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Cefaclor®                                                                                                           

Summary of Product Characteristics


SAŽETAK KARAKTERISTIKA LIJEKA

1.      NAZIV GOTOVOG LIJEKA 

NAZOPASS 

0,25 mg/ml 

kapi za nos, rastvor

oksimetazolin 

2.      KVALITATIVNI I KVANTITATIVNI SASTAV 

Jedan ml rastvora sadrži 0,25 mg oksimetazolin-hidrohlorida.
Pomoćne suspstance sa poznatim djelovanjem: 0,040 mg/ml benzalkonijum hlorid.
Za puni sastav pomoćnih supstanci pogledati dio 6.1.

3.      FARMACEUTSKI OBLIK

Kapi za nos, rastvor.

Bistar, bezbojan rastvor.
4. 
KLINIČKI PODACI  

4.1
Terapijske indikacije 

akutni rinitis,

alergijski rinitis,

rino-sinuzitis,

upala srednjeg uha (otitis media) - poboljšanje funkcije Eustahijeve tube,
endoskopska operacija nosa za smanjenje otoka i krvarenja.
Nazopass 0,25 mg/ml kapi za nos, rastvor su namijenjene za djecu od 2 do 6 godine.

Doziranje i način primjene  

Doziranje

Djeca od 2 do 6 godine:

1-2 kapi sipati u svaku nozdrvu ne više od 2 do 3 puta na dan.

Nagnite glavu unazad prilikom primjene lijeka i normalno dišite.

Kapi za nos ne bi trebalo da koristite više od 7 dana za redom.

Način primjene

Samo za primjenu u nos.

Kontraindikacije

Preosjetljivost na aktivnu supstancu ili neki drugi sastojak lijeka (navedenih u dijelu 6.1).

Rhinitis sicca (upala kože i sluzokože nosne šupljine i pojava krusti); 

Nazopass 0,25 mg/ml, kapi za nos nisu namijenjene djeci mlađoj od 2 godine.

4.4 
Posebna upozorenja i mjere opreza pri upotrebi 
Trebalo bi koristiti sa oprezom kod:

Pacijenata koji su na terapiji inhibitorima monoamino-oksidaze (MAO) ili koji su koristili MAO inhibitore u posljednje dvije nedjelje;
Glaukoma uskog ugla;
Kardiovaskularnih bolesti kao sto su bolest koronarnih arterija, hipertenzija;
Feohromocitoma;
Metaboličkih poremećaja kao što su hipertireoidizam, dijabetes melitus, porfirija;
Teškoća prilikom uriniranja zbog uvećanja prostate.
Produžena ili pretjerana upotreba može izazvati:

Reaktivnu hiperemiju (rebound kongestija);

Hroničnu nazalnu kongestiju (rhinitis medicamentosa); 

Atrofiju sluznice nosa.
Kao i sa drugim lokalnim dekongestivima, ne preporučuje se kontinuirana upotreba duže od 7 dana.
Nazopass 0,25 mg/ml kapi za nos, rastvor sadrži benzalkonijum hlorid, koji može izazvati iritaciju kože.

Interakcije sa drugim lijekovima i  drugi oblici interakcija 

- Triciklični antidepresivi;

- Inhibitori monoamino oksidaze (MAO I)(takođe ukoliko su se primjenjivali u prethodne 2 nedjelje);

- Antihipertenzivni lijekovi.

Ne preporučuje se istovremena upotreba zbog povećanog rizika od hipertenzije.

4.6 
Trudnoća i dojenje

Trudnoća

Oksimetazolin nije povezan sa pobačajem. Ispitivanja na životinjama ne ukazuju na direktne ili indirektne štetne efekte na trudnoću, embrionalni / fetalni razvoj, porođaj ili postnatalni razvoj.

Mogu da ga koriste trudnice ako se koristi kao što je preporučeno. Treba biti oprezan kod pacijenata sa hipertenzijom ili kod znakova smanjene placentne perfuzije. Česta ili produžena primjena visokih doza može smanjiti perfuziju placente.

Dojenje

Nije poznato da se oksimetazolin izlučuje u majčino mlijeko. Zbog nedovoljno podataka o primjeni oksimetazolina tokom dojenja, ne treba ga koristiti tokom dojenja.

