Wortlaut der fur die Fachinformation vorgesehenen Angaben

FACHINFORMATION

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Vertigo-Vomex plus Cinnarizin 40 mg/20 mg Tabletten

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG
Jede Tablette enthélt 20 mg Cinnarizin und 40 mg Dimenhydrinat.

Vollstandige Auflistung der sonstigen Bestandteile siehe Abschnitt 6.1.

3. DARREICHUNGSFORM
Tablette

Runde und konvexe weilRe Tabletten

4. KLINISCHE ANGABEN
4.1 Anwendungsgebiete
Behandlung von Schwindelsymptomen verschiedener Genese.

Vertigo-Vomex plus Cinnarizin ist angezeigt zur Anwendung bei Erwachsenen (iber 56 kg
Kdrpergewicht.

4.2 Dosierung und Art der Anwendung

Dosierung

Erwachsene: 3-mal taglich 1 Tablette.
Altere Patienten: Dosierung wie fiir Erwachsene.

Eingeschrankte Nierenfunktion:

Vertigo-Vomex plus Cinnarizin sollte bei Patienten mit leicht bis maRig eingeschrankter
Nierenfunktion mit Vorsicht angewendet werden. Vertigo-Vomex plus Cinnarizin darf von
Patienten mit einer Kreatinin-Clearance < 25 mL/min (schwere Niereninsuffizienz) nicht
angewendet werden.

Eingeschrankte Leberfunktion:

Es liegen keine Studien fur Patienten mit eingeschrénkter Leberfunktion vor. Vertigo-Vomex plus
Cinnarizin darf von Patienten mit schwer eingeschrénkter Leberfunktion nicht angewendet werden.

Kinder und Jugendliche:



Die Sicherheit und Wirksamkeit von Vertigo-Vomex plus Cinnarizin bei Kindern und Jugendlichen
unter 18 Jahren ist nicht erwiesen. Es liegen keine Daten vor.

Die Dauer der Behandlung sollte im Allgemeinen vier Wochen nicht Giberschreiten. Der Arzt
entscheidet, ob eine langere Behandlung erforderlich ist.

Art der Anwendung

Vertigo-Vomex plus Cinnarizin ist zum Einnehmen.

Die Tabletten sind unzerkaut mit etwas Flussigkeit nach den Mahlzeiten einzunehmen.
Zwischen zwei Einnahmen sollte ein zeitlicher Abstand von mindestens 6 Stunden eingehalten
werden.

4.3 Gegenanzeigen

Vertigo-Vomex plus Cinnarizin darf von Patienten unter folgenden Umsténden nicht angewendet
werden:

e Uberempfindlichkeit gegen die Wirkstoffe, Diphenhydramin oder andere Antihistaminika
ahnlicher Struktur oder einen der in Abschnitt 6.1. genannten sonstigen Bestandteile.

e Kreatinin-Clearance von <25 mL/min (schwere Niereninsuffizienz) - Diphenhydramin
wird vollstandig renal ausgeschieden und Patienten mit schwerer Niereninsuffizient waren
vom klinischen Entwicklungsprogramm ausgeschlossen.

e Schwer eingeschrankte Leberfunktion - Da beide Wirkstoffkomponenten von Vertigo-
Vomex plus Cinnarizin weitgehend durch hepatische Cytochrom-P450-Enzyme
metabolisiert werden, erhthen sich bei Patienten mit schwer eingeschrénkter Leberfunktion
die Plasmakonzentrationen der unverénderten Wirkstoffe und ihre Halbwertszeiten. Dies
wurde fur Diphenhydramin bei Patienten mit Zirrhose nachgewiesen.

e Akutes Asthma bronchiale

e Engwinkelglaukom

Verdacht auf raumfordernde intrakranielle Prozesse (Erschwerung der Diagnose z.B. bei
Tumorwachstum)

Alkoholmissbrauch

Harnretention aufgrund von urethroprostatischen Erkrankungen

Phdochromozytom

Porphyrie

Herzrhythmusstérungen (z.B. Wolff-Parkinson-White Syndrom),

Akute Vergiftungen

Gleichzeitige Behandlung mit Aminoglykosid-Antibiotika (Maskierung ototoxischer
Wirkungen)

Krampfanfalle (z.B. Epilepsie, Eklampsie)

Kinder und Jugendliche unter 18 Jahren

Schwangerschaft

Stillzeit

4.4 Besondere Warnhinweise und Vorsichtsmalinahmen fur die Anwendung

Vertigo-Vomex plus Cinnarizin sollte nach den Mahlzeiten eingenommen werden, um
Magenreizungen zu minimieren.



