SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS

1. HEITI LYFS

Paraprd 200/500mg filmuhudadar toflur

2. INNIHALDSLYSING
Hver tafla inniheldur 200 mg af ibapréfeni og 500 mg af parasetamoli.

Sja lista yfir 6l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Filmuhadud tafla.

Hvitar eda naestum hvitar spordskjulaga filmuhtdadar téflur, um pad bil 19,7 mm & lengd og 9,2 mm &
breidd.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Til pess ad lina timabundid veega eda midlungsmikla verki sem tengjast migreni, hofudverk, bakverk,
tidaverk, tannverk, gigtar- og voovaverkjum, verkjum vegna vegrar bélgu i lidum, einkennum kvefs
og flensu, seerindum i hélsi og hita. petta lyf hentar peim vel sem purfa meiri verkjastillingu en
parasetamdl og ibUprofen veita ein og sér.

Parapro er atlad til notkunar hja fullorénum, 18 ara og eldri.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Aodeins til skammtimanotkunar.

Lagmarka ma aukaverkanir med pvi ad nota minnsta virka skammt i eins stuttan tima og naudsynlegt
er til pess ad lina einkenni (sja kafla 4.4).

Ef sjuklingur parf ad nota lyfid i meira en 3 daga, eda ef einkennin versna, skal leita rada hja laekni.

Fullordnir
1 tafla allt ad prisvar a dag med vatni. Latid minnst 6 kist. lida a milli skammta.

Ef einnar t6flu skammtur dugar ekki til ad na stjorn & einkennum mé taka ad hamarki tveer toflur allt
ad prisvar a dag. Latid minnst 6 klst. lida & milli skammta.

Ekki skal taka fleiri en 6 toflur (3.000 mg af parasetamoli, 1.200 mg af ibaprofeni) & s6larhring.
Til ad minnka likur a aukaverkunum er radlagt aod taka Parapré med mat.

Aldradir
Ekki er porf & skammtaadlogun fyrir aldrada (sja kafla 4.4).



Aldradir eru vidkvemari fyrir alvarlegum afleidingum aukaverkana. Ef notkun bélgueydandi
gigtarlyfja er talin naudsynleg, skal nota minnsta virka skammt i sem stystan tima. Fylgjast skal
reglulega med sjuklingi med tilliti til bledinga i meltingarvegi medan medferd med bolgueydandi
gigtarlyfjum stendur yfir.

Born
Lyfid er ekki &tlad bérnum yngri en 18 ara.

Lyfjagjof
Til inntoku.
4.3 Frabendingar

Lyfio er ekki &tlad sjuklingum pegar eftirfarandi & vio:

- ofnami fyrir ibuprofeni, parasetamoli eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

- saga um ofnamisviobrogd (t.d. berkjukrampa, ofnaemisabjlg, astma, nefslimubdlgu eda
ofsaklada) i tengslum vio asetylsalisylsyru eda énnur bélgueydandi gigtarlyf.

- saga um eda sar/rof eda blaedingu i meltingarvegi, p.m.t. sem tengjast notkun bélgueydandi
gigtarlyfja (sja kafla 4.4).

- storkugalli.

- alvarleg lifrarbilun, alvarleg nyrnabilun eda alvarleg hjartabilun (NYHA flokkur 1V) (sja kafla
4.4).

- samhlida toku annarra NSAID-lyfja, p.m.t. sértaekir cycld-oxygenasa-2 (COX-2) hemlar og
steerri skammta af asetylsalisylsyru en 75 mg daglega - slikt getur aukid hattu 4 aukaverkunum
(sja kafla 4.5).

- samhlida toku annarra lyfja sem innihalda parasetamdl — slikt getur aukid likur & alvarlegum
aukaverkunum (sja kafla 4.5).

- a sidasta pridjungi medgdngu vegna heettu a 6timabeerri lokun slagaedarasar (ductus arteriosus)
og hugsanlegum lungnahéprystingi (sja kafla 4.6).

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Aukin hetta er 4 ofskdmmtun parasetaméls hja sjuklingum med afengistengdan lifrarsjukdém, annan
en skorpulifur. Leita skal leeknishjalpar tafarlaust ef likur eru & ofskommtun, jafnvel pé sjuklingi lidi
vel, vegna hettu & siokomnum alvarlegum lifrarskada.

Draga ma Ur aukaverkunum med pvi ad nota minnsta arangursrikan skammt i eins stuttan tima og
mdogulegt er til pess ad medhdndla einkenni (sja kafla 4.2 og ahattu tengda meltingarfeerum og hjarta
og ®dakerfi hér & eftir) &samt pvi ad taka lyfid inn med mat (sja kafla 4.2).

Aldradir

Hja 6ldrudum er tioni aukaverkana bélgueydandi gigtarlyfja aukin, einkum blading og rof i
meltingarfeerum sem geta reynst banveen (sja kafla 4.2).

Geeta skal varadar hja sjuklingum med akvedna sjukdoma:

- Ondunarferasjikdémar

Greint hefur verid fra pvi ad bolgueydandi gigtarlyf kalli fram berkjukrampa hja sjuklingum sem pjast
af eda hafa sogu um berkjuastma eda ofnemissjukdém.

- Skert starfsemi hjarta- og &dakerfis, nyrna og lifrar:
Lyfjagjof bolgueydandi gigtarlyfja kann ad valda skammtahadri minnkun & myndun prostaglandina
sem getur valdid nyrnabilun. Mest hetta er & pessum vidbrégdum hja sjuklingum med skerta



nyrnastarfsemi, hjartakvilla, roskun 4 lifrarstarfsemi, hja peim sem taka pvagraesilyf og 6ldrudum.
Fylgjast skal vel med nyrnastarfsemi pessara sjuklinga (sja kafla 4.3).