Plodnost

Nema dostupnih podataka.

4.7 
Uticaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada na mašinama 

Nema efekata na sposobnost upravljanja vozilima i rada na mašinama ali produžena upotreba doza viših od proporučenih može izazvati sistemske efekte na kardiovaskularni sistem i CNS i mogu uticati na sposobnost upravljanja vozilima i rada na mašinama.

4.8
Neželjena dejstva

Neželjena dejstva su klasifikovana prema učestalosti, od najčešćih, prema sljedećoj konvenciji: vrlo često (≥10), često (≥ 1/100 do < 1/10), manje često (≥ 1/1000 do < 1/100), rijetko (≥ 1/10000 do<1/1000), vrlo rijetko (> 1/10000), nepoznato (ne može se procijeniti iz dostupnih podataka).

Generalno se dobro podnosi i nezeljena dejstva koja se jave su obično blaga i prolazna.

Poremećaji nervnog sistema:
Vrlo rijetko: nemir, nesanica, umor (pospanost, sedacija), glavobolja, halucinacije i konvulzije (uglavnom kod djece).

Poremećaji kardiovaskularnnog sistema:
Rijetko: palpitacije, tahikardija, hipertenzija;

Vrlo rijetko: aritmija.

Respiratorni, torakalni i medijastinalni poremećaji:

Često: osjećaj gorenja i suvoća nosne sluznice, kijavica;

Manje često: Ozbiljan otok nosne sluznice, krvarenje iz nosa.

Poremećaji imunološkog sistema:

Manje često: Reakcije preosjetljivosti (angioedem, osip, svrab). 

Benzalkonijum hlorid može izazvati lokalne reakcije kože.

Prijavljivanje sumnje na neželjena dejstva lijeka

Prijavljivanje sumnje na neželjena dejstva lijekova, a nakon stavljanja lijeka u promet je od velike važnosti za formiranje kompletnije slike o bezbjednosnom profilu lijeka, odnosno za formiranje što bolje ocjene odnosa korist/rizik pri terapijskoj primjeni lijeka.

Proces prijavljivanja sumnji na neželjena dejstva lijeka doprinosi kontinuiranom praćenju odnosa koristi/rizik i adekvatnoj ocjeni bezbjednosnog profila lijeka. Od zdravstvenih stručnjaka se traži da prijave svaku sumnju na neželjeno dejstvo lijeka direktno ALMBiH. Prijava se može dostaviti:

posredstvom softverske aplikacije za prijavu neželjenih dejstava lijekova za humanu upotrebu (IS Farmakovigilansa) o kojoj više informacija možete dobiti u našoj Glavnoj kancelariji za farmakovigilansu ili

posredstvom odgovarajućeg obrasca za prijavljivanje sumnji na neželjena dejstva lijeka, koji se mogu naći na internet stranici Agencije za lijekove: www.almbih.gov.ba. Popunjen obrazac se može dostaviti ALMBiH putem pošte, na adresu Agencija za lijekove i medicinska sredstva Bosne i Hercegovine, Veljka Mlađenovića bb, Banja Luka ili elektronske pošte (na e-mail adresu: ndl@almbih.gov.ba).

4.9
Predoziranje

Predoziranje može nastati zbog slučajne oralne ili nazalne primjene. Klinička slika poslije intoksikacije derivatima imidazola može biti difuzna, naizmenično se mogu smenjivati hiper reaktivne faze fazama  inhibiranog centralnog nervnog, kardiovaskularnog i respiratornog sistema.

Stimulacija centralnog nervnog sistema se manifestuje kao: anksioznost, uznemirenost, halucinacije, konvulzije. Inhibicija centralnog nervnog sistema se manifestuje kao: smanjenje tjelesne temperature, letargija, pospanost, i koma.

Sljedeći dodatni simptomi se mogu javiti: Mioza, midrijaza, groznica, znojenje, bledilo, cijanoza, palpitacije, tahikardija, bradikardija, srčana aritmija, srčani zastoj, hipertenzija, šok povezan sa hipotenzijom, mučnina i povraćanje, respiratorne depresije i apnea, psihogeni poremećaji.

