CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ibuxal Plus, 200 mg + 500 mg, tabletki powlekane

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda tabletka zawiera 200 mg ibuprofenu (Ibuprofenum) i 500 mg paracetamolu (Paracetamolum).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana

Biate lub prawie biale, owalne, obustronnie wypukte tabletki powlekane o wymiarach

(21 mm x 10,5 mm) + 0,5 mm, oznakowane po jednej stronie znakiem podwdjnego okregu.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy stosowany jest w doraznym leczeniu tagodnego do umiarkowanego bolu
zwigzanego z migrena, bolu glowy, bolu plecow, bolu menstruacyjnego, bolu zeba, bolu migséni,
objawow przeziebienia i grypy, bolu gardta i gorgczki. Produkt leczniczy jest szczegdlnie odpowiedni
do leczenia bolu wymagajacego silniejszych srodkow przeciwbolowych niz ibuprofen lub paracetamol
stosowanych oddzielnie.

Ibuxal Plus jest wskazany do stosowania u dorostych w wieku od 18 lat.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie

Produkt przeznaczony wytacznie do krotkotrwatego stosowania.

Nalezy stosowac najmniejsza skuteczng dawke przez najkrotszy okres konieczny do ztagodzenia
objawow (patrz punkt 4.4).

Pacjent powinien skontaktowa¢ sie z lekarzem, jesli objawy utrzymujg sie lub nasilajg si¢, lub gdy

konieczne jest stosowanie tego leku przez okres dtuzszy niz 3 dni.

Dorofli: jedna tabletka do 3 razy na dobe¢ popijana wodg. Nalezy zachowa¢ odstep co najmniej szes$ciu
godzin pomigdzy kolejnymi dawkami.

Jesli po przyjeciu jednej tabletki objawy nie ustepujg, mozna przyjaé¢ maksymalnie dwie tabletki do
trzech razy na dobe. Nalezy zachowa¢ odstep co najmniej szeSciu godzin miedzy kolejnymi dawkami.

Nie nalezy przyjmowac wigcej niz sze$¢ tabletek (3000 mg paracetamolu, 1200 mg ibuprofenu)
W ciggu 24 godzin.



Dziatania niepozgdane mozna ograniczy¢, stosujac najmniejszg skuteczng dawke przez najkrotszy
okres konieczny do ztagodzenia objawow (patrz punkt 4.4).

W celu zmniejszenia ryzyka wystapienia dziatan niepozadanych produkt leczniczy Ibuxal Plus nalezy
przyjmowac w trakcie positkow.

Osoby w podeszlym wieku: Nie jest wymagane dostosowanie dawek (patrz punkt 4.4).

Osoby w podesztym wieku sg bardziej zagrozone powaznymi nastepstwami dzialan niepozadanych.
Jezeli podanie NLPZ jest konieczne, nalezy zastosowa¢ najmniejszg skuteczng dawke przez mozliwie
najkrotszy czas. Podczas stosowania leczenia NLPZ, pacjenta nalezy regularnie monitorowa¢ pod
katem krwawienia z przewodu pokarmowego.

Dzieci i mlodziez
Nie stosowa¢ u dzieci W wieku ponizej 18 lat.

Sposéb podawania
Do podawania doustnego.

4.3 Przeciwwskazania

. Nadwrazliwo$¢ na ibuprofen, paracetamol lub ktérgkolwiek substancj¢ pomocnicza
wymieniona w punkcie 6.1.
. Pacjenci z reakcjami nadwrazliwo$ci w wywiadzie (np. skurcz oskrzeli, obrzek

naczynioruchowy, astma, niezyt btony §luzowej nosa lub pokrzywka) zwigzanymi z przyjeciem
kwasu acetylosalicylowego lub innych niesteroidowych lekow przeciwzapalnych (NLPZ).

. Krwawienie z przewodu pokarmowego lub perforacja w zwiazku z uprzednio stosowanymi
NLPZ w wywiadzie.
. Czynna lub nawracajaca choroba wrzodowa lub krwawienie z zotadka i (lub) dwunastnicy (dwa

lub wiecej wyrazne epizody potwierdzonego owrzodzenia lub krwawienia) w wywiadzie.

. Pacjenci z zaburzeniami krzepnigcia.

. Pacjenci z ciezka niewydolnoscig watroby, ciezka niewydolnoscig nerek lub ciezka
niewydolnoscig serca (klasa IV wg NYHA) (patrz punkt 4.4).

. Jednoczesne stosowanie z innymi produktami z grupy NLPZ, w tym z selektywnymi
inhibitorami cyklooksygenazy-2 (COX-2) oraz kwasem acetylosalicylowym w dawkach
wiekszych niz 75 mg na dobg — zwigkszone ryzyko wystapienia dziatan niepozadanych (patrz

punkt 4.5).

. Jednoczesne stosowanie innych produktow zawierajacych paracetamol - zwigkszone ryzyko
wystapienia ci¢zkich dziatan niepozadanych (patrz punkt 4.5).

. W ostatnim trymestrze cigzy w zwiazku z ryzykiem przedwczesnego zamknigcia przewodu

tetniczego U ptodu i wystapienia nadci$nienia ptucnego (patrz punkt 4.6).
4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Ryzyko zwigzane z przedawkowaniem paracetamolu jest wigksze u pacjentéw z alkoholowa
niewydolno$ciag watroby bez objawow marskosci. W przypadku przedawkowania nalezy natychmiast
skontaktowac si¢ z lekarzem nawet, jesli pacjent czuje si¢ dobrze, poniewaz istnieje ryzyko
wystgpienia opdznionego, cigzkiego powaznego uszkodzenia watroby.

Notowano przypadki kwasicy metabolicznej z duza luka anionowa (HAGMA, ang., high anion gap
metabolic acidosis) spowodowanej przez kwasice piroglutaminowa u pacjentow z ciezka choroba,
taka jak ciezkie zaburzenie czynno$ci nerek i posocznica, lub u pacjentéw z niedozywieniem lub z
innymi zrodtami niedoboru glutationu (np. alkoholizm w fazie przewleklej), leczonych paracetamolem
w dawce terapeutycznej stosowanym przez dluzszy czas lub skojarzeniem paracetamolu i
flukloksacyliny. Jesli podejrzewa sie wystepowanie HAGMA spowodowanej przez kwasice
piroglutaminowa, zaleca si¢ natychmiastowe przerwanie przyjmowania paracetamolu i $cista
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obserwacje pacjenta. Pomiar 5-oksoproliny moczowej moze by¢ przydatny do identyfikacji kwasicy
piroglutaminowe;j jako gléwnej przyczyny HAGMA u pacjentow z wieloma czynnikami ryzyka.

