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Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Ibuprofen Nutra 400 mg suspensie orala in plic

2.  COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Fiecare plic unidoza (10 ml suspensie orald) contine ibuprofen 400 mg.

Excipienti cu efect cunoscut:

Maltitol lichid (E965) 5 g/10 ml

Sodiu 57,94 mg/10 ml.

Benzoat de sodiu (E211) 10 mg/10 ml.
Alcool benzilic 0,001652 mg/10 ml.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Suspensie orala in plic.
Suspensie vascoasa de culoare alba sau aproape alba, cu aroma caracteristica de capsuni.

4, DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Ibuprofen Nutra 400 mg este indicat pentru tratamentul de scurta durata al durerilor usoare pana la
moderate, cum sunt: cefalee [inclusiv episoade usoare pana la moderate de migrena (cu sau fara aura)],
dureri dentare si dismenoree si dureri post-operatorii.

Ibuprofen Nutra 400 mg reduce, de asemenea, inflamatia, febra si amelioreaza starile dureroase
asociate cu gripa si raceala.

Ibuprofen Nutra 400 mg este destinat pentru utilizare la adulti si adolescenti cu greutatea de 40 kg si
peste (cu varsta de 12 ani si peste).

4.2 Doze si mod de administrare

Doze
Pentru administrare orald si numai pentru utilizare de scurta durata.

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

In cazul in care, la adulti, administrarea acestui medicament este necesara pentru mai mult de 3 zile in
caz de cefalee in cadrul episodului de migrena sau febra sau pentru mai mult de 4 zile in tratamentul
durerii sau daca simptomele se agraveaza, trebuie solicitat consult medical.

In cazul in care la adolescenti (cu varsta de 12 ani si peste), administrarea acestui medicament este
necesara pentru mai mult de 3 zile sau daca simptomele se agraveaza, trebuie solicitat consult medical.

Doza initiala este de 1 plic de Ibuprofen Nutra 400 mg si ulterior, daca este necesar, 1 plic de




Ibuprofen Nutra 400 mg la interval de sase ore, cu utilizarea a maximum 1200 mg ibuprofen (3 plicuri
de Ibuprofen Nutra 400 mg) intr-un interval de 24 de ore.
Intervalul dintre administrarea a doua doze trebuie sa fie de cel putin 6 ore.

Tn cazul migrenei, se va administra 1 plic Ibuprofen Nutra 400 mg la inceputul episodului, cat mai
curand posibil. Daca starea pacientului nu este ameliorata dupa prima doza, nu trebuie luata o doza
suplimentara in timpul aceluiasi episod. Cu toate acestea, se poate administra un alt tratament, care nu
include AINS sau acid acetilsalicilic. Daca pacientul se simte mai bine, dar simptomele revin, dupa

8 ore se poate administra o doza suplimentara.

Copii si adolescenti
Ibuprofen Nutra 400 mg nu este adecvat pentru adolescenti cu greutatea sub 40 kg sau pentru copii cu
varsta sub 12 ani.

Varstnici
La pacienti varstnici, dozele sunt similare cu cele de la adulti, dar este necesara precautie sporitd (vezi
pct. 4.4).

Pacienti cu insuficientd hepatica sau renald
La pacientii cu insuficienta renald sau hepatica ugoara pana la moderatd nu este necesara reducerea
dozei, totusi este necesard o precautie sporitd (vezi pct. 4.4).

Reactiile adverse pot fi reduse la minim utilizand cea mai mica doze eficace, pentru cea mai scurta
durata necesara pentru controlul simptomatologiei (vezi pct. 4.4).

Mod de administrare

Se agita plicul de mai multe ori Tnainte de deschidere.

Continutul plicului poate fi luat impreuna cu sau fara alimente. Daca este luat impreuna cu alimente
sau la scurt timp dupa consumul acestora, este posibil ca debutul actiunii sa fie Intarziat. Cu toate
acestea, dacd este luat impreund cu alimente, tolerabilitatea medicamentului este imbunatatita si
probabilitatea aparitiei unor probleme gastro-intestinale este redusa. lbuprofen Nutra 400 mg poate fi
administrat direct, fara apa sau diluat in apa.

4.3 Contraindicatii

- Hipersensibilitate la substanta activa sau la alte medicamente antiinflamatoare nesteroidiene
(AINS) sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.

- Pacienti cu antecedente de reactii de hipersensibilitate (de exemplu bronhospasm, astm bronsic,
rinita, angioedem sau urticarie) asociate cu administrarea de acid acetilsalicilic sau de alte
medicamente antiinflamatoare nesteroidiene.

- Pacienti cu antecedente de hemoragie sau perforatie gastro-intestinala, legate de tratamentul
anterior cu AINS.

- Pacienti cu ulcer gastro-duodenal activ/hemoragie activa sau cu antecedente de ulcer
gastro-duodenal recurent/hemoragie recurenta (doua sau mai multe episoade distincte,
diagnosticate, de ulcer sau sangerare).

- Hemoragie cerebrovasculara sau alte hemoragii active.

