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Rezumatul Caracteristicilor Produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Ibuprofen Dr. Max 20 mg/ml suspensie orala

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare ml de suspensie orala contine ibuprofen 20 mg.

Excipienti cu efect cunoscut: sorbitol (E 420) 210 mg/ml, propilenglicol (E 1520) 2,4 mg/ml, benzoat de
sodiu (E 211) 0,1 mg/ml si aspartam (E 951) 0,038 mg/ml.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Suspensie orala

Suspensie omogena de culoare aproape alba pana la maronie, cu miros de caise.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Ibuprofen Dr. Max este indicat pentru utilizare la copii cu varsta de 3 luni si peste (cu greutatea mai mare de
5 kg).

Tratamentul simptomatic pe termen scurt al durerilor usoare pana la moderate si al febrei.

Tratamentul simptomatic pe termen scurt al durerilor si starilor de febrilitate asociate cu raceala obisnuita si
gripa.

4.2 Doze si mod de administrare

Doze
Numai pentru administrare orald pe termen scurt.

Trebuie utilizata cea mai mica doza eficace, pentru cea mai scurtd perioada de timp necesara pentru
ameliorarea simptomelor (vezi pct. 4.4).

Doza de ibuprofen depinde de greutatea corporala si varsta pacientului.

Copii §i adolescenti

Doza unica recomandata este de 5-10 mg/kg pand la maximum 30 mg/kg, ca doza zilnica totala. Dozele
trebuie administrate la un interval de 6-8 ore, dupa cum este necesar. Intervalul adecvat dintre administrarea
dozelor trebuie ales in functie de simptomatologie. Doza zilnica maxima nu trebuie depasita.




Dozele sunt:

Greutate corporala Frecventa Doza unica Doza zilnica maxima
(Varsta)

5 -7,6kg De 3 ori pe zi 50 mg (2,5 ml) 150 mg (7,5 ml)
(3 - 6 luni)

7,7-9kg De3panaladoripezi |50 mg (2,5 ml) 150 - 200 mg

(6 - 12 luni) (7,5 - 10 ml)
10-15kg De 3 ori pe zi 100 mg (5 ml) 300 mg (15 ml)
(1 - 3 ani)

16 - 20 kg De 3 ori pe zi 150 mg (7,5 ml) 450 mg (22,5 ml)
(4 - 6 ani)

21 -29kg De 3 ori pe zi 200 mg (10 ml) 600 mg (30 ml)
(7 - 9 ani)

30 -40 kg De 4 ori pe zi 200 mg (10 ml) 800 mg (40 ml)
(10 - 12 ani)

In cazul sugarilor cu varsta cuprinsa intre 3-5 luni, trebuie solicitat imediat consultul medicului daca
simptomele bolii se agraveaza sau dacd, in decurs de 24 de ore, simptomele persista.

Daca este necesar sa se administreze acest medicament la copii cu varsta Incepand de la 6 luni si la
adolescenti (interval de varstd: > 12 pana la < 18 ani) pentru mai mult de 3 zile sau daca simptomele bolii se
agraveaza, trebuie solicitat consultul medicului .

Medicamentul nu este indicat copiilor cu varsta sub 3 luni sau cu greutatea mai mica de 5 kg.

Varstnici

Medicamentele antiinflamatoare nesteroidiene (AINS) trebuie utilizate cu prudenta sporita la pacientii
varstnici, deoarece acesti pacienti sunt mai susceptibili la aparitia reactiilor adverse (vezi pct. 4.4 si 4.8).
Daca tratamentul este considerat necesar, trebuie administratd cea mai mica doza pentru cea mai scurta
perioada de timp necesara pentru ameliorarea simptomelor bolii. in timpul tratamentului cu AINS, pacientul
trebuie sa fie monitorizat, In mod regulat, pentru posibilitatea aparitiei hemoragiilor gastro-intestinale. La
pacientii cu insuficienta renala sau hepatica, doza trebuie stabilita individual.

Insuficienta renala
Nu este necesard ajustarea dozei la pacientii cu insuficienta renald usoard pana la moderatd. Medicamentul
este contraindicat la pacientii cu insuficientd renala severa (vezi pct. 4.3).

Insuficientd hepatica
Nu este necesard ajustarea dozei la pacientii cu insuficientd hepatica usoard pana la moderata. Medicamentul
este contraindicat la pacientii cu insuficienta hepaticé severa (vezi pct. 4.3).

Mod de administrare

Pentru administrare orala.

Se recomanda ca pacientii cu sensibilitate gastrica sa utilizeze Ibuprofen Dr. Max in timpul mesei.

O seringa dozatoare din plastic (5 ml) este furnizatd impreuna cu flaconul, pentru a facilita obtinerea dozei
corecte.

4.3 Contraindicatii

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

. Pacienti care au prezentat reactii de hipersensibilitate in antecedente (de exemplu, astm brongic, rinita,
angioedem sau urticarie) ca urmare a administrarii acidului acetilsalicilic sau a altor medicamente
antiinflamatoare nesteroidiene.



. Ulcer gastric sau duodenal activ sau antecedente de ulcer/sangerare gastro-intestinald recurenta (doua
sau mai multe episoade distincte de ulceratie sau sangerare dovedita).

. Antecedente de hemoragie sau perforatie gastro-intestinala asociate cu tratamentul anterior cu AINS.

Insuficienta cardiaca (clasa IV NYHA), insuficienta renald sau insuficientd hepatica severa

(vezi pct. 4.4).

Diateza hemoragica si tulburari de coagulare.

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

Hemoragii cerebrovasculare sau alte hemoragii active.

Ultimul trimestru de sarcina (vezi pct. 4.6).