Vertigo-Vomex plus Cinnarizin darf von Patienten unter folgenden Umstédnden nur mit Vorsicht
angewendet werden:

e Hypotonie (Vertigo-Vomex plus Cinnarizin flhrt zu keiner signifikanten Senkung des
Blutdrucks, jedoch sollte es bei diesen Patienten mit VVorsicht angewendet werden)

e Bradykardie

e Hypokalidamie, Hypomagnesiamie: Hypokalidmie ist ein Risikofaktor fur die Entwicklung
einer QT-Intervall-Verlangerung. Hypomagnesiamie ist ein unabhé&ngiger Pradiktor fir
erhohte Mortalitét bei Patienten mit kardialen Stérungen. Da vor allem héhere Dosen von
Dimenhydrinat zur Verldngerung des QT-Intervalls mit schwerwiegenden Konsequenzen
fUhren kénnen, ist bei Patienten mit Hypokalidmie, Hypomagnesidmie, Bradykardie,
angeborenem langen QT-Syndrom oder anderen Kklinisch signifikanten kardialen Stérungen
(insbesondere koronare Herzkrankheit, Erregungsleitungsstérungen, Arrhythmien)
besondere Vorsicht geboten. Daher darf Vertigo-Vomex plus Cinnarizin auch bei
gleichzeitiger Anwendung von Arzneimitteln, die ebenfalls das QT-Intervall verlangern (z.
B. Antiarrhythmika Klasse IA oder Il1, Antibiotika, Malaria-Mittel, Antihistaminika,
Neuroleptika) oder zu einer Hypokalidmie fiihren, nur unter besonderer Vorsicht
angewendet werden.

e Morbus Parkinson, da die Wirkung von anticholinergen Medikamenten gegen Parkinson
verstarkt werden kann (siehe Abschnitt 4.5)

e Chronischen Atembeschwerden und Asthma, da Dimenhydrinat zu dickflissigeren
Sekreten fiihren kann.

o Leberinsuffizienz, da Dimenhydrinat in der Leber metabolisiert wird (siehe Abschnitt 5.2)

e Schwerer Niereninsuffizienz, da es zu einer Akkumulation von Dimenhydrinat kommen
kann. Die Metaboliten von Dimenhydrinat werden Uber die Niere ausgeschieden (siehe
Abschnitt 5.2).

Vertigo-Vomex plus Cinnarizin sollte mit Vorsicht bei Patienten (insbesondere bei alteren
Personen) mit Zustanden, die durch eine Anticholinergika-Therapie verstérkt werden konnten, z.B.
erhéhter Augeninnendruck, Pyloro-Duodenale Obstruktion, Prostatahyperplasie, Hypertonie,
orthostatische Hypotonie, Hyperthyreose, Schwindel, Sedierung, oder schwere koronare
Herzkrankheit, angewendet werden.

Nach langerfristiger taglicher Anwendung kénnen durch plétzliches Beenden der Behandlung
voriibergehend Schlafstérungen auftreten. Deshalb sollte in diesen Fallen die Behandlung durch
schrittweise Verringerung der Dosis beendet werden.

Wie bei anderen hypnotisch wirkenden Arzneimitteln ist bei einer langerfristigen Therapie mit
Dimenhydrinat die Entwicklung einer Medikamentenabhangigkeit nicht auszuschlie3en. Aus
diesem Grunde sollte die Indikation zu einer uber eine Kurzzeitbehandlung hinausgehenden
Therapie kritisch gestellt werden.