- Anrif & hjarta og adakerfi og bl6dras i heila

Videigandi eftirlit og radgjof eru naudsynleg fyrir sjuklinga med ségu um haprysting og/eda vaega til i
medallagi mikla hjartabilun vegna pess ad vokvaséfnun og bjagur hafa komid fram vid notkun
bolgueydandi gigtarlyfja.

Kliniskar rannséknir benda til pess ad notkun & ibaprofeni, einkum i stérum skdmmtum

(2.400 mg/dag), kunni ad tengjast litillega aukinni hettu & segamyndun i slageedum (t.d. hjartadrepi
eda slagi). A heildina litid, benda faraldsfraedilegar rannsoknir ekki til pess ad litlir skammtar af
ibuprofeni (t.d. <1.200 mg/dag) tengist aukinni aheettu & segamyndun i slageedum.

Adeins skal veita sjuklingum med vanmedhdndladan haprysting, hjartabilun (NYHA 11-111),
hjartasjukdém med blédpurrd, sjukddm i Gtleegum slagaedum og/eda sjukddém i heilaeedum ibapréfen
medferd eftir vandlega ihugun og fordast skal notkun stérra skammta (2.400 mg/dag). Adeins skal
hefja langtimamedferd hja sjuklingum med ahaettupeetti hjarta- og eedasjukdéma (t.d. haprysting,
bléafituhaekkun, sykursyki, reykingar) eftir vandlega ihugun, sérstaklega ef porf er a storum
skdmmtum af ibaproéfeni (2.400 mg/dag).

- Bleeding i meltingarvegi, sdramyndun og rof

Greint hefur verid fra bleedingum, sdramyndunum og rofi i meltingarfeerum, sem geta verio banvan,
med 6llum bolgueydandi gigtarlyfjum, & 6llum stigum medferdar og med eda an forstigseinkenna eda
fyrri sogu um alvarleg tilvik i meltingarfeerum.

Heetta & blaeedingum, saramyndunum og rofi i meltingarfeerum eykst med steerri skémmtum af
bolgueydandi gigtarlyfjum hja sjuklingum med sdgu um sér, sérstaklega ef peim hafa fylgt bleedingar
eda rof (sja kafla 4.3) og hja 6ldrudum. pessir sjuklingar eiga ad hefja medferd med minnsta
faanlegum skammti. ihuga skal samhlida medferd med verjandi efnum (t.d. misoprostoli eda
prétonpumpuhemlum) fyrir pessa sjuklinga og einnig fyrir sjuklinga sem purfa einnig ad taka
lagskammta asetylsalisylsyru eda 6nnur lyf, sem likleg eru til ad auka haettu & meintilvikum i
meltingarfeerum (sja nedar og kafla 4.5).

Sjuklingar med sdgu um eitranir i meltingarfeerum, sérstaklega aldradir, eiga ad lata vita af 6llum
ovenjulegum einkennum (einkum bladingum i meltingarvegi), einkum & fyrstu stigum medferoar.

Geeta parf vartdar hja sjuklingum sem samhlida fa lyf sem aukid geta hattu & saramyndun eda
blaedingum, s.s. barkstera til inntoku, storkuvara eins og warfarin, sérteeka serétonin
endurupptokuhemla eda blodfloguhemijandi lyf eins og asetylsalisylsyru (sja kafla 4.5).

Heetta @ medferd med lyfjum sem innihalda ibupréfen ef fram koma bladingar eda saramyndun i
meltingarvegi hja sjuklingi.

Geeta skal varGdar vid notkun bélgueydandi gigtarlyfja hja sjuklingum med ségu um sjukdéma i
meltingarvegi (sarasjukdém i pérmum, Crohns sjakdém) par sem pessir sjakdomar geta versnad (sja
kafla 4.8).

- Raudir Ulfar og blandadir bandvefssjukdomar
Hjé sjuklingum med rauda ulfa og blandada bandvefssjukddéma getur heetta & heilahimnubdlgu &n
sykingar verid aukin (sja kafla 4.8).

Anrif & hig

Tilkynnt hefur verid um 6rfé tilvik um alvarleg hudvidbrogd i tengslum vid notkun bolgueydandi
gigtarlyfja, sumum hverjum banvaenum, s.s. flagningshidbdlga, Stevens-Johnsons heilkenni og
eitrunardreplos hudpekju (sja kafla 4.8). Heettan & pessum vidbrogdum virdist vera mest snemma &
medferdartima, yfirleitt koma fyrstu einkenni fram innan méanadar fr4 pvi medferd hefst. Hatta &
notkun lyfsins strax og fyrst verdur vart vid hadutbrot, slimhidarsar eda 6nnur merki um ofnaemi.



Skert frjosemi kvenna

Lyfid geeti skert frjosemi kvenna og er ekki radlagt konum sem &tla ad verda pungadar. Hja konum
sem eiga i erfidleikum med ad verda pungadar eda eru i rannsoknum vegna hugsanlegrar 6frjésemi &
ad meta hvort heetta eigi medferd.

Falin einkenni undirliggjandi sykinga

Parapré getur falid einkenni sykingar, sem getur leitt til pess ad videigandi medferd seinkar og
pannig gert afleidingar sykingarinnar verri. pPetta hefur sést i tilvikum lungnab6lgu af véldum
bakteriusykingar sem smitast hefur utan sjukrahdss og vid bakteriusykingar sem fylgikvillum
hlaupabdlu. Fylgjast skal med sykingu pegar Parapro er gefid vid sétthita eda til ad lina verki i
tengslum vid sykingu. Fyrir sjiklinga utan sjukrahtss gildir ad peir skulu radfeera sig vid leekni ef
einkennin eru pralat eda versna.

