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1. A GYÓGYSZER NEVE

Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió
2.
MINŐSÉGI ÉS MENNYISÉGI ÖSSZETÉTEL

20 mg ibuprofént tartalmaz milliliterenként.
Ismert hatású segédanyagok: 500 mg maltitot, 3,6 mg nátriumot, 1 mg nátrium-benzoátot és 165 nanogramm benzil-alkoholt tartalmaz milliliterenként.
A segédanyagok teljes listáját lásd a 6.1 pontban.

3.
GYÓGYSZERFORMA

Belsőleges szuszpenzió.
Fehér vagy csaknem fehér belsőleges szuszpenzió.
4.
KLINIKAI JELLEMZŐK

4.1
Terápiás javallatok

Az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió az alábbiak rövid távú, tüneti kezelésére szolgál:
· enyhe-közepesen erős fájdalom,
· láz.
Az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió 5 – 39 kg testtömegű (6 hónapos – 11 éves kor közötti) gyermekek kezelésére szolgál.
4.2
Adagolás és alkalmazás

Adagolás

A mellékhatások minimalizálhatók oly módon, hogy a legalacsonyabb hatásos dózist alkalmazzák a tünetek kezeléséhez szükséges legrövidebb ideig (lásd 4.4 pont).

Az adagolás a lenti táblázat szerint történik. Gyermekek esetében az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenziót a testtömegtől (ttkg) függően kell adagolni, rendszerint 7 ‑ 10 mg/ttkg egyszeri adagként, a teljes napi adag pedig legfeljebb 30 mg/ttkg.

A megfelelő adagolási intervallumot a tünetek és a maximum napi adag függvényében kell megválasztani. Két adag között eltelt idő nem lehet kevesebb, mint 6 óra. A javasolt napi dózist nem szabad túllépni. 
	Testtömeg 

(a gyermek életkora) 
	Ibuprofén mennyisége 

(adagolás módja) 
	Gyakoriság 24 óra alatt 
(maximális napi ibuprofén adag)

	5 – 6 kg

(6 – 8 hónap) 
	1 × 50 mg/2,5 ml 

(a fecskendőt egyszer használva) 
	3-szor 
(150 mg)

	7 – 9 kg

(9 – 11 hónap) 
	1 × 50 mg/2,5 ml 

(a fecskendőt egyszer használva) 
	3 – 4-szer 
(150 – 200 mg)

	10 – 15 kg

(1 – 3 év) 
	1 × 100 mg/5 ml 

(a fecskendőt egyszer használva)
	3-szor 
(300 mg)

	16 – 19 kg

(4 – 5 év) 
	1 × 150 mg/7,5 ml 

(a fecskendőt kétszer használva: 5 ml+2,5 ml) 
	3-szor 
(450 mg)

	20 – 29 kg

(6 – 9 év) 
	1 × 200 mg/10 ml 

(a fecskendőt kétszer használva: 2 × 5 ml) 
	3-szor 
(600 mg)

	30 – 39 kg

(10 – 11 év) 
	1 × 300 mg/15 ml 

(a fecskendőt háromszor használva: 3 × 5 ml) 
	3-szor 
(900 mg)


Ha a gyógyszer szedésére három napnál tovább szükség van, vagy a tünetek rosszabbodnak, orvoshoz kell fordulni.
Vesekárosodásban szenvedő betegek (lásd 4.4 és 5.2 pont):
Az enyhe vagy közepesen súlyos vesekárosodásban szenvedő betegek esetében nem szükséges a dózis csökkentése (a súlyos vesekárosodásban szenvedő betegeket illetően lásd 4.3 pont). 

Májkárosodásban szenvedő betegek (lásd 4.4 és 5.2 pont):
Az enyhe vagy közepesen súlyos májkárosodásban szenvedő betegek esetében nem szükséges a dózis csökkentése (a súlyos májkárosodásban szenvedő betegeket illetően lásd 4.3 pont). 

Gyermekek:
5 kg testtömeg alatt vagy 6 hónapnál fiatalabb gyermekek esetében az alkalmazása nem ajánlott.
Az alkalmazás módja
A csomagolás egy 5 milliliteres szájban alkalmazandó fecskendőt tartalmaz, ami 0,25 milliliterenként, egészen 5 milliliterig fokozatokra van osztva.
Kizárólag szájon át történő és rövid távú alkalmazásra.

Az üveget erőteljesen fel kell rázni használat előtt.

A belsőleges szuszpenziót étkezéstől függetlenül lehet alkalmazni. Az érzékeny gyomrú betegek esetében ajánlatos az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenziót étkezés közben bevenni.

4.3
Ellenjavallatok
· A készítmény hatóanyagával vagy a 6.1 pontban felsorolt bármely segédanyagával szembeni túlérzékenység. 

· Acetilszalicilsav vagy egyéb nem-szteroid gyulladáscsökkentő készítmény (NSAID-ok) szedését követően olyan betegeknél, akiknek a kórelőzményben hörgőgörcs, asthma, rhinitis, angio-oedema vagy urticaria szerepel.
· Ismeretlen eredetű vérképzési zavarok, pl. thrombocytopenia.