- Pacienti cu insuficientd hepatica severa, insuficienta renala severa sau insuficienta cardiaca
severa (clasa IV clasificarea NYHA) (vezi pct. 4.4).

- Deshidratare severa (cauzata de varsaturi, diaree sau consum insuficient de lichide).
- Tulburéri ale hematopoiezei de etiologie neprecizatd, precum trombocitopenia.
- Al treilea trimestru de sarcind (vezi pct. 4.6).

4.4  Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Reactiile adverse pot fi reduse la minim utilizand cea mai mica doze eficace, pentru cea mai scurta
durata necesara pentru controlul simptomatologiei (vezi pct. 4.2 si riscurile gastro-intestinale si



cardiovasculare de mai jos).

Ibuprofen Nutra 400 mg trebuie utilizat numai dupa o evaluare atenta a raportului beneficiu/risc n:

- lupus eritematos sistemic (LES) si boala mixta a tesutului conjunctiv - risc crescut de
meningita aseptica (vezi pct. 4.8).

- tulburdri ereditare ale metabolismului porfirinei (de exemplu porfirie acuta intermitenta).

Este necesara o supraveghere medicala atenta in special in:

- antecedente de hipertensiune arteriala si/sau insuficienta cardiaca, deoarece au fost raportate
retentie de lichide si edem 1n asociere cu terapia cu AINS (vezi pct. 4.3 si 4.8)

- insuficienta renala, deoarece functia renala se poate deteriora si mai mult (vezi pct. 4.3. si 4.8).

- disfunctie hepatica (vezi pct. 4.3 si 4.8).

- imediat dupa interventii chirurgicale majore.

- la pacientii diagnosticati cu rinita alergica, polipi nazali sau boli pulmonare obstructive cronice,
deoarece existd un risc crescut de aparitie a reactiilor alergice. Acestea se pot manifesta sub
forma crizelor de astm bronsic (asa-numitul astm bronsic indus de analgezice), edemului
Quincke sau urticariei.

- la pacientii cu antecedente de reactii de hipersensibilitate la alte substante, deoarece la acestia
exista un risc crescut de aparitie a reactiilor de hipersensibilitate si Tn cazul administrarii de
Ibuprofen Nutra 400 mg.

Siguranta gastro-intestinald

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

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

Pacientii cu antecedente de toxicitate GI, mai ales varstnicii, trebuie sa raporteze orice simptome
abdominale neobisnuite (in special hemoragie GI), mai ales 1n fazele initiale ale tratamentului.

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

Atunci cand, la pacientii tratati cu ibuprofen, apare hemoragie gastro-intestinald sau ulceratie,
tratamentul trebuie Tntrerupt (vezi pct. 4.3).

AINS trebuie administrate cu precautie la pacientii cu antecedente de boala gastro-intestinala (colita
ulcerativa, boalda Crohn), deoarece acestea se pot agrava (vezi pct. 4.8).

Reactii cutanate severe

Reactii cutanate grave, unele dintre ele letale, incluzand dermatita exfoliativa, sindromul
Stevens-Johnson si necroliza epidermica toxica au fost raportate foarte rar in asociere cu utilizarea
AINS (vezi pet. 4.8). Pacientii prezinta cel mai mare risc de aparitie a acestor reactii la inceputul
tratamentului, debutul reactiei survenind, in majoritatea cazurilor, in timpul primei luni de tratament.
Au fost raportate cazuri de pustuloza exantematica generalizatd acutd (PEGA) in asociere cu
medicamentele care contin ibuprofen. Tratamentul cu Ibuprofen Nutra 400 mg trebuie Tntrerupt la
prima aparitie a eruptiei cutanate, leziunilor mucoaselor sau a oricarui alt semn de hipersensibilitate.
In mod exceptional, varicela poate fi cauza complicatiilor infectioase grave ale tesuturilor moi si
tesutului cutanat. Pana in prezent, nu se poate exclude rolul AINS de a contribui la agravarea acestor
afectiuni. Prin urmare, se recomanda a se evita utilizarea ibuprofenului in caz de varicela.




Efecte cardiovasculare si cerebrovasculare

La pacientii cu antecedente de hipertensiune arteriald si/sau insuficienta cardiaca este necesara
precautie (acestia trebuie sa se adreseze unui medic sau farmacist) inainte de initierea tratamentului,
deoarece au fost raportate retentie de lichide, hipertensiune arteriala si edeme, asociate terapiei cu
AINS.

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

La pacientii cu hipertensiune arteriald necontrolata terapeutic, insuficienta cardiacé congestiva (clasele
[1-111 clasificarea NYHA), boald cardiaca ischemica diagnosticatd, boala arteriala periferica si/sau
boald vasculara cerebrald, tratamentul cu ibuprofen trebuie instituit numai dupa o atenta analiza si
trebuie evitatd utilizarea de doze mari (2400 mg pe zi).