4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Atentionari generale

Reactiile adverse pot fi reduse la minimum prin administrarea celei mai mici doze eficace, pentru cea mai
scurtd perioada necesara pentru a controla simptomele (vezi pct. 4.2 si tulburarile GI si cardiovasculare
mentionate mai jos).

Trebuie evitata utilizarea concomitenta a ibuprofenului cu AINS, inclusiv cu inhibitori selectivi ai
ciclooxigenazei 2, din cauza potentialului efect aditiv (vezi pct. 4.5).

Este necesara prudenta la pacientii cu disfunctie renala, hepatica sau cardiaca, deoarece utilizarea
medicamentelor antiinflamatoare nesteroidiene poate duce la afectarea acestor functii.

Ibuprofenul poate inhiba temporar functia plachetara (agregarea plachetara).

Trebuie evitat consumul de alcool, deoarece acesta poate intensifica reactiile adverse la AINS, in special cele
care afecteaza tractul gastro-intestinal sau sistemul nervos central.

Hemoragii, ulceratii si perforatii gastro-intenstinale

Hemoragii, ulceratii sau perforatii gastro-intestinale, cu potential letal, au fost raportate in asociere cu
administrarea tuturor AINS si au apérut in orice moment in timpul tratamentului, cu sau fara simptome de
atentionare sau antecedente de evenimente gastro-intestinale severe.

Riscul aparitiei hemoragiei, ulceratiei sau perforatiei gastro-intestinale este mai mare cu cresterea dozelor de
AINS, la pacientii cu ulcer gastro-duodenal in antecedente, in special daca a fost complicat cu hemoragie sau
perforatie (vezi pct. 4.3) si la varstnici. La acesti pacienti tratamentul trebuie initiat cu cea mai mica doza
disponibila.

Terapia combinatd cu protectoare gastrice (de exemplu, misoprostol sau inhibitori ai pompei de protoni)
trebuie luata in considerare pentru pacientii cu risc mai mare de aparitie a reactiilor adverse, inclusiv la
pacientii tratati pe termen lung cu doze mici de acid acetilsalicilic sau cu alte medicamente care pot creste
riscul gastro-intestinal (vezi mai jos si pct. 4.5).

Pacientii cu antecedente de toxicitate gastro-intestinala, in special varstnicii, trebuie sfatuiti sa raporteze
orice simptome abdominale neobisnuite (in special hemoragii gastro-intestinale), mai ales in etapele initiale
ale tratamentului.

Se recomanda prudenta deosebita la pacientii carora li se administreaza concomitent medicamente care pot
creste riscul de aparitie al ulceratiilor sau al sangerarilor, cum sunt corticosteroizii orali, anticoagulantele,
precum warfarina, inhibitorii selectivi ai recaptérii serotoninei (ISRS) sau medicamentele antiagregante
plachetare, precum acidul acetilsalicilic (vezi pct. 4.5).

Tratamentul trebuie intrerupt atunci cand apar hemoragii sau ulceratii gastro-intestinale la pacientii cérora li
se administreaza ibuprofen.



AINS trebuie administrate cu prudentd la pacientii cu antecedente de boli gastro-intestinale (colita ulcerativa,
boala Crohn), Intrucat exista riscul de exacerbare a acestor afectiuni (vezi pct. 4.8).

Virstnici
Varstnicii prezinta o frecventa crescutd de aparitie a reactiilor adverse la administrarea AINS, 1n special
hemoragii si perforatii gastro-intestinale, care pot fi letale (vezi pct. 4.2).

Efecte cardiovasculare si cerebrovasculare

Este necesara prudenta (discutie cu medicul sau cu farmacistul) inainte de Inceperea tratamentului la
pacientii cu antecedente de hipertensiune arteriald si/sau insuficienta cardiacd, deoarece au fost raportate
retentie de lichide, hipertensiune arteriald si edeme in asociere cu tratamentul cu AINS.

Studiile clinice sugereaza ca utilizarea ibuprofenului, in special la o doza mare (2400 mg/zi), poate fi
asociata cu un risc usor crescut de evenimente trombotice arteriale (de exemplu, infarct miocardic sau
accident vascular cerebral). In general, studiile epidemiologice nu sugereazi ci dozele mici de ibuprofen (de
exemplu, < 1200 mg/zi) sunt asociate cu un risc crescut de evenimente trombotice arteriale.

Pacientii cu hipertensiune arteriald necontrolata, insuficientd cardiaca congestiva (clasele II-I1I
NYHA), boala cardiaca ischemica stabild, arteriopatie periferica si/sau boala cerebrovasculara trebuie
tratati cu ibuprofen numai dupa o evaluare atenta si administrarea dozelor mari (2400 mg/zi) trebuie
evitata.

De asemenea, trebuie sa se acorde o atentie deosebita inainte de initierea tratamentului pe termen lung la
pacientii cu factori de risc pentru evenimente cardiovasculare (de exemplu, hipertensiune arteriala,
hiperlipidemie, diabet zaharat, fumat), in special daca sunt necesare doze mari de ibuprofen (2 400 mg/zi).

Au fost raportate cazuri de sindrom Kounis la pacientii tratati cu Ibuprofen Dr. Max. Sindromul Kounis este
definit ca simptome cardiovasculare secundare unei reactii alergice sau de hipersensibilitate, asociate cu
constrictia arterelor coronare si cu potential de a provoca infarct miocardic.

