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Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Inflanor Complex 400 mg comprimate cu eliberare modificata

2.  COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Fiecare comprimat cu eliberare modificata contine ibuprofen 400 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA
Comprimat cu eliberare modificata

Comprimate filmate oblongi, cu doua straturi, de culoare roz-alb pana la roz-galbui, cu dimensiuni de
aproximativ 17,9 x 7,6 mm, grosime de aproximativ 6,9 mm.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Inflanor Complex este indicat pentru tratamentul simptomatic de scurtd durata al durerilor de
intensitate usoara pana la moderata precum cefaleea (inclusiv migrena), durerile de spate, durerile
dentare, dismenoreea, durerea de la nivelul muschilor si articulatiilor si durerea de dupa interventiile
chirurgicale.

Inflanor Complex, de asemenea, reduce febra acuta si amelioreaza durerea asociata cu raceala comuna
si gripa si inflamatia acutd a tractului respirator superior.

Inflanor Complex este recomandat la adulti si adolescenti cu greutatea de 40 kg si peste (cu varsta
peste 12 ani).

4.2 Doze si mod de administrare

Reactiile adverse pot fi reduse la minimum prin utilizarea celei mai mici doze eficace, pentru cea mai
scurtd duratd de timp necesara pentru controlul simptomelor (vezi pct. 4.4).

Doze
Numai pentru utilizare de scurtd durata.

Inflanor Complex este o formula cu eliberare modificata a ibuprofenului, cu tehnologie cu doua
straturi.

Stratul cu eliberare imediata se dizolva si se absoarbe rapid, iar al doilea strat este conceput pentru a
elibera lent din medicament in organism, pe o perioada lunga de timp, pentru a mentine concentratia
eficientd de ibuprofen in sange, pentru o perioada prelungita si pentru a asigura o ameliorare cu durata
de 8 ore.




Prin urmare, intervalul dintre doua doze trebuie sa fie de minim 8 ore.

Comprimatele cu eliberare modificata de Inflanor Complex nu trebuie combinate cu medicamente care
contin ibuprofen cu eliberare imediata, al caror interval minim intre administrarea dozelor este de 4-6
ore (vezi pct. 4,4)

Adulti si adolescenti cu greutatea de 40 kg si peste (cu varsta de 12 ani si peste)

Doza initiala este de 400 mg ibuprofen (un comprimat de Inflanor Complex), urmatd de 1 comprimat
de Inflanor Complex la interval de 8 ore, dupa cum este necesar.

Intervalul dintre doud doze trebuie sa fie de cel putin 8 ore.

Doza zilnica maxima este de 1200 mg ibuprofen (3 comprimate de Inflanor Complex) in decurs de 24
de ore si nu trebuie depasita.

Dacai la adolescenti acest medicament este necesar pentru mai mult de 3 zile sau daca simptomele se
agraveaza, trebuie solicitat consultul unui medic.

Daca acest medicament este necesar la adulti mai mult de 3 zile in caz de febra sau migrena sau mai
mult de 5 zile pentru tratamentul durerii sau daca simptomele se agraveaza, pacientul este sfatuit sa
solicite consultul unui medic.

Grupe speciale de pacienti

Varstnici

Varstnicii prezintd un risc crescut de aparitie a efectelor grave ale reactiilor adverse. Daca se considera
necesar un AINS, trebuie utilizatd cea mai micé doza eficace si pe o duratd de timp cat mai scurta
posibila. Pacientul trebuie monitorizat in mod regulat pentru singerare gastrointestinala in timpul
tratamentului cu AINS. Daca functia renala sau hepatica este afectata, doza trebuie stabilitd individual.

Insuficientd renala

La pacientii cu scadere usoara sau moderata a functiei renale, doza trebuie mentinuta cat mai mica
posibil, pentru cea mai scurta durata necesara controlului simptomelor, iar functia renala trebuie
monitorizata (vezi pct. 4.4). Medicamentul este contraindicat la pacientii cu insuficienta renala severa
(vezi pct. 4.3).

Insuficientd hepatica

La pacientii cu scadere usoara sau moderata a functiei hepatice, doza trebuie mentinuta cat mai mica
posibil, pentru cea mai scurta durata necesara controlului simptomelor (vezi pct. 4.4). Medicamentul
este contraindicat la pacientii cu insuficienta hepatica severa (vezi pct. 4.3).

Copii si adolescenti

Inflanor Complex nu este destinat utilizarii la adolescenti cu o greutate mai mica de 40 kg sau la copii
cu varsta sub 12 ani, din cauza cantitatii de substanta activa dintr-un comprimat. Pentru aceasta grupa
de varsta trebuie utilizate alte forme farmaceutice adecvate de ibuprofen.

Mod de administrare

Pentru administrare orala.

Comprimatul trebuie inghitit impreuna cu continutul unui pahar cu apa si poate fi administrat cu sau
fara alimente (vezi pct. 5.2).

