CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Brufen Retard, 800 mg, tabletki o przeginym uwalnianiu

2. SKLAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY
Jedna tabletka zawiera 800 mg ibuprofdbugrofenuny.

Petny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka o przeditonym uwalnianiu.
Biata, owalna, o wymiarach okoto 21x10 mm, tablgikalekana.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Leczenie objawowe bdlu i stanu zapalnego w reurdaboym zapaleniu stawdw i chorobie
zwyrodnieniowej stawow.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Leczenie nalgy rozpoca¢ od podania najmniejszej skutecznej dawki, ktozna nastpnie
modyfikowat w zaleznosci od reakcji na leczenie i ewentualnych dziatéepazadanych. W leczeniu
diugotrwatym naley ustalt mak dawlk; podtrzymujca.

Ryzyko dziata niepa@adanych mana ogranicz§ stosujic najmniejsz skutecza dawle, przez
najkrétszy okres konieczny do opanowania objawdatrgopunkt 4.4).

Dorosli i mtodzies (12 lat i wiecej)

2 tabletki wieczorem. Davwgkmazna zwkkszy do maksymalnie 3 tabletek na dolv podzielonych
dawkach przyjmowanych rano i wieczorem. Maksymalaaka dobowa wynosi 2 400 mg. Tabletki
nalezy potyka® w cataici, popijajac co najmniej pot szklanki wody.

Pacjenci, ktorzy odczuwali objawy dyspeptycznedltiérych wysipito krwawienie z przewodu
pokarmowego po zastosowaniu innych doustnych |lgk@eciwzapalnych dobrze tolerowali
ibuprofen. Naley ich jednak poddawaregularnej obserwacji w pagtkowym okresie stosowania
produktu Brufen Retard.

Dzieci
Produktu Brufen Retard nie zaleca siosowa u dzieci w wieku poriej 12 lat.

Pacjenci w podesztym wieku

U os6b w podesztym wieku wygtuje zwekszone ryzyko powanych nasgpstw dziata
niepazadanych. Jéi podanie produktu leczniczego z grupy NLPZ (reesidowych lekéw
przeciwzapalnych) uwa sk za konieczne, natg stosowdé najmniejsz skuteczn dawl przez
mozliwie najkrotszy okres. W czasie stosowania pro@ukdeczniczych z grupy NLPZ pacjent



powinien by poddawany regularnej obserwacji w kierunku krwandez przewodu pokarmowego. W
przypadku zaburZeczynndgci nerek lub vatroby naley indywidualnie ustaladawkowanie.

Zaburzenia czynifoi nerek

Nalezy zachowa ostranosé ustalajc dawkowanie ibuprofenu u pacjentéw z zaburzen@ynnaci
nerek. Dawkowanie natg ustalt indywidualnie. Nalgy stosowa najmniejsz skuteczn dawk; i
monitorowa& czynnda¢ nerek (patrz punkty 4.3, 4.415.2).

Zaburzenia czynici wgtroby

Nalezy zachowa ostraznoi¢ ustalajc dawkowanie u pacjentow z zaburzeniami czgoinawatroby.
Dawkowanie naley ustal¢ indywidualnie i stosow@najmniejsz skuteczn dawke (patrz punkty 4.3,
4.4i5.2).

Brufen Retard, tabletki o przeclonym uwalnianiu naley przyja¢ popijapc szklanlg wody. Aby
unikna¢ podranienia w ustach i gardle Brufen Retard, tabletgrzediizonym uwalnianiu natey
potykat w calgici, nie rozgryzé, tama, zgniata czy ssa.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwraliwos¢ na substangjczynry lub na ktéakolwiek substangj pomocnica.

Czynna choroba wrzodowatadka lub dwunastnicy, lub nawrageg¢ owrzodzenie lub krwawienie z
przewodu pokarmowego w wywiadzie (dwa lulzedj ewidentne epizody rozpoznanego owrzodzenia
lub krwawienia).

Ciezka niewydolné¢ watroby.

Ciezka niewydolné¢ serca.

Cigzka niewydolné¢ nerek (wspotczynnik filtracji kdbbuszkowej poriiej 30 ml/min).

Stany patologiczne zazane ze zwikszeniem skionni do krwawié.

Krwawienie z przewodu pokarmowego lub perforacjgazane z uprzednim stosowaniem NLPZ.
Trzeci trymestr cizy.

Ze wzgkdu na krzyowe reakcje nadwediwosci nie naley podawé produktu Brufen Retard
pacjentom, u ktorych po zastosowaniu kwasu acetiitgdowego lub innego leku z grupy NLPZ
wystapity objawy astmy, nigytu nosa lub pokrzywki.

4.4  Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Ostrzeenia ogolne

Przyjmowanie produktu leczniczego w najmniejszejtekznej dawce przez najkrotszy okres

konieczny do opanowania objawow zmniejsza ryzykatdi niepazadanych (patrz punkt 4.2 oraz
dziatanie na przewdd pokarmowy i uktadenia poniej).

Jak w przypadku innych NLPZ, ibuprofen meomaskowé objawy zakaenia.

Istnieja dowody,ze leki, ktore hamujcyklooksygenagsyntez prostaglandyn megpowodowa
zaburzenia ptodrigi u kobiet przez wptyw na owulacjDziatanie to ugpuje po zakaczeniu
leczenia.