Reactii adverse cutanate severe (RACS)

Reactii adverse cutanate severe (RACS), inclusiv dermatitd exfoliativa, eritem polimorf, sindromul Stevens-
Johnson (SSJ), Necroliza Epidermica Toxica (NET), reactie indusa de medicament cu eozinofilie si afectare
sistemica (sindrom DRESS) si pustuloza exantematica generalizatd acutd (PEGA), ce pot pune viata in
pericol sau pot fi letale, au fost raportate in asociere cu utilizarea de ibuprofen (vezi pct. 4.8). Majoritatea
acestor reactii au survenit in prima lund. Daca apar semne §i simptome ce sugereaza aceste reactii,
administrarea de ibuprofen trebuie intreruptd imediat si va fi luat In considerare un tratament alternativ (dupa
caz).

In mod exceptional, varicela poate fi la baza unor complicatii infectioase severe la nivelul pielii si ale
tesuturilor moi. Pana in prezent, nu poate fi exclus rolul AINS in a contribui la agravarea acestor infectii.
Prin urmare, se recomanda sa se evite administrarea ibuprofenului in caz de varicela.

Efecte renale
Existd un risc de insuficienta renala la copiii, adolescentii si varstnicii deshidratati.

In general, utilizarea frecventa a analgezicelor, in special cind sunt asociate mai multe substante active
diferite impotriva durerii, poate duce la afectare renald permanenta, cu riscul aparitiei insuficientei renale
(nefropatie analgezica). Riscul unei astfel de afectiuni este crescut in conditii de efort fizic asociat cu
pierderea de saruri si deshidratare. Prin urmare, efortul fizic trebuie evitat pe durata tratamentului.

Este necesara prudenta in cazul pacientilor cu hipertensiune arteriala si/sau infarct miocardic, deoarece
functia renala poate fi afectata (vezi pct. 4.3 si 4.8).

Reactii alergice



Reactii de hipersensibilitate acute severe (de exemplu, soc anafilactic) au fost observate rar. La aparitia
primelor semne ale unei reactii de hipersensibilitate dupa utilizarea/administrarea de ibuprofen, tratamentul
trebuie Intrerupt. Masurile necesare din punct de vedere medical, Tn acord cu simptomele, trebuie initiate de
catre personalul de specialitate.

Este necesara prudentd la pacientii care au avut reactii de hipersensibilitate sau alergice la alte substante,
deoarece acestia pot prezenta un risc crescut de reactii de hipersensibilitate la ibuprofen.

De asemenea, exista un risc crescut de aparitie a unei reactii alergice la pacientii cu rinita sezoniera (febra
fanului), polipi nazali sau boli pulmonare obstructive cronice. Astfel de reactii pot include crize de astm
bronsic (asa-numitul astm indus de analgezice), edem Quincke sau urticarie.

Mascarea simptomelor infectiilor preexistente

Ibuprofen Dr. Max poate masca simptomele infectiei, ceea ce poate duce la initierea Intarziatd a unui
tratament corespunzator si, prin urmare, la agravarea simptomelor infectiei. Acest lucru a fost observat in
cazul pneumoniei comunitare dobandite de etiologie bacteriana si al complicatiilor bacteriene ale varicelei.
Céand Ibuprofen Dr. Max se administreaza pentru febra sau pentru ameliorarea durerii asociate unei infectii,
se recomandi monitorizarea infectiei. In cazul administrarii in afara cadrului spitalicesc, pacientul trebuie sa
se adreseze medicului daca simptomele persistd sau se agraveaza.

Tulburari respiratorii
Este necesara prudenta crescuta in cazul pacientilor care prezintd sau au prezentat in antecedente astm
bronsic, deoarece ibuprofenul poate provoca bronhospasm la acesti pacienti.

In timpul administrarii prelungite a oricarui tip de analgezice, poate aparea cefalee, care nu poate fi tratatd cu
doze mai mari de medicament.

Lupus eritematos sistemic si boald mixta de tesut conjunctiv

Este necesara prudenta 1n cazul pacientilor care prezintd lupus eritematos sistemic si boli mixte ale tesutului
conjunctiv, deoarece poate exista un risc crescut de aparitie a meningitei aseptice (vezi pct. 4.8 si in
continuare in text).

Acest medicament contine 210 mg sorbitol (E 420) per fiecare ml. Efectul aditiv al administrarii
concomitente a medicamentelor contindnd fructoza (sau sorbitol) trebuie Iuate in considerare. Continutul de
sorbitol din medicamentele cu administrare orald poate afecta biodisponibilitatea altor medicamente pentru
administrare orala administrate concomitent.

Pacientii cu intoleranta ereditara la fructoza nu trebuie sa utilizeze acest medicament.

Sorbitolul poate determina disconfort gastro-intestinal si efect laxativ usor.

Acest medicament contine 0,038 mg aspartam (E 951) per fiecare ml. In cazul administririi orale, aspartamul
este hidrolizat la nivelul tractului gastro-intestinal. Unul dintre cei mai importanti produsi ai hidrolizei este
fenilalanina.

Nu exista date non-clinice sau clinice privind administrarea aspartamului la sugari cu varsta sub 12
saptamani.

Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per 10 ml (doz& unicd maxima), adica practic
,,hu contine sodiu”.

Acest medicament contine 0,1 mg benzoat de sodiu (E 211) per fiecare ml.
Cresterea valorilor bilirubinemiei dupé dislocarea de la nivelul legaturii cu albumina poate accentua icterul
neonatal, care poate evolua citre formarea de depozite de bilirubina neconjugata la nivelul tesutului cerebral.

Acest medicament contine 2,4 mg propilenglicol (E 1520) per fiecare ml.
Administrarea concomitenta cu oricare alt substrat pentru alcool-dehidrogenaza cum ar fi alcoolul etilic
poate determina reactii adverse severe la nou-nascuti.