Comprimatele nu trebuie zdrobite, mestecate sau supte, pentru a evita iritatia stomacului sau a gatului
si pentru a permite comprimatului cu eliberare modificata sa elibereze substanta activa asa cum a fost
proiectat.

Se recomanda ca pacientii cu sensibilitate gastrica sa ia ibuprofen impreuna cu o cantitate mica de
alimente.

4.3 Contraindicatii

. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1;



o Antecedente de reactii de hipersensibilitate la acid acetilsalicilic sau alte medicamente
antiinflamatoare nesteroidiene (AINS) manifestate sub forma de astm bronsic, angioedem,
urticarie sau rinita;

o Antecedente de hemoragie gastro-intestinala sau perforatie gastrointestinald, legate de tratament
anterior cu AINS;
o Ulcer gastro-dudenal recurent/hemoragie gastro-intestinala, active sau in antecedente (doua sau

mai multe episoade distincte cu ulceratie sau hemoragie diagnosticate);
Insuficienta cardiaca severa (clasa IV clasificarea NYHA);

Insuficienta hepatica severa sau insuficienta renala severa;

Tulburéri ale coagularii si hematopoezei;

Al treilea trimestru de sarcind (vezi pct. 4.6);

Deshidratare severa (cauzata de varsaturi, diaree sau aport insuficient de lichide).

4.4 Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare

Reactiile adverse pot fi reduse la minim utilizind cea mai mica doza eficace, pentru cea mai scurta
durata necesara pentru controlul simptomatologiei (vezi mai jos Efecte gastro-intestinale si
cardiovasculare).

Alte AINS
Trebuie evitatd utilizarea ibuprofenului concomitent cu AINS, inclusiv inhibitorii selectivi ai
ciclooxigenazei-2 (vezi pct. 4.5).

Aceasta formulare cu eliberare modificatd de ibuprofen, elibereaza substanta activa intr-un mod
combinat, cu eliberare imediata si prelungita, astfel incat intervalul minim intre doua doze trebuie sa
fie de 8 ore. Nu trebuie combinat cu medicamente care contin ibuprofen cu eliberare imediata (vezi
pct. 4.2).

Efecte gastrointestinale

in cazul tuturor AINS s-au raportat, in orice moment al tratamentului, hemoragie, ulceratie sau
perforatie gastrointestinald, care pot fi letale, cu sau fara simptome de avertizare sau antecedente de
evenimente gastrointestinale grave.

Riscul de hemoragie, ulceratie sau perforatie gastrointestinald este mai mare cu cresterea dozelor de
AINS, la pacientii cu antecedente de ulcer, mai ales daca a fost complicat cu hemoragie sau perforatie
(vezi pct. 4.3), precum si la varstnici. Acesti pacienti trebuie sa inceapa tratamentul cu cea mai mica
doza disponibila. Tratamentul asociat cu medicamente care protejeazd mucoasa gastrointestinalad (de
exemplu misoprostol sau inhibitori ai pompei de protoni) trebuie avut in vedere la acesti pacienti,
precum si la pacientii care necesitd administrarea concomitentd a unor doze mici de acid acetilsalicilic
sau alte substante active, care pot creste riscul de evenimente adverse gastro-intestinale (vezi mai jos,
si la pct. 4.5).

Pacientii cu antecedente de toxicitate gastrointestinald, in special cei varstnici, trebuie s raporteze
orice simptome abdominale neobisnuite (in special hemoragie gastrointestinald), mai ales in etapele
initiale ale tratamentului.

Se recomanda precautie la pacientii tratati concomitent cu medicamente care pot creste riscul de
ulceratie sau hemoragie, cum sunt corticosteroizii administrati oral, anticoagulante precum warfarina,
inhibitori selectivi ai recaptarii serotoninei sau medicamente antiagregante antiplachetare, cum este
acidul acetilsalicilic (vezi pct. 4.5).

Atunci cénd, la pacientii tratati cu ibuprofen, apare hemoragie gastrointestinala sau ulceratie,
tratamentul trebuie intrerupt.

AINS trebuie administrate cu precautie pacientilor cu antecedente de boala gastro-intestinala (colita
ulceroasd, boald Crohn), deoarece aceste afectiuni se pot agrava (vezi pct. 4.8).

Efecte cardiovasculare si cerebrovasculare



Este necesara precautie (discutie cu medicul sau farmacistul) naintea inceperii tratamentului la
pacientii cu antecedente de hipertensiune arteriala si/sau insuficienta cardiaca congestiva, deoarece au
fost raportate retentie de lichide, hipertensiune arteriala si edeme, asociate terapiei cu AINS.

