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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Nurofen Prolong 300 mg tablety s predizenym uvolfiovanim

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Kazda tableta obsahuje 300 mg ibuprofénu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Tableta s predizenym uvoltiovanim.

Biela az takmer biela tableta v tvare kapsuly s vyrazenym ,,N12° na jednej strane a hladka na druhe;j
strane.

Rozmery: dizka 17,5 mm, $irka 7,5 mm a hrabka 4,9 mm.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Nurofen Prolong je indikovany na kratkodobu liebu miernej az stredne silnej bolesti, u ktorej sa o¢akava,
ze bude trvat’ dlhsie ako 6-8 hodin, ako je bolest’ chrbta, bolest’ svalov, bolest’ klbov, menstrua¢na bolest’
a bolest’ zubov.

Nurofen Prolong je indikovany iba pre dospelych.

4.2 Davkovanie a spésob podavania

Dospeli (nad 18 rokov) a starsi ludia:

Pociato¢na davka su dve tablety (2 x 300 mg ibuprofénu). V pripade potreby sa moéze po 12 hodinach uzit
d’alsia davka dvoch tabliet (2x 300 mg ibuprofénu) s casovym odstupom medzi jednotlivymi ddvkami

aspon 12 hodin. Maximalna denna davka je 1200 mg ibuprofénu (4 tablety), ktora sa nesmie prekrocit’
pocas 24 hodin.

Iba na kratkodobé uzivanie. Ak je nutné podavat’ tento liek dlhsie ako 4 dni alebo ak priznaky pretrvavaja
alebo sa zhor$uju, je potrebné, aby pacient vyhl'adal lekara.

Neziaduce u¢inky mozno minimalizovat’ podavanim najniz$ej u€innej davky pocas najkratSej potrebnej
doby na kontrolu priznakov (pozri Cast’ 4.4).

Osobitné skupiny pacientov

Starsi pacienti

Nie je potrebna ziadna $pecidlna uprava davky. VzhI’'adom na mozny profil neziaducich ucinkov (pozri
Cast’ 4.4) je potrebné starostlivo sledovat’ starSich pacientov.
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Porucha funkcie obliciek
U pacientov s miernou az stredne zavaznou poruchou funkcie obliciek nie je potrebné znizovat’ davku
(pacienti so zavaznou renalnou insuficienciou, pozri Cast’ 4.3).

Porucha funkcie pecene (pozri cast' 5.2)
U pacientov s miernou az stredne zdvaznou poruchou funkcie pecene nie je potrebné Ziadne zniZenie
davky (pacienti so zd&vaznou hepatalnou dysfunkciou, pozri Cast’ 4.3).

Pediatricka populacia

Liek nie je indikovany na pouzitie u deti a dospievajucich mladsich ako 18 rokov.

Bezpecnost’ a i¢innost’ Nurofenu Prolong u deti a dospievajucich vo veku mladsich ako 18 rokov nebola
doteraz stanovena. K dispozicii nie su ziadne idaje.

Sposob podavania
Tablety sa maju prehltnut’ celé, zapit’ poharom vody a nemaju sa zut’, lamat’, drvit’ ani cmul’at,, aby sa
predislo neprijemnym pocitom v ustach a podrazdeniu hrdla.

4.3 Kontraindikacie

- precitlivenost’ na liecivo alebo na ktorukolI'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1;

- pacienti s anamnézou reakcie z precitlivenosti (napr. bronchospazmus, astma, rinitida, angioedém
alebo urtikaria) v suvislosti s uzivanim kyseliny acetylsalicylovej alebo inych nesteroidnych
protizapalovych liekov (Non-steroidal Anti-inflammatory Drugs, NSAID);

- aktivny pepticky vred alebo anamnéza rekurentného peptického vredu/krvacanie (dve alebo viac
epizod preukazanej ulceracie alebo krvacania);

- anamnéza gastrointestinalneho krvacania alebo perforacie vo vzt'ahu k predchadzajuce;j liecbe
NSAID;

- pacienti s cerebrovaskularnym alebo inym aktivnym krvacanim;
- pacienti s neobjasnenymi poruchami krvotvorby;

- pacienti so zavaznou dehydrataciou (sposobenou napr. zvracanim, hnac¢kou alebo nedostatocnym
prijmom tekutin);

- pacienti so zavaznym zlyhanim pecene, zavaznym rendlnym zlyhanim alebo zavaznym srdcovym
zlyhanim (trieda IV podrla klasifikacie New York Heart Association, NYHA)), (pozri Cast’ 4.4);

- posledny trimester gravidity (pozri Cast’ 4.6).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Této forma s predlZenym uvol'fiovanim je urcena pre situécie, ked’ sa predpoklada , ze bude potrebna viac
ako jedna nizSia davka liecby (forma s okamzitym uvolnovanim).

Neziaduce u¢inky mozno minimalizovat’ podavanim najniz$ej u€innej davky pocas najkratSej potrebnej
doby na kontrolu priznakov (pozri ¢ast’ 4.2 a Gastrointestinalne a kardiovaskularne rizika uvedené nizsie).