Dziatanie na uktad lgenia

Pacjentow z nad@mnieniem ¢tniczym i (lub) tagoda lub umiarkowan niewydolndcia serca w
wywiadzie naley doktadnie obserwowsa jesli to konieczne wydawawitasciwe zalecenia, poniewa
w zwiazku z leczeniem NLPZ zgtaszano zatrzymanie ptynéarganizmie i obraki.

Z bada klinicznych i danych epidemiologicznych wynikae przyjmowanie ibuprofenu, szczegdlnie
w duzej dawce (2 400 mg na dghi przez dtugi okres ni@ by zwiazane z niewielkim zvgkszeniem
ryzyka zatorowdtnic (np. zawat misnia sercowego lub udar mézgu). Generalnie, badania
epidemiologiczne nie wskaziljaby przyjmowanie matych dawek ibuprofenu @gd. 200 mg na
dole) byto zwiazane ze zwikszeniem ryzyka zawatu serca.

Pacjenci z niekontrolowanym nagéleieniem gtniczym, niewydolnécia serca, rozpoznarchorolay
niedokrwieni serca, choraptetnic obwodowych i (lub) chorabnaczys mézgu powinni by leczeni
ibuprofenem bardzo rozumie. Podoba rozwag nalezy zachowad przed rozpoagiem
dilugookresowego leczenia pacjentow z czynnikamykgzhoréb ukfadu lkizenia (np. nadénienie
tetnicze, hiperlipidemia, cukrzyca, palenie tytoniu).

Nalezy zachowa ostranosé u pacjentow z nadaiieniem i (lub) niewydolnétia serca w wywiadzie,
poniewa stosowanie lekéw z grupy NLPZ powodowato zatrzyimgoynow w organizmie i obeki.

Krwawienie z przewodu pokarmowego, owrzodzenierigracja

Wystepuje istotny zwazek midzy wielkascia dawki, a cgzkim krwawieniem z przewodu
pokarmowego. Nals/ unikat rownoczesnego stosowania ibuprofenu i innych NP Em
selektywnych inhibitoréw cyklooksygenazy-2 (COX-2).

Ryzyko dziata niepaadanych podczas leczenia NLPZ, zwtaszcza krwawiepigewodu
pokarmowego i perforacja, ktére mpgpowodowa zgon, jest wiksze u pacjentow w podesztym
wieku.

Zagraajace zgonem krwawienie, owrzodzenie i perfoggugzewodu pokarmowego stwierdzano w
zwiazku ze stosowaniem wszystkich lekow z grupy NLPZ/stApowaty one w rénym czasie
podczas leczenia, z objawami ostrzegawczymi lubesmigjszymi epizodami gzkich dziata
niepazadanych dotycazcych przewodu pokarmowego lub bez takich objawéeakcii.

Ryzyko krwawienia, owrzodzenia lub perforacji proelu pokarmowego zwksza s¢, gdy stosuje si
wigksze dawki NLPZ u pacjentéw z owrzodzeniem w wywiagdzwtaszcza powiktanym
krwawieniem lub perforagj(patrz punkt 4.3) oraz u oséb w podesztym wiekuypidypadku
wystepowania takich czynnikow ryzyka, pacjenci powinmzpoczyna leczenie od stosowania
mozliwie najmniejszej dawki.

U tych pacjentow, a tak u pacjentéw przyjmagych regularnie kwas acetylosalicylowy w matych
dawkach lub inne leki, ktore megwieksza ryzyko dziata niepazadanych dotycgcych przewodu
pokarmowego (patrz pargj i punkt 4.5) naley rozwazy¢ stosowanie lekow dziakggych ostonowo
na btore §luzowa (np. mizoprostol lub inhibitory pompy protonowej).

Pacjentow, u ktorych wysgpity w wywiadzie dziatania niepgadane dotyczce przewodu
pokarmowego, zwlaszcza osoby w podesziym wiekwezpadoinformowa, aby miaty na uwadze
mozliwo$¢ wystapienia nietypowych objawdw brzusznych (zwtaszcamawienia z przewodu
pokarmowego) szczegolnie w patkowym okresie leczenia i zgtosityesilo lekarza, jdi takie

objawy wystpia.

Nalezy zachowa ostranosé u pacjentow przyjmuagych jednoczénie produkty lecznicze, ktére mpg
zwigksz& ryzyko owrzodzenia lub krwawienia, takie jak stwaoe doustnie kortykosteroidy, leki



przeciwzakrzepowe, takie jak warfaryna, selektywngbitory wychwytu zwrotnego serotoniny lub
leki hamujce agregaejptytek krwi, takie jak kwas acetylosalicylowy (papunkt 4.5).

Leczenie ibuprofenem naig przerwd, jesli u pacjenta wysipi krwawienie z przewodu
pokarmowego lub jego owrzodzenie.

Nalezy zachowa ostraznos¢ podapc NLPZ pacjentom z choralprzewodu pokarmowego w
wywiadzie, np. z wrzodziegym zapaleniem jelita grubego i chogdbesniowskiego-Crohna,
poniewa objawy mog ulec nasileniu (patrz punkt 4.8).

Dziatanie na nerki
Nalezy zachowa ostranosé u pacjentow odwodnionych.