Studiile clinice sugereaza ca utilizarea ibuprofenului, in special in doze mari (2400 mg pe zi) poate fi
asociata cu o usoara crestere a riscului de aparitie a unor evenimente trombotice arteriale (de exemplu,
infarct miocardic sau accident vascular cerebral). In general, studiile epidemiologice nu sugereaza ci
administrarea de doze mici de ibuprofen (de exemplu <1200 mg pe zi) este asociata cu un risc crescut
de evenimente trombotice arteriale.

La pacientii cu hipertensiune arteriald necontrolatd terapeutic, insuficientd cardiaca congestiva (clasele
II-I1T clasificarea NYHA), boala cardiaca ischemica diagnosticata, boala arteriala periferica si/sau
boala vasculara cerebrala, tratamentul cu ibuprofen trebuie instituit numai dupa o atenta analiza si
trebuie evitatd utilizarea de doze mari (2400 mg pe zi).

Inainte de initierea tratamentului de lunga durati la pacientii cu factori de risc pentru evenimente
cardiovasculare (de exemplu, hipertensiune arteriald, hiperlipidemie, diabet zaharat si fumatori),
trebuie efectuatd o analiza atentd, in special daca sunt necesare doze mari de ibuprofen (2400 mg pe
zi).

Au fost raportate cazuri de sindrom Kounis la pacientii tratati cu ibuprofen. Sindromul Kounis se
defineste ca simptome cardiovasculare secundare unei reactii alergice sau de hipersensibilitate asociate
cu constrictia arterelor coronare si cu potential de a provoca infarct miocardic.

Reactii respiratorii
Bronhospasmul poate fi precipitat la pacientii cu boala alergica sau cu antecedente de astm bronsic.

Mascarea simptomelor infectiilor concomitente

Ibuprofenul poate masca simptomele unei infectii, ceea ce poate duce la intarzierea initierii unui
tratament adecvat si, prin urmare, la agravarea evolutiei infectiei. Aceasta a fost observata in cazul
pneumoniei bacteriene dobandite in comunitate si in complicatiile bacteriene ale varicelei. Atunci
cand ibuprofen este administrat pentru febra sau ameliorarea durerii in cadrul unei infectii, este
recomandati monitorizarea infectiei. In medii non-spitalicesti, pacientul trebuie sa solicite consultul
unui medic, dacd simptomele persista sau se agraveaza.

Reactii adverse cutanate severe (RACS-uri)

Reactii adverse cutanate severe (RACS-uri), inclusiv dermatita exfoliativa, eritem polimorf, sindrom
Stevens-Johnson (SSJ), necroliza epidermica toxica (NET), reactie la medicament cu eozinofilie si
afectare sistemica (sindrom DRESS) si pustuloza exantematica generalizata acutd (PEGA), ce pot
pune viata 1n pericol sau pot fi letale, au fost raportate 1n asociere cu utilizarea ibuprofen (vezi pct.
4.8). Majoritatea acestor reactii au survenit in prima luna.

Daca apar semne §i simptome ce sugereaza aceste reactii, administrarea de ibuprofen trebuie oprita
imediat si se va lua in considerare un tratament alternativ (dupa caz).

Rareori, varicela poate cauza complicatii infectioase grave ale tesuturilor moi si tesutului cutanat. Pana
in prezent, nu se poate exclude rolul AINS de a contribui la agravarea acestor afectiuni. Prin urmare,

se recomanda a se evita utilizarea ibuprofenului in caz de varicela.

Este necesara precautie speciala la pacientii

. cu lupus eritematos sistemic (LES) si boala mixta a tesutului conjunctiv, din cauza riscului
crescut de meningita aseptica (vezi pct. 4.8);

. cu insuficienta renald usoara pana la moderata, deoarece functia renala se poate deteriora; exista
risc de insuficienta renala la adolescentii deshidratati;

o cu insuficienta hepatica usoara pana la moderata;



o cu rinosinuzitd cronicd, polipi nazali si astm bronsic, deoarece acesti pacienti prezinta un risc
crescut de reactie alergicd, cu posibile simptome cutanate, respiratorii si generale, inclusiv
reactii anafilactice.

Pacientii varstnici prezintd o frecventa crescuta a reactiilor adverse la AINS, in special sangerari si
perforatii gastrointestinale, care pot fi letale.

Diagnosticul de cefalee indusa de abuzul de medicamente (CAM) trebuie suspectat in cazul pacientilor
care prezinta dureri de cap frecvente sau zilnice, in ciuda (sau din cauza) utilizarii regulate a
medicamentelor pentru tratamentul cefaleei. Pacientii cu cefalee indusa de abuzul de medicamente nu
trebuie tratati prin cresterea dozei de analgezic. In astfel de cazuri, utilizarea analgezicelor trebuie
intrerupta.

