasta uyusuk veya sersemlemis hissediyorsa araba kullanmamalidir.

Istenmeyen etkiler

Kontrollii klinik ¢alismalarda, CIRRUS alan hastalarin %1’inden fazlasinda bildirilen advers
reaksiyonlar, tek basina setirizin veya psddoefedrin icin bildirilenlerden farkli degildir.
Setirizine baglh olarak goriilen istenmeyen etkiler genellikle, SSS depresan1 veya paradoksik
SSS uyaric1 etkileri, antikolinerjik aktivitesi veya asir1 duyarlilik reaksiyonlariyla;
psodoefedrine bagli goriilen istenmeyen etkiler ise daha ¢ok, SSS uyarmi ve
kardiyovaskiiler hastaliklarla iligkilidir. Psodoefedrine bagli izole inme ve iskemik kolit
vakalar1 literatiirde tantmlanmustir.

Istenmeyen etkiler, MedDRA primer Sistem Organ Siniflarma ve tahmin edilen goriilme
sikliklarina gore asagida verilmistir. Bu etkilerin goriilme sikliklar1 su sekilde
tanimlanmistir: Cok yaygin (>1/10); yaygin (>1/100, <1/10); yaygin olmayan (>1/1000,
<1/100); seyrek (>1/10000, < 1/1000); cok seyrek, izole vakalar dahil (<1/10000).

Tablo 4:1 Pazarlama Sonras: Bildirilen istenmeyen Etkiler

Primer Sistem Sinifi Tahmin edilen Istenmeyen Etkiler
Sikhik
Kardiyak Bozukluklar Yaygin Tagikardi
Seyrek Aritmi
Gastrointestinal Sistem ile Iliskili | Yaygin Ag1z kurulugu, mide bulantisi
Bozukluklar Seyrek Kusma
Cok seyrek Iskemik kolit
Genel Bozukluklar ve Uygulama | Yaygin Asteni
Bolgesine Iliskin Bozukluklar
Hepatobiliyer Sistem ile Iligkili | Seyrek Hepatik fonksiyon bozukluklar1
Bozukluklar (transaminazlar, alkalin fosfataz,
gamma-GT, bilirubin diizeylerinde
artis)
Bagisiklik  Sistemi ile Iligkili | Seyrek Asirt duyarlilik
Bozukluklar
Sinir Sistemi ile Iliskili | Yaygin Bas donmesi, sersemlik hissi, bas
Bozukluklar agrisi, somnolans
Seyrek Konviilsiyonlar, tremor
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4.9.

Cok seyrek Serebrovaskiiler olay (inme), tat
alma bozukluklar1 (disguezi)
Psikiyatrik Bozukluklar Yaygin Sinirlilik, uykusuzluk
Yaygin olmayan | Anksiyete, ajitasyon
Seyrek Haliisinasyonlar
Cok seyrek Psikotik bozukluk
Bobrek ve Idrar Yolu ile Iliskili | Seyrek Diziiri
Bozukluklar
Deri ve Deri Alt1 Doku ile Hiskili Seyrek Deride kuruluk, dokiinti,
Bozukluklar terlemede artis, lirtiker
Cok Seyrek Sabit ilag eriipsiyonu,
anjiyonorotik 6dem
Vaskiiler Bozukluklar Seyrek Solukluk, hipertansiyon
Cok seyrek Dolagim kollaps1

Doz asim ve tedavisi

Belirtiler
Asir1 dozda setirizin alimini takiben gozlenen belirtiler, esas olarak santral sinir sistemi
etkileri veya antikolinerjik etkiler ile iligkilidir.

Sempatomimetikler yliksek dozlarda, deliizyon ve haliisinasyonlarla seyreden bir toksik
psikozu indiikleyebilirler. Baz1 hastalarda, kardiyak aritmi, dolagim kollapsi, konviilsiyonlar,
koma ve oliimciil olabilecek solunum yetmezligi gelisebilir.

CIRRUSun akut doz asimi, Oliimciil olabilen ishal, sersemlik hissi, halsizlik, bas agrisi,
kiriklik, midriyazis, idrar retansiyonu, tasikardi, kardiyak aritmi, arteriyel hipertansiyon, SSS
depresyonu (sedasyon, apne, biling kaybi, siyanoz ve kardiyovaskiiler kollaps) veya
stimiilasyon (uykusuzluk, halliisinasyonlar, tremor ve ndbetler) belirtilerine yol agabilir.

Tedavi

Tercihen hastane kosullarinda, beraberinde alinmis herhangi bir ilaca da dikkat edilerek,
semptomatik ve destekleyici tedavi yapilmalidir. Kendiliginden kusma yok ise, kusma
uyarilmalidir. Gastrik lavaj onerilir. Bilinen bir antidotu yoktur. Sempatomimetik aminler
kullanilmamalidir.

Hipertansiyon ve tasikardi alfa adrenerjik reseptor blokorleri ile ve/veya beta adrenerjik
reseptor blokorleri ile kontrol altina alinabilir. Nobetler, intravendz diazepam ile tedavi
edilebilir (¢cocuklarda, diazepam rektal yoldan verilir).

Setirizin ve psodoefedrinin hemodiyalizle atimi zayiftir.