Radlegt er ad geeta vartdar pegar parasetamol er gefio samhlida flucloxacillini vegna aukinnar heettu &
bl6dsyringu med miklum anjénamun (high anion gap metabolic acidosis (HAGMA)), einkum hja
sjuklingum med verulega skerta nyrnastarfsemi, syklasott, vannaringu og adrar orsakir
glutathionskorts (t.d. langvinn drykkjusyki), svo og hja peim sem nota hdmarksdagskammta af
parasetamdli. Malt er med nanu eftirliti, m.a. maling a 5-oxoprolini i pvagi.

4.5  Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Ekki & ad nota lyfid (eins og & vid um 6ll énnur lyf sem innihalda parasetamdl) samhlida 6drum
lyfjum sem innihalda parasetamol vegna aukinnar hettu & alvarlegum aukaverkunum (sja kafla 4.3).

Ekki & ad nota lyfid (eins og & vié um 6ll dnnur lyf sem innihalda ibapréfen og bélgueydandi
gigtarlyf) samhlida:

- Asetylsalisylsyru: Almennt er samhlida notkun ibapréfens og asetylsalisylsyru ekki radlogd
vegna hugsanlegrar hattu & auknum aukaverkunum.

- Odrum bélgueydandi gigtarlyfjum (NSAID-lyfjum), p.m.t. cykl6oxygenasa-2 sérteekum hemlum,
par sem pau geta aukio hattuna a aukaverkunum (sja kafla 4.3).

Geeta skal varudar vid notkun lyfsins (eins og & vid um 6ll 6nnur lyf sem innihalda parasetamol)

samhlida:

- Kléramfenikdli: aukin péttni klramfenikols i plasma.

- Cholestyramini: cholestyramin dregur Ur frasogi parasetamols. Pvi skal ekki taka cholestyramin
innan 1 klst. ef porf er & fullum verkjastillandi ahrifum parasetamols.

- Metoclépramidi og domperiddni: metoclopramid og domperidén auka frasog parasetamdls. b6
er ekki naudsynlegt ad fordast samhlida notkun.

- Warfarini: segavarnandi ahrif warfarins og annarra kimarinlyfja geta aukist vid langvarandi
reglulega notkun parasetaméls og haetta a bleedingum aukist; stoku skammtar hafa engin teljandi
ahrif.

Geeta skal varudar vid notkun lyfsins (eins og & vid um &1l 6nnur lyf sem innihalda ibaprofen og

bolgueyéandl gigtarlyf) samhlida:

Segavarnarlyfjum: bélgueydandi lyf geta aukid ahrif segavarnarlyfja, t.d. warfarins.

- Bléoprystingsleekkandi lyfjum (ACE hemlum og angiotensin Il blokkum) og pvagreesilyfjum:
bolgueydandi gigtarlyf geta dregid Ur ahrifum pessara lyfja. Hja sumum sjaklingum med skerta
nyrnastarfsemi (t.d. sjuklingum med vokvaskort eda 6ldrudum med skerta nyrnastarfsemi) getur
samhlida notkun ACE hemils eda angiotensin Il blokka og lyfja sem hemla cykl6oxygenasa
valdid frekari skerdingu & nyrnastarfsemi, par med talid hugsanlega bradri nyrnabilun, sem er
yfirleitt afturkreef. Hafa ber pessar milliverkanir i huga hja sjaklingum sem taka coxib samhlida
ACE hemlum eda angiotensin Il blokkum. par af leidandi skal geeta varGodar vid notkun pessarar
samsetningar, sérstaklega hja éldrudum. Gefa parf sjuklingum fyrirmeeli um ad drekka naegan
vokva og geeta pess ad fylgjast med nyrnastarfsemi eftir ad samhlida medferd hefst og reglulega
par eftir. bvagreesilyf geta aukid heettuna & eiturahrifum boélgueydandi gigtarlyfja & nyru.



- Bloafloguhemjandi lyfjum og sérhafoum serétdninendurupptokuhemlum: aukin hztta &
blaedingu i meltingarfeerum (sja kafla 4.4).

- Asetylsalisylsyru: nidurstédur rannsokna benda til pess ad ibuprofen kunni ad hemja ahrif litilla
skammta af asetylsalisylsyru & samlodun blddflagna pegar lyfin eru gefin samhlida. P6 ad
ovissa sé um yfirfaerslu pessara upplysinga yfir 4 kliniskar adsteedur pa er ekki haegt ad Utiloka
moguleikann & pvi ad regluleg og langvarandi notkun & ibapréfeni kunni ad draga ar
hjartaverndandi ahrifum litilla skammta af asetylsalisylsyru. Engin klinisk markteek ahrif eru
talin likleg vio notkun ibaprofens stoku sinnum (sja kafla 5.1).

- Hjartaglykdsioum: bolgueydandi gigtarlyf geta valdid elnun hjartabilunar, minnkad
gaukulsiunarhrada og haekkad plasmagildi hjartaglykosida.

- Ciclosporini: aukin hetta & nyrnaskemmdum.

- Barksterum: aukin hatta & bleedingum og saramyndun i meltingarvegi (sja kafla 4.4).

- Pvagrasilyfjum: minnkud pvagraesandi &hrif. bvagreesilyf geta aukid heettuna & eiturdhrifum
bolgueydandi gigtarlyfja & nyru.

- Litiumi: minnkadur atskilnadur litiums.

- Metotrexati: minnkadur atskilnadur metotrexats.

- Mifepristdni: ef bolgueydandi gigtarlyf eru notud innan 8-12 daga eftir lyfjagjof mifepristons
geta pau dregid ur ahrifum mifepristdns.