Opatrnost’ je potrebna u pacientov s niektorymi ochoreniami:
= 5o systémovym lupus erythematosus (SLE) a zmieSanym ochorenim spojivového tkaniva -
zvysené riziko aseptickej meningitidy (pozri Cast’ 4.8);
= s vrodenou poruchou metabolizmu porfyrinov (napr. akiitna intermitentna porfyria);
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= 5o znizenou funkciou obli¢iek, pretoZe sa funkcia obli¢ick mdze zhorsit’ (pozri Casti 4.3 a 4.8);

= s poruchou funkcie pecene (pozri Casti 4.3 a 4.8);

= 50 stavmi so zvySenym sklonom ku krvacaniu;

=  bezprostredne po zavaznom chirurgickom zakroku;

= s anamnézou alergickej reakcie na iné latky, ked’ze u tychto pacientov existuje zvySené riziko
vyskytu reakcii z precitlivenosti taktiez pri uzivani lieku Nurofen Prolong;

= 5o sennou nadchou, nosovymi polypmi, chronickou obstrukénou chorobou pl'ic alebo anamnézou
alergického ochorenia, ked’Ze u tychto pacientov existuje zvySené riziko alergickych reakcii. Tie
sa mozu prejavit’ ako astmatické zachvaty (tzv. analgeticka astma), Quinckeho edém alebo
urtikaria.

Zavazné akutne reakcie z precitlivenosti (napriklad anafylakticky Sok) sa pozoruji vel'mi zriedkavo. Pri
prvych priznakoch reakcie z precitlivenosti po uziti Nurofenu Prolong sa musi liecba ukoncit’. Odborny
personal musi v sulade s priznakmi iniciovat’ lekarsky nevyhnutné opatrenia.

Maskovanie symptémov existujtcich infekcii

Nurofen Prolong méze maskovat priznaky infekcie, ¢o moZze viest’ k oneskorenému zacatiu vhodne;j
liecby, a tym aj k zhorSeniu vysledku infekcie. Tato skuto¢nost’ bola pozorovana pri bakterialnej
komunitne ziskanej pneumonii a bakterialnych komplikaciach stuviasiacich s ovéimi kiahiami. Ak sa
Nurofen Prolong podava na zmiernenie bolesti siivisiacej s infekciou, odportica sa sledovanie infekcie.
V podmienkach mimo nemocnice je potrebné, aby sa pacient obratil na lekara, k priznaky pretrvavaja
alebo sa zhorsuju.

Aseptickd meningitida

Aseptickd meningitida sa zriedkavo pozorovala u pacientov liecenych ibuprofénom. Hoci je
pravdepodobnejsie, Ze sa vyskytne u pacientov so systémovym lupus erythematosus a suvisiacimi
ochoreniami spojivového tkaniva, bola hlasena aj u pacientov, ktori nemaju zadkladné chronické
ochorenie.

Oblick
Vo vSeobecnosti vedie pravidelné uzivanie liekov proti bolesti, najmé kombinacie viacerych liekov proti
bolesti, k trvalému poskodeniu obliciek s rizikom zlyhania obliiek (analgeticka nefropatia).

Kardiovaskularne a cerebrovaskularne reakcie

Pred zacatim lieCby u pacientov s hypertenziou a/alebo zlyhdvanim srdca je potrebna opatrnost’
(konzultacia s lekarom alebo lekarnikom), pretoze v suvislosti s liecbou NSAID boli hlasené retencia
tekutin, hypertenzia a edémy.

Klinické $tudie naznacujt, Ze uzivanie ibuprofénu, najmé vo vysokych davkach (2 400 mg denne) moze
byt spojené s malym zvySenym rizikom arteridlnych trombotickych udalosti (napriklad infarkt myokardu
alebo cievna mozgova prihoda). Epidemiologické §tudie celkovo nenaznacujt, Ze by nizke davky
ibuprofénu (napr. < 1 200 mg denne) boli spojené so zvySenym rizikom arterialnych trombotickych
udalosti.

Pacienti s nekontrolovanou hypertenziou, kongestivinym zlyhanim srdca (triedy II-1II NYHA),
diagnostikovanym ischemickou chorobou srdca, periférnou artériovou chorobou a cerebrovaskularnym
ochorenim maju byt lieCeni ibuprofénom len po dokladnom zvazeni a nemaja sa pouzivat’ vysoké davky
(2 400 mg denne).
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Pred zacatim dlhodobej lieCby pacientov s rizikovymi faktormi pre vznik kardiovaskularnych udalosti
(napr. hypertenzia, hyperlipidémia, diabetes mellitus, fajcenie) je potrebné dosledné zvazenie, najméa
v pripade, Ze st potrebné vysoké davky ibuprofénu (2 400 mg/denne).

Gastrointestinalne reakcie
Je potrebné sa vyhnut’ subeznému uzivaniu Nurofenu Prolong s inymi NSAIDs vratane selektivnych
inhibitorov cyklooxygenazy-2 (COX-2) (pozri Cast’ 4.5).

NSAID sa maju podavat’ s opatrnost’ou u pacientov s anamnézou gastrointestinalneho ochorenia
(ulcerdzna kolitida, Crohnova choroba), pretoze moze dojst’ k exacerbacii tychto ochoreni (pozri Cast’
4.8).

U starsich pacientov je zvysené riziko vyskytu neziaducich t¢inkov, najmé gastrointestinalneho krvacania
a perforacie, ktoré moézu byt smrtelné (pozri Cast’ 4.2).

Gastrointestinalne krvacanie, ulceracia alebo perforacia, ktoré mézu byt smrtel'né, boli hlasené

v stvislosti so vSetkymi NSAID kedykol'vek pocas lieCby, a to s varovnymi priznakmi alebo bez nich, aj
bez predchadzajicej anamnézy zavaznych gastrointestinalnych prihod. Riziko gastrointestinalneho
krvacania, ulceracie alebo perforacie je vyssie so zvySujicimi sa davkami NSAID, u pacientov s
anamnézou vredu, predovsetkym komplikovanym s krvacanim alebo perforaciou (pozri ¢ast’ 4.3), au
star§ich pacientov. Tito pacienti maju zacinat’ lieCbu najnizSou dostupnou davkou.