4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

La unii pacienti au apdarut interactiuni cind urmatoarele medicamente au fost administrate concomitent.

Acid acetilsalicilic: in general, nu se recomanda administrarea concomitenta a ibuprofenului cu acid
acetilsalicilic, din cauza potentialului crescut de aparitie a reactiilor adverse, cu exceptia cazului in care
dozele mici de acid acetilsalicilic (nu mai mult de 75 mg pe zi) au fost recomandate de catre un medic.
Datele experimentale sugereaza ca ibuprofenul poate inhiba competitiv efectul dozelor mici de acid
acetilsalicilic asupra agregarii plachetare, atunci cand acestea sunt administrate concomitent. Desi exista
incertitudini cu privire la extrapolarea acestor date la situatia clinica, nu poate fi exclusa posibilitatea ca
utilizarea regulata, pe termen lung a ibuprofenului, sa reduca efectul cardioprotector al dozelor mici de acid
acetilsalicilic. Se considera ca utilizarea ocazionald de ibuprofen este posibil sd nu aiba niciun efect relevant
din punct de vedere clinic (vezi pct. 5.1).

Alte AINS, inclusiv salicilatii si inhibitorii selectivi ai ciclooxigenazei-2: trebuie evitata administrarea
concomitentd a ibuprofenului cu alte AINS, inclusiv cu inhibitori selectivi ai COX-2, deoarece aceasta poate
potenta efectele acestora (vezi pct. 4.4).

Anticoagulante: AINS pot creste efectele anticoagulantelor, cum este warfarina (vezi pct. 4.4).

Antihipertensive (inhibitori ai ECA, beta-blocante, antagonisti ai receptorilor angiotensinei-Il) si diuretice:
AINS pot reduce efectul acestor medicamente. Diureticele pot creste riscul de nefrotoxicitate al AINS. La
unii pacienti cu functie renald afectata (de exemplu, pacienti deshidratati sau pacienti varstnici cu
insuficientd renald), utilizarea concomitentd a unui inhibitor al ECA, beta-blocant sau antagonist al
receptorilor angiotensinei II si a substantelor care inhiba ciclooxigenaza, duce la afectarea suplimentara a
functiei renale, inclusiv la posibilitatea de aparitie a insuficientei renale acute, care este de obicei reversibila.
Prin urmare, este necesara prudenta cand se utilizeaza aceasta administrare concomitentd, in special la
varstnici.

Pacientii trebuie sa fie bine hidratati si trebuie avutd in vedere monitorizarea functiei renale la Inceputul
tratamentului concomitent si, ulterior, la intervale regulate.

Corticosteroizi: ibuprofenul trebuie utilizat cu prudentd concomitent cu corticosteroizi, deoarece riscul de
aparitie a reactiilor adverse poate fi crescut, in special la nivelul tractului gastro-intestinal (ulceratii sau
hemoragii gastro-intestinale) (vezi pct. 4.4).

Antiagregante plachetare si inhibitori selectivi ai recaptarii serotoninei (ISRS): risc crescut de sangerari
gastro-intestinale (vezi pct. 4.4).

Glicozide cardiotonice: AINS pot exacerba insuficienta cardiaca, pot reduce RFG si pot creste concentratiile
plasmatice ale glicozidelor cardiotonice (de exemplu, digoxina).

Litiu: administrarea concomitenta a ibuprofenului cu medicamente care contin litiu poate duce la cresterea
concentratiilor plasmatice de litiu.

Fenitoina: AINS pot incetini eliminarea fenitoinei.

Metotrexat: AINS pot inhiba secretia tubulara a metotrexatului si pot scddea clearance-ul metotrexatului.
Administrarea de ibuprofen 1n interval de 24 de ore inainte sau dupa administrarea de metotrexat poate duce
la o concentratie plasmatica crescuta de metotrexat si la o crestere a efectelor toxice ale acestuia. Prin
urmare, trebuie evitata utilizarea concomitentd a AINS si a dozelor mari de metotrexat. De asemenea, trebuie
luat in considerare potentialul risc de interactiuni in cazul tratamentului cu doze mici de metotrexat, in
special la pacientii cu insuficienta renala. In caz de tratament concomitent, functia renala trebuie
monitorizata.



Ciclosporina: risc crescut de nefrotoxicitate atunci cand se administreaza concomitent cu medicamente
antiinflamatoare nesteroidiene.

Mifepristona: AINS nu trebuie utilizate timp de 8-12 zile dupa administrarea mifepristonei, deoarece AINS
pot reduce efectul mifepristonei.

Tacrolimus: posibil risc crescut de nefrotoxicitate atunci cdnd AINS sunt administrate concomitent cu
tacrolimus.

Zidovudina: risc crescut de toxicitate hematologica atunci cand AINS sunt administrate impreuna cu
zidovudina. Exista dovezi ale riscului crescut de aparitie a hemartrozei si a hematomului la pacientii HIV (+)
cu hemofilie carora li se administreaza tratament concomitent cu zidovudina si ibuprofen.

Antibiotice din clasa chinolonelor: datele obtinute din studiile la animale indica faptul cd AINS pot creste
riscul de convulsii asociate cu administrarea antibioticelor din clasa chinolonelor. Pacientii carora li se
administreazd AINS concomitent cu chinolone pot avea un risc crescut de aparitie a convulsiilor.

Derivati de sulfoniluree: AINS pot creste efectul hipoglicemiant al derivatilor de sulfoniluree. Au fost
raportate cazuri rare de hipoglicemie la pacientii tratati cu derivati de sulfoniluree care au luat ibuprofen.

Aminoglicozide: AINS pot incetini eliminarea aminoglicozidelor.