- Quinolon-syklalyfjum: gdgn ar dyraranns6knum benda til pess ad bélgueydandi gigtarlyf geti
aukio heettuna & krompum vegna quinolon syklalyfja. Aukin hatta getur verid a préun krampa
hja sjuklingum sem taka bdlgueydandi gigtarlyf og quinolon samhlida.

- Takrélimus: haetta a eiturverkunum & nyru er mogulega aukin pegar bélgueydandi gigtarlyf eru
gefin samhlida takrélimusi.

- Zidovudini: aukin haetta getur verid & blodeitrun vid samhlida notkun zidovudins og
boélgueydandi gigtarlyfja. Sannanir eru um aukna hettu & blaedingum inn & lidi og margalum hja
HIV-jakvaedum bledurum sem fa samhlida medferd med zidovudini og iblproéfeni.

- Flucloxacillin: Gata skal vartudar pegar parasetamél er notad samhlida flucloxacillini, vegna
pess ad samhlida notkun hefur verid tengd aukinni hattu & blédsyringu med miklum
anjonamun, einkum hja sjuklingum med ahattupatti (sja kafla 4.4).

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga
Engin reynsla er af notkun lyfsins & medgéngu.

Parasetamol

Faraldsfraedilegar rannséknir & pungudum konum hafa ekki synt fram a skadsemi parasetaméls sé pad
notad i radlogdum skdmmtum.

Ibuprofen

HOmlun nymyndunar prostaglandina getur haft skadleg ahrif & medgéngu hja ménnum og/eda proska
fosturvisis/fosturs. Gogn ur faraldsfraedilegum rannsoknum benda til aukinnar hettu & fosturlati og
vanskdpunar hjarta og kvidarklofa eftir notkun hemla & nymyndun prostaglandina snemma &
medgongu. Raunahaetta & vanskdpun hjarta- og eedakerfis jokst ar minna en 1% i um pad bil 1,5%.
Haettan er talin aukast i samraemi vio skammta og lengd medferdar. Hja dyrum hefur gjof hemla a
nymyndun prostaglandina reynst valda aukinni tioni fosturlata fyrir og eftir hreidrun og aukinni
danartioni fosturvisis/fosturs. Ad auki hefur verid tilkynnt um aukna tidni ymissa vanskapana, p.m.t. i
hjarta- og &dakerfi, hja dyrum sem fengu hemla gegn nymyndun prostaglandina &
liffeeramyndunarskeidi.

Fra og med 20. viku medgongu getur notkun ibdpréfens valdid legvatnspurrd sem stafar af skertri
nyrnastarfsemi hja fostri. petta getur komid fram stuttu eftir ad medferd er hafin og gengur venjulega
til baka pegar medferd er heett. Auk pess hefur verid greint frd prengingu i slagrés (ductus arteriosus) i
kjolfar( medferdar & 6rum pridjungi medgdngu, par af gengu flest tilvik til baka eftir ad medferd var



heett.. Pess vegna skal ekki gefa ibaprofen & fyrsta og 6drum pridjungi medgéngu nema notkun pess sé
naudsynleg. Ef kona sem reynir ad verda pungud eda er a fyrsta eda 6drum pridjungi medgdngu notar
ibaprofen, skal hafa skammtinn eins litinn og medferdartimann eins stuttan og haegt er. Vid utsetningu
fyrir ibaprofeni i nokkra daga skal ihuga forburdareftirlit vid legvatnspurrd og prengingu i slagrés fra
og med 20. viku medgdngu. Heetta skal notkun ibupréfens ef legvatnspurrd eda prenging i slagras
greinist.

A sidasta pridjungi medgongu geta allir hemlar nymyndunar prostaglandina Gtsett fstrid fyrir:
- eiturdhrifum & hjarta og lungu (6timabeer prenging/lokun slagrasar og lungnahéprystingi);
- vanstarfsemi nyrna, sem getur leitt til nyrnabilunar med legvatnspurrd (sja hér ofar);

maodur og nybura, vid lok medgdngu fyrir:

- mdgulegri lengingu bladingartima, samlodunarhemlandi &hrif sem geta komid fram jafnvel vid
mjog laga skammta;

- homlun a samdreetti i legi sem seinkar eda dregur faedingu & langinn.

par af leidandi ma ekki nota ibapréfen & sidasta pridjungi medgongu (sja kafla 4.3).

Vegna pessa skal fordast notkun lyfsins fyrstu 6 manudi medgongu ef mégulegt er og ekki ma nota pad
sidustu 3 manudi medgodngu (sja kafla 4.3).

Brjostagjof
Ibaprofen og umbrotsefni pess geta skilist Ut i brjéstamjolk i mjog litlu magni (0,0008% af skammti
maoadur). EKki er vitad um nein skadleg ahrif hja ungbérnum.

Parasetamol skilst Ut i brjostamjolk en ekki i kliniskt markteku magni. Fyrirliggjandi gogn meela ekki
gegn brjostagjof.

pad er pvi ekki porf & ad stodva brjostagjof vegna skammtimamedferdar pegar venjulegir
medferdarskammtar eru notadir.

Frjésemi
Sja kafla 4.4. vardandi frjosemi kvenna.

4.7  Anhrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Oeeskileg ahrif eins og sundl, syfja, preyta og sjontruflanir geta mogulega komid fram eftir toku
bélgueydandi gigtarlyfja. Sjuklingar sem finna fyrir pessum ahrifum attu ekki ad aka eda nota vélar.

4.8 Aukaverkanir

Kliniskar rannséknir hafa ekki synt fram & adrar aukaverkanir vegna notkunar lyfsins en pekktar eru
hja ibapréfeni og parasetamoli einum sér.

Eftirfarandi tafla synir aukaverkanir ar gognum um aukaverkanatilkynningar fra sjuklingum sem taka
ibaprofen eingdngu eda parasetamdl eingdngu til skemmri eda lengri tima.