Opatrnost’ sa odporuca u pacientov lieCenych subezne liekmi, ktoré mézu zvysovat’ riziko ulceracie alebo
krvacania, ako su peroralne kortikosteroidy, antikoagulancia ako warfarin alebo heparin, selektivne
inhibitory spiatného vychytavania serotoninu (Selective Serotonin Reuptake Inhibitors, SSRI) alebo
antiagregacné latky ako kyselina acetylsalicylova (pozri Cast’ 4.5).

Ak sa u pacientov uzivajucich ibuprofén vyskytne gastrointestinalne krvacanie alebo ulceracia, liecba sa
ma ukoncit’.

U tychto pacientov a takisto u pacientov vyzadujucich stibeznu liecbu nizkou davkou kyseliny
acetylsalicylovej alebo inymi lie¢ivami, ktoré pravdepodobne zvySuju gastrointestinalne riziko (pozri
nizSie a 4.5), sa ma zvazit' kombinovana liecba s protektivnymi latkami (napr. misoprostolom alebo
inhibitormi protonovej pumpy). Pacienti s anamnézou gastrointestinalnej toxicity, najma starsi pacienti,
maju informovat’ lekara o akychkol'vek nezvycajnych abdomindlnych priznakoch (najmé
gastrointestinalne krvacanie), predovsetkym na zaciatku liecby.

Hematologické udéinky
Ibuprofén méze docasne inhibovat’ funkciu krvnych dosti¢iek (agregaciu trombocytov). Pacienti
s poruchami koagulacie preto maju byt starostlivo sledovani.

Zavazné kozné reakcie

V suvislosti s uzivanim nesteroidnych protizapalovych liekov (NSAID) boli zriedkavo hlasené zavazné
kozné reakcie, pricom niektoré z nich boli smrtel'né, vratane exfoliativnej dermatitidy, Stevensovho-
Johnsonovho syndrému a toxickej epidermalnej nekrolyzy (Lyellov syndrom) (pozri Cast’ 4.8). Tymito
reakciami st najviac ohrozeni pacienti na zaciatku lie¢by, vd¢sina pripadov sa objavi v priebehu prvého
mesiaca lie¢by. V stvislosti s lickmi obsahujticimi ibuprofén bola hlasena akttna generalizovana
exantematozna pustuldza (Acute Generalised Exanthematous Pustulosis, AGEP). Nurofen Prolong je
potrebné vysadit’ pri prvom vyskyte prejavov a priznakov zavaznych koznych reakcii, ako je kozna
vyrazka, 1ézie na slizniciach alebo akykol'vek iny prejav precitlivenosti.
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Bolest’ hlavy z nadmerného uzivania liekov

Dlhodobé uzivanie akéhokol'vek analgetika proti bolesti hlavy moze viest’ k zhorSeniu bolesti hlavy. Ak
tento stav nastane alebo existuje podozrenie na tento stav, je potrebné vyhl'adat’ lekarsku pomoc a liecbu
prerusit. U pacientov, ktori trpia ¢astymi alebo kazdodennymi bolest’ami hlavy napriek (alebo kvoli)
pravidelnému uzivaniu liekov proti bolesti hlavy, je podozrenie na diagnézu bolesti hlavy z nadmerného
uzivania liekov (Medication Overuse Headache, MOH).

Dalsie upozornenia
Pri dlhodobom podéavani Nurofenu Prolong sa vyzaduji pravidelné kontroly peceniovych hodnét, funkcie
obliciek, ako aj krvného obrazu.

Znizenda Zenska plodnost: Pozri Cast’ 4.6

Vynimoc¢ne modzu ovcie kiahne sposobit’ zdvazné infekéné komplikacie koze a mikkych tkaniv. Preto sa v
pripade ov¢ich kiahni odporuca vyhybat’ sa pouzivaniu ibuprofénu.

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej tablete, t. j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika..

4.5 Liekové a iné interakcie

Ibuprofén sa nesmie kombinovat’ s inymi NSAID vratane selektivnych inhibitorov cyklooxigenazy-2:
subeznému uzivaniu dvoch alebo viacerych NSAID sa treba vyhntit, pretoze to moze zvysit’ riziko vzniku
neziadtcich ucinkov (pozri Cast’ 4.4).

Kyselina acetylsalicylova

Stbezné podavanie ibuprofénu a kyseliny acetylsalicylovej sa neodporica z dovodu moznych zvysenych
neziaducich udalosti.

Experimentalne udaje naznacuju, ze ibuprofén moze pri sibeznom podavani kompetitivne inhibovat’
ucinok nizkej davky kyseliny acetylsalicylovej na agregaciu trombocytov. Hoci existujua nejasnosti s
ohl'adom na extrapolaciu tychto udajov na klinicku situaciu, nedé sa vylucit moznost’, ze pravidelné,
dlhodobé uzivanie ibuprofénu moze znizit’ kardioprotektivny ucinok nizkej davky kyseliny
acetylsalicylovej. V pripade prilezitostného pouzivania ibuprofénu sa ziaden klinicky relevantny ucinok
nepovazuje za pravdepodobny (pozri Cast’ 5.1).

Ibuprofén sa ma pouzivat’ s opatrnost’ou v kombinacii s:

Aminoglykozidy
NSAID mo6zu znizovat’ vylu¢ovanie aminoglykozidov.

Antikoagulancia
NSAID moézu zosilnit’ i€inok antikoagulancii, ako je warfarin alebo heparin (pozri Cast’ 4.4).