De asemenea, inainte de initierea tratamentului de lunga durata la pacientii cu factori de risc pentru
evenimente cardiovasculare (de exemplu hipertensiune arteriala, hiperlipidemie, diabet zaharat,
fumatori), trebuie efectuatd o analiza atenta, in special daca sunt necesare doze mari de ibuprofen
(2400 mg pe zi).

Alte observatii

Reactiile de hipersensibilitate acuta severa (de exemplu, soc anafilactic) s-au observat foarte rar. La
primele semne de reactii de hipersensibilitate dupa utilizarea Ibuprofen Nutra 400 mg, tratamentul
trebuie oprit. Personalul specializat trebuie sa initieze masurile medicale necesare, in functie de
simptomele aparute.

In cazul administrarii prelungite a Ibuprofen Nutra 400 mg este necesara verificarea regulati a
valorilor testelor functiei hepatice, functiei renale, precum si a hemoleucogramei.

Varstnici
Varstnicii prezintd o frecventa crescutd de aparitie a reactiilor adverse la AINS, in special hemoragie
si perforatie gastro-intestinala, care pot fi letale (vezi pct. 4.8).

Tulburari respiratorii
Bronhospasmul poate fi declansat la pacientii diagnosticati cu astm bronsic sau cu antecedente de astm
bronsic sau cu afectiuni alergice.

Efecte renale

Tn general, consumul uzual de analgezice, mai ales asocierea mai multor substante active analgezice,
poate determina leziuni renale permanente, cu risc de insuficienta renala (nefropatie analgezica). Acest
risc poate fi crescut in caz de efort fizic, asociat cu pierderea de sare si deshidratare si, prin urmare,
trebuie evitat.

La copiii si adolescentii deshidratati existd un risc de afectare renala.

Hiperkaliemie
Exista un risc crescut de hiperkaliemie la pacientii cu diabet zaharat in cazul utilizarii concomitente de
Ibuprofen Nutra 400 mg cu diuretice care economisesc potasiul.

Efecte hematologice

Ibuprofenul, substanta activa din Ibuprofen Nutra 400 mg, poate inhiba temporar functia trombocitelor
sanguine (agregare plachetard). Prin urmare, pacientii cu tulburari de coagulare trebuie monitorizati cu
atentie.

Este posibil ca utilizarea prelungita a oricarui tip de analgezice pentru tratamentul cefaleei, sd o



agraveze. Dacd aceasta situatie este experimentata sau suspectata, este necesar consult medical si
tratamentul trebuie Tntrerupt. Diagnosticul de cefalee prin abuz de medicamente (CAM) trebuie
suspectat in cazul pacientilor care prezinta cefalee in mod frecvent sau zilnic, in ciuda (sau din cauza)
utilizarii regulate a medicamentelor pentru tratamentul cefaleei.

Alte AINS
Trebuie evitata utilizarea concomitenta cu alte AINS, inclusiv inhibitorii selectivi ai ciclooxigenazei-2.

In cazul utilizarii AINS, consumul concomitent de alcool poate determina cresterea incidentei
reactiilor adverse asociate substantei active, in special cele care afecteaza tractul gastro-intestinal sau
sistemul nervos central.

Mascarea simptomelor infectiilor preexistente

Ibuprofen Nutra 400 mg poate masca simptomele unei infectii, ceea ce poate duce la initierea cu
ntarziere a unui tratament corespunzator si, prin urmare, la agravarea efectelor infectiei. Acest lucru a
fost observat in cazul pneumoniei comunitare dobandite de etiologie bacteriana si al complicatiilor
bacteriene ale varicelei. Cand Ibuprofen Nutra 400 mg se administreaza pentru febra sau pentru
ameliorarea durerii asociate unei infectii, se recomandd monitorizarea infectiei. In cazul administrarii
in afara cadrului spitalicesc, pacientul trebuie sa solicite consult medical dacd simptomele persista sau
se agraveaza.

Atentionari privind excipientii
Acest medicament contine maltitol lichid. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la
fructoza nu trebuie sa utilizeze acest medicament.

Acest medicament contine alcool benzilic 0,001652 mg per 10 ml. Alcoolul benzilic poate provoca
reactii alergice.

Ibuprofen Nutra 400 mg contine sodiu 57,94 mg per 10 ml. Acest lucru trebuie avut in vedere la
pacientii ce urmeaza o dieta cu restrictie de sodiu.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

La pacientii care utilizeaza ibuprofen concomitent cu medicamentele enumerate mai jos trebuie avuta
in vedere monitorizarea parametrilor clinici si biologici.

Utilizarea concomitenta cu urmatoarele medicamente nu este recomandata

Alte AINS, inclusiv salicilati si inhibitori selectivi ai ciclooxigenazei-2 - utilizarea concomitenta a mai
multor AINS poate creste riscul de ulcere si hemoragii gastrointestinale, din cauza efectului sinergic.
De aceea, utilizarea concomitenta a ibuprofenului cu alte AINS trebuie evitata (vezi pct. 4.4).

Acid acetilsalicilic - Tn general, administrarea concomitenta de ibuprofen si acid acetilsalicilic nu este
recomandatd, din cauza potentialului crescut de aparitie a reactiilor adverse.