W celu zmniejszenia ryzyka wystapienia dziatan niepozadanych nalezy stosowa¢ najmniejsza
skuteczng dawke przez mozliwie najkrotszy czas konieczny do opanowania objawow (patrz punkt 4.2
oraz informacje dotyczace zaburzenia uktadu pokarmowego oraz uktadu krazenia, patrz ponize;j)

I przyjmowac produkt leczniczy w trakcie jedzenia (patrz punkt 4.2).

Maskowanie objawow zakazenia podstawowego

Ibuxal Plus moze maskowa¢ objawy podmiotowe zakazenia, co moze prowadzi¢ do opdznionego
rozpoczgcia stosowania wiasciwego leczenia, a przez to pogarsza¢ skutki zakazenia. Zjawisko to
zaobserwowano w przypadku pozaszpitalnego bakteryjnego zapalenia pluc i powiktan bakteryjnych
ospy wietrznej. Jesli lek Ibuxal Plus stosowany jest z powodu gorgczki lub bolu zwigzanych

z zakazeniem, zaleca si¢ kontrolowanie przebiegu zakazenia. W warunkach pozaszpitalnych pacjent
powinien skonsultowac si¢ z lekarzem, jesli objawy utrzymuja si¢ lub nasilaja.

Osoby w podesztym wicku:

U 0s6b w podesztym wieku stwierdza si¢ wicksza czegsto$¢ wystepowania dziatan niepozadanych po
zastosowaniu NLPZ, szczegolnie krwawienia z przewodu pokarmowego i perforacji przewodu
pokarmowego, ktore moga prowadzi¢ do zgonu (patrz punkt 4.2).

Nalezy zachowac ostrozno$¢ w przypadku pacjentéw, u ktorych wystepuja:

. Zaburzenia uktadu oddechowego:
U pacjentéw z czynna lub w wywiadzie astma oskrzelowa zgtaszano przypadki naglego skurczu
oskrzeli po podaniu lekéw z grupy NLPZ.

. Zaburzenia serca, nerek i wgtroby:

Podanie lekow z grupy NLPZ moze prowadzi¢ do zaleznego od dawki hamowania syntezy
prostaglandyn oraz przyspiesza¢ wystapienie zaburzen czynnosci nerek. Ryzyko wystgpienia
powyzszych reakcji jest najwicksze u pacjentow z zaburzeniami czynnos$ci nerek, serca, watroby,
U 0s0b przyjmujacych leki moczopedne oraz u 0sob w podesztym wieku. U tych pacjentéw nalezy
monitorowa¢ czynnos$¢ nerek (patrz punkt 4.3).

. Wplyw na ukiad krgzenia i krqzenie mozgowe:

Zaleca si¢ odpowiednie monitorowanie i wydawanie odpowiednich zalecen w przypadku pacjentow

z wywiadem wskazujgcym na nadci$nienie tetnicze lub tagodna do umiarkowanej niewydolnos¢ serca,
gdyz w zwigzku ze stosowaniem NLPZ zgtaszano zatrzymanie ptynéw w organizmie i obrzeki.

Badania kliniczne wskazuja, ze stosowanie ibuprofenu, zwtaszcza w duzej dawce (2400 mg/dobg),
moze by¢ zwigzane z niewielkim zwigkszeniem ryzyka wystgpienia tetniczych incydentéw zatorowo-
zakrzepowych (na przyktad zawatu migsnia sercowego lub udaru). Generalnie, badania
epidemiologiczne nie sugerujg, ze stosowanie ibuprofenu w matej dawce (np. < 1200 mg/dobe) jest
zwigzane ze zwigkszeniem ryzyka wystapienia tgtniczych incydentow zatorowo-zakrzepowych.

W przypadku pacjentow z niekontrolowanym nadci$nieniem t¢tniczym, zastoinowg niewydolnos$cia
serca (NYHA II-IIT), rozpoznang chorobg niedokrwienng serca, chorobg naczyn obwodowych i (lub)
chorobg naczyn mézgowych leczenie ibuprofenem nalezy stosowaé po jego starannym rozwazeniu,
przy czym nalezy unika¢ stosowania duzych dawek (2400 mg/dobg).

Nalezy takze starannie rozwazy¢ wiaczenie dtugotrwatego leczenia pacjentow, u ktérych wystepuja
czynniki ryzyka incydentéw sercowo-naczyniowych (nadci$nienie tetnicze, hiperlipidemia, cukrzyca,
palenie tytoniu), zwlaszcza jesli wymagane sa duze dawki ibuprofenu (2400 mg/dobg).

. Krwawienie z przewodu pokarmowego, owrzodzenia przewodu pokarmowego i perforacja
przewodu pokarmowego:



Krwawienie, owrzodzenie lub perforacj¢ przewodu pokarmowego mogace zakonczy¢ si¢ zgonem,
opisywano po zastosowaniu wszystkich NLPZ, w kazdym momencie leczenia, z towarzyszacymi
objawami ostrzegawczymi lub powaznymi zdarzeniami dotyczacymi przewodu pokarmowego

w wywiadzie lub bez.

Ryzyko krwawienia, owrzodzenia lub perforacji przewodu pokarmowego wzrasta wraz ze
stosowaniem wigkszych dawek NLPZ, u pacjentow z chorobg wrzodowa w wywiadzie, zwlaszcza
powiktang krwotokiem lub perforacja (patrz punkt 4.3) oraz u 0s6b w podesztym wieku. U pacjentéw
tych leczenie nalezy rozpoczyna¢ od najmniejszej dostepnej dawki. U tych pacjentdéw, a takze

U pacjentow wymagajacych stosowania matych dawek kwasu acetylosalicylowego badz innych lekow
zwigkszajacych ryzyko wystapienia zaburzen ze strony przewodu pokarmowego (patrz ponizej oraz
punkt 4.5), nalezy rozwazy¢ jednoczesne stosowanie lekow ochronnych (np. mizoprostolu lub
inhibitorow pompy protonowej).

Pacjenci z dodatnim wywiadem dotyczacym szkodliwego dziatania w obrgbie uktadu pokarmowego,
szczegolnie pacjenci w podeszlym wieku, powinni informowac lekarza o wszelkich nietypowych
objawach w obrebie jamy brzusznej (szczeg6lnie o krwawieniu z przewodu pokarmowego), zwlaszcza
w poczatkowym okresie leczenia.