Inhibitori ai CYP2C9: administrarea concomitentd de ibuprofen cu inhibitori ai CYP2C9 poate creste
expunerea la ibuprofen (un substrat al CYP2C9). Intr-un studiu cu voriconazol si fluconazol (inhibitori ai
CYP2(C9), s-a demonstrat o crestere a expunerii la S(+)-ibuprofen cu aproximativ 80% pana la 100%.
Reducerea dozei de ibuprofen trebuie luata in considerare cand se administreaza concomitent inhibitori
potenti ai CYP2C9, in special atunci cand se administreaza doze mari de ibuprofen, fie cu voriconazol, fie cu
fluconazol.

Colestiramina: tratamentul concomitent cu colestiramina si ibuprofen duce la o absorbtie prelungita si redusa
(25%) a ibuprofenului. Medicamentele trebuie administrate la interval de cel putin doua ore.

Extracte din plante: Ginkgo biloba poate potenta riscul de sangerare In caz de tratament concomitent cu
AINS.

Alcool: trebuie evitatd administrarea ibuprofenului la persoanele care consuma cronic alcool (14-20 de
bauturi/saptdmana sau mai mult), din cauza riscului crescut de reactii adverse gastro-intestinale
semnificative, inclusiv hemoragii.

4.6 Fertilitatea, sarcina si aliptarea

Sarcina

Inhibarea sintezei de prostaglandine poate avea efecte negative asupra sarcinii si/sau dezvoltarii
embrionare/fetale. Datele obtinute din studii epidemiologice sugereaza un risc crescut de avort spontan si de
malformatii cardiace si gastroschizis dupd administrarea unui inhibitor al sintezei de prostaglandine la
inceputul sarcinii. Riscul absolut de malformatie cardiovasculara a crescut de la mai putin de 1% pana la
aproximativ 1,5%. Se considera ca riscul creste odatd cu doza si durata tratamentului.

La animale, s-a demonstrat ca administrarea unui inhibitor al sintezei de prostaglandine duce la cresterea
pierderilor pre- si post-implantare si a letalititii embrionare-fetale. In plus, au fost raportate incidente
crescute ale diverselor malformatii, inclusiv cardiovasculare, la animalele carora li s-a administrat un
inhibitor al sintezei de prostaglandine in timpul perioadei de organogeneza.

Incepand cu saptamana 20 de sarcina, utilizarea ibuprofenului poate provoca oligohidramnios, care apare in
caz de disfunctie renala fetald. Acesta poate aparea la scurt timp dupd initierea tratamentului si, de obicei,



este reversibil dup intreruperea tratamentului. in plus, au fost raportate cazuri de constrictie a ductului
arterial In urma tratamentului in timpul celui de-al doilea trimestru, dintre care majoritatea s-au remis dupa
intreruperea tratamentului. Prin urmare, in timpul primului si celui de-al doilea trimestru de sarcina,
ibuprofenul nu trebuie administrat decat daca este absolut necesar. Dacé ibuprofenul este utilizat de catre o
femeie care Tncearcd sa ramand gravida sau care este in primul sau al doilea trimestru de sarcind, doza trebuie
mentinutd cat mai mica, iar durata tratamentului trebuie sa fie cat mai scurtd posibil. Monitorizarea prenatala
pentru depistarea oligohidramniosului si a constrictiei ductului arterial trebuie luata in considerare dupa
expunerea la ibuprofen timp de cateva zile Incepand cu saptaméana 20 de sarcind. Administrarea
ibuprofenului trebuie Intrerupta daca se constata oligohidramnios sau constrictia 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 renala (vezi mai sus);

mama si nou-nascutul, la sfarsitul sarcinii, la:
- posibila prelungire a timpului de séngerare, un efect antiagregant care poate aparea chiar si la doze
foarte mici;
- inhibare a contractiilor uterine, avand ca rezultat intarzierea sau prelungirea travaliului.

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

Alaptarea
Ibuprofenul este excretat in laptele matern, dar la doze terapeutice, in timpul tratamentului pe termen scurt,

riscul de influenta asupra sugarului pare putin probabil. Daca, totusi, se prescrie un tratament pe termen lung,
trebuie luata in considerare Intarcarea precoce.

Fertilitatea

Utilizarea ibuprofenului nu este recomandata la femeile care Incearca sd ramana gravide. La femeile care
intampina dificultati sa ramana gravide sau care sunt supuse unei investigatii de infertilitate, trebuie luata in
considerare intreruperea administrarii ibuprofenului.

Exista unele dovezi ca medicamentele care inhiba sinteza de ciclooxigenaza/prostaglandine pot cauza
afectarea fertilitatii femeilor printr-un efect asupra ovulatiei. Acest efect este reversibil la intreruperea
tratamentului.

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

In general, ibuprofenul nu are nicio influenta asupra capacititii de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.
Cu toate acestea, unii pacienti care iau ibuprofen pot prezenta ameteald, tulburari de vedere si alte tulburéri
ale sistemului nervos central (SNC). Deoarece pot apérea aceste reactii adverse, pacientii nu trebuie sa
desfasoare activitdti precum conducerea vehiculelor sau folosirea utilajelor decat daca sunt siguri ca
tratamentul cu ibuprofen nu le afecteazi capacitatea de a efectua aceste activititi. In combinatie cu consumul
de alcool, aceastd recomandare se aplica cu atat mai mult.

4.8 Reactii adverse

Reactiile adverse observate cel mai frecvent sunt de natura gastro-intestinald. Pot aparea ulcere peptice,
perforatii sau singeriri gastro-intestinale, uneori letale, in special la varstnici (vezi pct. 4.4). In urma
administrarii au fost raportate greata, varsaturi, diaree, flatulenta, constipatie, dispepsie, dureri abdominale,
melend, hematemeza, stomatita ulceroasa, exacerbare a colitei si a bolii Crohn (vezi pct. 4.4). Gastrita a fost
observatd mai putin frecvent.