Antihypertenziva (ACE inhibitory, beta-blokatory a antagonisty angiotenzinu II) a diuretika

NSAID moézu znizit’ t€inok antihypertenziv a diuretik. U niektorych pacientov so zhorSenou funkciou
obli¢iek (napr. u dehydrovanych pacientov alebo starSich pacientov so zhorSenou funkciou obli¢iek) moze
mat’ sibezné podavanie inhibitora ACE, beta-blokatora alebo antagonistov angiotenzinu II a latok, ktoré
inhibuju cyklooxygenazu, za nasledok d’alSie zhorSenie funkcie obli¢iek, vratane mozného akutneho
zlyhania obliciek, ktoré je zvyc€ajne reverzibilné.

Preto sa ma kombindcia podavat’ opatrne, najma u starSich pacientov.
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Pacienti maji byt’ dostato¢ne hydratovani a je potrebné zvazit’ sledovanie funkcie obli¢iek po zacati
subeznej lieCby, ako aj pravidelne pocas jej trvania.

Diuretikda mozu zvysit’ riziko nefrotoxicity NSAID.

Diuretika Setriace draslik
Stbezné podéavanie Nurofenu Prolong a diuretik Setriacich draslik moze viest’ k hyperkaliémii.

Cholestyramin
Pri sibeznom podavani ibuprofénu a cholestyraminu je absorpcia ibuprofénu oneskorena a znizena

(25 %). Lieky sa maju podéavat’ s odstupom niekol’kych hodin.

Kortikosteroidy
Zvysené riziko gastrointestinalnych ulceracii a krvacania (pozri Cast’ 4.4).

Antiagregacné latky a selektivne inhibitory spidtného vychytavania sérotoninu (SSRI)
Zvysené riziko gastrointestinalnych ulceracii a krvacania (pozri Cast’ 4.4).

CYP2C9 inhibitory

Stbezné podavanie ibuprofénu s inhibitormi CYP2C9 moéze zvysit’ expoziciu ibuprofénu (substrat
CYP2(9). V stadii s vorikonazolom a flukonazolom (inhibitormi CYP2C9) sa preukazalo zvysenie
expozicie S (+) ibuprofénu priblizne o 80 az100 %. Pri sibeznom podavani silnych inhibitorov CYP2C9,
najmi pri vysokych davkach ibuprofénu spolu s vorikonazolom alebo flukonazolom, je vhodné zvazit
znizenie davky ibuprofénu..

Digoxin, fenytoin, litium

Stbezné uzivanie Nurofenu Prolong s digoxinom, fenytoinom alebo pripravkami litia moze zvysit’ sérové
hladiny tychto liekov. Pri spravnom uzivani sa spravidla nevyzaduje kontrola hladin lithia, digoxinu a
fenytoinu v sére (maximalne pocas 4 dni).

Metotrexat

Existuju dokazy o zvysenej plazmatickej hladine metotrexatu. Podavanie Nurofenu Prolong v priebehu 24
hodin pred alebo po podani metotrexatu moze viest’ k zvySenym koncentracidm metotrexatu a k zvysSeniu
jeho toxického tcinku.

Cyklosporin
Zvysené riziko nefrotoxicity.

Mifepriston
NSAID sa nemaja podavat’ 8 az 12 dni po podani mifepristonu, pretoze mozu znizit’ G¢inok mifepristonu.

Takrolimus
Riziko nefrotoxicity sa zvysuje, ak sa oba lieky podavaju subezne.

Zidovudin

Existuji dokazy o zvySenom riziku hemartrdz a hematomu u HIV pozitivnych hemofilikov uzivajacich
kombinovanu terapiu zidovudinom a ibuprofénom. Pri subeznom podavani je zvysené riziko
hematologicke;j toxicity.

Chinolénové antibiotika
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Udaje zo §tadie na zvieratach naznacujt, ze NSAID mo6zu zvySovat riziko ki¢ov spojenych s
chinolénovymi antibiotikami. U pacientov uzivajucich NSAID a chinolony méze byt riziko rozvoja
kféov zvysené.

Derivaty sulfonylmocoviny

Klinické studie preukazali interakcie medzi nesteroidnymi protizapalovymi liekmi a antidiabetikami
(derivatmi sulfonylmocoviny).

Pri sibeznom uzivani sa ako preventivne opatrenie odporuca kontrola hladiny glukézy v krvi.

Probenecid a sulfinpyrazén
Lieky s obsahom probenecidu alebo sulfinpyrazénu moézu oneskorit’ vylucovanie ibuprofénu.

Bylinné extrakty (Ginkgo biloba)
Ginkgo moze zvysit riziko krvécania pri uzivani NSAID.

Alkohol
Pri uzivani NSAID a subeznom pozivani alkoholu sa mézu zvysit’ neziaduce Gc¢inky suvisiace s lie¢ivom,
najma tie, ktoré sa tykaju gastrointestinalneho traktu alebo centradlneho nervového systému.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Inhibicia syntézy prostaglandinov mdze nepriaznivo ovplyviiovat’ graviditu a/alebo embryonalny/fetalny
vyvin. Udaje z epidemiologickych $tidii poukazuju na zvysené riziko potratu a malformacii srdca a
gastroschizy po uziti inhibitorov syntézy prostaglandinov na zaciatku gravidity.

Absolutne riziko kardiovaskularnych malformacii sa zvysilo z menej ako 1 % na priblizne 1,5 %.
Predpoklada sa, Ze riziko sa zvy3uje s davkou a dizkou terapie. Pri zvieratach sa preukazalo, Ze podévanie
inhibitorov syntézy prostaglandinov sposobuje zvysenie pre- a postimplantaénych strat

a fetalno/embryonalnu letalitu. Okrem toho bol pri zvieratach, ktoré dostavali pocas organogenézy
inhibitory syntézy prostaglandinov, zaznamenany zvysena incidencia roznych malformacii, vratane
kardiovaskularnych.