Zaleca si¢ zachowanie ostroznosci u pacjentéw jednoczesnie przyjmujacych produkty lecznicze, ktore
moga zwieksza¢ ryzyko powstawania owrzodzen przewodu pokarmowego lub wystgpowania
krwawienia z przewodu pokarmowego, takie, jak stosowane doustnie glikokortykosteroidy, doustne
leki przeciwzakrzepowe, np. warfaryna, wybiorcze inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny lub leki
antyagregacyjne, np. kwas acetylosalicylowy (patrz punkt 4.5).

Jesli u pacjenta stosujacego ibuprofen wystapi krwawienie lub owrzodzenie przewodu pokarmowego,
nalezy przerwac leczenie. NLPZ nalezy stosowaé z ostrozno$cig u osob z chorobami przewodu
pokarmowego w wywiadzie (wrzodziejace zapalenie jelita grubego, choroba Crohna), gdyz schorzenia
te moga ulec zaostrzeniu (patrz punkt 4.8).

. Toczen rumieniowaty uktadowy (ang. systemic lupus erythematosus, SLE) oraz mieszana
choroba tkanki tqcznej:

U pacjentéw z toczniem rumieniowatym uktadowym i mieszanymi chorobami tkanki tagcznej moze
wystapi¢ zwigkszone ryzyko aseptycznego zapalenia opon mézgowych (patrz punkt 4.8).

. Cigzkie reakcje skorne:

Bardzo rzadko po zastosowaniu NLPZ opisywano cigzkie, niekiedy zakonczone zgonem reakcje
skorne, w tym ztuszczajace zapalenie skory, zespot Stevensa-Johnsona oraz toksyczne martwicze
oddzielanie si¢ naskorka (patrz punkt 4.8). Pacjenci wydaja si¢ by¢ najbardziej narazeni na ryzyko
wystapienia tych reakcji na samym poczatku stosowania wspomnianych lekow — w wigkszo$ci
przypadkow reakcje te pojawiajg si¢ w pierwszym miesigcu leczenia. W zwigzku ze stosowaniem
produktéw leczniczych zawierajacych ibuprofen i paracetamol zgtaszano wystepowanie ostrej
uogolnionej osutki krostkowej (ang. acute generalised exanthematous pustulosis, AGEP). Nalezy
przerwa¢ podawanie tego produktu leczniczego po wystgpieniu pierwszych objawow wysypki skornej,
zmian na btonach §luzowych lub innych objawdéw nadwrazliwosci.

. Zaburzenie ptodnosci u kobiet:

Stosowanie tego produktu leczniczego moze zaburza¢ ptodnos¢ u kobiet, w zwigzku z tym nie zaleca
si¢ go u kobiet planujacych zajscie w cigzg. W przypadku kobiet, majacych trudnosci z zajsciem

W cigzg, lub ktére poddawane sg badaniom pod katem nieptodnosci, nalezy rozwazy¢ odstawienie tego
produktu leczniczego.

Ten lek zawiera mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na tabletke, to znaczy lek uznaje si¢ za ,,wolny od
sodu”.

45 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji



Ten produkt leczniczy (podobnie jak wszystkie pozostate produkty zawierajgce paracetamol) jest
przeciwwskazany do stosowania jednoczesnie z innymi produktami zawierajacymi paracetamol
z powodu zwigkszonego ryzyka wystapienia dziatan niepozadanych (patrz punkt 4.3).

Ten produkt leczniczy (podobnie jak wszystkie pozostate produkty zawierajace ibuprofen i NLPZ)
jest przeciwwskazany do jednoczesnego stosowania z:

. Kwasem acetylosalicylowym
Jednoczesne stosowanie ibuprofenu z kwasem acetylosalicylowym nie jest zalecane ze wzgledu na
mozliwos$¢ nasilenia dziatan niepozadanych.

. Z innymi lekami z grupy NLPZ, w tym selektywnymi inhibitorami cykolooksygenazy-2
(COX-2), ze wzgledu na zwickszenie ryzyka wystapienia dziatan niepozadanych (patrz punkt
4.3).

Ten produkt leczniczy (podobnie jak wszystkie pozostate produkty zawierajace paracetamol)
powinien by¢ stosowany z ostrozno$cia W leczeniu skojarzonym z:

. chloramfenikolem: zwiekszenie stezenia chloramfenikolu w osoczu,

. flukloksacyling: nalezy zachowac ostrozno$¢ podczas stosowania paracetamolu rownocze$nie
z flukloksacyling, poniewaz jednoczesne ich stosowanie jest powigzane z wystgpowaniem
kwasicy metabolicznej z duza luka anionowsa, spowodowanej przez kwasice piroglutaminowa,
zwlaszcza u pacjentdw z czynnikami ryzyka (patrz punkt 4.4.).

. cholestyramina: cholestyramina zmniejsza szybko$¢ wchtaniania paracetamolu. W zwiagzku
zZ tym, jesli konieczne jest maksymalne zniesienie bolu nie nalezy przyjmowac cholestyraminy
w ciagu godziny.

. metoklopramidem i domperydonem: metoklopramid i domperydon zwiekszajg szybkos¢

wchtlaniania paracetamolu. Jednakze nie trzeba unika¢ jednoczesnego stosowania.

. warfaryna: dtugotrwate, regularne przyjmowaniu paracetamol moze zwigkszaé dziatanie
przeciwzakrzepowe warfaryny i innych pochodnych z grupy kumaryn, co moze prowadzi¢ do
zwigkszonego ryzyka krwawien; dawki przyjmowanie sporadycznie nie majg istotnego wptywu.

Ten produkt leczniczy (podobnie jak wszystkie pozostate produkty zawierajace ibuprofen oraz
NLPZ) nalezy stosowa¢ z ostroznoscig w leczeniu skojarzonym z:

. srodkami przeciwzakrzepowymi: NLPZ moga nasila¢ dziatanie lekow przeciwzakrzepowych,
np. warfaryny (patrz punkt 4.4).

. lekami przeciwnadci$nieniowymi: NLPZ mogg ostabia¢ dziatanie tych lekow.

. lekami przeciwptytkowymi i selektywnymi inhibitorami wychwytu zwrotnego serotoniny
(SSRI): zwigkszone ryzyko krwawienia z przewodu pokarmowego (patrz punkt 4.4).