Tulburari ale sistemului imunitar
Au fost raportate reactii de hipersensibilitate in urma administrarii ibuprofenului, care pot consta in:



a)  reactii alergice nespecifice si anafilaxie;
reactii la nivelul tractului respirator, de exemplu, astm bronsic, astm bronsic agravat, bronhospasm,

dispnee;

c) diverse reactii la nivelul pielii, de exemplu, diverse tipuri de eruptii cutanate, prurit, urticarie, purpura,
angioedem si, foarte rar, eritem polimorf, dermatoze buloase (inclusiv sindrom Stevens-Johnson si
necroliza epidermica toxica).

Infectii si infestari

A fost descrisa exacerbarea inflamatiilor asociate cu infectia cu virusul varicelo-zosterian (de exemplu,
devoltarea fasciitei necrozante) care coincide cu utilizarea AINS. Daca in timpul utilizarii de ibuprofen apar
semnele unei infectii sau infectia se agraveaza, pacientului i se recomanda sa se adreseze medicului fara

intarziere.

Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat
In cazuri exceptionale, pot aparea infectii cutanate severe, iar in timpul unei infectii cu virusul care determina
variceld pot aparea complicatii ale tesuturilor moi (vezi ,,Infectii si infestari” si pct. 4.4).

Tulburari cardiace si vasculare
Studiile clinice sugereaza ca utilizarea ibuprofenului, in special la o doza mare de 2400 mg/zi, poate fi
asociatd cu un risc usor crescut de aparitie a evenimentelor trombotice arteriale (de exemplu, infarct
miocardic sau accident vascular cerebral) (vezi pct. 4.4).

Reactiile adverse cel putin posibil asociate cu administrarea de ibuprofen sunt prezentate conform conventiei
MedDRA privind frecventa si clasificarea pe aparate, sisteme §i organe. Se utilizeaza urmatoarele categorii
de frecventa: Foarte frecvente (= 1/10), Frecvente (> 1/100 si <1/10), Mai putin frecvente (= 1/1 000 si
<1/100), Rare (= 1/10 000 si <1/1 000), Foarte rare (<1/10 000) si Cu frecventa necunoscuta (care nu poate fi
estimata din datele disponibile).

\Aparate, sisteme si
organe

Frecventa

Reactii adverse

Infectii si infestari

Mai putin frecvente

Rinita

Rare

Meningita aseptica

Tulburari
hematologice si
limfatice

Rare

Trombocitopenie, neutropenie, agranulocitoza, anemie
aplastica, anemie hemolitica, leucopenie

Tulburari ale
sistemului imunitar

Mai putin frecvente

Reactii de hipersensibilitate

Rare

Lupus eritematos sistemic

Foarte rare

Reactii de hipersensibilitate severe

Tulburari psihice

Mai putin frecvente

Insomnie, anxietate

Rare

Depresie, confuzie, halucinatii

Tulburari ale
sistemului nervos

[Frecvente

Cefalee, agitatie, ameteald, iritabilitate

Mai putin frecvente

Parestezie, somnolenta

Rare

INevrita optica

Tulburari oculare

Mai putin frecvente

Tulburari de vedere

Rare

INeuropatie optica toxica

Tulburiri acustice si
vestibulare

Mai putin frecvente

Tulburari de auz, vertij, tinitus

Tulburari cardiace

Foarte rare

Palpitatii, insuficienta cardiacd, infarct miocardic, edem
ulmonar acut (vezi pct. 4.4)

Cu frecventa

necunoscuta

Sindrom Kounis




Tulburari vasculare

Foarte rare

Hipertensiune arteriald

Tulburari
respiratorii, toracice
si mediastinale

Mai putin frecvente

Astm bronsic, bronhospasm, dispnee

ale tesutului
subcutanat

Tulburiri gastro-  [Frecvente Greata, varsaturi, diaree, constipatie, flatulenta, dispepsie, dureri
intestinale abdominale, melena, hematemeza, hemoragie gastro-intestinala
Mai putin frecvente |Gastrita, ulcer duodenal, ulcer gastric, ulceratii bucale,
erforatie gastro-intestinala
Foarte rare Esofagita, pancreatita, stricturi ale intestinului
Cu frecventa Exacerbare a colitei si a bolii Crohn
necunoscuta
Tulburari Mai putin frecvente |Hepatitd, icter, tulburari ale functiei hepatice
hepatobiliare Foarte rare Insuficientd hepatica
Afectiuni cutanate si [Frecvente Eruptie cutanata tranzitorie

Mai putin frecvente

Urticarie, prurit, purpurd, angioedem, reactie de fotosensibilitate

Foarte rare

Reactii adverse cutanate severe (RACS) (inclusiv Eritem
polimorf, dermatitd exfoliativa, sindrom Stevens-Johnson si
necroliza epidermica toxicad) alopecie, fasciitd necrozanta

Cu frecventa
necunoscuta

Reactie indusd de medicament asociata cu eozinofilie si
simptome sistemice (sindrom DRESS), pustuloza exantematica
generalizatd acutd (PEGA)

Tulburéri renale si
ale ciilor urinare

Mai putin frecvente

INefrotoxicitate n diferite forme, de exemplu, nefrita tubulo-
interstitiald, sindrom nefrotic si insuficienta renald, insuficienta
renald acuta

Foarte rare

INecroza papilara (in special in cazul utilizarii pe termen lung,
asociatd cu cresterea ureei serice)

Tulburari generale si
1a nivelul locului de
administrare

[Frecvente

Oboseala

Rare

Edem

Raportarea reactiilor adverse suspectate

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

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO
e-mail: adr@anm.ro

Website: www.anm.ro
4.9 Supradozaj

Toxicitate

In general, la doze de pana la 100 mg/kg nu s-au observat semne si simptome de toxicitate la copii sau adulti.
Cu toate acestea, in unele cazuri poate fi necesar tratament de sustinere. La copii, s-a demonstrat ca ingerarea
a mai mult de 400 mg/kg poate cauza aparitia semnelor si simptomelor de toxicitate.