0Od 20. tyzdna tehotenstva mdze uZivanie ibuprofénu sposobit’ oligohydramnion v dosledku poruchy
funkcie obliciek plodu. Tato situacia sa moze objavit’ kratko po zacati lieCby a po jej ukonceni je zvycCajne
reverzibilna. Okrem toho boli po lie¢be v druhom trimestri hlasené pripady zGzenia ductus arteriosus, z
ktorych vacsina ustupila po ukonceni liecby.

Pocas prvého a druhého trimestra gravidity sa preto ibuprofén nema podavat’, pokial to nie je
jednoznacne nevyhnutné. Ak ibuprofén uziva zena, ktora sa pokusa otehotniet’, alebo pocas prvého a
druhého trimestra gravidity, ddvka méa byt ¢o najnizia a dizka liecby ¢o najkratia. Po expozicii
ibuprofénu pocas niekol’kych dni od 20. gesta¢ného tyzdia sa ma zvazit’ predpérodné monitorovanie
zamerané na oligohydramnion a zuzenie ductus arteriosus. Ak za zisti oligohydramnon alebo ziizenie
ductus arteriosus, lieCba ibuprofénem sa ma ukoncit’.

Pocas tretieho trimestra gravidity mozu vSetky inhibitory syntézy prostaglandinov viest’ k vystaveniu

plodu:

= kardiopulmonalne;j toxicite (s pred¢asnym zuzenim/uzavreti ductus arteriosus a pl'ucnou
hypertenziou);

. poruche funkcii oblic¢iek (pozri vyssie);
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matky a novorodenca, na konci gravidity:

. moznému predlZeniu ¢asu krvacania, antiagregacnému ucinku, ktory sa moze vyskytnut’ aj po
vel'mi nizkych davkach;
. inhibicii kontrakcii maternice, ktoré maju za nasledok oneskoreny alebo predlzeny porod.

V désledku toho je ibuprofén kontraindikovany pocas treticho trimestra gravidity (pozri Cast’ 4.3).

Dojcenie

Ibuprofén a jeho metabolity sa vylucuju do l'udského mlieka v nizkych koncentraciach (0,0008%

z tvodnej davky). Doteraz nie su zname ziadne Skodlivé ucinky na dojcata. Preto sa ibuprofén moze
uzivat’ poCas dojcenia na kratkodobu liecbu bolesti v odporucanej davke.

Fertilita

Existuju urcité dokazy, ze lieky, ktoré inhibuju cyklooxygendzu/syntézu prostaglandinov, mézu sposobit’
poruchu fertility u zien v dosledku ovplyvnenia ovulacie. Tento jav je reverzibilny po ukonceni liecby
(pozri Cast 4.4).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Nurofen Prolong nema ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje pri odporucanych davkach a trvani liecby.

Avsak pri vysSich davkach sa mézu vyskytnut’ neziaduce tc€inky na centralny nervovy systém, ako su
unava a zavrat, ¢o moze v ojedinelych pripadoch zhorsit’ schopnost’ reagovat’, aktivne sa zi¢astiiovat’
cestnej premavky a obsluhovat’ stroje. To plati vo vicSej miere v kombinacii s alkoholom.

4.8 NeZiaduce ucinky

Nasledujuci zoznam neziaducich t¢inkov pozostava zo vsetkych neziaducich ucinkov, ktor¢ sa vyskytli
pri lie¢be ibuprofénom, vratane tych, ktoré sa objavili pri dlhodobej liecbe vysokymi davkami u
reumatickych pacientov. Uvedené frekvencie, ktoré zahinaju aj vel'mi zriedkavé hlasenia, sa tykaju
kratkodobého uzivania dennych ddvok az do maximalnej dennej davky 1 200 mg ibuprofénu pri
peroralnych liekovych forméach a maximalne 1 800 mg pri Capikoch.

Pri nasledujucich neziaducich reakciach sa musi vziat’ do tivahy, ze st prevazne zavislé od davky a lisia
sa medzi jednotlivcami.

Najcastejsie pozorované neziaduce u¢inky su gastrointestinalne.

Mozu sa vyskytnat peptické vredy, perforacia alebo gastrointestinalne krvacanie, niekedy so smrtelnym
nasledkom, predovsetkym u starSich pacientov (pozri ¢ast’ 4.4). Po podani ibuprofénu bola zaznamenana
nevolnost, vracanie, hnacka, flatulencia, zapcha, dyspepsia, bolest’ brucha, meléna, hemateméza,
ulcerdzna stomatitida, exacerbacia ulceroznej kolitidy a Crohnovej choroby (pozri ¢ast’ 4.4). Menej Casto
bola pozorovana gastritida. Riziko vyskytu gastrointestinalneho krvacania zavisi najmé od rozsahu davky
a dizky uzivania.

V suvislosti s lieCbou NSAID boli zaznamenané edém, hypertenzia a srdcové zlyhanie.
Klinické $tudie naznacuju, ze uzivanie ibuprofénu, najmé vo vysokych davkach (2 400 mg denne) moze

byt spojené s malym zvySenym rizikom arterialnych trombotickych prihod (napriklad infarkt myokardu
alebo cievna mozgova prihoda) (pozri Cast’ 4.4).
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Neziaduce G¢inky, ktoré boli spojené s ibuprofénom, st uvedené nizsie, zoradené podla triedy
organovych systémov a frekvencie.