Vertigo-Vomex plus Cinnarizin enthalt weniger als 1 mmol (23 mg) Natrium pro Filmtablette, d.
h., es ist nahezu ,,natriumfrei*.

4.5 Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen

Es wurden keine Studien zur Erfassung von Wechselwirkungen durchgeftihrt.

Die anticholinergen und sedierenden Wirkungen von Vertigo-Vomex plus Cinnarizin kénnen durch
Monoaminoxidase-Hemmer verstarkt werden. Es darf nicht gleichzeitig mit Monoaminooxidase-

Hemmern eingenommen werden.
Procarbazin kann die Wirkung von Vertigo-Vomex plus Cinnarizin verstérken.



Wie andere Antihistaminika kann Vertigo-Vomex plus Cinnarizin die sedierenden Wirkungen von
ZNS-dampfenden Substanzen wie Alkohol, Barbiturate, Narkoanalgetika und Tranquilizer
verstérken. Patienten sollten angewiesen werden, alkoholische Getranke zu meiden. Vertigo-
Vomex plus Cinnarizin kann auBerdem die Wirkungen von Antihypertonika, Ephedrin und
Anticholinergika wie Atropin, Biperiden und trizyklischen Antidepressiva verstarken.

Bei gleichzeitiger Gabe von trizyklischen Antidepressiva und Parasympatholytika ist ebenfalls mit
einer Verstarkung der anticholinergen Nebenwirkungen zu rechnen.

Vertigo-Vomex plus Cinnarizin kann ototoxische Symptome im Zusammenhang mit der
Anwendung von Aminoglykosid-Antibiotika sowie Hautreaktionen bei Allergietests maskieren.
Dies kann zu zu falsch-negativen Testergebnissen fuhren.

Die gleichzeitige Anwendung von Arzneimitteln, die das QT-Intervall im EKG verléngern (z. B.
Antiarrhythmika der Klassen IA und I11, Antibiotika, Malaria-Mittel, Neuroleptika) oder zu einer
Hypokaliamie flihren kénnen (z. B. bestimmte Diuretika), sollte vermieden werden (s. Abschnitt
4.4).

Uber potenzielle pharmakokinetische Wechselwirkungen von Cinnarizin und Diphenhydramin mit
anderen Arzneimitteln liegen nur eingeschrankte Informationen vor. Diphenhydramin hemmt den
durch CYP2D6 vermittelten Metabolismus. Vorsicht ist geboten, wenn Vertigo-Vomex plus
Cinnarizin zusammen mit Substraten dieses Enzyms angewendet wird, insbesondere solchen mit
geringer therapeutischer Breite.

Vertigo-Vomex plus Cinnarizin kann Mudigkeit verstarken, die durch Arzneimittel gegen erhdhten
Blutdruck hervorgerufen wird.

Die Wirkung von gefaerweiternden Arzneimitteln kann durch die gleichzeitige Einnahme von
Vertigo-Vomex plus Cinnarizin verstarkt werden.

Vertigo-Vomex plus Cinnarizin schwécht die durch Phenothiazine hervorgerufene Stérung des
Bewegungsablaufs (EPM-Syndrom) ab.

Dimenhydrinat verstarkt die Wirkung von Adrenalin, Noradrenalin und anderen
Sympathomimetika.

Wéhrend der Behandlung mit Dimenhydrinat sollte kein Alkohol getrunken werden, da Alkohol
die Wirkung von Dimenhydrinat in nicht vorhersehbarer Weise verandern und verstarken kann.