· Aktív vagy az anamnézisben szereplő visszatérő peptikus fekély/vérzés (két vagy több alkalommal bizonyítottan előforduló fekély vagy vérzés).
· Anamnézisben szereplő gastrointestinalis vérzés, vagy perforáció korábbi nem-szteroid gyulladáscsökkentő (NSAID) kezelés kapcsán.

· Cerebrovascularis vérzés vagy egyéb aktív vérzés.

· Súlyos máj- és veseműködési zavar vagy súlyos szívelégtelenség (NYHA Class IV).

· Jelentős dehidráció (hányás, hasmenés vagy elégtelen folyadékbevitel miatt).

· A terhesség harmadik trimesztere.

4.4
Különleges figyelmeztetések és az alkalmazással kapcsolatos óvintézkedések

A nemkívánatos hatások előfordulása minimálisra csökkenthető, amennyiben a tünetek kezelésére a legalacsonyabb hatékony dózist a lehető legrövidebb ideig alkalmazzák. (a gastrointestinalis és cardiovascularis kockázatokat lásd lent).

Gastrointestinalis biztonságosság 
Az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió alkalmazása során tartózkodni kell egyéb nem-szteroid gyulladáscsökkentők együttes alkalmazásától, beleértve a szelektív ciklooxigenáz-2 gátlókat is. 

Idős betegeknél megnő a nem-szteroid gyulladáscsökkentők alkalmazásával kapcsolatos mellékhatások gyakorisága, különösen a gastrointestinalis vérzés és perforáció, melyek halálos kimenetelűek is lehetnek (lásd 4.2 pont).

Gastrointestinalis vérzés, fekély és perforáció: Minden nem-szteroid gyulladáscsökkentővel történő kezelés során beszámoltak akár halálos kimenetelű gastrointestinalis vérzésről, fekélyképződésről és perforációról, melyek a kezelés során bármikor előfordulhattak, függetlenül attól, hogy jelentkeztek-e figyelmeztető tünetek vagy szerepelt-e a beteg kórtörténetében a gyomor-bélrendszert érintő súlyos esemény.

Nem-szteroid gyulladáscsökkentők adagjait növelve nő a gastrointestinalis vérzés, a fekély és a perforáció kialakulásának kockázata azon betegek esetében, akiknek az anamnézisében fekély szerepel, különösen, ha annak szövődményeként vérzés vagy perforáció alakult ki (lásd 4.3 pont); illetve az idősek esetében. Náluk a lehető legalacsonyabb dózissal kell elkezdeni a kezelést. Ezeknél a betegeknél, illetve azoknál is, akik egyidejűleg alacsony dózisú acetilszalicilsav vagy egyéb, a gastrointestinalis kockázatot növelő kezelést kapnak, megfontolandó a protektív szerekkel (pl. mizoprosztollal vagy protonpumpa-gátlókkal) történő kombinált terápia alkalmazása (lásd alább és 4.5 pont).

Azon páciensek esetében, akiknél az anamnézisen gastrointestinalis (GI) toxicitás szerepel – különösen időseknél –, minden szokatlan hasi tünetet jelenteni kell (főleg GI vérzést), különösen a kezelés kezdeti szakaszában.

Körültekintésre kell felhívni azon betegek figyelmét, akik egyidejűleg fekély és vérzés kockázatát növelő gyógyszert szednek, pl. orális kortikoszteroidot; antikoaguláns szert, pl. warfarint; szelektív szerotonin-visszavétel gátlókat vagy thrombocyta-aggregáció gátló szert, pl. acetilszalicilsavat (lásd 4.5 pont).

Ha gastrointestinalis vérzés vagy fekély alakul ki az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió alkalmazása során, a kezelést abba kell hagyni.

Óvatosság szükséges olyan betegek nem-szteroid gyulladáscsökkentőkkel történő kezelésekor, akik anamnézisében gastrointestinalis betegség (colitis ulcerosa, Crohn-betegség) szerepel, mivel állapotuk rosszabbodhat (lásd 4.8 pont).

Cardiovascularis és cerebrovascularis hatások

Elővigyázatosság szükséges (kezelőorvossal vagy gyógyszerésszel történő konzultáció) a kezelés megkezdése előtt azon betegek esetében, akik anamnézisében hypertonia és/vagy szívelégtelenség szerepel, mivel nem-szteroid gyulladáscsökkentők alkalmazásával kapcsolatban folyadékretenció, hypertonia és oedema előfordulásáról számoltak be.

Klinikai vizsgálatok arra utalnak, hogy az ibuprofén alkalmazása – különösen akkor, ha nagy dózisban történik (2400 mg/nap) – az artériás thromboticus események kissé emelkedett kockázatával járhat (pl.: myocardialis infarctus vagy stroke). Általánosságban, epidemiológiai vizsgálatok nem utalnak arra, hogy az ibuprofén kis dózisban (pl. < 1200 mg/nap) történő alkalmazása az artériás thromboticus események emelkedett kockázatával járna. 