Frekvencie su definované ako:

vel'mi Casté (=1/10)

Casté (= 1/100 az < 1/10)
menej Casté (= 1/1 000 az < 1/100)
zriedkavé (= 1/10 000 az < 1/1 000)

vel'mi zriedkavé (< 1/10 000)

nezname (frekvencia sa neda odhadnut’ z dostupnych tdajov)

V ramci kazdej skupiny frekvencie su neziaduce ucinky uvadzané v poradi klesajlicej zavaznosti.

Trieda organovych
systémov

Frekvencia

Neziaduce ucinky

Infekcie a nakazy

vel'mi zriedkavé

Exacerbacia zapalov stvisiacich s infekciou (napr.
rozvoj nekrotizujtcej fascitidy) sa popisuje v suvislosti
s uzivanim nesteroidnych protizapalovych lickov.
Pravdepodobne to stivisi s mechanizmom ucinku
nesteroidnych protizapalovych liekov.

Ak sa pocas uzivania Nurofenu Prolong objavia alebo
zhorsia priznaky infekcie, pacientovi sa odportica

bezodkladne navstivit’ lekara. Je potrebné vysetrit’, ¢i
existuje indikacia na antiinfeként/antibioticku liecbu.

Priznaky aseptickej meningitidy, ako je stuhnutost’
krku, bolest’ hlavy, nevolnost’, vracanie, horacka alebo
zastreté vedomie, boli pozorované pri uzivani
ibuprofénu. Pacienti s autoimunitnymi poruchami
(SLE, zmie$ané ochorenie spojivového tkaniva) maju
zvySenu predispoziciu.

Poruchy krvi a
lymfatického systému

vel'mi zriedkavé

poruchy krvotvorby (anémia, leukopénia,
trombocytopénia, pancytopénia, agranulocytoza);

Prvymi prejavmi m6zu byt horacka, bolest hrdla,
povrchové rany v ustach, priznaky podobné chripke,
zavazna Unava, krvacanie z nosa a kozné krvacanie .
V takych pripadoch sa odportica ukoncenie lieCby
tymto lickom a akymkol'vek d’al§im analgetikom alebo
antipyretikom a konzultacia stavu s lekarom.

Pri dlhodobe;j liecbe sa pravidelne kontroluje krvny
obraz.
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Poruchy imunitného
systému

menej Casté

reakcie z precitlivenosti prejavujuce sa ako urtikaria
a pruritus, ako aj astmatické zachvaty (pripadne s
poklesom krvného tlaku)

vel'mi zriedkavé

zavazné reakcie z precitlivenosti prejavujice sa
opuchom tvare, jazyka a hrtana, dyspnoe, tachykardiou,
hypotenziou (anafylaxiou, angioedémom alebo
zavaznym Sokom);

exacerbacia astmy a bronchospazmus

nezname

reaktivita dychacich ciest zahffiajuca astmu alebo
dyspnoe

Psychiatrické poruchy

vel'mi zriedkavé

psychotické reakcie, depresia

Poruchy nervového

menej Casté

poruchy centralneho nervového systému, ako je bolest’

systému hlavy, zavrat, nespavost’, agiticia, podrazdenost” alebo
unava
Poruchy oka menej Casté poruchy zraku

V tomto pripade ma byt pacient pouceny, aby okamzite
informoval lekara a prestal uzivat’ ibuprofén

Poruchy ucha a labyrintu

zriedkavé

tinitus, poruchy sluchu

Poruchy srdca a srdcovej
dinnosti

vel'mi zriedkavé

palpitacie, zlyhanie srdca, infarkt myokardu

Poruchy ciev

vel'mi zriedkavé

artériova hypertenzia, vaskulitida

Poruchy
gastrointestinalneho
traktu

Casté

gastrointestinalne t'azkosti, ako je dyspepsia, pyroza,
bolest’ brucha, nevol'nost’, vracanie, flatulencia,
hnacka, zapcha a mierne krvacanie do
gastrointestinalneho traktu, ktoré méze vo
vynimoc¢nych pripadoch sposobit’ anémiu

menej Casté

gastrointestinalne vredy, potencialne s perforaciou
alebo krvacanim; ulcer6zna stomatitida, exacerbacia
ulcerdznej kolitidy a Crohnovej choroby (pozri Cast’
4.4), gastritida

vel'mi zriedkavé

ezofagitida a pankreatitida, tvorba membranovych
zuzeni ¢revného traktu

Pacient ma byt pouceny, aby liek vysadil a okamzite
navstivil lekara, ak sa vyskytne silna bolest’ v hornej
Casti brucha alebo meléna ¢i hemateméza

Poruchy pecene a
Zl¢ovych ciest

vel'mi zriedkavé

porucha funkcie pecene, poskodenie pecene najmé pri
dlhodobej liecbe, zlyhavanie pecene, akttna hepatitida

menej Casté

rozne kozné vyrazky
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Poruchy koze vel'mi zriedkavé | buldzne reakcie vratane Stevensovho-Johnsonovho

a podkoZného tkaniva syndromu a toxickej epidermalnej nekrolyzy (Lyellov
syndrom), alopécia

Vo vynimo¢nych pripadoch sa pocas infekcie varicelou
mozu vyskytnut’ zavazné kozné infekcie a komplikacie
makkych tkaniv (pozri tiez ast’ "Infekcie a ndkazy")

nezname reakcia zapricinena liekom s eozinofiliou a
systémovymi priznakmi (Drug Rash with Eosinophilia
and Systemic symptoms syndrome, syndrom DRESS),
akutna generalizovana exantematdzna pustuloza (Acute
Generalized Exanthematous Pustulosis, AGEP),
fotosenzitivne reakcie

Poruchy obli¢iek a zriedkavé Zriedkavo sa moze vyskytnut’ poSkodenie tkaniva
mocovych ciest obliciek (papilarna nekroza) a zvysena koncentracia
kyseliny mocovej v krvi.

zvysSena koncentracia mocoviny v krvi

vel'mi zriedkavé | tvorba edémov, najméd u pacientov s artériovou
hypertenziou alebo renalnou insuficienciou, nefroticky
syndrém, intersticialna nefritida, ktord moze byt
sprevadzana akutnou renalnou insuficienciou;

Funkcia obli¢iek sa mé preto pravidelne kontrolovat'.