Jak w przypadku innych NLPZ, diugotrwale stosowaligorofenu powodowato martwidrodawek
nerkowych i inne patologiczne zmiany w nerce. Daié toksyczne na nerki obserwowano rownie
pacjentow, u ktorych prostaglandyny nerkowe odgigwale kompensacyjaw utrzymaniu
prawidtowej perfuzji nerek. U tych pacjentow, podaie NLPZ mae spowodowazalezne od dawki
zmniejszenie wytwarzania prostaglandyn oraz, w&jrminniejszenie miejscowego przeptywu krwi w
nerkach, co mee doprowadz do niewydolnéci nerek. Najbardziej zagreni s pacjenci z
zaburzeniami czynidoi nerek, niewydolngia serca, zaburzeniami czyrioowatroby, w podesztym
wieku oraz przyjmujcy leki moczogdne lub inhibitory konwertazy angiotensyny. Objaxezwyczaj
uskpuja po odstawieniu leku z grupy NLPZ.

Nalezy zachowa ostraznos¢ i prowadzé doktadr, obserwagj pacjentow z zaburzeniarnbtadka i
jelit, toczniem rumieniowatym uktadowym, zaburzenidnematologicznymi lub krzepsggia oraz
astmy, poniewa objawy mog ulec nasileniu w wyniku dziatania NLPZ.

Dziatanie hematologiczne
Ibuprofen mae hamowa agregagj ptytek krwi, co powoduje wyditenie czasu krwawienia.

Zaburzenia uktadu oddechowego
U pacjentéw z astmoskrzelovd lub chorola alergiczm, czynry lub w wywiadzie, wystpi¢ maze
skurcz oskrzeli.

Zaburzenia dermatologiczne

Podczas stosowania NLPZ bardzo rzadko obserwowaskiesreakcje skorne, niektére powogitg
zgon, takie jak ztuszczgje zapalenie skory, zesp6t Stevensa-Johnsonayicizkes martwicze
oddzielanie si naskorka (patrz punkt 4.8). Ryzyko wygienia takich reakcji jest najgksze na
pocatku leczenia, wiksza¢ przypadkoéw obserwowano w pierwszym maesi stosowania produktu.
Leczenie ibuprofenem nedg przerwa, gdy wyshpia pierwsze objawy wysypki skérnej i uszkodzenia
bton sluzowych lub inne objawy nadwitwosci.

Aseptyczne zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych

Aseptyczne zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych elmseano w rzadkich przypadkach u
pacjentow leczonych ibuprofenem. Chadgiest ono bardziej prawdopodobne u pacjentow zieca
rumieniowatym uktadowym i pokrewnymi chorobami tkalacznej, aseptyczne zapalenie opon
mozgowo-rdzeniowych notowano u pacjentéw bez podstaej przewlektej choroby.

W wyjatkowych przypadkach eikie zakaenia skory i tkanek rakkich mog, by¢ spowodowane
osm wietrzm. Zgodnie z obecnym stanem wiedzy niezmowykluczy roli NLPZ w pogorszeniu
przebiegu tych zakan. Z tego wzgtdu, wskazane jest unikanie stosowania produktueBréfetard
w przypadku ospy wietrzne;j.

Nie nalery stosowd produktu Brufen Retard u dzieci.



4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakciji
Nalefy unika* stosowania wymienionych peej lekow w skojarzeniu z produktem Brufen Retard

Leki przeciwzakrzepowe z grupy antagonistow witaidilNLPZ mog nasila dziatanie lekéw
przeciwzakrzepowych, takich jak warfaryna. Badavy&azaty,ze ibuprofen zwjksza oddziatywanie
warfaryny na czas krwawienia. NLPZ i leki przecikzaepowe z grupy antagonistow witaminy & s
metabolizowane przy udziale tego samego enzymuRZT0.

Leki dziatace na ptytki krwiNLPZ nie naley stosowa z lekami dziatajcymi na ptytki krwi, takimi
jak tyklopidyna, ze wzgdu na addytywne hamowanie czydcigptytek krwi (patrz poriej).

MetotreksatNLPZ hamuj wydalanie metotreksatu w kanalikach nerkowychmoae spowodowé
interakcg metabolicza i zmniejszenie klirensu metotreksatu. Z tego pawodlery unika
stosowania NLPZ u pacjentéw, ktdrzyleczeni metotreksatem w zich dawkach (patrz parg)).

Kwas acetylosalicylowyNalezy unikat jednoczesnego stosowania kwasu acetylosalicylowego
innych NLPZ ze wzgldu na zwgkszone ryzyko krwawienia.

Dane déwiadczalne wskazaj ze ibuprofen mge hamowa dziatanie matej dawki kwasu
acetylosalicylowego na agregagtytek krwi, gdy oba leki podawane gdnoczénie. Jednak z uwagi
na to,ze dane tesograniczone oraz z uwagi hatwliwosci zwiazane z ekstrapolacganych
otrzymanychex vivona sytuagj kliniczna nie mana wycagna¢ jednoznacznych wnioskow odétoe
regularnego stosowania ibuprofenu. Natomiasl, ifguprofen stosowany jest sporadycznie
wystapienie istotnego pod wzglem klinicznym dziatania nie jest prawdopodobndrgpunkt 5.1).