A nem kontrollált hypertoniában, pangásos szívelégtelenségben (NYHA II-III), kialakult ischaemiás szívbetegségben, perifériás artériás betegségben és/vagy cerebrovascularis betegségben szenvedő betegek csak gondos mérlegelés után kezelhetők ibuprofénnel, és a nagy dózisok (2400 mg/nap) kerülendők.

Gondos mérlegelés szükséges olyankor is, mielőtt hosszú távú kezelést indítanak magas cardiovascularis kockázatú betegek esetében (pl. hypertonia, hyperlipidaemia, diabetes mellitus, dohányzás), különösen olyankor, ha az ibuprofént nagy dózisban (2400 mg/nap) lenne szükséges alkalmazni.

Súlyos bőrreakciók
A nem-szteroid gyulladáscsökkentők alkalmazásával kapcsolatban nagyon ritkán súlyos bőrtünetekről - beleértve az exfoliativ dermatitist, Steven-Johnson szindrómát és a toxicus epidermalis necrolysist - számoltak be, melyek közül néhány halálos kimenetelű volt (lásd 4.8 pont). Úgy tűnik, ezen tünetek kockázata a kezelés kezdeti szakaszában a legnagyobb; az esetek többségében a kezelés első hónapjában jelentkeznek. Az ibuprofént tartalmazó gyógyszerek alkalmazásával kapcsolatosan akut generalizált exanthemás pustulosis (AGEP) előfordulásáról számoltak be. Az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió alkalmazását azonnal abba kell hagyni bőrkiütés, nyálkahártya-léziók vagy bármely más, túlérzékenységre utaló jel első észlelésekor. 

Kivételes esetben, a varicella, szövődményként okozhat súlyos bőr-és lágyrészfertőzést. Az NSAID-ok ilyen típusú fertőzések rosszabbodásával kapcsolatos szerepe nem zárható ki, ezért varicella esetén kerülni ajánlott az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió alkalmazását.
Egyéb figyelmeztetések:
Az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió csak az előny/kockázat arány gondos mérlegelése után alkalmazandó a következő esetekben: 
- 
szisztémás lupus erythematosus (SLE) és kevert kötőszöveti betegség – asepticus meningitis kialakulásának megnövekedett kockázata (lásd 4.8 pont)
- 
porfirin-metabolizmus veleszületett rendellenessége (pl. akut intermittáló porphyria).
Különösen alapos orvosi nyomonkövetés szükséges:
· károsodott vesefunkció esetén (mivel a vesefunkció heveny rosszabbodása fordulhat elő már meglévő vesebetegséggel rendelkező betegeknél)
· dehidratáció esetén

· a máj működési zavara esetén

· közvetlenül nagyobb műtéti beavatkozások után

· a következő betegségekben szenvedő pácienseknél: szénanátha, orrpolip, az orrnyálkahártya krónikus duzzanata vagy krónikus obstruktív légúti betegségek, mivel náluk nagyobb az allergiás reakciók előfordulásának kockázata. Ilyenek lehetnek az asztmarohamok (úgy nevezett analgetikus asthma), a Quincke- oedema vagy a csalánkiütés;
· olyan betegek esetében, akik allergiás reakciókat mutatnak más hatóanyagokkal szemben, mivel nagyobb kockázata van náluk az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió alkalmazása során a túlérzékenységi reakcióknak.

Nagyon ritkán megfigyeltek súlyos akut túlérzékenységi reakciókat (pl. anaphylaxiás sokk). Az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió bevételét követő túlérzékenységi reakciók első jeleinél a kezelést abba kell hagyni. A tünetek súlyosságától függően, szakember segítségével meg kell kezdeni a szükséges orvosi kezelést.
Légzőszervi betegségek: Óvatosság szükséges az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió alkalmazásakor olyan betegek esetében, akiknél jelenleg vagy a korábbi anamnézisben asthma bronchiale szerepel, mivel az ilyen betegeknél az NSAID-ok alkalmazása során a bronchospasmus súlyosbodását jelentették.  
Az ibuprofén átmenetileg gátolhatja a vérlemezkék működését (thrombocyta-aggregációt).

Emiatt a véralvadási rendellenességgel rendelkező betegek állapotát rendszeresen ellenőrizni kell.
Az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió tartós alkalmazása során a májfunkció laborértékeit, a vesefunkciót és a vérképet rendszeresen ellenőrizni kell.

Bármilyen típusú fejfájásra szedett fájdalomcsillapító hosszú távú alkalmazása súlyosbíthatja a fejfájást. Ha ezt észlelik, vagy fennáll ennek gyanúja, orvosi tanácsot kell kérni, a kezelést abba kell hagyni. Gondolni kell a túlzott gyógyszerhasználat következményeképpen fellépő fejfájásra olyan betegeknél, akiknek gyakran vagy naponta van fejfájásuk annak ellenére (vagy épp amiatt), hogy rendszeresen szednek fejfájás elleni gyógyszereket. 
Általánosságban a fájdalomcsillapítók megszokott gyakorisággal való szedése, különösen számos fájdalmat csillapító hatóanyaggal kombinálva veseelégtelenség kockázatával járó tartós vesekárosodáshoz vezethet (analgetikus nephropathia). 