Datele experimentale sugereaza ca ibuprofenul poate inhiba competitiv efectul dozelor mici de acid
acetilsalicilic asupra agregarii plachetare, atunci cand sunt administrate concomitent. Desi exista
incertitudini in ceea ce priveste extrapolarea acestor date la situatia clinicd, nu poate fi exclusa
posibilitatea ca tratamentul regulat, prelungit cu ibuprofen sa reduca efectul cardioprotector al acidului
acetilsalicilic administrat in doza mica. Se considera ca utilizarea ocazionala de ibuprofen nu poate
avea vreun efect relevant clinic (vezi pct. 5.1).

Se recomanda precautie in timpul utilizérii concomitente cu urméatoarele medicamente

Diuretice, inhibitori ai ECA, medicamente beta-blocante si antagonisti ai angiotensinei I1

AINS pot reduce efectul diureticelor si al altor medicamente antihipertensive. La anumiti pacienti cu
functie renald compromisa (de exemplu pacienti deshidratati sau pacienti varstnici cu functie renala
compromisd), administrarea concomitentd a unui inhibitor al ECA, a unui medicament beta-blocant
sau a unor antagonisti ai angiotensinei I, precum si a unor medicamente care inhiba ciclooxigenaza
poate determina deteriorarea suplimentara a functiei renale, inclusiv posibilitatea de aparitie a




insuficientei renale acute, care este, de reguld, reversibila. in consecinta, aceste administrari
concomitente trebuie efectuate cu precautie, mai ales la varstnici. Pacientii trebuie hidratati
corespunzator si trebuie luata in considerare monitorizarea functiei renale dupa initierea tratamentului
concomitent si, ulterior, periodic.

Administrarea concomitentd de Ibuprofen Nutra 400 mg si diuretice care economisesc potasiul poate
determina hiperkaliemie.

Digoxina, fenitoina, litiu

Utilizarea concomitenta de Ibuprofen Nutra 400 mg si medicamente care contin digoxina, fenitoina
sau litiu poate creste concentratiile plasmatice ale acestor medicamente. Verificarea concentratiilor
plasmatice de litiu, digoxina si fenitoind nu este necesara, de reguld, in cazul utilizarii corecte
(maximum peste 3 pana la 4 zile).

Metotrexat

Exista dovezi ale unei cresteri potentiale a concentratiilor plasmatice ale metotrexatului. AINS inhiba
secretia tubulard renald a metotrexatului si poate s apara sciderea clearance-ului metotrexatului. Tn
cazul tratamentului cu doze mari de metotrexat, trebuie evitatd administrarea concomitenta de
ibuprofen (AINS). Riscul de interactiune intre AINS si metotrexat trebuie luat in considerare si in
cazul unui tratament cu doze mici de metotrexat, in special la pacientii cu disfunctie renala. Atunci
cand metotrexatul si AINS se administreaza concomitent, trebuie monitorizata functia renald. Se
recomanda precautie dacd in interval de 24 ore se administreaza atat AINS, cat si metotrexat, deoarece
este posibila cresterea concentratiilor plasmatice ale metotrexatului si, in consecinta cresterea
toxicitatii acestuia.

Tacrolimus
Riscul de nefrotoxicitate este crescut atunci cand cele doud medicamente sunt administrate
concomitent.

Ciclosporina
Exista dovezi limitate privind o posibild interactiune, care duce la cresterea riscului de nefrotoxicitate.

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

Corticosteroizi
Risc crescut de ulcerare sau singerare gastro-intestinala (vezi pct. 4.4).

Anticoagulante
AINS pot accentua efectele anticoagulantelor, precum warfarina (vezi pct. 4.4).

Antiagregante plachetare §i inhibitori selectivi ai recaptarii serotoninei (ISRS)
Risc crescut de sngerare gastro-intestinala (vezi pct. 4.4).

Sulfoniluree

Investigatiile clinice au aratat interactiuni intre AINS si antidiabetice (sulfoniluree). Cu toate ca, pana
n prezent, nu au fost descrise interactiuni intre ibuprofen si sulfoniluree, este recomandata o verificare
a valorilor glicemiei, ca masura de precautie in cazul administrarii concomitente.

Zidovudina
Existd dovezi ale unui risc crescut de hemartroze si hematoame la pacientii cu hemofilie si infectie cu
HIV(+) tratati concomitent cu zidovudina si ibuprofen.

Probenecid si sulfinpirazona
Medicamentele care contin probenecid sau sulfinpirazona pot intarzia excretia ibuprofenului.

Baclofen



Dupa inceperea administrarii ibuprofenului, poate aparea toxicitatea baclofenului.

Ritonavir
Ritonavirul poate creste concentratiile plasmatice ale AINS.

Aminoglicozide
AINS pot reduce excretia aminoglicozidelor.

Antibiotice chinolone

Datele obtinute la animale indica faptul ca AINS pot creste riscul de convulsii asociat cu antibioticele
chinolone. Pacientii tratati cu AINS concomitent cu chinolone pot prezenta un risc crescut de aparitie
a convulsiilor.