Liffeeraflokkur Tioni Aukaverkanir
BI64 og eitlar Koma orsjaldan fyrir | Truflanir & blddbuskap (kyrningapurrd, blodleysi,
(<1/10.000) vanmyndunarblddleysi, raudalosblddleysi,

hvitfrumufeed, daufkyrningafeed, bl6dfrumnafaed,
bl6dflagnafaed)
Fyrstu einkenni eru: hiti, seerindi i halsi, munnangur,
flensulik einkenni, mikil preyta, 6utskyrd bleding,
mar og bl6dnasir.




Lifferaflokkur

Tioni

Aukaverkanir

Onaemiskerfi

Koma orsjaldan fyrir
(<1/10.000)

Tilkynnt hefur verid um ofnemisvidbrogd!. betta
geta verid 6sérteek ofneemisvidbrogd og
bradaofnaemi.

Alvarleg ofnaemisvidbrégd. Einkenni geta verid:
Proti i andliti, tungu og halsi, madi, hradtaktur,
lagprystingur (bradaofnemi, ofnemisbjagur eda
alvarlegt lost)

Gedren vandamal

Koma orsjaldan fyrir
(<1/10.000)

Rugl, punglyndi og ofskynjanir.

Taugakerfi Sjaldgeaefar(>1/1.000 til | H6fudverkur og sundl
<1/100)
Koma orsjaldan fyrir | Naladofi, sjontaugarproti, svefnhofgi. Einstok tilfelli
(<1/10.000) heilahimnubdlgu an sykingar hafa verio greind hja
sjuklingum sem eru fyrir med sjalfénemissjukdéma
(svo sem rauda Ulfa og blandada bandvefssjukdéma)
& medan ibuprofen medferd stendur, med einkenni &
bord vid stifleika i hnakka, hofudverk, 6gledi,
uppkost, hita eda attavillu (sja kafla 4.4)
Augu Koma orsjaldan fyrir | Sjontruflanir.
(<1/10.000)
Eyru og volundarhus Koma orsjaldan fyrir | Eyrnasud og svimi
(<1/10.000)
Hjarta Koma orsjaldan fyrir | Tilkynnt hefur verid um bjug, haprystingi og
(<1/10.000) hjartabilun i tengslum vid medferd med

bolgueydandi gigtarlyfjum.

Kliniskar rannséknir og faraldsfraeedileg gogn benda
til pess ad notkun ibapréfens, einkum i stérum
skdommtum (2.400 mg/dag), kunni ad tengjast
litillega aukinni heettu & segamyndun i slageedum (til
daemis hjartadrepi eda slagi) (sja kafla 4.4)

Ondunarfzri, brjésthol og

Koma 6rsjaldan fyrir

Vidbrogd fra ondunarferum, p.m.t.: astmi, versnun

midmaeti (<1/10.000) astma, berkjukrampi, medi

Meltingarfeeri Algengar Kvidverkur, nidurgangur, meltingartruflanir, 6gledi,
(>1/100 til <1/10) Opaegindi i kvid og uppkost
Sjalgeefar Vindverkir og haeegdatregda.

(=1/1.000 til <1/100)

Magasar, rof eda bleedingar i meltingarvegi, med
einkennin sortusaur eda blodug uppkost, stundum
banvaen, sérstaklega hja 6ldrudum (sja kafla 4.4).
Saramyndun i munni, versnun ristilbélgu og Crohns
sjikdoms i kjolfar lyfjagjafar (sja kafla 4.4). 0
sjaldgeefari tilvikum hefur magabdlga sést og greint
hefur verid fra brisbdlgu.

Lifur og gall

Koma orsjaldan fyrir

Oedlileg lifrarstarfsemi, lifrarbolga og gula. Vid

(£1/10.000) ofskdmmtun getur parasetamol valdid lifrarbilun,
lifrardrepi og lifrarskada (sja kafla 4.9).
H6 og undirhud Sjaldgaefar Ymis konar hudutbrot, p.m.t. kladi og ofsakladi.

(=1/1.000 til <1/100)

Ofnaemisbjugur og bolga i andliti.

Koma orsjaldan fyrir
(<1/10.000)

Ofsvitnun, purpuri og ljésnaemi. Flagningshudbdlga.
Blodrumyndanir, p.m.t. regnbogarodi, Stevens-
Johnsons heilkenni og eitrunardreplos i hudpekju.




Lifferaflokkur Tioni Aukaverkanir

Tioni ekki pekkt Lyfjaatbrot med fjélgun raudkyrninga og alteekum
einkennum (DRESS heilkenni)
Nyru og pvagfeeri Koma 6rsjaldan fyrir | Ymis konar eiturverkanir & nyru, p.m.t.
(<1/10.000) millivefsnyrnabdlga, nyrungaheilkenni og brad og

krénisk nyrnabilun®.

Almennar aukaverkanir og| Koma orsjaldan fyrir | Preyta og lasleiki
aukaverkanir & ikomustad | (<1/10.000)

Rannsoknanidurstodur Algengar Haekkadur alanin aminétransferasi, haekkadur
(>1/100 til <1/10) gammaglutamyltransferasi og 6edlileg lifrarprof
vegna parasetamals.

Aukid kreatin i bl6d, aukid pvagefni i bl6di.

Sjaldgeefar Haekkadur aspartat aminétransferasi, aukinn
(>1/1.000 til <1/100) | alkalinskur fosfatasi, aukinn kreatinfosfokinasi i
bl6di, minnkadur bl6draudi og aukinn
bléoflogufjoldi.