Az NSAID-ok és alkohol egyidejű alkalmazásakor a hatóanyaggal kapcsolatos mellékhatások, elsősorban a gastrointestinalis rendszert, illetve a központi idegrendszert érintő mellékhatások felerősödhetnek.
Az NSAID-ok elfedhetik a fertőzés és láz tüneteit.

Biztosítani kell a megfelelő mennyiségű folyadékpótlást, mert az ibuprofén alkalmazása során a dehidratáció veseelégtelenséget okozhat.
Gyermekek és serdülők: 
Dehidrált gyermekek esetében fennáll a vesekárosodás kockázata.  
Az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió maltitot, nátriumot, nátrium-benzoátot és benzil-akoholt tartalmaz. 
Ritkán előforduló, örökletes fruktóz-intoleranciában szenvedő betegek a készítményt nem szedhetik. 

Ez a gyógyszer a legnagyobb 15 milliliteres egyszeri adag belsőleges szuszpenzióban 53,90 milligramm nátriumot tartalmaz, ami megfelel a WHO által ajánlott maximális napi 2 g nátriumbevitel 2,7%-ának felnőtteknél. 

Ez a gyógyszer 1 mg nátrium-benzoátot tartalmaz 1 ml belsőleges szuszpenzióban.

Ez a gyógyszer 165 nanogramm benzil-alkoholt tartalmaz 1 ml belsőleges szuszpenzióban.
A benzil-alkohol allergiás reakciót okozhat. 
Fiatal gyermekeknél fokozott a kockázat az akkumuláció miatt.
Nagy mennyiségben csak körültekintéssel alkalmazható és csak akkor, ha elengedhetetlenül szükséges, különösen ha a beteg terhes vagy szoptat, illetve máj- vagy vesekárosodásban szenvedő betegeknél, az akkumuláció és a toxicitás kockázata miatt (metabolikus acidózis).

4.5
Gyógyszerkölcsönhatások és egyéb interakciók

Olyan betegeknél, akik az ibuprofént az alább felsorolt gyógyszerkészítményekkel együtt alkalmazzák megfontolandó a klinikai és biológiai paraméterek figyelése.

A következő gyógyszerkészítményekkel történő együttadása nem ajánlott:
Más, nem-szteroid gyulladáscsökkentők és glükokortikoidok:

Növelhetik a gastrointestinalis mellékhatások kockázatát.

Acetilszalicilsav
Az ibuprofén és az acetilszalicilsav egyidejű alkalmazása általában nem ajánlott a mellékhatások esetleges fokozódása miatt.

Kísérleti adatok arra utalnak, hogy az ibuprofén kompetitív módon gátolhatja a kis dózisban alkalmazott acetilszalicilsav thrombocyta-aggregációra kifejtett hatását, ha beadásuk egyidejűleg történik. Habár ezeknek az adatoknak a klinikai helyzetre való extrapolálásában bizonytalanságok vannak, nem zárható ki annak lehetősége, hogy az ibuprofén rendszeres, hosszú távú alkalmazása csökkentheti a kis dózisú acetilszalicilsav cardioprotectiv hatását. Az ibuprofén esetenkénti alkalmazásáról nem feltételezik, hogy klinikailag jelentős hatást okozna ebben a vonatkozásban (lásd 5.1 pont).

Elővigyázatosság szükséges a következő gyógyszerkészítményekkel való együttadása során:

Diuretikumok, ACE-gátlók, béta-receptor blokkolók és angiotenzin-II antagonisták: 
Az NSAID-ok csökkenthetik a diuretikumok és egyéb antihipertenzív gyógyszerek hatását. 

Néhány csökkent vesefunkciójú betegnél (pl.: dehidrált betegek, vagy idős betegek beszűkült vesefunkcióval) az ACE gátlók, béta-receptor blokkolók, angiotenzin-II antagonisták és ciklooxigenáz-gátlók egyidejű alkalmazása a vesefunkció további rosszabbodását eredményezheti, beleértve az általában reverzíbilis akut veseelégtelenséget is. Ezért az ilyen kombinációk körültekintéssel alkalmazhatók, különösen az idősek esetében. A betegeket megfelelően hidrálni kell és megfontolandó a vesefunkció monitorozása az egyidejű terápia kezdetekor, valamint szabályos időközönként a továbbiakban.
Az ibuprofén és a kálium-megtakarító diuretikumok együttes alkalmazása hyperkalaemia kialakulásához vezethet.
Digoxin, fenitoin, lítium:

Az ibuprofén digoxinnal, fenitoinnal vagy lítiummal együtt alkalmazva megnövelheti ezen készítmények szérumszintjét. A lítium, digoxin és a fenitoin szérumszintjének ellenőrzésére megfelelő használat mellett (maximum 3 nap) rendszerint nincs szükség.