Voriconazol si fluconazol

Tntr-un studiu cu voriconazol si fluconazol (inhibitori ai CYP2C9), s-a demonstrat o crestere a
expunerii la ibuprofen D (+) cu aproximativ 80-100%. Daca se administreaza concomitent inhibitori
puternici ai CYP2C9, trebuie luata in considerare reducerea dozei de ibuprofen, in special in cazul in
care se administreaza ibuprofen in doze mari concomitent cu voriconazol sau fluconazol.

Colestiramind

In timpul tratamentului concomitent cu ibuprofen si colestiramind, absorbtia ibuprofenului este
intarziata si redusa (25%). Medicamentele trebuie administrate la interval de cateva ore unul de
celalalt.

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina
Inhibarea sintezei de prostaglandine poate influenta in mod negativ sarcina si/sau dezvoltarea
embrionului/fatului. Datele obtinute din studiile epidemiologice sugereaza existenta unui risc crescut
de avort spontan si de malformatii cardiace si gastroschizis, dupa utilizarea unui inhibitor al sintezei
de prostaglandine la inceputul sarcinii. Se considera ca riscul creste corelat cu doza si cu durata
tratamentului. La animale, s-a demonstrat ca administrarea unui inhibitor al sintezei prostaglandinelor
determinad o crestere a incidentei avortului spontan pre- si post-implantare si o letalitate embrio-fetala
mai mare. In plus, la animalele carora li s-a administrat un inhibitor al sintezei prostaglandinelor n
perioada organogenezei, au fost raportate incidente crescute ale unor diferite malformatii, inclusiv
malformatii cardiovasculare.
Incepand cu saptamana de sarcina 20, utilizarea IBUPROFEN NUTRA 400 mg suspensie oral in plic
poate provoca oligohidramnios ca rezultat la disfunctia renala fetala. Acesta poate surveni la scurt
timp dupa initierea tratamentului, fiind de obicei reversibil dupa intreruperea administrarii. In plus, au
fost raportate cazuri de constrictie a ductului arterial dupa tratament in timpul celui de-al doilea
trimestru, dintre care majoritatea s-au remis dupa intreruperea tratamentului. Prin urmare, Tn timpul
primului sau celui de-al doilea trimestru de sarcina, ibuprofenul nu trebuie administrat decat daca este
absolut necesar. Tn cazul in care ibuprofenul este utilizat de citre femeile care incearca sa rimana
gravide sau care se afla in timpul primului sau celui de-al doilea trimestru de sarcind, doza trebuie sa
fie cat mai mica posibil, iar durata tratamentului trebuie sa fie cat mai scurta posibil. Monitorizarea
prenatala pentru oligohidramnios si pentru constrictia ductului arterial trebuie luata innconsiderare
dupa expunerea la IBUPROFEN NUTRA 400 mg suspensie orala in plic timp de cateva zile incepand
cu sdptdmana 20 de sarcina. Administrarea IBUPROFEN NUTRA 400 mg suspensie orald in plic
trebuie intreruptd dacd se constata oligohidramnios sau constrictia ductului arterial.
Tn timpul celui de-al treilea trimestru de sarcind, toti inhibitorii sintezei de prostaglandine pot expune
fatul la:
- toxicitate cardiopulmonara (constrictiea/inchiderea prematura a canalului arterial si
hipertensiune pulmonara).
- disfunctie renala (a se vedea mai sus)
mama si nou-nascutul, la sfarsitul sarcinii, la:
- o0 posibild prelungire a timpului de sangerare, un efect antiagregant care poate aparea chiar si
dupa administrarea unor doze foarte mici.



- inhibarea contractiilor uterine, care determina intarzierea sau prelungirea travaliului.
In consecintd, IBUPROFEN NUTRA 400 mg suspensie orald in plic este contraindicat in timpul celui
de-al treilea trimestru de sarcina (vezi pct. 4.3).

Alaptarea
La om, numai cantitati mici de ibuprofen si de metaboliti ai acestuia trec in lapte. Deoarece, pana in

prezent, nu se cunosc efecte nocive asupra sugarilor, de obicei, nu este necesara intreruperea alaptarii
in timpul administrarii de scurta durata a IBUPROFEN NUTRA 400 mg suspensie orala in plic, la
dozele recomandate.

Fertilitatea

Exista anumite dovezi conform carora medicamentele care inhiba ciclooxigenaza/sinteza
prostaglandinelor pot influenta in mod negativ fertilitatea la femei, prin efectul asupra ovulatiei. Acest
efect este reversibil la Tntreruperea tratamentului.

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

In cazul utilizarii unice sau de scurta durati, nu sunt necesare precautii. Totusi, aparitia unor reactii
adverse relevante, precum oboseala si vertijul, pot afecta reactivitatea, iar capacitatea de a conduce
vehicule si/sau de a folosi utilaje poate fi redusa. Acest lucru este valabil in special in cazul utilizarii
concomitente de alcool etilic.