Laboratérne a funkéné zriedkavé zniZzené hladiny hemoglobinu
vySetrenia

Popis vybranych neZiaducich reakcii

V suvislosti s lie¢bou ibuprofénom boli hlasené reakcie z precitlivenosti. Tieto reakcie mozu pozostavat

z:

a) nespecifickych alergickych reakcii a anafylaxie;

b) reaktivity dychacieho traktu, napr. astma, zhor$enie astmy, bronchospazmus alebo dyspnoe;

¢) roznych koznych reakcii, napr. vyrazky réznych typov, pruritus, urtikaria, angioedém a zriedkavejSie
exfoliativna a bul6zna dermatitida (vratane toxickej epidermalnej nekrolyzy a multiformného erytému).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziiuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

U deti moéze pozitie davky nad 400 mg/kg vyvolat’ priznaky. U dospelych je od davky zavisla odpoved’
menej zretelna.

Priznaky predavkovania

U véacsiny pacientov, ktori pozili klinicky vyznamné mnozstvo NSAID, sa moze vyskytniit’ nevolnost,
vracanie, bolest’ v epigastriu alebo zriedkavejsie hnacka. Mdzu sa objavit’ aj tinitus, bolest’ hlavy a
gastrointestinalne krvacanie. V zavaznejSich pripadoch predavkovania sa toxicita prejavuje v centralnom
nervovom systéme prejavujuce sa ako ospalost’, prilezitostne excitacia a dezorientacia alebo kéma.
Vynimocne u pacientov moze dojst’ ku ki¢om. Pri zavaznej otrave sa moze vyskytnit’ metabolicka
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acidoza a predlZenie protrombinového ¢asu/ medzinarodného normalizovaného pomeru (International
Normalized Ratio, INR), pravdepodobne kvoli interferencii s i¢inkami cirkulujucich faktorov zraZania
krvi.

Moze sa vyskytnut tiez akttne zlyhanie oblic¢iek a poskodenie pecene. U astmatikov mdze dojst’
k exacerbacii astmy.

Liecba predavkovania

Liecba by mala byt symptomaticka a podporna a ma zaistit’ priechodnost’ dychacich ciest

a monitorovanie srdcovej ¢innosti a Zivotnych funkcii, kym stav pacienta nebude stabilizovany.

Dol hodiny po poziti potencidlne toxického mnoZzstva, zvazte peroralne podanie aktivneho uhlia.

V pripade castych alebo dlhsich kf¢ov je potrebné ich liecit’ intravendzne podavanym diazepamom alebo
lorazepamom. V pripade astmy poskytnite bronchodilatancia.

Nie je k dispozicii ziadne Specialne antidotum.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Nesteroidové antiflogistikd a antireumatikd; derivaty kyseliny propiénove;j,
ATC kéd: MO1AEO1

Mechanizmus tcinku a farmakodynamické ucinky

Ibuprofén je nesteroidové antiflogistikum (NSAID), ktoré sa v konvenénych experimentalnych modeloch
zapalu na zvieratach ukazalo ako ucinné prostrednictvom inhibicie syntézy prostaglandinov. U l'udi
ibuprofén znizuje bolest’ stivisiacu so zapalom, opuch a horacku. Okrem toho ibuprofén reverzibilne
inhibuje ADP a kolagénom indukovanu agregaciu krvnych dosti¢iek.

Experimentalne tdaje naznacuju, ze ibuprofén méze pri subeznom podavani kompetitivne inhibovat’
ucinok nizkej davky kyseliny acetylsalicylovej na agregaciu krvnych dostic¢iek. Niektoré
farmakodynamické $tadie ukazujt, Ze pri jednorazovom podani ibuprofénu v priebehu 8 hodin pred alebo
v priebehu 30 minuat po podani kyseliny acetylsalicylovej s okamzitym uvolnenim (81 mg) doslo k
znizeniu ucinku kyseliny acetylsalicylovej na tvorbu tromboxanu alebo na agregéciu krvnych dosticiek.
Hoci existuju nejasnosti tykajice sa extrapolacie tychto udajov na klinicku situaciu nemozno vyluéit
moznost’, Ze pravidelné dlhodobé uzivanie ibuprofénu méze znizit' kardioprotektiny uc¢inok nizkej davky
kyseliny acetylsalicylovej. Pri prilezitostnom uzivani ibuprofénu sa nepovazuje za pravdepodobny ziaden
klinicky vyznamny tc¢inok (pozri Cast’ 4.5).

V randomizovanej, dvojito zaslepenej, dvojito maskovanej, s paralelnymi skupinami, s viacnasobnymi
davkami, s aktivnym komparatorom a placebom kontrolovanej §tadii zubnej bolesti, skupina

s Nurofenom Prolong 300 mg ibuprofénu s prediZzenym uvolfiovanim (Prolonged Release, PR), ktora
uzivala jednorazovt davku 2 tabliet (2x 300 mg), preukazala Statisticky vyznamnu a klinicky relevantni
ulavu od bolesti v porovnani s placebom uZz po 30 minttach, ktoré pretrvavala konzistentne az 12 hodin.
Analgeticky u¢inok PR (2x300 mg) podavaného v ¢ase nula a po 12 hodinach sa preukazal ako
porovnatel'ny poc€as 24 hodin s u¢inkom s okamzitym ucinkom (Immediate Release, IR) (2%x200 mg)
podavaného v €ase nula, po 8 hodinach a po 16 hodinach.