Inflanor Complex contine sodiu
Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per comprimat, adica practic ,,nu
contine sodiu”.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Utilizarea concomitenta a ibuprofenului si a urmétoarelor substante trebuie evitata:

o Acid acetilsalicilic: administrarea concomitenta de ibuprofen si acid acetilsalicilic nu este, in
general, recomandatd din cauza potentialului crescut de reactii adverse, cu exceptia cazului in
care un medic a prescris o dozd micé de acid acetilsalicilic, care nu depaseste 75 mg pe zi;

o Datele experimentale sugereaza ca ibuprofenul poate inhiba competitiv efectul dozelor mici de
acid acetilsalicilic asupra agregarii plachetare, atunci cand sunt administrate concomitent. Desi
existd incertitudini cu privire la extrapolarea acestor date la situatia clinicd, nu poate fi exclusa
posibilitatea ca utilizarea regulata, pe termen lung, a ibuprofenului sa reduca efectul
cardioprotector al acidului acetilsalicilic Tn doze mici. Nu este considerat a fi probabil niciun
efect relevant din punct de vedere clinic pentru utilizarea ocazionala a ibuprofenului (vezi pct.
5.1);

o Alte AINS, inclusiv inhibitori selectivi ai ciclooxigenazei-2: risc crescut de reactii adverse
(vezi pct. 4.4).

Ibuprofenul trebuie administrat cu precautie impreuna cu:

o Corticosteroizi: risc crescut de ulceratie sau sangerare gastro-intestinald la administrarea
concomitentd (vezi pct. 4.4);
o Antihipertensive (inhibitori ai ECA si antagonisti ai angiotensinei II) si diuretice: AINS pot

reduce efectele acestor medicamente; la unii pacienti cu insuficienta renala (de exemplu,
pacienti deshidratati sau pacienti varstnici cu insuficienta renald), administrarea concomitenta
de inhibitori ai ECA sau antagonisti ai angiotensinei II si inhibitori de ciclooxigenaza poate
determina o deteriorare suplimentard a functiei renale, inclusiv insuficienta renala acuta, care
este de obicei reversibild (aceste interactiuni trebuie luate in considerare si la administrarea
concomitentd a acestor medicamente); este necesara precautie sporita la pacientii varstnici;
pacientii trebuie sa fie hidratati corespunzator si trebuie avuté in vedere monitorizarea functiei
renale dupa initierea terapiei si la intervale regulate ulterior; diureticele si inhibitorii ECA pot
creste nefrotoxicitatea AINS;

o Anticoagulante: AINS pot sa potenteze efectul anticoagulantelor, precum warfarina (vezi pct.
4.4).

o Antiagregante plachetare si inhibitori selectivi ai recaptarii serotoninei (ISRS): risc crescut
de sangerare gastrointestinala (vezi pct. 4.4);

o Glicozide cardiace: AINS pot agrava insuficienta cardiaca, pot reduce rata filtrarii glomerulare
si pot creste concentratiile plasmatice ale glicozidelor cardiace.

o Litiu, fenitoina: existd dovezi pentru cresterea concentratiilor plasmatice ale acestor substante
active;

o Metotrexat: exista dovezi pentru cresterea potentiald a concentratiilor plasmatice de metotrexat;

. Ciclosporina: risc crescut de nefrotoxicitate;



o Mifepristona: AINS nu trebuie utilizate Intr-un interval de timp de 8-12 zile dupa administrarea
de mifepristond, deoarece AINS pot scadea efectul mifepristonei;

. Tacrolimus: risc posibil crescut de nefrotoxicitate, atunci cand este administrat concomitent cu
AINS;
o Zidovudina: risc crescut de toxicitate hematologica n cazul administrarii concomitente; exista

dovezi de crestere a incidentelor hemartrozei si hematoamelor la pacientii cu hemofilie si test
HIV-pozitiv tratati concomitent cu ibuprofen si zidovuding;

o Antibiotice chinolone: studiile la animale indica faptul ca AINS pot creste riscul de convulsii
asociat cu antibiotice chinolone;

o Aminoglicozide: AINS pot incetini excretia aminoglicozidelor;

o Ginkgo biloba: poate potenta riscul de sdngerare indus de AINS;

. Inhibitori ai CYP2C9: administrarea concomitentd de ibuprofen si inhibitori ai CYP2C9 poate
creste expunerea la ibuprofen (substrat CYP2C9). Intr-un studiu efectuat cu voriconazol si
fluconazol (inhibitori ai CYP2C9), s-a demonstrat o crestere a expunerii la ibuprofen D (+) cu
aproximativ 80 pana 1al100%. Daca se administreaza concomitent inhibitori puternici ai
CYP2C9, trebuie luata in considerare reducerea dozei de ibuprofen, in special in cazul in care se
administreaza ibuprofen in doze mari concomitent cu voriconazol sau fluconazol.