Glikozydy nasercow®&LPZ mog nasil& niewydolnd¢ serca, zmniejszdiltracje kigbuszkow oraz
zwieksza stezenie glikozydow nasercowych (np. digoksyny) w osocz

Mifepryston.Teoretycznie méiwe jest zmniejszenie skutecZwotego produktu leczniczego w
wyniku hamowania syntezy prostaglandyn przez mewtewe leki przeciwzapalne (NLPZ), w tym
kwas acetylosalicylowy. Ograniczone dowody wskaztg jednoczesne zastosowanie leku z grupy
NLPZ w dniu podania prostaglandyny nie ma wptywudretanie mifeprystonu lub prostaglandyny
na rozwarcie szyjki macicy lub skurcze macicy i meniejsza skuteczgoi klinicznej
farmakologicznego wywotywania poronienia.

Pochodne sulfonylomocznikdotowano rzadkie przypadki hipoglikemii u pacjentéiwsujcych
pochodne sulfonylomocznika i ibuprofen.

Zydowudynalstnieja dowody na zwikszenie ryzyka krwawiedo jamy stawowej i krwiakow u
chorych na hemofili zaka&onych HIV, ktorzy leczeniasrownoczénie zydowudya i ibuprofenem.

Podczas stosowania nagtijgcych lekéw z produktem Brufen Retardenby konieczna modyfikacja
dawkowania:

NLPZ mog zmniejszé dziatanie lekdw moczaplinych i innych lekéw hipotensyjnych.
NLPZ mog zmniejszé wydalanie aminoglikozydow.

Lit. Ibuprofen zmniejsza klirens nerkowy litu i w wynikego stzenie litu w surowicy mgze
zwigkszy¢ sig. Nalezy unikat stosowania tych lekow w skojarzeniuligie jest maliwe czste

oznaczanie gkenia litu w surowicy i zmniejszenie dawki litu.

Inhibitory konwertazy angiotensyny i antagi@niangiotensyny llistnieje zwikszone ryzyko ostrej
niewydolngci nerek, zazwyczaj odwracalnej, u pacjentow z ezdmiami czynnéci nerek (np.



pacjenci odwodnieni i (lub) w podesztym wieku), ddiibitory konwertazy angiotensyny lub leki z
grupy antagonistow angiotensyny |l podajgjstdnoczénie z NLPZ, w tym selektywnymi
inhibitorami COX-2. Naley zatem, zachowaostraznos¢ podczas jednoczesnego stosowania tych
lekow u pacjentéw z zaburzeniami czyicinerek, zwlaszcza w podesztym wieku. Pacjenciipoiw
by¢ wiasciwie nawodnieni, a ponadto najerozwary¢ badanie czynniwi nerek w regularnych
odstpach czasu po rozpagzu leczenia skojarzonego oraz w regularnychgpasth czasu podczas
leczenia (patrz punkt 4.4).

Leki beta-adrenolityczn®LPZ zmniejszaj dziatanie hipotensyjne lekéw beta-adrenolitycznych

Selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego seroto(88RI) Stosowanie zaréwno lekéw z grupy
SSRI, jak i NLPZ zwqzane jest ze zwkszonym ryzykiem krwawienia, np. z przewodu
pokarmowego. To ryzyko zeksza s¢ podczas leczenia skojarzonego. Mechanizm tegdeaizsajest
by¢ moze zwihzany ze zmniejszeniem wychwytu serotoniny w ptytkkiavi (patrz punkt 4.4).

CyklosporynalUwaza sk, ze jednoczesne stosowanie NLPZ i cyklosporynyermwviksza& ryzyko
dziatania nefrotoksycznego w wyniku zmniejszeniateyy prostacykliny w nerkach. Z tego wail,
w przypadku leczenia skojarzonego, agldoktadnie monitorow@aczynna¢ nerek.

Kaptopryl.Badania déwiadczalne wskazuaj ze ibuprofen neutralizuje dziatanie kaptoprylu na
wydalanie sodu.

KolestyraminaJednoczesne stosowanie ibuprofenu i kolestyranpdgroa i zmniejsza (0 25%)
wchtanianie ibuprofenu. Leki te nalepodawa w odstpie co najmniej 2 godzin.

Tiazydy, leki tiazydopodobne i diuretyktlpwe.NLPZ mog przeciwdziatd moczogdnemu
dziataniu furosemidu i bumetanidu, zapewne przezdveanie syntezy prostaglandyn. Magwniez
zmniejszé dziatanie przeciwnadaiieniowe tiazydow.

Takrolimus.Uweaza sk, ze jednoczesne podawanie NLPZ z takrolimusemenzovigksz& ryzyko
dziatania nefrotoksycznego spowodowane zmniejsperigtezy prostacykliny w nercBlatego te,
w przypadku leczenia skojarzonego, agldoktadnie monitorow@aczynna¢ nerek.

MetotreksatW przypadku stosowania metotreksatu w matych datvkaestaszcza u pacjentéw z
zaburzeniami czynrioi nerek, nalgy takze uwzgédni¢ mazliwosé interakcji z NLPZ. W przypadku
stosowania leczenia skojarzonego maleawsze monitorowaczynnaé nerek. Naley zachowa
ostraznos¢, gdy NLPZ i metotreksat podaje; sv odstpie 24 godzin, poniewamaoze sk zwigkszye
stezenie metotreksatu w osoczu i jego toksyaézrpatrz powyej).