V populdcii ,,intent-to-treat” (ITT) boli hodnoty suctu rozdielov intenzity bolesti (Sum of Pain Intensity
Difference, SPID) za 12 hodin, vyjadrené¢ metodou najmensich Stvorcov (Least Squares, LS) so
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Standardnou chybou (Standard Error, SE), $tatisticky vyznamne vys$Sie v skupine s ibuprofénom PR aj v
skupine s ibuprofénom IR v porovnani so skupinou s placebom. Hodnoty LS priemerov SPID24 boli
podobné a rozdiel medzi LS priemermi nebol Statisticky vyznamny pri analyze v ITT populacii.

Median (95 % (Confidence Interval, Cl)) ¢asu do dosiahnutia klinicky vyznamnej tl'avy od bolesti bol
rychlejsi v skupine s ibuprofénom IR (0,99 [0,84; 1,21] hodiny), nasledovany skupinou s ibuprofénom PR
(1,25 [0,94; 1,54] hodiny) v porovnani so skupinou s placebom (2,88 [1,98, neodhadnutel'né¢] hodiny, P-
hodnota = 0,0075 a <0,0001 pre skupiny s ibuprofénu PR a IR, v uvedenom poradi).

Po 24 hodinach bolo statisticky vyznamne menej pravdepodobné, ze GiCastnici pouziju zachrannu
medikacie v skupine s ibuprofénom PR (25 %) a skupine s ibuprofénom IR (16 %) v porovnani so
skupinou s placebom (82 %).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia
Po jednorazovej davke bol Tmax pozorovany neskor (3 hodiny oproti typicky priblizne 1-2 hodiny)

a plazmatické koncentracie klesali postupnejsie pri 300 mg PR tablete v porovnani s 200 mg IR tabletou
ibuprofénu, Co potvrdzuje charakteristiku tablety predlzeného uvolnovania 300 mg PR.

Po 12 hodinach viedlo podanie jednorazovej davky 2x 300 mg PR tabliet k celkovo porovnatel'nym
hodnotam Cpax @ AUCo.12n pre S-ibuprofén v porovnani s podanim tabliet 200 mg ibuprofénu s
okamzitym uvolnovanim kazdé 4 hodiny (3 podania).

Pri porovnani v rovnovaznom stave viedlo podavanie 2x 300 mg PR tabliet kazdych 12 hodin k 0 35 %
niz8ej hodnote Ciaxss, 0 20 % niz8ej hodnote AUCuuss a 0 31 % vySSej hodnote Cuinss @ €xpozicii pocas
24 hodin (AUCy-24ns5) V porovnani s podavanim 2x 200 mg ibuprofénu s okamzitym uvolnovanim
kazdych 8 hodin.

Porovnatel'né vzorce boli pozorované po jednorazovej davke aj v rovnovaznom stave pre R-izomér a
celkovy ibuprofén. Celkovo farmakokinetické parametre preukazali podobnu expoziciu pri porovnani
jednorazovej davky PR s viacerymi davkami IR pri rovnakej celkovej davke.

Podanie jednorazovej davky 2x 300 mg tabliet PR spolu s ranajkami s vysokym obsahom tuku a kalorii
viedlo k Tmax priblizne 5,5 hodiny a o 52 % vys$Sej hodnote Crax. NeoCakava sa, Ze vys$ia maximalna
plazmaticka koncentracia S-ibuprofénu ovplyvni bezpecnost’ lieku, pretoze koncentracia je v rozmedzi
Cnmax po Standardnej jednorazovej davke 400 mg ibuprofénu IR. Preto sa tablety PR 300 mg mézu
davkovat nezavisle od prijmu potravy.

Distribucia

Ibuprofén sa na 99 % viaze na plazmatické bielkoviny. Ibuprofén sa distribuuje do celého tela a difuziou
sa dostava do synovialnej tekutiny. Obmedzené udaje naznacuji, Ze ibuprofén sa vylucuje do l'udského
mlieka vo vel'mi nizkych koncentraciach.

Biotransformacia

Ibuprofén sa metabolizuje v peceni najméa hydroxylaciou a karboxylaciou na farmakologicky neaktivne
metabolity. Viac ako 90 % davky sa vylucuje oblickami vo forme metabolitov a ich konjugatov. Menej
ako 1 % sa vylucuje ako nezmeneny ibuprofén.

Eliminécia
Polcas eliminacie je priblizne 2 hodiny.
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5.3 Predklinické udaje o bezpecnosti

Ziadne relevantné informacie.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

Jadro:

hypromeldza (E 464)

mikrokrystalicka celul6za (E 460)

koloidny hydratovany oxid kremicity (E 551)
kroskarmeléza, sodna sol’'(E 468)

glycin (E 640)

kyselina stearova (E 570)

Obal:

hypromeldza (E 464)

oxid titanicity (E 171)

makrogol

polysorbat 80 (E 433)

Lestidlo:
karnaubsky vosk (E 903)

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3  Cas pouZitelnosti

2 roky.

6.4 Speciilne upozornenia na uchovivanie

Uchovavajte pri teplote neprevysSujucej 30 °C. Skladujte v pdvodnom obale, aby ste ho chranili pred
vlhkostou.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Blistrové balenia z PVC/Al/polyamidu s krycou hlinikovou foliou v Skatulke obsahujtcej 6, 8, 10, 12, 16,
20 a 24 tabliet.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia..

6.6  Specidlne opatrenia na likvidaciu

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s narodnymi
poziadavkami.
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