4.6 Fertilitatea, sarcina si aldptarea

Sarcina

Inhibarea sintezei de prostaglandine poate influenta n mod negativ sarcina si/sau dezvoltarea
embrionului/fatului. Datele obtinute din studiile epidemiologice sugereaza existenta unui risc crescut
de avort spontan si de malformatii cardiace si gastroschizis, dupa utilizarea unui inhibitor al sintezei de
prostaglandine la inceputul sarcinii. Riscul absolut de malformatii cardiovasculare a crescut de la mai
putin de 1% la aproximativ 1,5%. Se considera ca riscul creste corelat cu doza si cu durata
tratamentului. La animale, s-a demonstrat cd administrarea unui inhibitor al sintezei prostaglandinelor
determinad o crestere a incidentei avortului spontan pre- si post-implantare si o letalitate embrio-fetala
mai mare. In plus, la animalele carora li s-a administrat un inhibitor al sintezei prostaglandinelor in
perioada organogenezei, au fost raportate incidente crescute ale unor malformatii diferite, inclusiv
malformatii cardiovasculare.

Incepand cu a 20-a saptimana de sarcind, utilizarea ibuprofenului poate provoca oligohidramnios
rezultat din disfunctia renala fetald. Acest lucru poate aparea la scurt timp dupa initierea tratamentului
si este de obicei reversibil la intreruperea tratamentului. in plus, au existat raportiri de constrictie a
ductului arterial In urma tratamentului 1n al doilea trimestru, dintre care majoritatea s-au remis dupa
incetarea tratamentului. De aceea, in timpul primului sau celui de-al doilea trimestru de sarcina,
ibuprofenul nu trebuie administrat decat daca este absolut necesar. In cazul in care ibuprofenul este
utilizat de catre femeile care Tncearca sa raména gravide sau care se afla in timpul primului sau celui
de-al doilea trimestru de sarcind, doza trebuie sa fie cat mai mica posibil, iar durata tratamentului
trebuie sd fie cat mai scurtd posibil. Monitorizarea prenatald pentru oligohidramnios si constrictie a
ductului arterial trebuie luata in considerare dupa expunerea la ibuprofen timp de cateva zile Incepand
cu sdptdmana 20 de sarcind. Administrarea de ibuprofen trebuie intrerupta daca se diagnosticheaza
oligohidramnios sau constrictie a ductului arterial.

In timpul celui de-al treilea trimestru de sarcina, toti inhibitorii sintezei de prostaglandine pot expune
fatul la:
- toxicitate cardiopulmonara (constrictie/inchidere prematura a ductului arterial si
hipertensiune pulmonara);
- disfunctie renald(vezi mai sus);
mama si nou-nascutul, la sfarsitul sarcinii, la:
- posibila prelungire a timpului de sdngerare, un efect antiagregant care poate aparea
chiar i dupd administrarea unor doze foarte mici.
- inhibare a contractiilor uterine, care determina intarzierea sau prelungirea travaliului.

In consecint, ibuprofenul este contraindicat in timpul celui de-al treilea trimestru de sarcina (vezi pct.
4.3).



Alaptarea
Ibuprofenul si metabolitii séi sunt excretati in laptele uman in concentratii foarte mici. Este putin

probabil sa aiba efecte nocive asupra sugarilor. Nu este necesara intreruperea alaptarii daca
medicamentul este utilizat pentru o perioada scurta de timp, la doza recomandata pentru ameliorarea
durerii si a febrei. Siguranta pe termen lung nu a fost stabilita.

Fertilitatea

Exista anumite dovezi conform carora medicamentele care inhiba ciclooxigenaza/sinteza
prostaglandinelor pot influenta in mod negativ fertilitatea la femei, prin efect asupra ovulatiei. Acest
efect este reversibil la intreruperea tratamentului. Utilizarea ibuprofenului nu este recomandata la
femeile care incearca sa conceapa un copil. La femeile care au dificultdti in a rdimane gravide sau care
sunt 1n investigatii pentru infertilitate, trebuie luata in considerare Intreruperea tratamentului cu
ibuprofen.

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

In cazul utilizarii pe termen scurt si cu doza recomandata, ibuprofenul nu are niciun efect sau are un
efect neglijabil asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje.

4.8 Reactii adverse

Evenimentele adverse sunt de obicei dependente de doza; in special, incidenta sangerarii
gastrointestinale este dependenta de doza si durata.

Gastrointestinale: reactiile adverse observate cel mai frecvent sunt de natura gastrointestinala. Pot
aparea ulcere peptice, perforatie sau hemoragie gastrointestinala, uneori letale, in special la varstnici
(vezi pct. 4.4). Au fost raportate ca urmare a administrarii greata, varsaturi, diaree, flatulenta,
constipatie, dispepsie, dureri abdominale, melend, hematemeza, stomatitd ulcerativa, exacerbare a
colitei si a bolii Crohn (vezi pct. 4.4). Mai putin frecvent a fost observata gastrita.

In asociere cu tratamentul cu AINS au fost raportate edem, hipertensiune arteriala si insuficienta
cardiaca.