Metotrexát: 

Bizonyított a metotrexát plazmaszintjének lehetséges emelkedése. Az NSAID-ok gátolják a metotrexát tubuláris szekrécióját, és csökkent metotrexát clearance jelentkezhet. Nagy dózisú metotrexát kezelésnél az ibuprofénnel (NSAID-okkal) történő együttadás kerülendő. Alacsony dózisú metotrexát-kezelés során is mérlegelni kell a gyógyszerkölcsönhatás kialakulásának lehetséges kockázatát, különösen veseelégtelenségben szenvedő páciensek esetén. A metotrexát és az NSAID-ok kombinált alkalmazásánál a vesefunkciót ellenőrizni kell. Elővigyázatosság ajánlott, ha az NSAID-ok és a metotrexát alkalmazása 24 órán belül történik, mivel a metotrexát plazmaszintje növekedhet, ami fokozott toxicitást eredményezhet.

Takrolimusz: 

A két gyógyszer egyidejű alkalmazásakor növekedhet a nefrotoxicitás kockázata.
Ciklosporin: 

Korlátozott számú bizonyíték áll rendelkezésre arra vonatkozólag, hogy egy lehetséges interakció a nephrotoxicitás kockázatának növekedéséhez vezet. 
Kortikoszteroidok: 

Nő a gastrointestinalis fekélyek vagy -vérzés kockázata (lásd 4.4 pont).

Antikoagulánsok: 
Az NSAID-ok fokozhatják a véralvadásgátlók, mint például a warfarin hatását (lásd 4.4 pont).
Thrombocyta-aggregációt gátló és szelektív szerotonin-visszavétel gátló szerek (SSRI):

Nő a gastrointestinalis vérzés kialakulásának kockázata (lásd 4.4 pont). 

Szulfanilurea-származékok: 

A klinikai vizsgálatok kölcsönhatást mutattak ki a NSAID-ok és az antidiabetikumok (szulfanilurea-származékok) között. Bár eddig nem számoltak be az ibuprofén és a szulfanilurea-származékok közötti interakcióról, a két készítmény együttes alkalmazásakor ajánlott elővigyázatosságból a vércukorszint ellenőrzése. 

Zidovudin: 

Fennáll a hemarthrosis és a hematoma képződés fokozott kockázata olyan HIV-pozitív hemophiliás betegeknél, akik egyidejűleg kapnak zidovudin és ibuprofén kezelést. 
Probenecid és szulfinpirazon:
A probenecidet vagy szulfinpirazont tartalmazó gyógyszerek késleltethetik az ibuprofén kiválasztódását. 
Baklofén: 

Fokozódhat a baklofén toxicitása az ibuprofén kezelés megkezdése után.

Ritonavir:

A ritonavir emelheti az NSAID-ok plazmakoncentrációját.
Aminoglikozidok:
Az NSAID-ok csökkenthetik az aminoglikozidok kiválasztódását.
Kinolon antibiotikumok: 

Állatokra vonatkozó adatok azt mutatják, hogy a nem-szteroid gyulladáscsökkentők alkalmazása fokozhatja a kinolon-antibiotikumokkal összefüggésbe hozható görcsök kialakulásának kockázatát. Nagyobb eséllyel alakulhat ki convulsio azoknál a betegeknél, akik egyidejűleg szednek NSAID-okat és kinolonokat.
CYP2C9-inhibitorok

Az ibuprofén CYP2C9-inhibitorokkal történő egyidejű alkalmazása fokozhatja az ibuprofén (mint CYP2C9-szubsztrát) expozícióját. Egy vorikonazollal és flukonazollal (CYP2C9 gátlók) végzett vizsgálat körülbelül 80-100%-kal nagyobb mértékű, S (+) ibuprofén expozíciót mutatott. Megfontolandó az ibuprofén adagjának csökkentése, ha potenciálisan CYP2C9 enzimet gátló szerekkel adják együtt, különösen, ha a nagy dózisban adott ibuprofént vorikonazollal vagy flukonazollal alkalmazzák egyidejűleg. 

Kaptopril: 

Kísérletes vizsgálatok azt mutatják, hogy az ibuprofén gátolja a kaptopril nátrium kiválasztásra gyakorolt hatását. 

Kolesztiramin: 

Kolesztiramin és ibuprofén együttes alkalmazásakor az ibuprofén felszívódása lelassul és csökkent (25%). A két gyógyszert néhány órás különbséggel kell bevenni.

Mifepriszton: 

Az NSAID-ok prosztaglandin gátló tulajdonsága miatt elméletileg csökkenhet a gyógyszer hatékonysága. Korlátozott számú adat azt mutatja, hogy az NSAID-ok és a prosztaglandin azonos napon történő alkalmazása nem befolyásolja hátrányosan sem a mifepriszton, sem a prosztaglandin méhnyak-érésre és méhizomzat-kontraktilitásra kifejtett hatását, továbbá nem csökkenti a gyógyszeres terhességmegszakítás klinikai eredményességét.
Növényi kivonatok: 

A ginkgo biloba NSAID-ok alkalmazása mellett növelheti a vérzések kialakulásának kockázatát. 
4.6
Termékenység, terhesség és szoptatás

A benzil-alkohol segédanyag terhesség és szoptatás alatt való alkalmazásáról lásd 4.4 pont.