Kortykosteroidy Stosowanie w skojarzeniu zsza ryzyko owrzodzenia lub krwawienia z przewodu
pokarmowego.

Leki dziatajce na plytki krwiZwickszone ryzyko krwawienia z przewodu pokarmowegargpa
powyzej).

Inhibitory CYP2C9Jednoczesne podawanie ibuprofenu i inhibitor@eizymu CYP2C9 nmie
zwigkszy¢ ekspozyai na ibuprofen (substrat CYP2C9). W badaniu, w kidpastosowano
worykonazol i flukonazol (inhibitory izoenzymu CYEQ) wykazano zwgkszenie ekspozycji na
S(+) - ibuprofen o okoto 80 do 100%. Nateozwazy¢ zmniejszenie dawki ibuprofenu podczas
réwnoczesnego stosowania silnie dzigggh inhibitorow izoenzymu CYP2C9, zwlaszcza wtedy,
gdy ibuprofen w diych dawkach podajeese worykonazolem lub flukonazolem.

Badania interakcji prowadzono vagiznie u dorostych.



4.6 Wplyw na ptodnosé, ciaze i laktacje

Cigza

Hamowanie syntezy prostaglandynziaamiekorzystnie wptyw@na przebieg aky i (lub) rozwoj
zarodka lub ptodu. Dane uzyskane w badaniach epudegicznych wskazujna zwekszone ryzyko
poronienia oraz wad rozwojowych serca i wrodzon®gszczepienia powtok brzusznych w
nastpstwie stosowania inhibitora syntezy prostaglanggnvczesnym okresieazy. Bezwzgédne
ryzyko wystpienia wad rozwojowych ukladu sercowo-naczyniowerg@kszyto st z poniej 1% do
okoto 1,5%. Uwaa sk, ze ryzyko to zw¢ksza st wraz z dawll i czasem trwania leczenia. W
badaniach na zwiegtach wykazanaze podawanie inhibitora syntezy prostaglandyn powado
zwiekszenie strat zarodkéw w fazie przed i po implgntaaz obumieranie zarodkéw i ptoddw.
Ponadto, informowano o zgkszonej czstasci wyskpowania rénych wad wrodzonych, w tym
uktadu sercowo-naczyniowego, u zwigtktorym podawano inhibitor syntezy prostaglangyn
okresie rozwoju nagddw. W pierwszym i drugim trymestrzeagly nie naley podawa produktu
Brufen Retard jdi nie jest to bezwzgldnie konieczne. 3& produkt Brufen Retard stosuje kobieta,
ktora planuje z&f w ciazg lub jest w pierwszym lub drugim trymestrzezsi, dawka powinna hy
mozliwie najmniejsza, a czas stosowania jak najkrotszy

Stosowanie wszystkich inhibitoréw syntezy prostadia w trzecim trymestrzegily moze naraz

ptéd na:

- toksyczne dziatanie na serce i ptuca (przedwczeamknicie przewoduetniczego i
nadcgnienie ptucne),

- zaburzenia czynrici nerek, ktére magprowadzé do niewydolnéci nerek z matowodziem.

U matki i noworodka w kicowym okresie aizy wystpi¢ maze:
- wydtuzenie czasu krwawienia,
- zahamowanie skurczéw macicy powaghg op@nienie lub wydtaenie porodu.

Z tych powodow stosowanie produktu Brufen Retasd jezeciwwskazane w trzecim trymestrze
ciazy.

Karmienie piers

Ibuprofen przenika do mleka kobiet kaaeych piersi, ale w przypadku krotkotrwatego stosowania
dawek leczniczych ryzyko dziatania na dziecko et prawdopodobne.digednak zalecane jest
diuzsze leczenie, natg rozwazy¢ przerwanie karmienia piessi

Ptodngi¢

Stosowanie ibuprofenu me zmniejszy ptodnac¢ i nie jest zalecane u kobiet, ktére planzggé w
ciaze. Zaleca sj rozwaenie odstawienia ibuprofenu u kobiet, ktére artajidngci w zagciu w ciaze
lub & poddawane badaniom z powodu nieptadno

4.7 Wplyw na zdolnoéé prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Stosowanie produktu Brufen Retard zaavptym¢ u niektérych pacjentdw na czas reakcji. Mgl
uwzglkdni¢ w sytuacjach, gdy wymagana jest petna sprawpeychofizyczna, np. podczas
prowadzenia samochodu. Nie przeprowadzonorada

4.8 Dziatania niepaadane

Dziatania niepgadane § zwiazane gtéwnie z farmakologicznym dziataniem ibupnof@a synteg

prostaglandyn. Najestsze dziatania niepgdane to niestrawrdé i biegunka, ktore jak siszacuje,
wystepuja u okoto 10-30% leczonych pacjentow.



Dziatania niepgadane o co najmniej nabwym zwiazku ze stosowaniem ibuprofenu przedstawiono
wedtug klasyfikacji grup uktadowo-nai@owych MedDRA oraz estasci wystpowania. Stosuje i
nastpujace kategorie eatasci wyskpowania: bardzo ¢sto £1/10), czsto £1/100 do <1/10),
niezbyt czsto ¢&1/1 000 do <1/100), rzadke1/10 000 do <1/1 000), bardzo rzadko (<1/10 000) i
czestas¢ nieznana (nie nmi@ by okreslona na podstawie deginych danych).