Studiile clinice sugereaza ca utilizarea ibuprofenului, in special in doze mari (2400 mg/zi), poate fi
asociata cu o crestere usoara a riscului de evenimente trombotice arteriale (de exemplu infarct
miocardic sau accident vascular cerebral) (vezi pct. 4.4).

Urmatoarele evenimente adverse au fost raportate la administrarea pe termen scurt de ibuprofen ca
medicament fara prescriptie medicald, in doze recomandate (adicd maximum 1200 mg pe zi). Alte
evenimente adverse pot aparea in timpul tratamentului bolilor cronice si al tratamentului pe termen
lung.

Reactiile adverse sunt clasificate in functie de urmatoarele frecvente de aparitie:
Foarte frecvente (> 1/10)

Frecvente (> 1/100 si < 1/10)

Mai putin frecvente (> 1/1000 si< 1/100)

Rare (= 1/10 000 si < 1/1000)

Foarte rare (< 1/10 000)

Cu frecventa necunoscuta (care nu poate fi estimatad din datele disponibile)

In cadrul fiecarei grupe de frecventa de mai jos, reactiile adverse sunt enumerate in ordinea
descrescétoare a severitatii

Clasificarea MedDRA pe aparate, Frecventa Reactii adverse
sisteme si organe



Tulburari hematologice si limfatice

IFoarte rare

Tulburéri hematopoietice (anemie,
leucopenie, trombocitopenie,
pancitopenie, agranulocitoza); primele
simptome sunt: febrd, durere in gat,
ulceratie superficiald a mucoasei
bucale, simptome asemanatoare
gripei, epuizare severa, sangerari si
echimoze

Tulburari ale sistemului imunitar

Mai putin frecvente

Reactii de hipersensibilitate, care pot
consta in:

a) Reactii alergice nespecifice si
anafilaxie;

b) Reactivitate a tractului respirator,
de exemplu astm bronsic,
bronhospasm, dispnee;

c) Diverse reactii la nivelul pielii, de
exemplu diverse tipuri de eruptii
cutanate, prurit, urticarie, purpura,
angioedem, eritem polimorf $i, mai
rar, dermatita exfoliativa si buloasa
(inclusiv necroliza epidermica toxica
si sindrom Stevens-Johnson)

Foarte rare

Reactii severe de hipersensibilitate:
simptomele pot include umflare a
fetei, limbii sau laringelui, dispnee,
tahicardie, hipotensiune arteriala,
anafilaxie, angioedem sau soc sever;
exacerbare a astmului brongic

Tulburari ale sistemului nervos

Mai putin frecvente

Cefalee

Foarte rare

Meningita aseptica*

Tulburari acustice si vestibulare

Cu frecventa necunoscuta

IAfectare a auzului

Tulburari cardiace

Foarte rare

IAu fost raportate edem, hipertensiune
arteriala si insuficientd cardiaca in
asociere cu tratamentul cu doze mari
de AINS

Cu frecventa necunoscuta

Sindrom Kounis

Tulburari vasculare

Foarte rare

Hipertensiune arteriala

Tulburéri respiratorii, toracice si
mediastinale

Foarte rare

Astm brongic

Cu frecventa necunoscuta

Reactivitate crescuta a cailor
respiratorii, dispnee, bronhospasm

Tulburéri gastro-intestinale

Mai putin frecvente

Durere abdominald, greata, dispepsie

Rare

Diaree, flatulenta, constipatie,
varsaturi

Foarte rare

Ulcer peptic, perforatie sau

sangerare/hemoragie gastrointestinala,

melena, hematemeza, uneori letale, in

special la pacientii varstnici, stomatita

ulceroasd, gastritd; exacerbare a

colitei ulcerative si a bolii Crohn (vezi
ct. 4.4)

Tulburari hepatobiliare

IFoarte rare

Functie hepatica afectata, 1n special in
cazul utilizdrii pe termen lung




|Afectiuni cutanate si ale tesutului  [Mai putin frecvente Diverse eruptii cutanate tranzitorii

subcutanat =
Foarte rare Reactii adverse cutanate severe

(RACS) (inclusiv eritem polimorf,
dermatita exfoliativa, sindrom
Stevens-Johnson si necroliza
epidermica toxicd)

Cu frecventa necunoscuta [Reactie la medicament cu eozinofilie
si simptome sistemice (sindrom
DRESS), pustuloza exantematica
acutd generalizatda (PEGA), reactii de
fotosensibilitate

Tulburari renale si ale cdilor urinare [Foarte rare Insuficienta renala acuta, necroza
papilard, in special in cazul utilizarii
pe termen lung, asociate cu cresterea
uremiei si edem

Cu frecventd necunoscutd [nsuficienta renala

* Mecanismul patogenezei meningitei aseptice induse de medicamente nu este pe deplin inteles.
Datele disponibile despre meningita aseptica indusa de AINS indica o reactie de hipersensibilitate (pe
baza relatiei temporale cu administrarea medicamentului si disparitiei simptomelor dupa intreruperea
utilizarii medicamentului). In timpul tratamentului cu ibuprofen, la pacientii cu boli autoimune (lupus
eritematos, boald mixta a tesutului conjunctiv) s-au observat rareori simptome de meningita aseptica,
cum ar fi rigiditate a gatului, cefalee, greata, varsaturi, febra sau dezorientare.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sandtatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata la

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roméania

Str. Aviator Sandtescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

e-mail: adr@anm.ro

Website: www.anm.ro

4.9 Supradozaj

La copii, ingestia de doze peste 400 mg/kg poate provoca simptome. La adulti, efectul doza-raspuns
este mai putin clar.