Kod djece, predoziranje se manifestuje najviše efektima na centralni nervni sistem poput konvulzija i kome, bradikardije, apneje i hipertenzije koja može preći u hipotenziju.

U slučaju teškog predoziranja, pacijent treba da bude hospitalizovan i potrebna je intenzivna terapija. Treba odmah primjeniti medicinski ugalj (adsorbens), natrijum sulfat (laksativ) ili ispiranje želuca (u velikim količinama) jer je resorpcija oksimetazolina brza. Primjena vazopresora je kontraindikovana. Kao antidot se može dati neselektivni alfa blokator. Ako je neophodno smanjiti temperaturu, primjeniti antikonvulzivnu terapiju i veštačko disanje.

5.
FARMAKOLOŠKE KARAKTERISTIKE 


5.1
Farmakodinamičke karakteristike 

Farmakoterapijska grupa: Nazalni dekongestivi za lokalnu upotrebu, simpatomimetici

Oznaka Anatomsko terapijske klasifikacije (ATC): R01AA05
Oksimetazolin hidrohlorid je simpatomimetski agens - derivat imidazolina sa dominantnim efektom na alfa-2- adrenoreceptore koji izaziva lokalnu vazokonstikciju sluznice nosa, što dovodi do smanjenja kongestije (zapušenost) nosa. 

Osim toga, nazalna dekongestija oslobađa disajne puteve nosa što omoguћava drenažu sluznice nosa i prevenciju od bakterijskih infekcija.

Antivirusni efekti oksimetazolin rastvora su dokazani u studijama na virusom inficiranim kulturama ćelija (terapijski pristup).

Mehanizam djelovanja, inhibicija aktivnosti virusa koji izaziva prehladu je dokazan pomoću smanjenja testa plaka, određivanjem rezidualne infektivnosti (virusna titracija) i inhibicije CPE testa.

Antiinflamatorni i antioksidantni efekti oksimetazolina su dokazani u različitim studijama;

Oksimetazolin značajno utiče na proizvodnju lipidnih medijatora arahidonske kiseline u ex vivo stimulisanim alveoralnim makrofagima.

Posebno, zbog oksimetazolin izazvane infibicije aktivnosti enzima 5-lipooksigenaze, formiranje proinflamatornih signalnih molekula (LTB4) je zaustavljena dok je sinteza antiinflamatornih medijatora (PGE2, 15 -HETE) povećana. Oksimetazolin takođe inhibira sintezu indukovanog oblika azot oksida (iNOS) u dugoročnim kulturama alveolarnih makrofaga.

Oksimetazolin značajno inhibira oksidativni stres izazvan ultrafinim česticama ugljenika, primarno u alveolarnim makrofagima.

Isto tako, oksimetazolin sprečava peroksidaciju lipida mikrozoma u gvožđe/askorbat sistemu (antioksidantni efekat).

Imunomodulatorni efekti oksimetazolina su proučavani na humanim perifernim mononuklearnim ćelijama krvi (PBMC). Oksimetazolin značajno smanjuje formiranje proinflamatornih citokina (IL1β, IL6, TNFα). Dodatno, oksimetazolin infibira imunostimulatorne osobine dendritnih ćelija.

U dvostruko slepoj, komparativnoj studiji paralelnih grupa sa 247 pacijenata kao rezultat kombinacije vazokonstiktivnih, antivirusnih, antiinflamatornih i antioksidantnih osobina oksimetazolina, efekat je brzi i veće je poboljšanje tipičnih simptoma akutnog rinitisa (nazalna kongestija, curenje nosa, kijavica, loše opšte stanje) (p < 0.05). To dovodi do značajnog smanjenja vremena trajanja prehlade sa prosečno 6 dana na 4 dana (p < 0.001) pri terapiji 0,05% rastvorom oksimetazolina u spreju u poređenju sa fiziološkim rastvorom.

Studija sa radioaktivno-objeleženim oksimetazolinom potvrđuje da nazalno primjenjen oksimetazolin nema sistemske efekte.

Oralna primjena kod zdravih dobrovoljaca (dvostruko slijepa studija) pokazuje nespecifične promjene 

EKG-a nakon primjene 1,8 mg oksimetazolina, sto je ekvivalento sa 3,6 ml 0,05% rastvora. Ova količina supstance nema efekta na krvni pritisak i srčani ritam.