Klasyfikacja uktadow i Czestosé Dziatania niepazadane
narzadow
Zakaenia i zaraenia Niezbyt czsto Niezyt nosa
pasaytnicze Rzadko Aseptyczne zapalenie opon mézgowo-
rdzeniowych
Zaburzenia krwi i uktadu Rzadko Leukopenia, trombocytopenia,
chtonnego agranulocytoza, niedokrwist
aplastyczna i niedokrwisté hemolityczna
Zaburzenia uktadu Rzadko Reakcja anafilaktyczna
immunologicznego
Zaburzenia psychiczne Niezbyt czsto Bezsenni, niepokgj
Rzadko Depresja, stany stania
Zaburzenia uktadu nerwowego | Czesto Bol glowy, zawroty glowy
Niezbyt czsto Parestezje, senito
Rzadko Zapalenie nerwu wzrokowego
Zaburzenia oka Niezbyt egto Zaburzenia widzenia
Rzadko Toksyczna neuropatia nerwu wzrokowego
Zaburzenia ucha i bdinika Niezbyt czsto Pogorszenie stuchu
Rzadko Szumy uszne, zawroty gtowy

Zaburzenia ukfadu
oddechowego, klatki piersiowej
i srédpiersia

Niezbyt czsto

Astma, skurcz oskrzeli, duszno

Zaburzeniaotadka i jelit

Czesto

Niestrawng&, biegunka, nudrigi,
wymioty, bol brzucha, wagtie z
oddawaniem gazéw, zaparcia, smoliste
stolce, krwawe wymioty, krwotok z
przewodu pokarmowego

Niezbyt czsto

Zapalenie bton$luzowejzotadka,

owrzodzenie dwunastnicy, owrzodzenie
zotadka, owrzodzenie bton§luzowej jamy
ustnej, perforacja przewodu pokarmoweg

Bardzo rzadko

Zapalenie trzustki

Nieznana

Zapalenie omicy i choroba
Lesniowskiego-Crohna

Zaburzenia wtroby i drog
z0tciowych

Niezbyt czsto

Zapalenie wiroby, z6ttaczka,
nieprawidtowa czynni watroby

Rzadko Uszkodzenieatroby
Bardzo rzadko Niewydolrio watroby
Zaburzenia skory i tkanki Czsto Wysypka

podskornej

Niezbyt czsto

Pokrzywkaswiad, plamica, obrgk
naczynioruchowy, reakcja nadviliavosci
naswiatto

Bardzo rzadko

&herzowe choroby skory, w tym zespo
Stevensa-Johnsona, toksyczne martwicz
oddzielanie s naskérka i rumig
wielopostaciowy

Zaburzenia nerek i drog

Niezbytesto

Srodmiazszowe zapalenie nerek, zespot




moczowych nerczycowy i niewydoln& nerek

Zaburzenia og0lne i stany w Czsto Uczucie zrczenia
miejscu podania Rzadko Obrgk

Dane z badaklinicznych i epidemiologicznych wskazujpe stosowanie ibuprofenu, zwlaszcza w
duzych dawkach (2 400 mg/dehi w leczeniu dtugotrwatym, nie by zwiagzane z niewielkim
zwiekszeniem ryzyka zatorOwthic (np. zawat serca lub udar, patrz punkt 4.4).

Owrzodzenie przewodu pokarmowego, perforacja luwakrienie mog niekiedy powodowazgon,
zwlaszcza u pacjentow w podesztym wieku (patrz pdrk).

Ibuprofen mae powodowé wydtuzenie czasu krwawienia spowodowanego odwracalnym
hamowaniem agregacji ptytek krwi.

W wigkszaci odnotowanych przypadkow aseptycznego zapalgoa en6zgowo-rdzeniowych
wystepowata jaka podstawowa choroba autoimmunologiczna (zwlaszamzzat rumieniowaty
uktadowy i pokrewne choroby tkankidznej).

Stosowanie NLPZ powodowato olgki, nadcinienie i niewydolné¢ serca oraz pogorszenie u
pacjentow z wrzodziegym zapaleniem jelita grubego i chogdbesniowskiego-Crohna.

W wyjatkowych przypadkach, wysbi¢ mog cigzkie zakaenia skory i tkanek makkich jako
powiklanie w ospie wietrznej.

49 Przedawkowanie

Toksyczné&’

Istnieje ryzyko wystpienia objawow po zastosowaniu dawek >80-100 mgikgPrzygcie dawek
>200 mg/kg mc. stwarza ryzykoggkich objawow, chociardznice medzyosobniczesduze. Dawka
560 mg/kg mc. u 15-miegiznego dziecka spowodowatgaiie zatrucie, a 3,2 g ibuprofenu u 6-
letniego dziecka zatrucie o nasileniu matym do wku@anego. 2,8 — 4 g ibuprofenu u 1,5-rocznego
dziecka oraz 6 g u 6-letniego dziecka spowodowiglikie zatrucie. U dorostego, 8 g spowodowato
umiarkowane zatrucie, a >20 g bardzgrkie zatrucie. 8 g ibuprofenu u pacjenta w wiekuédlt6

miato wptyw na czynn& nerek, a 12 g w pat¢zeniu z alkoholem u nastolatka spowodowatogostr
martwic; kanalikow nerkowych.