La adulti, relatia doza-efect nu este bine definitd. Timpul de Injumatitire in caz de supradozaj este de 1,5-3

ore.

Utilizarea prelungita la doze mai mari decat cele recomandate sau supradozajul pot determina acidoza
tubulara renala si hipokaliemie.

Simptome

Majoritatea pacientilor care au ingerat cantitati semnificative din punct de vedere clinic de AINS vor
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manifesta simptome in decurs de 4 pana la 6 ore. Simptomele raportate cel mai frecvent includ greata,
varsaturi, dureri abdominale, letargie si xerostomie. Simptomele efectelor asupra sistemului nervos central
(SNC) includ tinitus, cefalee, ameteald, confuzie, somnolenta, convulsii si pierdere a constientei. Au fost
raportate rar nistagmus, hipotermie, efecte renale, singerari gastro-intestinale, coma, apnee, deprimare a
SNC si deprimare respiratorie.

S-au raportat, de asemenea, cazuri de toxicitate cardiovasculara, inclusiv hipotensiune arteriala, bradicardie
si tahicardie. In intoxicatiile grave, pot aparea insuficienta renala, acidoza metabolica si afectiuni hepatice.
Chiar si un supradozaj semnificativ este, in general, bine tolerat, cu exceptia cazului in care este complicat de
utilizarea concomitentd a altor medicamente.

Abordare terapeutica

Nu existd un antidot specific. Pacientii trebuie tratati simptomatic, dupa cum este necesar. Contactati centrul
local de informare toxicologica pentru cele mai recente informatii. Luati In considerare administrarea de
carbune activat daca pacientul se prezintd in decurs de 1 ora de la ingestia unei cantitati potential toxice.
Alternativ, la adulti, trebuie luate in considerare spalaturile gastrice in decurs de o orad de la ingestia unei
supradoze care poate pune viata in pericol. Daca este necesar, trebuie ajustate concentratiile serice de
electroliti. Daca sunt frecvente sau prelungite, convulsiile trebuie tratate cu diazepam sau lorazepam
intravenos. A se administra bronhodilatatoare pentru astmul bronsic.

Trebuie asiguratd o diureza buna.

Functia renala si hepatica trebuie monitorizate Tndeaproape.

Pacientii trebuie sa fie observati timp de cel putin patru ore dupa ingerarea unor cantitati potential toxice.

5.  PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: Medicamente antiinflamatoare si antireumatice, nesteroidiene, derivati de acid
propionic, codul ATC: MO1AEO1

Mecanism de actiune

Ibuprofenul este un derivat de acid propionic cu activitate analgezica, antiinflamatoare si antipiretica. Se
considerd ca efectele terapeutice ale medicamentului ca AINS rezultd din efectul sdu inhibitor asupra enzimei
ciclooxigenaza, ceea ce duce la o reducere insemnati a sintezei de prostaglandine. Ca urmare, are loc o
ameliorare simptomatica a inflamatiei si a durerii.

Eficacitate si siguranta clinica

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,
atunci cand au fost administrate doze unice de 400 mg de ibuprofen 1n decurs de 8 ore inainte de sau in
decurs de 30 de minute de la administrarea unei doze de acid acetilsalicilic cu eliberare imediata (81 mg), a
apdrut o scadere a efectului acidului acetilsalicilic asupra formarii de tromboxan sau asupra agregarii
plachetare. Desi exista incertitudini In ceea ce priveste extrapolarea acestor date la situatia clinica, nu poate fi
exclusd posibilitatea ca utilizarea regulata, pe termen lung, a ibuprofenului sa reduca efectul cardioprotector
al dozelor mici de acid acetilsalicilic. Se considera ca este posibil ca utilizarea ocazionala a ibuprofenului sa
nu aiba niciun efect relevant din punct de vedere clinic (vezi pct. 4.5).

5.2.  Proprietiti farmacocinetice

Absorbtie

Ibuprofenul este absorbit rapid la nivelul tractului gastro-intestinal, cu o biodisponibilitate de 80-90%.
Concentratiile plasmatice maxime apar la una pana la doud ore dupa administrarea formei farmaceutice
dozate cu eliberare imediata.

Studiile care includ alimente standard arata ca alimentele nu afecteaza in mod semnificativ
biodisponibilitatea totala.
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Distributie
Ibuprofenul este legat, In mare masura, de proteinele plasmatice (99%). Ibuprofenul are un volum de
distributie mic, de aproximativ 0,12-0,2 I/kg la adulti.

Metabolizare

Ibuprofenul este metabolizat rapid in ficat prin intermediul citocromului P450, cu precédere de enzima
CYP2C9, la doi metaboliti primari inactivi, 2-hidroxi-ibuprofen si 3-carboxi-ibuprofen. Dupa administrarea
orald a medicamentului, putin sub 90% din doza de ibuprofen administratd oral se poate regasi n urina sub
forma de metaboliti oxidativi si de glucurono-conjugati ai acestora. O cantitate foarte mica de ibuprofen este
excretatd nemodificatd in urina.