Timpul de injumatétire in caz de supradozaj este de 1,5 - 3 ore.

Simptome
Majoritatea pacientilor care au ingerat cantititi importante din punct de vedere clinic de AINS au

raportat greatd, varsaturi, dureri epigastrice sau, mai rar, diaree; pot aparea, de asemenea, tinitus,
dureri de cap si singeriri gastro-intestinale. In cazurile mai severe de supradozaj, se observa toxicitate
la nivelul SNC: ameteli, somnolent3, agitatie ocazionali, dezorientare, coma sau convulsii. In caz de
supradozaj grav, poate aparea hiperkaliemie, iar timpul de protrombina poate fi prelungit, probabil din
cauza interferentei cu efectele factorilor circulanti de coagulare. In intoxicatia grava poate apirea
acidoza metabolica. Pot aparea, de asemenea, insuficienta renala acutd, afectare hepatica, hipotensiune
arteriald, deprimare respiratorie si cianoza; exacerbarea astmului este posibild la persoanele cu astm
bronsic.

Utilizarea prelungitd de doze mai mari decét cele recomandate sau supradozajul poate duce la acidoza
tubulara renala si hipokaliemie.

Abordare terapeutica
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Nu se cunoagte un antidot specific. Tratamentul este de sustinere si simptomatic. Include mentinerea
permeabilititii cdilor respiratorii si monitorizarea functiei cardiace si a semnelor vitale. In decurs de o
ora de la ingerarea unei cantitati potential toxice, se poate administra carbune activat sau se poate lua
in considerare lavajul gastric. Daca ibuprofenul a fost deja absorbit, se pot administra solutii
alcaline/medicamente, pentru a accelera excretia urinara a acidului ibuprofen.

Daca apar convulsii frecvente sau prelungite, acestea trebuie tratate cu diazepam sau lorazepam cu
administrare intravenoasa. Se administreaza bronhodilatatoare pentru simptomele astmului bronsic.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: medicamente antiinflamatoare si antireumatice, nesteroidiene; derivati de
acid propionic, codul ATC: MO1AEO]1.

Ibuprofenul este un derivat al acidului propionic. Are proprietati analgezice, antipiretice si
antiinflamatorii. In doze mai mici este analgezic, in doze mai mari antiinflamator. Efectul
antiinflamator este determinat de inhibarea ciclooxigenazei, cu inhibarea ulterioara a biosintezei
prostaglandinelor. Inflamatia este atenuata prin reducerea eliberarii de mediatori inflamatori din
granulocite, bazofile si mastocite. Ibuprofenul reduce sensibilitatea vaselor de sange la bradikinina si
histamina, afecteaza producerea de limfokine 1n limfocitele T si suprima vasodilatatia. De asemenea,
inhiba agregarea trombocitelor.

Datele experimentale sugereaza ca, in cazul administrarii concomitente, ibuprofenul poate inhiba
competitiv efectul dozelor mici de acid acetilsalicilic asupra agregarii plachetare. Unele studii
farmacodinamice arata ca administrarea unei doze unice de ibuprofen 400 mg cu 8 ore inainte sau cu
30 de minute dupa administrarea unei doze de acid acetilsalicilic (81 mg), sub forma farmaceutica cu
eliberare imediata, a determinat un efect scazut al acidului acetilsalicilic asupra formarii de tromboxan
sau agregarii plachetare. Desi exista incertitudini in ceea ce priveste extrapolarea acestor date la
situatia clinica, nu poate fi exclusa posibilitatea ca tratamentul regulat, prelungit cu ibuprofen sa
reduca efectul cardioprotector al dozelor mici de acid acetilsalicilic. Se considera ca utilizarea
ocazionala de ibuprofen nu poate avea vreun efect relevant clinic (vezi pct. 4.5).

5.2 Proprietati farmacocinetice

Inflanor Complex este o formulare cu eliberare modificata a ibuprofenului, cu tehnologie dublu-strat.
Comprimatul dublu-strat constd din doua straturi care contin 400 mg de ibuprofen (170 mg in stratul
cu eliberare imediata si 230 mg in stratul cu eliberare sustinutd). Stratul cu eliberare imediata se
dizolva rapid pentru a permite o absorbtie rapida in fluxul sanguin si astfel ajunge rapid la sursa
durerii. Al doilea strat este conceput pentru a elibera lent din medicament in organism, pe o perioada
lunga de timp, 1n special pentru a mentine concentratia eficientd de ibuprofen in sange, pentru o
perioada prelungita si pentru a asigura o ameliorare de pana la 8 ore.