Tilkynnt hefur verid um ofnemisvidbrogdum. petta geta verid (a) 6sérteek ofneemisvidbrogd og
bradaofnami, (b) virkni i 6ndunarvegum, t.d. astmi, versnandi astmi, berkjukrampi eda madi eda (c)
ymis vidbrdgd i had, t.d. utbrot, ofsakladi, purpuri, ofnaemisbjagur og, i sjaldgeefari tilvikum,
hadflagning og blédruhddbdlga (b.m.t. eitrunardreplos i hidpekju og regnbogarodi).

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um agd tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heaegt ad fylgjast stddugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

49 Ofskdmmtun
Parasetamol

Likur eru a lifrarskada hja fulloronum sem hafa tekio 10 g (jafngildir 20 t6flum) eda meira af
parasetamdli. Inntaka 5 g (jafngildir 10 t6flum) eda meira af parasetamoli getur leitt til lifrarskada ef
einn eda fleiri eftirtaldra ahaettupéatta eru til stadar hja sjaklingi:

a) Er i langtimamedferd med carbamazepini, fendbarbitoni, fenytoini, primidéni, rifampicini,
johannesarjurt eda 66rum lyfjum sem hvata lifrarensim.

b)  Drekkur reglulega meira en radlagt magn af afengi

c) Er liklegur til ad pjast af glatapion-skorti vegna t.d. atroskunar, slimseigjusjukdéms, HIV-smits,
sveltis, kramar

Einkenni

Einkenni ofskdmmtunar parasetamols fyrstu 24 klist. eru folvi, 6gledi, uppkdost, lystarleysi og
kvidverkir. Lifrarskadi getur komid fram 12-48 klukkustundum eftir inntoku pegar lifrarprof verda
6edlileg. Oedlileg glukdsaumbrot og efnaskiptablodsyring geta komid fram. Vid alvarlega eitrun getur
lifrarbilun leitt til heilabdlgu, blaedinga, blédsykurslaekkunar, heilabjugs og dauda. Brad nyrnabilun
dsamt drepi i nyrnapiplum, sem er mjog likleg vid mikla verki i lendum, bl6d i pvagi og préteinmigu,
getur komid fram jafnvel an pess ad alvarlegar lifrarskemmdir hafi ordid. Tilkynnt hefur verid um
hjartslattaroreglu og brisbolgu.

Medhondlun
Tafarlaus medferd er grundvallaratridi vid medhéndlun ofskémmtunar parasetamols. prétt fyrir ad
sjuklingar séu einkennalausir skal visa peim & sjukrahus strax svo peir geti fengid lseknismedferd. Einu



einkennin geta verid 6gledi og uppkdst og gaetu ekki endurspeglad alvarleika ofskdmmtunarinnar og
heettuna a liffeeraskada. Medferd skal vera i samreemi vid gildandi kliniskar leidbeiningar.

Melt er med gjof lyfjakola ef innan vid 1 klst. er lidin fra inntoku of stérra skammta. Mala skal
bloapéttni parasetamols 4 klst. eda sidar eftir inntdku (maelingar fyrir pad eru dareidanlegar).

Medferd med N-acetylcysteini getur haft jakvaed ahrif i allt ad 24 klst. eftir inntoku parasetamals, po
fast hdmarks verndandi ahrif i allt ad 8 klst. fra inntoku. Virkni métefnisins dvinar hratt eftir pann
tima.

Ef porf er & skal gefa sjuklingi N-acetylsystein i blaed, i samreemi vid stadfesta skammtadaetlun. Ef
uppkost eru ekki vandamal, getur methionin til inntéku verid valkostur 4 einangradri stédum, utan
spitala.

Medhdndla skal sjuklinga sem eru med alvarlegan lifrarskada 24 Kist. eftir inntéku i samraemi vid
gildandi kliniskar leidbeiningar.

ibliprofen )

Hja bérnum getur taka meira en 400 mg/kg af ibupréfeni valdid einkennum. Ahrif skammta eru ekKi
eins vel pekkt hja fullordnum.

Helmingunartimi vid ofskdmmtun er 1,5 til 3 Kklst.

Einkenni

Flestir sjuklingar sem tekid hafa inn kliniskt mikilveega skammta af bolgueydandi gigtarlyfjum finna
ekki fyrir 68rum einkennum en égledi, uppkostum, uppmagalsverk eda, sem er sjaldgaefara,
nidurgangi. Sud fyrir eyrum, hofudverkur og blaedingar i meltingarvegi geta einnig komid fyrir. Vid
alvarlegri eitrun sjast eitrunarahrif & midtaugakerfi, sem koma fram i sleni, stundum asingi og éttavillu
eda dai. Fyrir kemur ad sjuklingar fai krampa. Vid alvarlega eitrun getur efnaskiptablédsyring komid
fram og prétrombintimi/INR getur lengst, hugsanlega vegna verkunar storknunarpétta i bl6dras. Brad
nyrnabilun og lifrarskemmdir geta komid fram ef sjuklingur pjaist af vokvaskorti. Astmi getur versnad
hj& peim sem eru med astma.

Medhondlun

Medferd & ad vera vid einkennum asamt studningsmedferd og fela i sér ad halda éndunarvegi opnum
og fylgjast med hjarta og lifsmorkum par til sjaklingurinn er stodugur. Malt er med inntdku lyfjakola
ef sjuklingur kemur innan einnar klukkustundar fra inntoku skammts sem getur valdid eiturahrifum. Ef
krampar eru tidir eda standa lengi yfir ma medhodndla pa med diazepami eda I6razepami i &d. Gefid
berkjuvikkandi lyf vid astma.

5. LYFJAFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR
51  Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Stodkerfi, bélgueydandi lyf og gigtarlyf, ekki sterar, propionsyruafleidur,
ibaprofen i blondum, ATC-flokkur: MO1AES1.