Eliminare

Excretia prin rinichi este atat rapida, cat si completa. Timpul de injumatatire plasmatica prin eliminare al
formelor farmaceutice dozate cu eliberare imediata de ibuprofen este de aproximativ 2 ore. La 24 de ore dupa
administrarea ultimei doze, excretia ibuprofenului este practic completa.

Grupe speciale de pacienti

Varstnici
In cazul in care nu exista insuficientd renald, sunt prezente doar diferente mici, nesemnificative clinic in
profilul farmacocinetic si excretia urinara Intre tineri si varstnici.

Copii §i adolescenti

Expunerea sistemica la ibuprofen dupa administrarea dozei terapeutice ajustatd in functie de greutatea
corporala (5 mg/kg pana la 10 mg/kg greutate corporald) la copiii cu varsta de 1 an sau peste pare similara cu
cea a adultilor.

Copiii cu varsta cuprinsa intre 3 luni pana la 2,5 ani au un volum de distributie (I’kg) si o rata de eliminare
(I/kg/ord) a ibuprofenului mai mare decat copiii cu varsta > 2,5 pana la 12 ani.

Insuficientd renala

La pacientii cu insuficientd renald usoara au fost raportate valori crescute ale (S)-ibuprofenului liber, ale
ASC pentru (S)-ibuprofen si valori mai mari ale raportului ASC al enantiomerilor (S/R), comparativ cu
subiectii sanatosi din grupul de control .

La pacientii cu boala renala in stadiu terminal, care fac dializa, fractiunea libera medie de ibuprofen a fost de
aproximativ 3%, comparativ cu aproximativ 1% la voluntarii sanatosi. Afectarea severa a functiei renale
poate duce la acumularea de metaboliti ai ibuprofenului. Semnificatia acestui efect este necunoscuta.
Metabolitii pot fi eliminati prin hemodializa (vezi pct. 4.2, 4.3 si 4.4).

Insuficientd hepatica

Boala hepatica alcoolica cu insuficienta hepaticd usoara pand la moderatd nu a dus la modificarea
substantiald a parametrilor farmacocinetici.

La pacientii cu ciroza cu insuficientd hepaticd moderata (scor Child Pugh 6-10) tratati cu ibuprofen racemic
s-a observat o prelungire medie de 2 ori a timpului de Injumatatire, iar raportul ASC al enantiomerilor (S/R)
a fost semnificativ mai mic, comparativ cu cel al subiectilor sanatosi din grupul de control, sugerand o
afectare a inversiei metabolice a (R)-ibuprofenului la enantiomerul (S) activ (vezi pct. 4.2, 4.3 51 4.4).

5.3 Date preclinice de siguranta
Principalele manifestari toxice ale ibuprofenului la animale au fost ulceratiile gastro-intestinale si reactiile
adverse observate predominant la administrarea de doze mari. S-a demonstrat cd DL50 de ibuprofen la

animale (800-1 600 mg/kg) este de peste 60 de ori cea mai mare doza unica de ibuprofen utilizata la om (<
12 mg/kg). Potentialul hepatotoxic al ibuprofenului a fost evaluat pe baza experientei cu alte AINS. S-a
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demonstrat cé ibuprofenul are un efect foarte mic sau niciun efect asupra ficatului.

Ibuprofenul nu a prezentat potential mutagen in vitro si nu s-a dovedit a fi carcinogen la sobolani si soareci.
Ibuprofenul nu s-a dovedit a fi genotoxic si nici nu a prezentat toxicitate asupra functiei de reproducere sau
dezvoltarii.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Glicerol
Sorbitol 70% lichid (necristalizat) (E 420)
Guma xantan
Celuloza microcristalina si carmeloza sodica
Polisorbat 80
Edetat disodic
Zaharina sodica
Acid citric monohidrat
Citrat de sodiu dihidrat
Benzoat de sodiu (E 211)
Aroma de caise care contine:
Propilenglicol (E 1520)
Substanta aromatizanta
Substanta aromatizanta naturald
Ulei de portocale,
Ulei de lamaie
Aroma de mascare a gustului care contine:
Maltodextrind din cartofi
Componente aromatizante
Aspartam (E 951)
Acesulfam-K (E 950)
Emulsie de simeticona 30 la suta
Clorura de sodiu
Apa purificata

6.2 Incompatibilitati
Nu este cazul.
6.3 Perioada de valabilitate

Suspensie in ambalaj nedeschis: 3 ani.
Dupa prima deschidere, suspensia poate fi pastrata timp de 3 luni.

6.4  Precautii speciale pentru pastrare

Acest medicament nu necesitd conditii speciale de péstrare.

6.5 Natura si continutul ambalajului

100 ml suspensie orala este disponibild intr-un ambalaj primar reprezentat de un flacon din sticla bruna,
neutrd, de 125 ml, prevazut cu un capac cu filet din polipropilena, cu un sigiliu din polietilena sau cu un
sistem alternativ de inchidere securizata pentru copii, prevazut cu un capac cu filet din polipropilena vizibil

gravat, cu inel de sigilare si garnitura.
Cutia de carton contine un (1) flacon si o seringa dozatoare gradata din plastic de 5 ml pentru administrare
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orala. Seringa dozatoare din plastic de 5 ml pentru administrare orald este gradata la 2,5 ml si la 5 ml pentru
a facilita masurarea dozelor.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

A se agita bine flaconul medicamentului inainte de fiecare utilizare.

Pentru masurarea cantitatii necesare de suspensie se utilizeaza o seringa gradata din plastic pentru
administrare orala. Seringa de plastic este inclusa in ambalaj.

Fara cerinte speciale la eliminare.

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