4.6 Fertilitat, Schwangerschaft und Stillzeit

Schwangerschaft

Fur das Kombinationspraparat Vertigo-Vomex plus Cinnarizin und flr Cinnarizin liegen keine
klinischen Daten (iber exponierte Schwangere vor, fiir Dimenhydrinat existieren widerspriichliche
Berichte. Eine prospektive Studie an Schwangeren hat keine Anhaltspunkte flr einen
Zusammenhang von Dimenhydrinatanwendung und Missbildungen ergeben. In einer anderen
Studie wurde eine Assoziation mit kardiovaskuléren Defekten und Inguinalhernien bei
Dimenhydrinatexposition in der Schwangerschaft beschrieben. Die Befunde wurden seither jedoch
nicht durch unabh&ngige Untersuchungen bestéatigt. Es liegen keinerlei Hinweise darauf vor, dass
eine Anwendung von Dimenhydrinat im ersten Schwangerschaftsdrittel zu einer erhdhten Abortrate
flhrt. Dimenhydrinat kann am Uterus Kontraktilitatssteigerungen hervorrufen bzw. vorzeitig
Wehen auslosen. Tierexperimentelle Studien zur Reproduktionstoxizitat des
Kombinationspréparates liegen nicht vor. Die einzelnen Wirkstoffe aus Vertigo-Vomex plus
Cinnarizin sind tierexperimentell nur unzureichend auf reproduktionstoxikologische Eigenschaften
untersucht (siehe Abschnitt 5.3). Das potentielle Risiko fiir den Menschen ist nicht bekannt.
Vertigo-Vomex plus Cinnarizin ist wahrend der Schwangerschaft kontraindiziert.




Stillzeit
Dimenhydrinat und Cinnarizin werden in die Muttermilch ausgeschieden. Vertigo-Vomex plus
Cinnarizin darf wahrend der Stillzeit nicht angewendet werden.

Fertilitat
Es liegen keine Untersuchungen zur Beeinflussung der Fertilitat vor.

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrstichtigkeit und die Fahigkeit zum Bedienen von
Maschinen

Cinnarizin/Dimenhydrinat kann zu Schléafrigkeit, Gedachtnisstérungen und verminderter
Konzentrationsfahigkeit flihren, insbesondere zu Beginn der Behandlung, nach unzureichender
Schlafdauer, bei Behandlungsbeginn und Praparatwechsel sowie in Wechselwirkung mit Alkohol
und zentralddmpfenden Arzneimitteln (siehe auch 4.5). Betroffene Patienten sollten keine
Fahrzeuge flihren oder Maschinen bedienen.

4.8 Nebenwirkungen

Zusammenfassung des Sicherheitsprofils

Die am haufigsten auftretenden Nebenwirkungen sind Somnolenz (einschlieBlich Schléfrigkeit,
Midigkeit, Erschopfung, Benommenheit) bei ca. 8% der Patienten und Mundtrockenheit bei ca.
5% der Patienten in klinischen Studien. Diese Nebenwirkungen haben in der Regel eine leichte
Auspragung und verschwinden innerhalb weniger Tage, auch bei fortgesetzter Behandlung. Die
folgende Tabelle enthélt die Haufigkeit der Nebenwirkungen, die im Zusammenhang mit
Cinnarizin/Dimenhydrinat in klinischen Studien aufgetreten oder spontan gemeldet worden sind.

Tabellarische Auflistung der Nebenwirkungen

Die Nebenwirkungen von Vertigo-Vomex plus Cinnarizin sind auf dessen pharmakologische
Aktivitat von variabler Intensitét zuriickzufiihren und kénnen dosisabhéngig sein oder auch nicht.
Die Nebenwirkungen sind nach der MedDRA-Systemorganklasse und nach Haufigkeitskategorie
aufgelistet. Die Haufigkeitskategorien sind nach folgender Vereinbarung definiert: sehr haufig (>
1/10), héufig (> 1/100 bis < 1/10), gelegentlich (> 1/1.000 bis < 1/100), selten (> 1/10.000 bis <
1/1.000), sehr selten (< 1/10.000), nicht bekannt (Haufigkeit auf Grundlage der verfiigbaren Daten
nicht abschatzbar).
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Altere Patienten

Insbesondere bei Einnahme von hoheren Dosen, d.h. tiber 150 mg Cinnarizin pro Tag, kdnnen —
besonders bei dlteren Patienten — Stérungen im Bereich der unwillkirlichen Bewegungsabldufe
(extrapyramidale Bahn) auftreten (Zittern, Erhéhung des Spannungszustandes der Muskeln,
Bewegungsarmut).

Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nach der Zulassung ist von grof3er Wichtigkeit.
Sie ermdglicht eine kontinuierliche Uberwachung des Nutzen-Risiko-Verhaltnisses des
Arzneimittels.

Angehdrige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung
dem Bundesinstitut fir Arzneimittel und Medizinprodukte, Abt. Pharmakovigilanz, Kurt-Georg-
Kiesinger Allee 3, D-53175 Bonn, Website: www.bfarm.de, anzuzeigen.

4.9 Uberdosierung

Zu den Symptomen einer Uberdosierung von Cinnarizin/Dimenhydrinat zahlen zentralnervose
Déampfungen (z.B. Schlafrigkeit), Schwindel und Ataxie mit anticholinergen Wirkungen wie
Mundtrockenheit, Gesichtsrétung, Pupillenerweiterung, Tachykardie, Fieber, Kopfschmerzen,
Harnverhalt und in manchen Féllen gastrointestinale Beschwerden.

Insbesondere bei massiver Uberdosierung kann es zu Krampfen, Rhabdomyolysen,
Halluzinationen, Erregung, Atemdepression, Hypertonie, Sehstérungen, Tremor und Koma
kommen.

Daruber hinaus sind Herzrhythmusstérungen wie QT-Intervallverl&éngerung moglich, wobei
Torsade de pointes nicht ausgeschlossen werden kénnen.

Behandlung einer Uberdosierung: Respiratorische Insuffizienz oder Kreislaufversagen sollten
durch allgemeine unterstutzende MalRnahmen behandelt werden. Eine Magenspulung mit
isotonischer Kochsalzlésung wird empfohlen. Die Kérpertemperatur sollte engmaschig tiberwacht
werden, da als Folge einer Antihistaminvergiftung Fieber auftreten kann.

Krampfartige Symptome kénnen durch vorsichtige Anwendung eines kurzwirksamen Barbiturates
kontrolliert werden. Bei deutlich ausgepragten zentral-anticholinergen Wirkungen sollte
Physostigmin (nach Physostigmintest) langsam intravends (oder notfalls intramuskuldr) verabreicht
werden: 0,03 mg/kg Korpergewicht (Erwachsene max. 2 mg).

Dimenhydrinat ist dialysierbar, jedoch wird die Behandlung einer Uberdosierung durch Dialyse als
unbefriedigend erachtet. Eine ausreichende Elimination kann mittels Hamoperfusion unter
Verwendung von Aktivkohle erreicht werden. Bezuglich der Dialysierbarkeit von Cinnarizin sind
keine Daten verfugbar.

5. PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN

5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften

Pharmakodynamische Gruppe: Antivertiginosa
ATC-Code: NO7CA52

Dimenhydrinat, das Chlortheophyllin-Salz des Diphenhydramins, wirkt als Antihistaminikum mit
anticholinergen (antimuskarinischen) Eigenschaften und weist parasympatholytische und zentral


http://www.bfarm.de/

dampfende Wirkungen auf. Der Wirkstoff zeigt antiemetische und antivertigindse Effekte durch
eine Beeinflussung der Chemorezeptor-Triggerzone im Bereich des 4. Ventrikels. Dimenhydrinat
wirkt daher vorwiegend auf das zentral-vestibuldre System.

Aufgrund seiner calciumantagonistischen Eigenschaften wirkt Cinnarizin in erster Linie als
vestibulares Sedativum, indem es den Einstrom von Calciumionen in die vestibuldren Sinneszellen
hemmt. Cinnarizin wirkt daher vorwiegend auf das peripher-vestibuldre System.

Es ist bekannt, dass sowohl Cinnarizin als auch Dimenhydrinat bei der Behandlung von Schwindel
wirksam sind. Das Kombinationspréparat hat sich bei den untersuchten Patienten als wirksamer
erwiesen als die Einzelwirkstoffe.

Das Arzneimittel wurde nicht bei Reisekrankheit untersucht.