Terhesség

A prosztaglandin-szintézis gátlása káros hatással lehet a terhességre és/vagy az embrió/magzat fejlődésére. 
Epidemiológiai vizsgálatok adatai szerint a prosztaglandin-szintézis gátlók alkalmazása korai terhességben fokozza a vetélés és a szívfejlődési rendellenességek, valamint a hasfalzáródási hiány kockázatát. A cardiovascularis fejlődési rendellenességek abszolút kockázata kevesebb, mint 1%‑ról kb. 1,5 %‑ra emelkedett. A kockázat feltételezhetően az alkalmazott adaggal és a kezelés időtartamával párhuzamosan nő. 
Prosztaglandin-szintézis gátló alkalmazása állatoknál növelte a beágyazódás előtti és utáni veszteséget és az embrionális/magzati halálozást. Ezen kívül olyan állatoknál, ahol a szervképződés időszakában prosztaglandin-szintézis gátlót alkalmaztak, gyakrabban fordultak elő különböző malformációk, beleértve a cardiovascularis rendellenességeket is. 
A terhesség első és második trimeszterében Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió csak akkor alkalmazandó, ha feltétlenül szükséges. Ha az ibuprofént olyan nő szedi, aki teherbe kíván esni, illetve aki a terhességének első vagy második trimeszterében van, a lehető legalacsonyabb adagot javallt alkalmazni a lehető legrövidebb ideig. 

A terhesség harmadik trimeszterében a prosztaglandin-szintézis gátló szerek a következő veszélyeknek teszik ki 

· a magzatot: 

· cardiopulmonalis toxicitás (a ductus arteriosus korai záródása és pulmonalis hypertonia);

· renális diszfunkció, mely oligohidramnionnal járó veseelégtelenségig progrediálhat;

· az anyát és az újszülöttet a terhesség végén: 

· a vérzési idő esetleges megnyúlása, anti-aggregációs hatás, amely nagyon alacsony dózisok alkalmazását követően is előfordulhat 
· a méhösszehúzódások gátlása, ami késői vagy elhúzódó szülést okozhat.

Következésképpen az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió a terhesség harmadik trimesztere alatt ellenjavallt (lásd 4.3 pont).
Szoptatás

Az ibuprofén és metabolitjai csak alacsony koncentrációban választódnak ki az anyatejbe. Mivel a csecsemőre gyakorolt káros hatások eddig nem ismertek, a szoptatás megszakítása általában nem szükséges rövid távú, ajánlott dózisban történő ibuprofén kezelés során (lásd 4.2 pont).
Termékenység

Van arra vonatkozó bizonyíték, miszerint a ciklo-oxigenáz/ prosztaglandin-szintézist gátló gyógyszerek, az ovulációra kifejtett hatásuk miatt káros hatással lehetnek a női fertilitásra. Ez a folyamat visszafordítható a kezelés befejezésével.
4.7
A készítmény hatásai a gépjárművezetéshez és a gépek kezeléséhez szükséges képességekre

Az ibuprofén javasolt adagban történő alkalmazása mellett nem, vagy csak elhanyagolható mértékben befolyásolja a gépjárművezetéshez és gépek kezeléséhez szükséges képességeket. 
Mivel központi idegrendszert érintő mellékhatások, pl. fáradékonyság és szédülés előfordulhatnak az ibuprofén nagy dózisban történő alkalmazása mellett, egyes esetekben a reakcióképesség, valamint a forgalomban való aktív részvételhez és a gépek kezeléséhez szükséges képességek gyengülhetnek. Alkohollal kombinálva ez fokozottan jelentkezhet.
4.8
Nemkívánatos hatások, mellékhatások

Az alább felsorolt nemkívánatos hatások magukban foglalják az ibuprofénnel való kezelés során jelentett összes mellékhatást, beleértve azokat is, melyek nagy dózisú, hosszú távú terápia során jelentkeztek reumatikus betegségekkel rendelkező betegeknél. A jelentett gyakorisági kategóriák, eltekintve a nagyon ritka kategóriába eső riportoktól, rövid távú, legfeljebb napi 1200 milligramm orálisan alkalmazott ibuprofén adaggal (= 60 ml Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió) történő kezelésre, és maximum napi 1800 milligrammnyi kúppal történő ibuprofén kezelésre vonatkoznak. 
A mellékhatások az alábbi gyakorisági kategóriáknak megfelelően kerültek meghatározásra:
Nagyon gyakori:

(≥1/10); 

Gyakori:


(≥1/100 - <1/10); 

Nem gyakori:

(≥1/1000 - < 1/100); 

Ritka:



(≥1/10 000 - <1/1000); 

Nagyon ritka:

(<1/10 000)
Nem ismert 
(a gyakoriság a rendelkezésre álló adatokból nem állapítható meg).