Lyfjafreedilegur verkunarhattur og verkunarstadur ibupréfens og parasetamols eru 6lik. Samverkandi
eiginleikar lyfjanna valda meiri verkjastillingu og hitaleekkun en virku efnin gera ein og sér.

ibpréfen er bolgueydandi gigtarlyf og i hefdbundnum dyralikénum fyrir bolgueydandi ahrif hefur
verid synt fram 4 ad pad verkar med pvi ad hindra nymyndun prostaglandina. Prostaglandin gera
sarsaukanama taugaenda naemari fyrir bodefnum svo sem bradykinini. [bdpréfen hefur pvi
vekjastillandi ahrif vegna Utleegrar homlunar cykléoxygenasa-2 (COX-2) iséensimsins, sem veldur
minnkadri neemingu sarsaukangemra taugaenda. Einnig hefur verid synt fram & ad ibapréfen hindrar
flutning hvitra bl6dkorna & bolgusvaedi. Iblprafen hefur talsverd anhrif innan maenunnar, ad hluta



vegna COX-hemlunar. Hitaleekkandi ahrif ibGprofens stafa af midleegri homlun )
prostaglandinmyndunar i undirstdku. Ibapréfen hindrar afturkraeft samlodun blodflagna. Ibapréfen
dregur ar verkjum vegna bdlgu, prota og hita i ménnum.

Nidurstddur rannsdkna benda til pess ad ibaprdfen kunni ad hemja ahrif litilla skammta af
asetylsalisylsyru & samlodun blodflagna pegar lyfin eru gefin samhlida. I einni rannsokn med stakan
400 mg skammt af ibaprofeni, sem tekinn var 8 klst. fyrir eda 30 minatum eftir hradlosandi
asetylsalisylsyruskammt (81 mg), minnkudu ahrif asetylsalisylsyru & myndun thromboxans eda
samlodun bl6dflagna. Samt sem &dur er ekki haegt ad stadfesta ad petta sé raunin vid reglulega notkun
& ibuprofeni vegna takmarkadra gagna og 6vissa um yfirfeerslu pessara upplysinga yfir & kliniskar
adstedur og engin klinisk marktaek ahrif eru talin likleg vid notkun stakra skammta af ibuprofeni.

Verkunarhattur parasetamols i verkjastillingu hefur ekki verid skyrdur ad fullu en sannanir eru um
sarsaukastjornun i midtaugakerfi. Ymsar rannsoknir (biochemical) benda til pess ad parasetamél hamli
virkni COX-2 i midtaugakerfi. Parasetamol hamlar mogulega sarsaukabod i maenu med pvi ad 6rva
losun 5-hydroxytryptamins (serétonins). Sannanir eru um ad parasetamols sé veikur hemill & Gtleeg
COX-1 og 2 iséensim.

Lyfid hentar sérstaklega peim sem purfa meiri verkjastillingu en 400 mg af ibapréfeni eda 1.000 mg af
parasetamoli veita ein og sér, og hradari verkjastillingu en ibpréfen gefur.

Slembnar, tviblindar samanburdarrannséknir vid lyfleysu voru framkvemdar med samsetta lyfinu vid

brddum tannverk eftir tannadgerd. Rannsoknirnar syndu ad:

- Lyfid veitir virkari verkjamedhondlun en 1.000 mg af parasetamoli (p<0,0001).

- Verkjastilling vardi markteakt lengur hja lyfinu (8,4 klst) samanborid vié 500 mg af
parasetamdli (4 klst, p<0,0001) eda 1.000 mg af parasetamdli (5,2 Klst, p<0,0001).

- | vidteeku mati patttakenda & rannsoknarlyfjunum kom fram mikil anagja par sem 88,0% toldu
lyfid veita ,,g6da“, ,,mjog goda“ eda ,,ageeta“ verkjastillingu. Fasta samsetningin kom
marktaekt betur Gt en 200 mg af ibaprofeni, 500 mg af parasetamo6li og 1.000 mg af
parasetaméli (p<0,001 i 6llum tilvikum).

Einnar t6flu skammtur af lyfinu gefur meiri verkjastillingu en samsetningin 1.000 mg
parasetamdl/30 mg kddein fosfat (p=0,0001) og synt var fram 4 ad pad veeri ekki sidra en samsetningin
400 mg ibaprofen/25,6 mg kodein fosfat.

Verkun lyfsins kemur skjétt fram par sem ,,stadfest merkjanleg verkjastilling* nadist med midgildi
15,6 mindtum (1 toflu skammtur) eda 18,3 minutum (2 t6flu skammtur), sem er skjétara en fyrir
ibapréfen 200 mg (30,1 minata, p<0,001), ibupréfen 400 mg (23,8 minatur, p=0,0001) og parasetamol
500 mg (23,7 mindtur, p=0,0001). ,,Mikilvaeg verkjastilling* fyrir lyfid nadist med midgildi

39,3 minGtum (1 t6flu skammtur) eda 44,6 minatum (2 t6flu skammtur), sem var markvert skjotar en
fyrir ibaprofen 200 mg (80,0 minatur, p<0,0001), ibapréfen 400 mg (70,5 minutur, p=0,0001),
parasetamdl 500 mg (50,4 minGtur, p=0,001) og parasetamoél 1.000 mg (45,6 minatur, p<0,05).

Adrar slembnar, tviblindar samanburdarrannsoknir vid lyfleysu hafa verid gerdar a samsetningunni &

likani fyrir brada verki eftir tannadgerd. Rannsoknirnar syna ad:

- Lyfid veitir meiri verkjastillingu en parasetamdl 1.000 mg (p<0,0001) og ibupréfen 400 mg
(p<0,05).