5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften

Resorption und Verteilung

Nach oraler Anwendung wird aus Dimenhydrinat schnell Diphenhydramin freigesetzt.
Diphenhydramin und Cinnarizin werden schnell aus dem Gastrointestinaltrakt resorbiert. Maximale
Plasmakonzentrationen (Cmax) von Cinnarizin und Diphenhydramin werden beim Menschen
innerhalb von 2 - 4 Stunden erreicht. Die Plasmaeliminationshalbwertszeiten beider Substanzen
liegen zwischen 4 - 5 Stunden; dies gilt sowohl fur die allein angewendeten Einzelsubstanzen als
auch fiir das Kombinationsarzneimittel.

Biotransformation

Cinnarizin und Diphenhydramin werden in hohem Male in der Leber metabolisiert. Der
Metabolismus von Cinnarizin umfasst Ring-Hydroxylierungsreaktionen, die teilweise durch
CYP2D6 katalysiert werden, und N-Dealkylierungsreaktionen mit geringer CYP-Enzymspezifitat.
Diphenhydramin wird hauptséchlich durch die sequenzielle N-Demethylierung des tertidren Amins
metabolisiert. In-vitro-Studien an Lebermikrosomen des Menschen weisen auf die Beteiligung von
verschiedenen CYP-Enzymen, einschlieBlich CYP2D6, hin.

Elimination

Cinnarizin wird hauptsachlich mit den Faeces ausgeschieden (40 - 60%), zu einem geringeren Teil
auch mit dem Urin, vorwiegend in Form von Metaboliten als Glucuronsdure-Konjugate.
Diphenhydramin wird hauptséchlich mit dem Urin ausgeschieden, Uberwiegend in Form von
Metaboliten, mit der desaminierten Verbindung Diphenylmethoxy-Essigsaure als Hauptmetabolit
(40 - 60%).

5.3 Praklinische Daten zur Sicherheit

Basierend auf konventionellen Studien zur Toxizitat mit wiederholter Gabe der Kombination
Cinnarizin/Dimenhydrinat, zur Fertilitdt mit Cinnarizin oder Dimenhydrinat, zur
embryonalen/fétalen Entwicklung mit Dimenhydrinat sowie zur Teratogenitat mit Cinnarizin,
lassen die praklinischen Daten keine besonderen Gefahren fiir den Menschen erkennen. In einer
Studie an Ratten bewirkte Cinnarizin eine verminderte WurfgroRe, eine erhéhte Zahl resorbierter
Foten und ein vermindertes Geburtsgewicht der Jungtiere.

Das genotoxische und karzinogene Potenzial der Cinnarizin/Dimenhydrinat-Kombination ist nicht
vollstdndig untersucht worden

6. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN



6.1 Liste der sonstigen Bestandteile
Mikrokristalline Cellulose
Vorverkleisterte Starke (aus Mais)
Hypromellose
Croscarmellose-Natrium

Talkum

Magnesiumstearat (Ph. Eur)

6.2 Inkompatibilitaten

Nicht zutreffend.

6.3 Dauer der Haltbarkeit

3 Jahre.

6.4 Besondere Vorsichtsmafinahmen fur die Aufbewahrung

Fur dieses Arzneimittel sind keine besonderen Lagerungsbedingungen erforderlich.

6.5 Artund Inhalt des Behaltnisses

Die Tabletten sind in PVC/PVdC//Al/PVdC-Blisterpackungen mit 10, 20, 30, 50 oder 100
Tabletten verpackt.

Es werden mdoglicherweise nicht alle PackungsgroRen in den Verkehr gebracht.

6.6 Besondere Vorsichtsmalinahmen fur die Beseitigung

Nicht verwendetes Arzneimittel oder Abfallmaterial ist entsprechend den nationalen
Anforderungen zu beseitigen.

7. INHABER DER ZULASSUNG

Klinge Pharma GmbH

Bergfeldstr. 9

83607 Holzkirchen

Deutschland

8. ZULASSUNGSNUMMER

95581.00.00
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