. kwasem acetylosalicylowym: z danych do$wiadczalnych wynika, ze ibuprofen moze
kompetycyjnie hamowa¢ wptyw matej dawki kwasu acetylosalicylowego na agregacje ptytek
krwi, podczas jednoczesnego stosowania. Chociaz istnieja niejasnosci dotyczace ekstrapolacji
tych danych do sytuacji klinicznej, nie mozna wykluczy¢ mozliwosci, ze regularne, dlugotrwate
stosowanie ibuprofenu moze zmniejszy¢ kardioprotekcyjne dziatanie matej dawki kwasu
acetylosalicylowego. Nie oczekuje si¢ klinicznie istotnego wplywu podczas sporadycznego
stosowania ibuprofenu (patrz punkt 5.1)



. glikozydami nasercowymi: NLPZ mogg nasila¢ niewydolnos¢ serca, zmniejsza¢ wskaznik
filtracji klebuszkowej i zwigksza¢ stezenie glikozydow w osoczu.

. cyklosporyng: zwigkszone ryzyko nefrotoksycznosci.

. kortykosteroidami: zwigkszone ryzyko owrzodzenia przewodu pokarmowego lub krwawienia
z przewodu pokarmowego (patrz punkt 4.4).

. diuretykami: ostabienie dziatania diuretykow. Diuretyki mogg zwigkszaé ryzyko
nefrotoksycznosci NLPZ.

. litem: zmniejszone wydalanie litu.
. metotreksatem: zmniejszone wydalanie metotreksatu.

. mifeprystonem: nie nalezy stosowa¢ NLPZ w okresie 8—12 dni po podaniu mifeprystonu,
poniewaz mogg one ostabia¢ dzialanie mifeprystonu.

. antybiotykami z grupy chinolonow: dane uzyskane w badaniach na zwierzgtach wskazuja, ze
leki z grupy NLPZ moga zwigksza¢ ryzyko wystgpienia drgawek zwigzanych ze stosowaniem
antybiotykow z grupy chinolonow. Pacjenci przyjmujacy NLPZ i chinolony mogg by¢ narazeni
na zwickszone ryzyko drgawek.

. takrolimusem: prawdopodobnie zwigkszone ryzyko dziatania nefrotoksycznego w przypadku
jednoczesnego stosowania lekow z grupy NLPZ i takrolimusu.

. zydowudyna: zwigkszone ryzyko toksyczno$ci hematologicznej w przypadku jednoczesnego
podania zydowudyny i NLPZ. Istnieja dowody na zwickszone ryzyko krwawienia do stawow
i tworzenia krwiakow u pacjentéw z hemofilig zarazonych wirusem HIV, ktorzy sg
jednoczesnie leczeni zydowudyng i ibuprofenem.

4.6  Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza
Brak danych dotyczacych stosowania tego produktu leczniczego u kobiet w okresie cigzy.

W zwiagzku ze stosowaniem lekow z grupy NLPZ u ludzi zgtaszano wystgpowanie wad wrodzonych;
jednakze czestos¢ ich wystepowania byla nieduza oraz nie wystepowaty one wedhug okreslonego
wzorca. W oparciu 0 znane dziatanie NLPZ na rozw6j uktadu sercowo-naczyniowego ptodu (ryzyko
przedwczesnego zwezenia/zamkniecia przewodu tetniczego), produkt leczniczy jest przeciwwskazany
W ostatnim trymestrze cigzy. Produkt leczniczy moze op6znia¢ poczatek akcji porodowej oraz
wydluza¢ czas trwania porodu, a takze zwigksza¢ ryzyko krwawienia zar6wno u matki, jak i u dziecka
(patrz punkt 4.3). Od 20. tygodnia cigzy stosowanie produktu leczniczego Ibuxal Plus moze
powodowa¢ matowodzie wynikajace z zaburzenia czynno$ci nerek ptodu. Moze to nastapi¢ wkrotce
po rozpoczeciu leczenia i zwykle ustgpuje po przerwaniu leczenia. Ponadto zglaszano przypadki
zwezenia przewodu tetniczego po zastosowaniu leczenia w drugim trymestrze, ktore w wigkszosc¢
ustgpita po zaprzestaniu leczenia. W zwiazku z tym, hie nalezy stosowa¢ produktu lbuxal Plus w
pierwszym i drugim trymestrze cigzy oraz w trakcie porodu, chyba Ze jest to bezwzglednie konieczne.
Jesli Ibuxal Plus jest stosowany przez kobietg starajaca si¢ zaj$¢ w cigzg lub w pierwszym i drugim
trymestrze cigzy, dawka powinna by¢ mozliwie najmniejsza, a czas trwania leczenia mozliwie
najkrotszy.

Po zastosowaniu Ibuxal Plus przez kilka dni od 20. tygodnia cigzy nalezy rozwazy¢ monitorowanie
przedporodowe pod katem matowodzia i zwgzenia przewodu tgtniczego. Stosowanie produktu Ibuxal
Plus nalezy przerwaé w przypadku stwierdzenia matowodzia lub zwegzenia przewodu tgtniczego.



Podczas trzeciego trymestru cigzy wszystkie inhibitory syntezy prostaglandyn moga naraza¢ ptdd na

wystapienie:

- dzialania toksycznego na uktad krazenia i oddechowy (przedwczesne zwegzenie/zamknigcie
przewodu tetniczego i nadci$nienie ptucne),

- zaburzenia czynnosci nerek (patrz powyzej).

Natomiast u matki i ptodu w koncowym okresie cigzy na wystapienie:

- wydluzonego czasu krwawienia, dziatania przeciwptytkowego, ktore moga wystapi¢ juz po
zastosowaniu nawet bardzo matych dawek,

- hamowania skurczow macicy prowadzacego do op6znienia lub wydtuzenia akcji porodowe;.

Dane epidemiologiczne dotyczace rozwoju uktadu nerwowego dzieci narazonych na paracetamol daja
niejednoznaczne wyniki.

W zwiagzku z tym produkt leczniczy Ibuxal Plus jest przeciwwskazany w trzecim trymestrze cigzy
(patrz punt 4.3).

Karmienie piersig

Ibuprofen i jego metabolity mogg przenika¢ w bardzo matych dawkach (0,0008% dawki podanej
matce) do mleka kobiecego. Nie sg znane szkodliwe dziatania u niemowlat.

Paracetamol przenika do mleka kobiecego, ale w stopniu nieistotnym Kklinicznie. Na podstawie
dostepnych danych nie ma przeciwwskazan do karmienia piersia.

W zwigzku z powyzszym nie ma koniecznosci przerwania karmienia piersig w trakcie krotkotrwatego
stosowania produktu leczniczego w zalecanych dawkach.

Ptodnosé
Patrz punkt 4.4 w odniesieniu do ptodnosci u kobiet.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Po zastosowaniu lekow z grupy NLZP mozliwe jest wystapienie takich dziatan niepozadanych, jak
zawroty gtowy, senno$¢, zmeczenie oraz zaburzenia widzenia. Jesli u pacjenta pojawia si¢
wymienione objawy, nie powinien on prowadzi¢ pojazdéw ani obslugiwaé maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Badania kliniczne przeprowadzone z uzyciem tego produktu leczniczego nie wykazaty zadnych
dziatan niepozadanych innych, niz te obserwowane w przypadku ibuprofenu lub paracetamolu
stosowanych oddzielnie.