- Verkjastillandi &hrif vordu i markvert lengri tima fyrir lyfid (9,1 klst) samanborid vid
parasetamél 500 mg (4 klst) eda 1.000 mg (5,2 Klst).

- | vidteeku mati patttakenda & rannsoknarlyfjunum kom fram mikil anaegja par sem 93,2% toldu
lyfid veita ,,g6da“, ,,mjog géda“ eda ,,ageeta“ verkjastillingu. Fasta samsetningin kom markvert
betur Gt en parasetamdl 1.000 mg (p<0,0001).

Onnur slembin, tviblind klinisk rannsokn var framkvaeemd med lyfinu vid kroniskum verkjum i hnjam.

Rannsoknin syndi ad:

- Lyfid virkadi betur i verkjastillingu en 1.000 mg af parasetamdli i skammtimamedferd
(p<0,01) og langtimamedferd (p<0,01).
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- | vidtaeku mati patttakenda & rannsoknarlyfjunum kom fram mikil anzgja, par sem 60,2%
toldu lyfid ,,gott” eda ,,ageett* sem langtimamedferd vid verkjum i hné. Lyfid kom marktaekt
betur Gt en 1.000 mg af parasetamoli (p<0,001).

Lyfid gefur meiri verkjastillingu en samsetningin 1.000 mg parasetamdl/30 mg kddein fosfat
(p=0,0001) og samsetningin 400 mg ibdprofen/25,6 mg kddein fosfat (p=0,0001).

5.2  Lyfjahvorf

ibprofen frasogast hratt fra meltingarvegi og nanast alveg préteinbundid i plasma. ibupréfen dreifist
yfir i lidvokva. Plasmapéttni ibaprofens dr lyfinu er merkjanlegt eftir 5 minatur og hamarkspéttni
plasma nast innan 1-2 Kklst. fra inntéku a tman maga. begar lyfid var tekid med mat var
hamarkspéttni i plasma leegri og sast um 25 min. (midgildi) sidar, en heildarfrasog sambeerilegt.

ibtprofen er umbrotid i lifur i tvd adalumbrotsefni sem eru adallega skilin Gt um nyru, annad hvort
sem slik eda sem samtengi (conjugates) asamt hverfandi magni af ibGprofeni i 6breyttu formi.
Utskilnadur i gegnum nyru er hradur og fullkominn. Brotthvarfshelmingunartimi er u.p.b. 2 Kkist.

I takmorkudum rannsoknum kemur ibGpréfen fram i mjog litlu magni i brjostamjolk.

Enginn markteekur munur er & lyfjahvarfaferli ibapréfens hja éldrudum.

Parasetamol frasogast greitt fra meltingarvegi. Préteinbinding i plasma er dveruleg i radlogdum
skdmmtun en bindingin er p6 skammtahad. Plasmapéttni parasetamols ur lyfinu er merkjanleg eftir

5 min. og hamarkspéttni i plasma naest 0,5-0,67 klst. fra inntoku &4 tdman maga. begar lyfid var tekid
med mat var hdmarkspéttni i plasma laegri og sast um 55 min. (midgildi) sidar, en heildarfrasog var
sambeerilegt.

Parasetam6l umbrotnar i lifur og skilst t med pvagi, adallega sem glucuronid- og stlfatsamtengingar
asamt 10% sem glutapion samtengingar. Minna en 5% er skilid Ut sem Obreytt parasetamdl.
Brotthvarfshelmingunartimi er u.p.b. 3 klst.

Hydroxylerad minnihattar umbrotsefni, sem myndast vanalega i litlu magni badi fyrir tilstilli oxidasa i
lifur og med afeitrun med samtengingu vid glatapion, getur safnast upp vid ofskdmmtun og valdid
lifrarskada.

Enginn marktaekur munur er & lyfjahvarfaferli parasetamols hja éldrudum.

Adgengi og lyfjahvorf ibaprofens og parasetamdls dr lyfinu eru ekki frabrugdin pvi pegar pau eru
tekin i samsetningu sem stakur skammtur eda endurteknir skammtar.

Lyfid er hannad til ad losa badi iblprofen og parasetamol Gt & sama tima, svo ahrif virku efnanna
koma badi fram.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Eiturefnafraedilegt 6ryggi iblpréfens og parasetamols hefur verid stadfest i dyratilraunum og ut fra
mikilli kliniskri reynslu i ménnum. Engar adrar forkliniskar upplysingar eru taldar hafa pydingu fyrir
pann sem avisar lyfinu en paer sem koma fram i 6drum koflum pessarar samantektar & eiginleikum
lyfsins.

6. LYFJAGERDARFR/EDILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Toflukjarni
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Maissterkja

Krospdvidon (E1202)
Vatnsfri Kisilkvoda (E551)
Pévidon K-30 (E1201)
Forgelatinud sterkja
Talkim (E553b)
Stearinsyra

Filmuhuo

PAlyvinyl alk6hol (E1203)
Talkim (E553b)
Makrdgél 3350 (E1521)
Titantvioxid (E171)

6.2 Osamrymanleiki
A ekKi vid.

6.3 Geymslupol

4 ar.

6.4  Sérstakar varuoarreglur vid geymslu

Geymid i upprunalegum umbadum til varnar gegn ljoési. EKki parf ad geyma lyfid vid sérstok
hitaskilyrai.

6.5 Gerd ilats og innihald

Al/PVC/PVDC pynnupakkningar med 4, 20, 30 og 100 filmuhadudum téflum.
EKKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vid forgun og 6nnur medhondlun

Engin sérstok fyrirmaeli.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Acare ehf

Sioumula 28

108 Reykjavik

Island

8. MARKADSLEYFISNUMER

1S/1/20/015/01

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 20. Mars 2020.
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10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

2. mai 2023.
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