4.8 Reactii adverse

Tulburari gastro-intestinale

Evenimentele adverse cel mai frecvent observate sunt cele de natura gastrointestinala. Este posibil sa
apara ulcer peptic, perforatie sau hemoragie gastro-intestinala, uneori letald, mai ales la varstnici (vezi
pct. 4.4). Dupa administrare, au fost raportate greata, varsaturi, diaree, flatulenta, constipatie,
dispepsie, durere abdominala, melend, hematemeza, stomatitd ulcerativa, exacerbare a colitei si a bolii
Crohn (vezi pct. 4.4). Gastrita a fost observata mai putin frecvent. Pacientul trebuie instruit sa
intrerupd administrarea medicamentului si sa se prezinte imediat la medic n cazul aparitiei unei dureri
relativ severe la nivel abdominal superior sau a melenei sau hematemezei.

Siguranta cardiovasculara

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

Au fost raportate edem, hipertensiune arteriala si insuficienta cardiaca Tn asociere cu tratamentul cu
AINS.

Lista urmatoarelor reactii adverse cuprinde toate reactiile adverse care au devenit cunoscute in cadrul
tratamentului cu ibuprofen, precum si acele reactii adverse observate in cadrul terapiei pe termen lung,
cu doze mari, la pacientii cu reumatism. Frecventele mentionate, care sunt mai mari decat raportarile
foarte rare, se refera la utilizarea de scurtd duratd a unor doze zilnice de pana la maxim 1200 mg
ibuprofen pentru formele farmaceutice cu administrare orala si de maxim 1800 mg pentru supozitoare
(= 3 plicuri Ibuprofen Nutra 400 mg, doza zilnica maxima la adulti si copii cu varsta peste 12 ani).

Urmatoarele categorii de frecvente sunt luate ca baza pentru evaluarea reactiilor adverse:

Foarte frecvente: >1/10

Frecvente: >1/100si < 1/10

Mai putin frecvente: > 1/1000 si < 1/100

Rare: > 1/10000 si < 1/1000

Foarte rare: < 1/10000

Cu frecventd necunoscuta: care nu poate fi estimatd din datele disponibile

In cazul urmitoarelor reactii adverse, trebuie tinut cont de faptul ca acestea sunt predominant



dependente de doza si variaza interi

ndividual.

Clasificare MedDRA pe aparate, Frecventa  [Reactie adversa
sisteme si organe
Infectii si infestari Rare Cistitd, rinitd

Foarte rare

Fasceitd necrozanta', meningiti aseptica?

cu simptome precum redoare a cefei, cefalee,
greata, varsaturi, febra sau scaderea nivelului de
constienta

Tulburari hematologice si
limfatice

Foarte rare

Tulburiri ale hematopoiezei®: anemie, leucopenie,
trombocitopenie, pancitopenie, agranulocitoza

Primele semne pot fi: febra, durere in gat, ulceratii
superficiale la nivelul gurii, simptome asemanatoare
gripei, epuizare severa, sangerari nazale si cutanate

Tulburari ale sistemului
imunitar

\Mai putin
frecvente

Reactii de hipersensibilitate?: eruptii cutanate
tranzitorii, prurit, crize de astm bronsic (posibil cu
scadere a tensiunii arteriale)

Foarte rare

Hipersensibilitate severa®: edem facial, umflare a
limbii, edem laringian cu constrictie a cailor
respiratorii, detresa respiratorie, palpitatii, scadere a
tensiunii arteriale si soc

Tulburiri metabolice si de Cu frecventa [Retentie de lichide, scadere a apetitului alimentar
nutritie necunoscuta
Tulburari psihice Foarte rare [Reactie psihotica, depresie
Tulburari ale sistemului nervos |Mai putin Cefalee, ameteli, insomnie, agitatie, iritabilitate,
frecvente oboseala
Tulburari oculare \Mai putin Tulburiri de vedere®
frecvente
Rare Xeroftalmie
Tulburiri acustice si vestibulare Rare Tinitus
Cu frecventa |Afectare a auzului
necunoscutd

Tulburari cardiace

Foarte rare

Palpitatii, edem, insuficientd cardiaca, infarct
miocardic

Tulburari vasculare

Foarte rare

Hipertensiune arteriala, vasculita

Tulburari respiratorii, toracice si

Cu frecventa

IAstm bronsic, obstructie a laringelui, bronhospasm

mediastinale necunoscutd [sau apnee, dispnee
Tulburari gastro-intestinale Frecvente Pirozis, durere abdominala, greata, varsaturi,
dispepsie, flatulenta, diaree, constipatie, Sdngerare
gastro-intestinala usoara”
Mai putin Ulcere gastro-intestinale, perforatie sau hemoragie
frecvente gastro-intestinala, melena, hematemeza, stomatita

ulcerativa, agravare a colitei si bolii Crohn (vezi
pct. 4.4), gastrita

Foarte rare

Esofagita, pancreatita, formare de stricturi
intestinale asemanatoare unor diafragme