W ponizszej tabeli przedstawione zostaly dane dotyczace dziatah niepozadanych, ktére zgromadzono
W zwigzku z monitorowaniem bezpieczenstwa farmakoterapii u pacjentéw stosujacych osobno
ibuprofen lub osobno paracetamol krétko- i dtugotrwale.

Czegstosci wystepowania sg okreslone jako: bardzo czgsto (= 1/10), czesto (> 1/100, do < 1/10),
niezbyt czesto (> 1/1 000 do < 1/100), rzadko (> 1/10 000 do < 1/1 000), bardzo rzadko (< 1/10 000)
i czesto$¢ nieznana (czesto$¢ nie moze by¢ okre$lona na podstawie dostepnych danych). W obrebie
kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystgpowania dziatania niepozadane sa wymienione zgodnie ze
zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Zaburzenia krwi i uktadu Bardzo rzadko Zaburzenia uktadu krwiotworczego
chlonnego (agranulocytoza, niedokrwistos¢,
niedokrwisto$¢ aplastyczna, niedokrwistos¢




hemolityczna, leukopenia, neutropenia,
pancytopenia i matoptytkowos¢).
Pierwszymi objawami sa:

goraczka, bol gardta, powierzchowne
owrzodzenia jamy ustnej, objawy
grypopodobne, silne zmeczenie, krwawienia
i siniaki oraz krwawienia z nosa o nieznanej
etiologii.

Zaburzenia uktadu
immunologicznego

Bardzo rzadko

Reakcje nadwrazliwosci, takie jak
nieswoiste reakcje nadwrazliwosci i reakcje
anafilaktyczne.

Ciezkie reakcje nadwrazliwosci.

Objawy moga obejmowac: obrzek twarzy,
jezyka i krtani, dusznos$¢, tachykardia,
spadek ci$nienia tgtniczego krwi (reakcja
anafilaktyczna, obrzek naczyniowy lub
Wwstrzas zagrazajacy zyciu).

Zaburzenia psychiczne

Bardzo rzadko

Dezorientacja, depresja i omamy.

Zaburzenia uktadu
nerwowego

Niezbyt czesto

Bdl glowy i zawroty glowy.

Bardzo rzadko

Parestezja, zapalenie nerwu wzrokowego

I sennos¢.

W pojedynczych przypadkach u pacjentow
z zaburzeniami uktadu immunologicznego
(takimi jak toczen rumieniowaty uktadowy
lub mieszana choroba tkanki tgcznej)
odnotowano jalowe zapalenie opon
moézgowych objawiajace sie: sztywno$cia
karku, bolem glowy, nudnosciami,
wymiotami, goraczkg oraz dezorientacja
(patrz punkt 4.4).

Zaburzenia oka

Bardzo rzadko

Zaburzenia widzenia.

Zaburzenia ucha i blednika

Bardzo rzadko

Szumy uszne i zawroty glowy.

Zaburzenia dotyczace serca

Bardzo rzadko

Niewydolno$¢ serca i obrzek.!

Zaburzenia naczyniowe

Bardzo rzadko

Nadciénienie®.

Choroby uktadu
oddechowego, Kklatki
piersiowej i srodpiersia

Bardzo rzadko

Reaktywnos$¢ drog oddechowych, w tym
astma, nasilenie objawow astmy, skurcz
oskrzeli i duszno$¢.

Zaburzenia zotadka i jelit

Czegsto Bol brzucha, biegunka, dyspepsja, nudnosci,
dyskomfort w jamie brzusznej, wymioty.
Niezbyt czesto Wzdecia i zaparcia

Owrzodzenia przewodu pokarmowego,
perforacja lub krwawienie z przewodu
pokarmowego objawiajace si¢ smolistymi
stolcami lub krwawymi wymiotami,
niekiedy zakonczone zgonem, zwtlaszcza u
0s0b w podesztym wieku (patrz punkt 4.4).
Wrzodziejace zapalenie blony $luzowej
jamy ustnej, zaostrzenie zapalenia jelita
grubego oraz choroba Crohna po podaniu
produktu leczniczego (patrz punkt 4.4).
Rzadziej odnotowywano zapalenie btony
sluzowej zotadka i zapalenie trzustki.

Zaburzenia watroby i drog
z6tciowych

Bardzo rzadko

Zaburzenia czynnosci watroby, zapalenie
watroby lub zéttaczka. W przypadku




przedawkowania paracetamolu moze
wystapi¢ ostra niewydolno$¢ watroby,
niewydolno$¢ watroby, martwica watroby
oraz uszkodzenie watroby (patrz punkt 4.9).

Zaburzenia skory i tkanki Niezbyt czesto Réznego rodzaju wysypki, w tym $wiad
podskorne;j oraz pokrzywka.

Obrzek naczynioruchowy oraz obrzek
twarzy.

Bardzo rzadko Nadmierna potliwo$¢, plamica oraz
swiattowstret.

Dermatoza ztuszczajaca.

Pojawienie si¢ pecherzy, w tym rumien
wielopostaciowy, zespot Stevensa-Johnsona
oraz toksyczne martwicze oddzielanie si¢
naskorka. Ostra uogélniona osutka

krostkowa (AGEP)
Czesto$¢ nieznana Reakcja polekowa z eozynofilig i objawami
narzadowymi (zespot DRESS).
Zaburzenia nerek i drog Bardzo rzadko Roézne postaci objawow dziatania
moczowych nefrotoksycznego, w tym $rédmigzszowe

zapalenie nerek, zespol nerczycowy oraz
ostra lub przewlekta niewydolno$¢ nerek.

Zaburzenia metabolizmu i Czgstos$¢ nieznana Kwasica metaboliczna z duza luka
odzywiania anionowg’

Zaburzenia ogblne i stany w | Bardzo rzadko Zmgczenie oraz zte samopoczucie.
miejscu podania

Badania diagnostyczne Czgsto Zwigkszenie aktywnosci aminotransferazy

alaninowej, zwigkszenie aktywno$ci
gamma-glutamylotransferazy oraz
zmienione parametry wskaznikow
watrobowych po podaniu paracetamolu.
Zwigkszenie stezenia kreatyniny w osoczu
krwi oraz zwickszenie stezenia mocznika
we Krwi.