Az alább felsorolt gyógyszer mellékhatásoknál figyelembe kell venni, hogy azok főként dózisfüggőek, és egyénenként változnak.
A leggyakrabban megfigyelt mellékhatások jellegüket tekintve a gastrointestinalis rendszert érintik. Előfordulhatnak peptikus fekélyek, perforáció vagy gastrointestinalis vérzés, melyek esetenként halálos kimenetelűek is lehetnek és elsősorban idős betegeknél jelentkeznek (lásd 4.4 pont). Az alkalmazást követően a következő mellékhatásokat jelentették: émelygés, hányás, hasmenés, flatulentia, székrekedés, dyspepsia, hasi fájdalom, melaena, haematemesis, stomatitis ulcerosa, illetve a colitis ulcerosa és a Crohn-betegség exacerbációja (lásd 4.4 pont). Ritkábban megfigyelték gastritis kialakulását.

Különösen a gastrointestinalis vérzés kockázata függ az adagolás mértékétől és a kezelés időtartamától. 
NSAID‑kezeléssel kapcsolatban oedemát, hypertoniát és szívelégtelenséget jelentettek.

Klinikai vizsgálatok arra utalnak, hogy az ibuprofén alkalmazása – különösen akkor, ha nagy dózisban történik (2400 mg/nap) – az artériás thromboticus események kissé emelkedett kockázatával járhat (pl. myocardialis infarctus vagy stroke) (lásd 4.4. pont).

Fertőző betegségek és parazitafertőzések 
Nagyon ritka: 
Fertőzésekhez kapcsolódó gyulladások súlyosbodásáról (pl. nekrotizáló fasciitis kialakulása) számoltak be nem-szteroid gyulladáscsökkentő gyógyszerek alkalmazása mellett.
Ez vélhetően a nem-szteroid gyulladáscsökkentő gyógyszerek hatásmechanizmusával hozható összefüggésbe.
Ha fertőzés tünetei jelentkeznek, vagy a meglévő fertőzés tünetei rosszabbodnak az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió használata során, haladéktalanul orvoshoz kell fordulni. Mérlegelni kell egy antiinfektív/antibiotikus terápia szükségességét.
Nagyon ritka: 
nyakmerevséggel, fejfájással, hányingerrel, hányással, lázzal vagy a tudat beszűkülésével járó asepticus meningitis tüneteit figyeltek meg az ibuprofén kezelés alatt. 
Ezekre a tünetekre az autoimmun betegségekkel (szisztémás lupus erythematosus, kevert kötőszöveti betegség) rendelkező páciensek valószínűleg hajlamosak.
Vérképzőszervi és nyirokrendszeri betegségek és tünetek
Nagyon ritka: 
a vérképzés zavarai (anaemia, leukopenia, thrombocytopenia, pancytopenia, agranulocytosis), amelynek első jelei: láz, torokfájás, felületi sebek kialakulása a szájban, influenza-szerű tünetek, súlyos kimerültség, orr- és bőrvérzés. 
Ezekben az esetekben azonnal abba kell hagyni a gyógyszer szedését, kerülni kell a fájdalom- és lázcsillapítókkal történő öngyógyítást, és orvoshoz kell fordulni.

Hosszantartó kezelés esetén rendszeresen ellenőrizni kell a vérképet.

Immunrendszeri betegségek és tünetek

Nem gyakori: 
bőrkiütésekkel és viszketéssel, valamint asztma rohamokkal (esetleg a vérnyomás esésével is) járó túlérzékenységi reakciók.

Ilyen esetben azonnal orvoshoz kell fordulni, és abba kell hagyni az Ibuprofen Sandoz 20 mg/ml belsőleges szuszpenzió alkalmazását.

Nagyon ritka: 
súlyos, általános túlérzékenységi reakciók, melyek az alábbiak lehetnek: arc oedema, a légutak összeszűkülésével járó nyelv- és gégeduzzanat, respiratoricus distress szindróma, szapora szívverés és akár életveszélyes sokkot eredményező vérnyomásesés.

Ha ezen tünetek közül bármelyike előfordul, ami akár az első alkalmazás során is megeshet, azonnali orvosi segítség szükséges.
Pszichiátriai betegségek és tünetek
Nagyon ritka: 
pszichotikus reakciók, depresszió.
Idegrendszeri betegségek és tünetek
Nem gyakori: 
központi idegrendszeri zavarok, úgy, mint fejfájás, szédülés, álmatlanság, izgatottság, ingerlékenység vagy fáradtság.

Szembetegségek és tünetek
Nem gyakori: 
látási zavarok. Ilyen esetben azonnal orvoshoz kell fordulni, és abba kell hagyni az ibuprofén kezelést.
A fül és az egyensúly-érzékelő szerv betegségei és tünetek
Ritka: 
tinnitus

Szívbetegségek és a szívvel kapcsolatos tünetek

Nagyon ritka: 
palpitatio, szívelégtelenség, myocardialis infarctus.
Érrendszeri betegségek és tünetek
Nagyon ritka: 
artériás hypertonia.