Tulburiri hepatobiliare Foarte rare  |[Disfunctie hepatic, leziuni hepatice®, icter,
hepatita acutd, necroza hepatica, insuficienta

hepatica
Afectiuni cutanate si ale tesutuluilMai putin Diferite eruptii cutanate tranzitorii
subcutanat frecvente
Rare Dermatita exfoliativa, dermatita de fotosensibilizare

Foarte rare |[Forme severe de reactii cutanate, precum eritem
polimorf, reactii buloase inclusiv sindrom
Stevens-Johnson, necroliza epidermica toxica
(sindrom Lyell), alopecie

Infectii cutanate severe si complicatii la nivelul
tesuturilor moi in timpul unei infectii cu variceld”

Cu frecventa [Reactie indusa de medicament asociata cu
necunoscutda |eozinofilie si simptome sistemice (sindrom
DRESS), Pustuloza exantematica generalizata acuta
(PEGA), reactii de fotosensibilitate.

Tulburari renale si ale ciilor Rare Crestere a concentratiei ureei in sange, crestere a

urinare!® concentratiei acidului uric in sdnge, poliurie,
hematurie, leziuni ale tesutului renal (necroza
papilari)®

Foarte rare [Scidere a excretiei urinare, formare de edeme®?,

sindrom nefrotic, nefrita interstitiald, insuficienta
enala

Investigatii diagnostice Rare Scéadere a valorilor hematocritului

Foarte rare |Scéadere a valorilor hemoglobinei

U Infectii si infestiri: foarte rar, a fost descrisa agravarea inflamatiilor asociate infectiilor (de exemplu
dezvoltarea fasceitei necrozante) care coincide cu utilizarea medicamentelor antiinflamatoare
nesteroidiene. Este posibil ca aceasta sa fie asociatd mecanismului de actiune al medicamentelor
antiinflamatoare nesteroidiene. Prin urmare, daca in timpul utilizarii de lbuprofen Nutra 400 mg apar
semne ale unei infectii sau infectia se agraveaza, se recomanda ca pacientul sa se adreseze imediat
medicului. Trebuie investigat daca exista o indicatie de terapie antiinfectioasa/antibiotica.

2 Pacientii cu tulburari autoimune (LES, boald mixtd a tesutului conjunctiv) par a fi predispusi.

3 in astfel de cazuri, pacientul trebuie sfatuit s intrerupa imediat administrarea medicamentului, sa
evite orice automedicatie cu analgezice sau antipiretice si sa se adreseze unui medic. Hemoleucograma
trebuie verificata in mod regulat in terapia pe termen lung.

4 Pacientul trebuie instruit si informeze imediat medicul si s nu mai ia lbuprofen Nutra 400 mg in
acest caz.

% Daci apare unul dintre aceste simptome, fapt care se poate intdmpla chiar la prima utilizare, este
necesara asistentd medicald imediata.

% fn acest caz, pacientul trebuie instruit si informeze imediat medicul si sa intrerupa administrarea
ibuprofenului.

") Poate cauza anemie, in cazuri exceptionale.

81n special in terapia pe termen lung.

9 In cazuri exceptionale, pot apirea infectii cutanate severe si complicatii la nivelul tesuturilor moi in
timpul unei infectii cu varicela (vezi de asemenea ,,Infectii si infestari”).

10 Functia renald trebuie monitorizatd in mod regulat.

D1n special la pacienti cu hipertensiune arteriali sau insuficientd renala.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

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

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roméania
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4.9 Supradozaj

Simptomatologie

Tulburari ale sistemului nervos central, precum cefalee, ameteli, stare confuzionala si pierdere a
constientei (de asemenea, convulsii mioclonice la copii), precum si dureri abdominale, greata si
varsaturi pot apirea ca simptome ale unui supradozaj. In plus, sunt posibile sangeriri gastro-
intestinale, precum si tulburari ale functiei hepatice si renale. Suplimentar, se poate produce
hipotensiune arteriala, deprimare respiratorie si cianoza.

Deoarece medicamentul contine glicerol, care in doze mari poate sa produca cefalee, jena gastrica
(dispepsie) si diaree, aceste simptome pot fi amplificate in cazul unui supradozaj cu Ibuprofen Nutra
400 mg.

In cazul intoxicatiei grave poate aparea acidoza metabolica.

Abordare terapeutica

Pacientul trebuie transportat imediat Tn spital.

Nu exista antidot specific.

Masurile terapeutice pentru tratamentul intoxicatiei sunt dictate de amploarea, nivelul si simptomele
clinice, conform practicilor obignuite de terapie intensiva.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: medicamente antiinflamatoare si antireumatice, nesteroidiene; derivati de
acid propionic, codul ATC: MO1AEO1.

Ibuprofenul este un antiinflamator nesteroidian care a demonstrat eficacitate la modele experimentale
conventionale la animale, prin inhibarea sintezei de prostaglandine. La om, ibuprofenul are un efect
antipiretic, reduce durerea de cauzi inflamatorie si edemele. In plus, ibuprofenul inhiba in mod
reversibil agregarea plachetard indusa de ADP si colagen.