Niezbyt czesto Zwigkszenie aktywnosci aminotransferazy
asparaginianowej, zwickszenie stezenia
fosfatazy zasadowej we krwi, zwigkszenie
stezenia fosfokinazy kreatyninowej we krwi,
zwigkszenie stezenia kreatyniny w osoczu
krwi, zmniejszenie st¢zenia hemoglobiny
oraz zwiekszenie liczby plytek krwi.

'Badania kliniczne wskazuja, ze stosowanie ibuprofenu, zwtaszcza w duzej dawce (2400 mg/dobe),
moze by¢ zwigzane z niewielkim zwigkszeniem ryzyka wystgpienia tetniczych incydentéw zatorowo-
zakrzepowych (na przyktad zawalu migsnia sercowego lub udaru) (patrz punkt 4.4.).

U pacjentdéw z czynnikami ryzyka, u ktorych stosowano paracetamol (patrz punkt 4.4.), obserwowano
przypadki kwasicy metabolicznej z duza luka anionowa, spowodowanej przez kwasice
piroglutaminowg. Kwasica piroglutaminowa moze wystapi¢ w wyniku niskiego stezenia glutationu u
tych pacjentow.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
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wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktow Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyroboéw Medycznych i Produktow Biobojczych.

Al. Jerozolimskie 181 C, 02-222 Warszawa

Tel.: +48 22 49 21 301, Faks: + 48 22 49 21 309

Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ rowniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

49 Przedawkowanie

Paracetamol

Istnieje ryzyko uszkodzenia watroby u 0séb dorostych po przyjeciu 10 g (co odpowiada 20 tabletkom)
lub wigcej paracetamolu. U pacjentow, u ktorych wystepuje jeden lub kilka z nizej wymienionych
czynnikow istnieje ryzyko uszkodzenia watroby po przyjeciu 5 g (co odpowiada 10 tabletkom) lub
wiecej paracetamolu:

a) W trakcie dlugotrwatego leczenia karbamazeping, fenobarbitalem, fenytoing, prymidonem,
ryfampicyna, dziurawcem zwyczajnym lub innymi lekami indukujacymi enzymy watrobowe.
b) U o0s6b regularnie spozywajacych alkohol w ilo$ciach przekraczajacych dopuszczalne normy.
¢) U 0s6b z mozliwym niedoborem glutationu w zwigzku z np. zaburzeniem odzywiania,
mukowiscydoza, infekcjami zwigzanymi z HIV, glodzeniem sie, kacheksja.

Objawy przedawkowania

Objawami przedawkowania paracetamolu w pierwszych 24 godzinach sg blado$¢, nudnosci, wymioty,
jadlowstret oraz bol brzucha. Objawy uszkodzenia watroby moga wystapi¢ po 12 do 48 godzinach od
przedawkowania - w badaniach obserwuje si¢ nieprawidtowg czynno$¢ watroby. Moga wystapic¢
nieprawidlowos$ci w metabolizmie glukozy oraz kwasica metaboliczna. W przypadku ci¢zkiego
zatrucia niewydolno$¢ watroby moze doprowadzi¢ do encefalopatii, krwawienia, hiperglikemii,
obrzeku mézgu oraz zgonu. Nawet w przypadku braku oznak cigezkiego uszkodzenia nerek moze
wystapi¢ ostra niewydolno$¢ nerek z martwica kanalikowa nerek, objawiajgca si¢ bolem w okolicy
ledzwiowej, hematurig i proteinurig. Odnotowywano przypadki arytmii serca oraz zapalenia trzustki.

Postepowanie po przedawkowaniu

W przypadku przedawkowania paracetamolu nalezy podja¢ natychmiastowe dziatania. Pomimo braku
istotnych wczesnych objawow pacjent powinien zosta¢ pilnie skierowany do szpitalnego oddziatu
ratunkowego. Objawy mogg ogranicza¢ si¢ do nudnosci lub wymiotow i moga nie oddawac stopnia
przedawkowania oraz ryzyka uszkodzenia narzadéw wewnetrznych. Nalezy postepowaé zgodnie

Z ustalonymi standardami postgpowania.

W przypadku, gdy przedawkowanie nastgpito do godziny nalezy rozwazy¢ podanie wegla
aktywowanego. Oznaczenie st¢zenia paracetamolu w osoczu nalezy wykona¢ po 4 lub wiecej
godzinach od przedawkowania (wcze$niejsze pomiary nie sg wiarygodne).

W okresie do 24 godzin od przedawkowania paracetamolu mozna zastosowac leczenie
N-acetylocysteing, jednakze jej najlepsza skuteczno$¢ jest osiggana do 8 godzin od przedawkowania.
Skutecznos¢ tego antidotum gwattownie maleje po tym czasie.

W razie potrzeby mozna N-acetylocysteine poda¢ dozylnie, zgodnie z ustalonym schematem
dawkowania. Jesli u pacjenta nie wystepuja wymioty oraz pacjent znajduje si¢ w znacznej odleglosci
od szpitala mozna poda¢ doustnie metioning.

Pacjenci, u ktorych po 24 godzinach od przedawkowania paracetamolu wystapia objawy cigzkiej
niewydolnos$ci nerek powinni by¢ leczeni zgodnie z ustalonymi standardami postgpowania.

Ibuprofen
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Objawy przedawkowania

U wigkszosci pacjentow przyjmujacych klinicznie znaczace dawki NLPZ moga wystapi¢ jedynie:
nudnos$ci, wymioty, bol w nadbrzuszu lub rzadziej biegunka. Mogg takze wystapi¢ szumy uszne, bol
glowy i krwawienie z przewodu pokarmowego. Ciezsze zatrucie wplywa toksycznie na osrodkowy
uktad nerwowy i objawia si¢ sennoscia, a sporadycznie takze pobudzeniem i dezorientacjg lub
$piaczka. Sporadycznie mogg wystapic¢ drgawki. W przypadku cigzkiego zatrucia moze wystgpic
kwasica metaboliczna, a czas protrombinowy i wskaznik INR mogg by¢ wydtuzone, prawdopodobnie
z powodu wptywu na aktywnos$¢ czynnikow krzepnigcia krwi. U pacjentéw odwodnionych moze
wystapi¢ ostra niewydolno$¢ nerek oraz uszkodzenie watroby. Diugotrwate stosowanie dawek
wyzszych niz zalecane lub przedawkowanie moze spowodowa¢ kwasice kanalikowa nerek i
hipokaliemie. U pacjentéw z astma moze wystapi¢ zaostrzenie objawow astmy.