5.2 
Farmakokinetičke karakteristike

Efekat oksimetazolina se dobija za par sekundi. U otvorenoj opservacionoj studiji početak djelovanja oksimetazolin spreja je prosječno iznosio 20,6 sekundi. Rezultati su upoređeni sa izotoničnim rastvorom u dvostuko slijepoj komparativnoj studiji, sa paralelnim grupama na 247 pacijenata gdje je početak djelovanja prosečno iznosio 25 sekundi.

U studiji sa 14C –označenim oksimetazolinom procenat resorpcije je iznosio 3,5%. Poluvrijeme eliminacije nakon nazalne primjene kod ljudi je 35 sati. 2,1% se izlučuje putem bubrega i prosječno 1,1% putem fecesa. Efekat traje do 12 sati.

5.3
Neklinički podaci o sigurnosti primjene 

Akutna, subakutna i hronična toksičnost i uticaj oksimetazolina na reproduktivnu funkciju i potencijalnu mutagenost je proučavana u studijama na životinjama koje su pokazale da oksimetazolin ne izaziva lokalnu i sistemsku toksičnost.

Spora resorpcija oksimetazolina nakon nazalne primjene limitira sistemske efekte oksimetazolina i lokalizuje njegov vazokonstriktivni efekat samo na sluznicu nosa.

78-dnevna studija na pacovima pokazuje da oksimetazolin nije karcinogen. Produžena primjena, više od 30 godina, takođe pokazuje da nema efekta na formiranje proliferativnih bolesti (uključujući rak).

6.
FARMACEUTSKI PODACI 

6.1
Spisak pomoćnih supstanci

Natrijum citrat

Limunska kiselina, monohidrat

Dinatrijum edetat

Benzalkonijum hlorid

Glicerol

Voda za injekcije

6.2
Inkompatibilnosti

Nije primjenjivo.

6.3
Rok trajanja

36 mjeseci.

Rok upotrebe nakon prvog otvaranja bočice: 1 mjesec ako se čuva na temperaturi do 25 °C, u originalnom pakovanju,  zaštićeno od svjetlosti.

6.4 
Posebne mjere  pri čuvanju lijeka

Lijek treba čuvati na temperaturi do 25 °C u originalnom pakovanju, zaštićeno od svjetlosti. 
Ovaj lijek se može koristiti 1 mjesec nakon otvaranja ako se čuva na temperaturi do 25 °C, u originalnom pakovanju zaštićeno od svjetlosti.

6.5 
Vrsta i sadržaj unutrašnjeg pakovanja kontejnera

10 ml rastvora je pakovano u (LDPE) plastičnu bočicu sa (PP) zatvaračem.

Kartonska kutija sadrži jednu bočicu sa 10 ml rastvora, uz priloženo uputstvo.

Uputstva za upotrebu i rukovanje i posebne mjere za uklanjanje neiskorištenog lijeka ili otpadnih materijala koji potiču od lijeka 

Nema posebnih zahtjeva. 

Sav neiskorišten lijek ili otpadni materijal treba zbrinuti u skladu sa lokalnim propisima.

Režim izdavanja

Lijek se izdaje bez ljekarskog recepta.

7.

PROIZVOĐAČ 

Alkaloid AD Skopje

Bul. Aleksandar Makedonski 12




1000 Skopje, Republika Makedonija


Proizvođač gotovog lijeka 

Alkaloid AD Skopje
Bul. Aleksandar Makedonski 12




1000 Skopje, Republika Makedonija


Nosilac dozvole za stavljanje gotovog lijeka u promet 

ALKALOID doo Sarajevo 

Isevića sokak 4b, Sarajevo

Bosna i Hercegovina

8.

BROJ I DATUM RJEŠENJA O DOZVOLI ZA STAVLJANJE GOTOVOG LIJEKA U PROMET

NAZOPASS 0,25 mg/ml, kapi za nos, rastvor, 10 ml: 04-07.3-1-177/17 od 01.03.2018.
9.

DATUM REVIZIJE SAŽETKA KARAKTERISTIKA LIJEKA 
Mart, 2018 g.

1
5

[image: image2.wmf]_1234567890.doc