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

5.2 Proprietiti farmacocinetice
Nu s-au efectuat studii specifice privind farmacocinetica la copii. Datele bibliografice la copii
confirma ca absorbtia, metabolizarea si excretia ibuprofenului la copii au acelasi mecanism ca si la

adulti.

Dupa administrarea orald, ibuprofenul este absorbit partial in stomac si apoi este absorbit complet in
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intestinul subtire. Dupa metabolizarea hepatica (hidroxilare, carboxilare), metabolitii inactivi din punct
de vedere farmacologic sunt eliminati complet, in principal pe cale renald (90%), dar si pe cale biliara.
Timpul de injumatatire plasmatica prin eliminare la persoanele sanitoase si la cele cu boli hepatice si
renale este de 1,8 pana la 3,5 ore, iar proportia legarii de proteinele plasmatice este de aproximativ
99%. Concentratiile plasmatice maxime dupa administrarea pe cale orala a formei farmaceutice cu
eliberare normala sunt atinse dupa 1 - 2 ore.

Insuficienta renala

La pacientii cu insuficienta renald usoara au fost raportate cresterea fractiei libere a (D)-ibuprofenului,
valori mai mari ale ASC pentru (D)-ibuprofen si crestere a valorilor pentru raportul ASC ale
enantiomerilor (D/L), comparativ cu subiectii sanatosi.

La pacientii cu insuficienta renald in stadiu terminal, tratati prin dializa, valoarea medie a fractiei
libere a ibuprofenului a fost de aproximativ 3%, comparativ cu aproximativ 1% la voluntarii sanatosi.
Insuficienta renala severa poate duce la acumularea de metaboliti ai ibuprofenului. Nu este cunoscuta
semnificatia acestui efect. Metabolitii se pot elimina prin hemodializa (vezi pct. 4.2, 4.3 si 4.4).

Insuficientd hepatica

La pacientii cu ciroza hepatica si afectare hepaticd moderata (scor Child Pugh 6-10) tratati cu
ibuprofen racemic a fost observata o prelungire medie de doud ori mai mare a timpului de Injumatatire
plasmatica si raportul ASC ale enantiomerilor (D/L) a fost semnificativ mai mic, comparativ cu
subiectii sanatosi, sugerand o afectare a inversiunii metabolice a (L)-ibuprofen la enantiomerul activ
(D) (vezi pct. 4.2,4.3 s14.4).

5.3 Date preclinice de siguranti

Tn studiile efectuate la animale, toxicitatea subcronica si cronici a ibuprofenului a demonstrat in
principal formarea de leziuni si ulceratii la nivelul tractului gastro-intestinal. Studiile efectuate in vitro
si in vivo nu au furnizat dovezi relevante din punct de vedere clinic privind potentialul mutagen al
ibuprofenului. n studiile efectuate la sobolan si soarece, nu au fost identificate dovezi ale unor efecte
carcinogene ale ibuprofenului.

Ibuprofenul a dus la o inhibare a ovulatiei la iepuri, precum si la afectarea implantarii la diferite specii
de animale (iepure, sobolan, soarece). Studiile experimentale efectuate la sobolan si iepure au indicat
faptul ca ibuprofenul traverseaza placenta. Dupa administrarea unor doze toxice pentru mama, a fost
inregistrata o incidenta crescutd a malformatiilor (defecte septale ventriculare) la puii de sobolan.
Substanta activa ibuprofen prezinta un risc pentru mediul inconjurator, risc pentru mediul acvatic, in
special pentru pesti.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Benzoat de sodiu (E211)

Acid citric (E330)

Citrat de sodiu (E331)

Zaharina sodica (E954)

Clorura de sodiu

Hipromeloza 15 cP

Guma xantan (E415)

Maltitol lichid (E965)

Glicerol 99,8% (E422)

Aroma de cdpsuni

(Aroma de capsuni contine: substante identice cu aromele naturale, preparate din arome naturale,
maltodextrina din porumb, trietilcitrat (E1505), propilenglicol (E1520) si alcool benzilic)
Taumatina

Apa purificata
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6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

3ani

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A nu se pastra la temperaturi peste 30°C.

6.5 Natura si continutul ambalajului

10 ml de suspensie n plicuri de 10 ml, monodoza, din PET/AI/PET/PE (strat PE de contact cu
medicamentul), cu dimensiunile de 25 mm x 150 mm.

Marimi de ambalaj:

Ibuprofen Nutra 400 mg: cutii cu 10, 12 plicuri

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

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare
Fara cerinte speciale.

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

Instructiuni de pregatire inainte de utilizare:

Acest medicament este o suspensie. Aceasta trebuie omogenizata inainte de administrare, asa cum este
indicat 1n figura urmatoare:

- - >

1 — Se apasa cu degetele in mod repetat partea de sus si partea de jos a plicului.
2 — Se apasa din partea de sus si din partea de jos si invers de cateva ori.
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