FARMAKOLOJIK OZELLIiKLER
Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapétik grup: Sempatomimetikler, Psodoefedrin kombinasyonlar
ATC kodu: RO1BA52
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5.2

5.3

Etki Mekanizmasi ve Farmakodinamik Etkiler

CIRRUS’un farmakodinamik aktivitesi, dogrudan bilesenlerinin her birinin additif
etkisine dayanmaktadir. Setirizin, giiclii ve selektif bir H; reseptor antagonisti olup,
antialerjik ozellige sahiptir: Alerjik reaksiyonun histamine bagli erken fazimi inhibe eder;
belirli inflamatuvar hiicrelerin gociinii ve gec¢ alerjik cevapla ilgili belirli mediyatorlerin
saliverilmesini azaltir; nazal provokasyon testlerinde histamin veya polen tarafindan
baglatilan reaksiyonlar1 inhibe eder.

Psodoefedrin, oral yoldan alindiginda etkili olan sempatomimetik bir amindir; alfa-mimetik
aktivitesi, beta-mimetik aktivitesinden baskindir; vazokonstriktor etkisine bagh olarak nazal
mukoza lizerinde dekonjestan etkisi vardir.

Farmakokinetik ozellikler

Setirizin, oral uygulamadan sonra hizla ve hemen hemen tamamen emilir. A¢lik durumunda,
maksimum plazma konsantrasyonuna genellikle 1 saat icinde ulagilir. Setirizin, kayda deger
diizeyde ilk-gecis etkisine ugramaz.

Yinelenen oral uygulamadan sonra, idrarla degismeden atilan giinliik setirizin miktari, dozun
yaklasik %65’idir. Setirizinin emilimi ve atilimi, uygulanan dozdan bagmmsizdir.
Bireylerdeki ve bireyler arasindaki degiskenlik azdir.

Setirizinin plazma yarilanma omrii yaklasik 9 saattir. Bu deger, bobrek fonksiyonu azalmig
hastalarda artar. Setirizin plazma proteinlerine yiiksek oranda (%93) baglanir. Dagilim hacmi
diistiktiir (yaklasik 0.5 I/kg).

Uzatilmis salm CIRRUS formiilasyonu olarak verilen psodoefedrin, ¢oklu dozlamadan
sonra, 2-6 saat iginde maksimum plazma seviyelerine ulasir. Esas olarak idrarla degismeden
atilir. Idrar pH’s1 diistiigiinde idrarla atilim oram artar, idrar alkalilestiginde ise azalir.
Yinelenen oral uygulamanmin ardindan (her 12 saatte bir), kararli durumda, goriiniir
eliminasyon yarilanma Omriiniin yaklagik 9 saat oldugu tahmin edilmektedir. Asir1 yagl bir
yemek, her iki aktif bilesenin de biyoyararlanimini degistirmemekle birlikte, setirizinin doruk
plazma konsantrasyonunu diisiirmiis ve geciktirmistir.

Setirizin ve psddoefedrin arasinda anlamli bir farmakokinetik etkilesim olduguna dair bir
kanit yoktur.

Hastalardaki karakteristik ozellikler

Bobrek yetmezligi:
Bobrek yetmezligi olan hastalarda doz, genel 6nerilen dozun yarisina diisiiriilmelidir.

Kilinik oncesi giivenlilik verileri

Hayvan caligmalari, sicanlarda > 30 mg/kg/giin, Sinomolgus maymununda 40/mg/kg/giin’liik
(insanda oOnerilen dozun > 8 ve 11 kati) toksik olmayan etki seviyeleri gdstermistir. Bu
dozlarda sistemik maruziyet, insandaki ile karsilastirildiginda, maymunda daha yiiksek,
sicanda ise daha diisiiktiir. Sicanlarda iireme toksisitesi ¢aligmalarinda, kullanilan 40
mg/kg/glin dozunda herhangi bir etki saptanmamistir. Sistemik maruziyetin bu cinste diisiik
seviyelerde olmasi nedeniyle, elde edilen sonuclar, hamile ve emziren kadinlarda giivenle
kullanilacagini1 gostermez.
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6.2.

6.3.

64.

6.5.

6.6

Setirizin/psddoefedrin kombinasyonu ne mutajenik ne de klastojenik oldugundan, insanlar

icin karsinojenik risk olusturmasi beklenmez.
FARMASOTIK OZELLIiKLER

Yardimec1 maddelerin listesi

Cekirdegin birinci tabakast
Hipromelloz

Mikrokristal seliiloz
Kolloidal anhidrus silika
Magnezyum stearat

Cekirdegin ikinci tabakasi
Laktoz monohidrat
Mikrokristal seliiloz
Kroskarmeloz sodyum
Kolloidal anhidrus silika
Magnezyum stearat

Film Kaplama

Opadry® Y-1-7000 beyaz

- Metosel® E5 Premium (Hipromelloz) (E464)
- Titanyum dioksit (E 171)

- Macrogol 400

Gecimsizlikler

Gecerli degildir.

Raf omrii

Raf 6mrii 36 ay’dir.

Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

25°C’nin altindaki oda sicakliginda ve kuru bir yerde, ¢cocuklarin gbremeyecegi,
erisemeyecegi yerlerde ve ambalajinda saklanmalidir.

Ambalajin niteligi ve icerigi

PVC / Aluminyum blister icinde, 14 film tablet bulunur.

Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel onlemler
Kullanilmamis iiriinler ya da atik materyaller “T1bbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve

=999

“Ambalaj ve Ambalaj Atiklar1 Kontrolii Yonetmeligi”” ne uygun olarak imha edilmelidir.
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10.

RUHSAT SAHIBI

CHIESI ILAC TIC. A.S ' '
Biiyiikdere cad.No:122 Ozsezen Is Merkezi C Blok Kat:3 Esentepe/Sisli 34394 Istanbul
RUHSAT NUMARASI

121/29

ILK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIHi

Ruhsat Tarihi: 24/11/2006

Ruhsat Yenileme Tarihi: 24.11.2011

KUB'UN YENILENME TARIHI
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