Postepowanie po przedawkowaniu

Leczenie powinno mie¢ charakter objawowy i podtrzymujacy, i powinno obejmowac utrzymanie
droznosci drog oddechowych, monitorowanie czynnosci serca i funkcji zyciowych, do momentu
osiagniecia stabilizacji stanu chorego. Nalezy rozwazy¢ doustne podanie wegla aktywowanego

W ciagu 1 godziny od przyjecia potencjalnie toksycznej dawki. W przypadku wystapienia czgstych lub
przedtuzajacych si¢ drgawek nalezy podac¢ dozylnie diazepam lub lorazepam. W przypadku
wystapienia objawow astmy nalezy poda¢ lek rozszerzajacy oskrzela.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wilasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Uktad mie$niowo-szkieletowy, leki przeciwzapalne
i przeciwreumatyczne, niesteroidowe leki przeciwzapalne i przeciwreumatyczne, pochodne kwasu
propionowego, ibuprofen w potaczeniach.

Kod ATC: MO1AE51

Farmakologiczne dziatanie ibuprofenu i paracetamolu ro6zni si¢ pod wzgledem miejsca i sposobu
dzialania. Te komplementarne sposoby dziatania majg takze charakter synergiczny co powoduje, ze
produkt ma silniejsze wlasciwosci przeciwbolowe 1 przeciwgorgczkowe niz jego substancje czynne
stosowane 0sobno.

Ibuprofen jest niesteroidowym lekiem przeciwzapalnym (NLPZ), ktérego skuteczno$¢ hamowania
syntezy prostaglandyn zostata potwierdzona w konwencjonalnych modelach zwierzecych stanu
zapalnego. Prostaglandyny uwrazliwiajg zakonczenia czuciowych nerwow bolowych na dziatanie
przekaznikow takich jak bradykinina. Dziatanie przeciwbolowe ibuprofenu wywolywane jest przez
obwodowe hamowanie izoenzymu cyklooksygenazy-2 (COX-2) a nastepnie zmniejszenie wrazliwosci
zakonczen nerwow nocyceptywnych. Ibuprofen ponadto hamuje migracj¢ indukowanych limfocytow
do miejsc stanu zapalnego. Ibuprofen wykazuje znaczace dzialanie w obrebie rdzenia kregowego,
czesciowo w zwigzku ze zdolno$cig hamowania aktywnosci COX. Dziatanie przeciwgoraczkowe
ibuprofenu polega na osrodkowym hamowaniu syntezy prostaglandyn w podwzgorzu. Ibuprofen
W odwracalny sposob hamuje agregacj¢ ptytek krwi. U ludzi ibuprofen zmniejsza bol spowodowany
stanem zapalnym, obrzek oraz goraczke.
Z danych doswiadczalnych wynika, Ze ibuprofen moze kompetycyjnie hamowa¢ wplyw niskich
dawek kwasu acetylosalicylowego na agregacje ptytek krwi, podczas jednoczesnego stosowania.
Niektore badania farmakodynamiczne wykazaty, ze po podaniu pojedynczej dawki ibuprofenu
(400 mg) w ciggu 8 godzin przed podaniem dawki kwasu acetylosalicylowego o natychmiastowym
uwalnianiu (81 mg), lub 30 minut po jej podaniu, wystgpuje ostabienie wpltywu kwasu
acetylosalicylowego na powstawanie tromboksanu lub agregacje ptytek krwi. Chociaz istnieja
niejasnosci dotyczace ekstrapolacji tych danych do sytuacji klinicznej, nie mozna wykluczy¢
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mozliwosci, ze regularne, dtugotrwate przyjmowanie ibuprofenu moze zmniejszy¢ kardioprotekcyjne
dzialanie matych dawek kwasu acetylosalicylowego. Nie oczekuje si¢ klinicznie istotnego wplywu
podczas sporadycznego stosowania ibuprofenu (patrz punkt 4.5).

Doktadny mechanizm dziatania paracetamolu w dalszym ciagu nie zostal ostatecznie wyjasniony,
jednakze istnieje wiele dowodow wskazujacych na poparcie tezy o jego osrodkowym dziataniu
przeciwbolowym. Wyniki réoznorodnych badan biochemicznych wykazuja osrodkowe hamowanie
aktywnos$ci enzymu COX-2. Paracetamol ponadto moze pobudzaé aktywnos¢ 5-hydroksytryptaminy
(serotoniny) w drodze zstepujacej, co blokuje przekazywanie bodzcow bolowych w rdzeniu
kregowym. Badania wykazaty bardzo stabe zdolnosci paracetamolu do hamowania obwodowej
aktywnosci izoenzymow COX-1 i COX-2.

Wykazano skutecznos¢ kliniczng ibuprofenu i paracetamolu w leczeniu bolu glowy, bolu zgboéw i bolu
menstruacyjnego oraz goraczki; ponadto wykazano skutecznos¢ u pacjentow w leczeniu bolu

I goraczki zwigzanych z przezigbieniem oraz grypa oraz w badaniach z uzyciem modeli bolu gardta,
bolu migsni, urazu tkanek migkkich oraz bolu plecoéw.

Ten produkt leczniczy jest szczegdlnie odpowiedni w leczeniu bolu wymagajacego podania
silniejszych lekéw przeciwbolowych niz 400 mg ibuprofenu lub 1000 mg paracetamolu stosowanych
osobno lub jako produkt przeciwbolowy zwalczajacy bdl szybciej niz ibuprofen.

Skutecznos¢ kliniczna

Posumowanie badan klinicznych po podaniu 2 tabletek

Przeprowadzono randomizowane badania, z podwdjnie Slepa proba, z zastosowaniem produktu

ztozonego w modelu ostrego, pooperacyjnego bolu zgba. Badanie wykazato, ze:

. Produkt leczniczy ma wigksza skuteczno$¢ przeciwbolowa niz 1000 mg paracetamolu
(p<0,0001) i 400 mg ibuprofenu (p<0,05) co jest klinicznie i statystycznie istotne.

Produkt leczniczy zaczyna dziata¢ szybko z ,,potwierdzonym odczuwalnym dziataniem
przeciwwbolowym” — osigganym przy medianie 18,3 minut. Poczatek dziatania byt znaczaco
szybszy niz w przypadku ibuprofenu 400 mg (23,8 minuty, p=0,0015). ,,Silniejsze dziatanie
przeciwbolowe” w przypadku produktu leczniczego zostato osiagnigte przy medianie

44,6 minut, co jest znacznie szybsze niz w przypadku 400 mg ibuprofenu (70,5 minuty,
p<0,0001).

o Czas trwania dziatania przeciwbolowego byt znaczaco dtuzszy w przypadku tego produktu
(9,1 godziny) niz w przypadku 500 mg paracetamolu (4 godziny) lub 1000 mg paracetamolu
(5 godzin).