Objawy

Wystepuja przede wszystkim objawy dotygz przewodu pokarmowego, np. nustipbdle brzucha,
wymioty (mogy by¢ podbarwione krwd) oraz bol glowy, szumy uszne, dezorientacja i ptzo Po
przyjeciu duzych dawek — utrat&wiadomaci, drgawki (gtéwnie u dzieci). Bradykardia, zmmsiegnie
cisnienia ttniczego. Kwasica metaboliczna, hipernatremia,wijdotyczce nerek, krwiomocz.
Mozliwe objawy dotycace watroby. Hipotermia. W sporadycznych przypadkach waitwo zespot
ostrej niewydolnéci oddechowej.

Leczenie

Jeli sa podstawy do zastosowania, ptukaniadka, wegiel aktywowany. W razie wygbpienia
dolegliwasci zotadkowo-jelitowych, leki zobajtniajace sokzotadkowy. W razie wysipienia
niedocknienia — ptyny doylnie oraz w razie potrzeby — leki inotropowe. Ngleapewnt
odpowiedni diurez. Wyréwnanie zaburzekwasowo-zasadowych i elektrolitowych. Inne leceeni
objawowe.



5. WLA SCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Niesteroidowe leki@vzeapalne i przeciwreumatyczne, pochodne
kwasu propionowego
Kod ATC: MO1AEO1.

Produkt Brufen Retard natg do grupy niesteroidowych lekéw przeciwzapalnydh®PZ). Zawiera
ibuprofen, pochodnkwasu propionowego - kwas p-izobutylo-hydrotropoWagiprofen ma dziatanie
przeciwzapalne, przeciwbolowe i przeciwgmakowe. Dziatanie przeciwzapalne jest porownywalne
dziataniem kwasu acetylosalicylowego i indometacydziatanie farmakologiczne ibuprofenu jest
prawdopodobnie zwrane z jego zdolr$oia do hamowania syntezy prostaglandyn. Ibuprofen
wydtuza czas krwawienia odwracalnie hanwpagregad ptytek krwi.

Dane déwiadczalne wskazaj ze ibuprofen mge hamowa wptyw kwasu acetylosalicylowego w
matych dawkach na agregagitytek krwi, gdy obydwa produkty lecznicze podaean
réwnoczénie. W badaniu, w ktérym pojedyncdawle ibuprofenu 400 mg podano wagu 8 godzin
przed przy¢ciem dawki kwasu acetylosalicylowego o natychmiagto uwalnianiu (81 mg) lub w
ciagu 30 minut po jego przgfiu, stwierdzono zmniejszenie wptywu kwasu acelicglowego na
tworzenie tromboksanu lub agregapjytek krwi. Jednak z uwagi na tze dane teasograniczone
oraz z uwagi na wipliwosci zwigzane z ekstrapolacpanych otrzymanycex vivona sytuacj
kliniczna nie m@na wychgma¢ jednoznacznych wnioskow oditoe regularnego stosowania
ibuprofenu. Natomiast, $& ibuprofen stosowany jest sporadycznie vgp#tnie istotnego pod
wzgledem klinicznym dziatania nie jest prawdopodobne.

Ibuprofen hamuje synteprostaglandyn w nerkach. U pacjentéw z prawidtaaynnacia nerek
dziatanie to nie ma szczegdlnego znaczenia. U pisjez przewlekt niewydolndcia nerek,
niewyréwnam niewydolndgcia serca lub wtroby oraz zaburzeniami wiacymi sk ze zmianami
objetosci osocza, zahamowanie syntezy prostaglandyrempoowadz do ostrej niewydolnizi nerek,
zatrzymania ptynow w organizmie i niewydobebserca (patrz punkt 4.3).

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Ibuprofen jest szybko wchtaniany z przewodu pokavego. Biodosipnas¢ wynosi 80-90%.
Maksymalne stzenie ibuprofenu w surowicy obserwuje gdm do dwoch godzin po podaniu
produktu w postaci o natychmiastowym uwalnianiustBofarmaceutyczna produktu Brufen Retard —
tabletki o przedtzonym uwalnianiu zapewnia stopniowe uwalnianie gt czynnej, ktore

nastpuje wolniej nk z postaci o natychmiastowym uwalnianiu. Maksymalagenie w surowicy jest
w tym przypadku risze i obserwuje sije okoto 3 godziny po podaniu. Negtije faza wchianiania ze
stah szybkdcia, co sprawiaze stzenia ibuprofenu w osoczu utrzymugic przez dhiszy okres.
Dlatego te, produkt Brufen Retard nina stosowéraz na dob.

Profil farmakokinetyczny dwach tabletek produktwn Retard tabletki o przedionym uwalnianiu
poréwnano z profilem tabletek o natychmiastowym laveaiu 400 mg przyjmowanych cztery razy na
dobk;. Wykazanoze r&znica midzy wartgciami stzenia maksymalnego i minimalnego oznaczanego
przed przygciem kolejnej dawki produktu leczniczegoolugh) byta mniejsza w przypadku tabletek o
przedhzonym uwalnianiu w poréwnaniu do tabletek o natycstowym uwalnianiu, grednie

stezenia w osoczu w 5., 10. i 24. godzinie bylyasge. Pole pod krzyastzen w osoczu - czas

(AUC) wyznaczone dla tabletek o przetinym uwalnianiu byto nieomal takie samo jak dldesdk

0 natychmiastowym uwalnianiu.
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Badania, w ktérych stosowano standardaliet wykazaty,ze pokarm nie wptywa w istotny sposéb
na catkowiy biodostpnasc.