Absorbtie

Ibuprofenul este absorbit rapid din tractul gastrointestinal si este rapid distribuit in organism.
Concentratiile plasmatice maxime sunt atinse in 1-2 ore de la administrare. Administrarea Inflanor
Complex impreuna cu alimente poate prelungi timpul pana la atingerea concentratiei plasmatice
maxime.

Distributie

Ibuprofenul se leaga extensiv de proteinele plasmatice.

Metabolizare

Ibuprofenul este metabolizat rapid in ficat la doi metaboliti primari inactivi care, impreuna cu
ibuprofenul nemodificat, sunt excretati pe cale renald. Excretia este rapida si completa, dar daca
excretia renald este diminuata, medicamentul se poate acumula 1n organism.
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Eliminare
Timpul de njumatatire plasmatica prin eliminare este de aproximativ 2 ore. Nu s-au observat diferente
de farmacocinetica la varstnici.

Au fost efectuate studii comparative de biodisponibilitate pentru a compara profilul farmacocinetic
(FC) al comprimatelor Inflanor Complex 400 mg cu eliberare modificatd cu ibuprofen 200 mg sub
forma de comprimate cu eliberare imediata (IR), dupa administrarea unei doze unice si de doze
repetate. In plus, a fost efectuat un studiu de interactiune cu privire la absorbtie, pentru a compara FC
in cazul administrarii post prandial sau in conditii de repaus alimentar.

Studiul cu doze repetate efectuat la subiecti normali, sandtosi care a comparat profilul farmacocinetic
la starea de echilibru al Inflanor Complex 400 mg comprimate cu eliberare modificatd cu administrare
la interval de 8 ore fatd de ibuprofen 200 mg sub forma de comprimate IR cu administrare la interval
de 4 ore a demonstrat ca rata si gradul de absorbtie a ibuprofenului sunt bioechivalente.

Studiul comparativ de biodisponibilitate conceput pentru a determina rata si gradul de absorbtie a
ibuprofenului la subiectii normali, sdnatosi in cazul utilizarii unei doze unice de Inflanor Complex 400
mg comprimate cu eliberare modificata administrata in conditii de repaus alimentar, comparativ cu 2
doze de ibuprofen 200 mg sub forma de comprimate IR cu administrare la un interval de 4 ore a
demonstrat o ratd echivalenta de absorbtie a Inflanor Complex 400 mg comprimate cu eliberare
modificatd dupa prima doza si gradul global de absorbtie echivalent celor 2 doze de ibuprofen 200 mg
sub forma de comprimate IR.

Studiul privind efectul alimentelor a evaluat profilul FC al Inflanor Complex 400 mg comprimate cu
eliberare modificatd dupa o singurd doza administrata dupa un mic dejun bogat In grasimi si calorii la
subiectii normali sdnatosi. Rezultatele au indicat ca rata si gradul general de absorbtie au fost
bioechivalente in cazul administrarii post prandial si in conditii de repaus alimentar.

5.3 Date preclinice de siguranta

Toxicitatea ibuprofenului in studiile pe modele animale s-a manifestat prin leziuni si ulceratii ale
tractului gastrointestinal. Ibuprofenul nu a prezentat potential mutagen in vitro si nu s-a dovedit a fi
carcinogen la sobolani si soareci. In studiile experimentale, s-a demonstrat ci ibuprofenul traverseazi
bariera placentara, dar nu exista dovezi de teratogenitate.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor
Nucleu

Strat cu eliberare imediata

Hidroxipropilceluloza

Celuloza microcristalina silicifiata 90 (compusa din celuloza microcristaling, dioxid de siliciu coloidal
anhidru)

Croscarmeloza sodica

Oxid rosu de fer (E172)

Dioxid de siliciu coloidal anhidru

Glicerol dibehenat

Stearil fumarat de sodiu

Strat cu eliberare sustinutd
Hidroxipropilceluloza
Hipromeloza

Dioxid de siliciu coloidal anhidru
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Celuloza microcristalina silicifiata 90 (compusa din celulozd microcristalina, dioxid de siliciu coloidal
anhidru)

Glicerol dibehenat

Stearil fumarat de sodiu

Film

Hipromeloza

Macrogol 300 (E1521)

Talc (E553b)

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul

6.3 Perioada de valabilitate
3 ani

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

Acest medicament nu necesita conditii speciale de temperatura pentru pastrare.
A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de umiditate.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Comprimatele sunt ambalate in blistere incolore transparente din PVC/AL
Marimi de ambalaj: 12, 14 comprimate cu eliberare modificata

Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.
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