. Ogolna ocena badanego produktu leczniczego przez uczestnikow badan wykazata wysoki
poziom zadowolenia - 93,2 % badanych ocenito produkt jako ,,dobry”, ,,bardzo dobry” lub
,,doskonaty” w tagodzeniu bolu. Ten produkt ztozony uzyskat znaczaco lepsze wyniki niz
1000 mg paracetamolu (p<0,001).

Przeprowadzono randomizowane badanie, z podwojnie $lepa proba, z zastosowaniem produktu
leczniczego w leczeniu przewlektego bolu kolana. Badanie wykazato:

. Produkt leczniczy ma wigkszg skuteczno$¢ przeciwbdolowa niz 1000 mg paracetamolu
(p<0,0001) stosowanego w leczeniu krotkotrwatym (p<0,01) oraz w leczeniu dtugotrwatym
(p<0,01).

. Ogolna ocena produktu przez uczestnikow badania wykazata wysoki poziom zadowolenia,

w dtugotrwatym leczeniu bolu kolana 60,2 % badanych ocenito produkt jako ,,dobry” lub
,,doskonaty”. Produkt uzyskatl znaczaco lepsze wyniki niz 1000 mg paracetamolu (p<0,001).

5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Ibuprofen

Wchlanianie
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Ibuprofen wchtania si¢ dobrze z przewodu pokarmowego. Ibuprofen bedacy sktadnikiem tego
produktu leczniczego jest wykrywany w 0soczu po 5 minutach oraz osigga maksymalne stezenie

w 0soczu po 1-2 godzinach po podaniu na czczo. Jesli produkt leczniczy podany byt w trakcie positku,
stezenie ibuprofenu w osoczu byto mniejsze i op6znione o median¢ 25 minut, przy czym stopien
wchtaniania byl podobny.

Dystrybucja
Ibuprofen silnie wiaze si¢ z biatkami osocza. Ibuprofen przenika do ptynu maziowego.

Metabolizm

Ibuprofen jest metabolizowany w watrobie do dwoch gtownych metabolitow, ktdre w tej postaci lub
W postaci sprzezonej wydalane sa gtownie przez nerki razem z nieznacznymi ilo$ciami ibuprofenu
W postaci niezmienionej.

Eliminacja

Wydalanie przez nerki jest szybkie i caltkowite. Okres pottrwania w fazie eliminacji wynosi okoto

2 godzin.

Ograniczone badania wykazuja, ze ibuprofen przenika do mleka kobiet karmigcych piersia w bardzo
matych stezeniach.

Nie obserwowano istotnych réznic we wlasciwosciach farmakokinetycznych ibuprofenu u oséb
W podesztym wieku.

Paracetamol

Wchtanianie
Paracetamol wchtania si¢ dobrze z przewodu pokarmowego.

Dystrybucja
Wigzanie z biatkami osocza jest nieistotne w przypadku stosowania w dawkach terapeutycznych,

chociaz jest to ono zalezne od wielkosci dawki. Paracetamol bgdacy sktadnikiem tego produktu
leczniczego jest wykrywany po 5 minutach oraz osigga maksymalne st¢zenie w 0soCzu po

0,5-0,67 godzin po podaniu na czczo. Jesli produkt leczniczy podany byt w trakcie positku, st¢zenie
paracetamolu w osoczu byto mniejsze i opdznione o mediang 55 minut, przy czym stopien
wchtaniania byl podobny.

Metabolizm

Paracetamol jest metabolizowany w watrobie.

Mniej wazny metabolit powstaty na drodze hydroksylacji, ktory wytwarzany jest zwykle w bardzo
matych ilosciach przez wielofunkcyjne oksydazy watrobowe i ulega detoksykacji poprzez reakcje
sprzegania z glutationem watrobowym, w przypadku przedawkowania paracetamolu moze gromadzi¢
si¢ w watrobie i powodowac jej uszkodzenie.

Nie obserwowano istotnych réznic we wtasciwosciach farmakokinetycznych paracetamolu u oséb

w podesztym wieku.

Eliminacja

Paracetamol jest wydalany z moczem gtownie w postaci sprzgzonej - glukuroniandéw i siarczandow,

w okoto 10% w postaci sprz¢zonej z glutationem. Mniej niz 5% paracetamolu wydalane jest w postaci
niezmienionej. Okres pottrwania w fazie eliminacji wynosi okoto 3 godzin.

Dostepnos¢ biologiczna oraz wlasciwosci farmakokinetyczne ibuprofenu i paracetamolu przyjetych
W postaci tego produktu leczniczego nie r6znig sie¢, kiedy substancje sa przyjmowane w potaczeniu
w postaci dawki pojedynczej lub wielokrotnej.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie
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Dane dotyczace profilu bezpieczenstwa toksykologicznego ibuprofenu i paracetamolu potwierdzono
w badaniach doswiadczalnych na zwierzgtach i rozlegtych doswiadczeniach klinicznych z udziatlem
ludzi. Brak jest nowych danych nieklinicznych istotnych dla osoby przepisujacej produkt leczniczy,
innych niz dane, ktére zostaty przedstawione w tej Charakterystyce Produktu Leczniczego.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzen tabletki:

Skrobia kukurydziana

Powidon K-30

Kroskarmeloza sodowa

Celuloza, mikrokrystaliczna
Krzemionka, koloidalna bezwodna
Glicerolu dibehenian

Otoczka:
Opadry White AMB II
Alkohol poliwinylowy-cze$ciowo zhydrolizowany
Talk
Tytanu dwutlenek (E171)
Glicerolu monokaprylokapronian
Sodu laurylosiarczan

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznoSci

3 lata.

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Tabletki powlekane sg pakowane w blistry:

Blister z biatej folii PVC/PVDC/Aluminium zawierajacy odpowiednig liczbg¢ tabletek powlekanych
::Iti]ster z biatej folii PVC/PVDC/Aluminium z zabezpieczeniem przed dostepem dzieci, zawierajacy

odpowiednig liczbe tabletek powlekanych.

Pudetko tekturowe zawierajace 1 blister (10 tabletek) lub 2 blistry (20 tabletek) oraz ulotke dla
pacjenta.

Nie wszystkie wielko$ci opakowan muszg znajdowac sie w obrocie.

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowywania produktu leczniczego
do stosowania
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Bez specjalnych wymagan.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie z lokalnymi

przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Biofarm Sp. z 0.0.

ul. Watbrzyska 13

60-198 Poznan

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr 26257

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
I DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 09.02.2021

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY I TEKSTU

CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

10.03.2025
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