Dystrybucja
Ibuprofen silnie wize sk z biatkami osocza (99%). Qibps¢ dystrybucji ibuprofenu jest mata i u
dorostych wynosi 0,12-0,2 I/kg mc.

Metabolizm

Ibuprofen jest szybko metabolizowany wtvobie, z udziatem cytochromu P450, przede wszystki
izoenzymu CYP2C9, do dwoch nieaktywnych metaboligdhydroksyibuprofenu i 3-
karboksyibuprofenu. Po podaniu doustnym, nieco jmi#90% dawki doustnej wykrywane jest w
moczu w postaci utlenionych metabolitow i ichqualen z kwasem glukuronowym. Bardzo mate
ilosci ibuprofenu wydalaneasz moczem w niezmienionej postaci.

Wydalanie
Wydalanie przez nerki jest szybkie i catkowite. &@kpditrwania w fazie eliminacji wynosi okoto
2 godzin. Catkowite wydalenie ibuprofenu rgostje w cagu 24 godzin po zgciu ostatniej dawki.

Szczegolne populacje

Pacjenci w podesztym wieku

Pod warunkiemze nie ma niewydolnii nerek, istnieje tylko niewielka, klinicznie né¢dtna rénica
w profilu farmakokinetycznym i wydalaniu z moczenxdzy osobami mtodymi i w podesziym
wieku.

Dzieci
Nie zaleca si stosowd produktu Brufen Retard u dzieci w wieku po)il2 lat.

Zaburzenie czynnsti nerek

U pacjentéw z tagodnym zaburzeniem czy§moerek obserwowano zgkiszenie szenia
niezwigzanego (S)-ibuprofenu orazekisze wartéci AUC dla (S)-ibuprofenu oraz zekiszenie
ilorazu wartéci AUC enancjomerow (S/R) w poréwnaniu do zdrowgsldb z grup kontrolnych.

U dializowanych pacjentéw ze schytkewiewydolndgcia nerek frakcja niezwzanego ibuprofenu
wynositasrednio okoto 3% w poréwnaniu do okoto 1% u zdrowgcihotnikow. Cézkie zaburzenia
czynnaci nerek mog powodow& kumulacg metabolitéw ibuprofenu. Znaczenie tego dziatama n
jest znane. Metabolity oa usuwa droga hemodializy (patrz punkty 4.2, 4.3 1 4.4).

Zaburzenie czynnsti wqtroby
Alkoholowa choroba wtroby z zaburzeniem czyném watroby o matym lub umiarkowanym
nasileniu nie powodowata znacznej zmiany parametabmakokinetycznych.

U pacjentéw z marskaia z zaburzeniami czynigoi watroby o matym nasileniu (6-10 punktéw w
klasyfikacji Child-Pugh) leczonych racemicznym iboj@nem obserwowariednio dwukrotne
wydtuzenie okresu pottrwania, a iloraz waitdoAUC enancjomeréw (S/R) byt istotniezazy w
poréwnaniu do zdrowych 0s6b z grupy kontrolnejywsikazuje na zmniejszenie metabolicznego
przeksztatcania (R)-ibuprofenu do aktywnego (S)rejameru (patrz punkty 4.2, 4.3 4.4).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiecasstwie

Brak danych nieklinicznych mgjych znaczenie dla oceny bezpigetwva, poza informacjami ju
uwzgkdnionymi w tej Charakterystyce Produktu Leczniczego
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6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Rdze tabletki

Guma ksantan

Powidon

Kwas stearynowy

Krzemionka koloidalna bezwodna

Otoczka tabletki

Talk

Hypromelozeéb mPas.

Opaspray White M-1-7111B o skiadzie
Hypromeloza 5 mPs.

Tytanu dwutlenek (E 171)

6.2 Niezgodndci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznosci

3 lata

6.4 Specjalnesrodki ostroznosci podczas przechowywaniu

Blister PVC/PVDC/AluminiumNie przechowywaw temperaturze powgj 25°C. Przechowywa
w oryginalnym opakowaniu, w celu ochrony przed wig.

Butelka z HDPENie przechowywaw temperaturze powgj 25°C. Przechowywabutelke
szczelnie zamkata, w celu ochrony przed wilgagi

6.5 Rodzajizawartosé opakowania

30 szt. w blistrach z PVC/PVDC/Aluminium, w tekturpm pudetku.
100 szt. w butelce z HDPE z zatida z PP, w tekturowym pudetku.

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowa sig w obrocie.

6.6 Specjalnarodki ostroznosci dotyczace usuwania

Bez szczegdblnych wymaga

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Abbott Laboratories Poland Sp. z o.0.

ul. Postpu 21B
02-676 Warszawa
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8. NUMER(-Y) POZWOLENIA( N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

18486

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN |IE DO OBROTU
/| DATA PRZEDtU ZENIA POZWOLENIA

19.07.2011

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

12/2011
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