Légzőrendszeri, mellkasi és mediastinalis betegségek és tünetek
Nagyon ritka: 
asthma, bronchospasmus, dyspnoe és zihálás.
Emésztőrendszeri betegségek és tünetek

Gyakori: 
a gastrointestinalis rendszert érintő panaszok, úgy, mint gyomorégés, hasi fájdalom, hányinger, hányás, flatulentia, hasmenés, székrekedés és enyhe gastrointestinalis vérveszteség, ami kivételes esetekben anémiát okozhat.
Nem gyakori: 
gastrointestinalis fekélyek, potenciálisan vérzéssel és perforációval. Stomatitis ulcerosa, colitis ulcerosa és Crohn-betegség exacerbációja (lásd 4.4 pont), gastritis.

Nagyon ritka: 
oesophagitis, pancreatitis, diafragma-szerű intestinalis strictura kialakulása.
Tájékoztatni kell a beteget, hogy hagyja abba a gyógyszer szedését, és azonnal forduljon orvoshoz, ha viszonylag erős fájdalmat érez a has felső részében, vagy ha melaena vagy haematemesis fordul elő.
Máj- és epebetegségek, illetve tünetek
Nagyon ritka: 
májműködési zavar, májkárosodás, különösen hosszú távú kezelésnél, májelégtelenség, akut hepatitis.
A bőr és a bőr alatti szövet betegségei és tünetei

Nem gyakori: 
különböző típusú bőrkiütések.
Nagyon ritka: 
hólyagos bőrreakciók, amelyek néhány esetben halálos kimenetelűek, beleértve az exfoliatív dermatitist, a Stevens-Johnson szindrómát és a toxicus epidermalis necrolysist (Lyell szindróma) (lásd 4.4 pont), alopecia.
Kivételes esetekben, súlyos bőr-és lágyrészfertőzések, illetve szövődmények alakulhatnak ki varicella fertőzés fennállása esetén (lásd még „Fertőző betegségek és parazitafertőzések”).

Nem ismert: 
eosinophiliával és szisztémás tünetekkel járó gyógyszerreakció (DRESS szindróma), akut generalizált exanthemás pustulosis (AGEP)
Vese- és húgyúti betegségek és tünetek

Ritka: 
veseszövet-károsodás (papillaris necrosis), különösen a gyógyszer hosszú ideig tartó alkalmazása esetén, magasabb szérumhúgysav koncentráció. 
Nagyon ritka: 
csökkent vizeletkiválasztás, oedemák képződése, különösen azoknál a betegeknél, akik artériás hypertoniában vagy veseelégtelenségben szenvednek; nephrosis szindróma, interstitialis nephritis, ami akut veseelégtelenséggel járhat.
Ezért a vesefunkciót rendszeresen ellenőrizni kell.
Feltételezett mellékhatások bejelentése

A gyógyszer engedélyezését követően lényeges a feltételezett mellékhatások bejelentése, mert ez fontos eszköze annak, hogy a gyógyszer előny/kockázat profilját folyamatosan figyelemmel lehessen kísérni. 
Az egészségügyi szakembereket kérjük, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatásokat a hatóság részére az V. függelékben található elérhetőségek valamelyikén keresztül.

4.9
Túladagolás

A túladagolás tünetei
A tünetek között vannak központi idegrendszert érintő tünetek, úgy, mint fejfájás, szédülés, kábultság érzet, eszméletvesztés (gyermekeknél myoclonusos görcsök is előfordulhatnak), csakúgy, mint a hasi fájdalom, hányinger és hányás. Ezen kívül, gastrointestinalis vérzés, valamint a máj és a vesék működési zavarai is felléphetnek. Előfordulhat még a vérnyomás esése, légzési elégtelenség vagy cyanosis.

Súlyos mérgezésben metabolikus acidózis fordulhat elő.

A túladagolás kezelése
Az ibuprofénnek nincs specifikus antidotuma. 
A mérgezés lehetséges kezelését az intenzív ellátás általános előírásainak megfelelően a túladagolás mértéke, szintje és a klinikai tünetek határozzák meg.  

5.
FARMAKOLÓGIAI TULAJDONSÁGOK

5.1
Farmakodinámiás tulajdonságok

Farmakoterápiás csoport: 
Nem-szteroid gyulladásgátlók és reuma-ellenes készítmények; Propionsav származékok.
ATC-kód: M01AE01.

Az ibuprofén egy nem-szteroid gyulladáscsökkentő gyógyszer, ami a hagyományos, állatokon végzett gyulladást vizsgáló kísérleti modellek szerint prosztaglandin szintézis-gátló tulajdonságán keresztül hat. Emberben az ibuprofén lázcsillapító hatású, csökkenti a gyulladás által okozott fájdalmat és duzzanatot. Ezeken kívül, az ibuprofén reverzibilisen gátolja az ADP-és a kollagén-indukálta thrombocyta aggregációt. 
Kísérleti adatok arra utalnak, hogy az ibuprofén kompetitív módon gátolhatja a kis dózisban alkalmazott acetilszalicilsav thrombocyta-aggregációra kifejtett hatását, ha beadásuk egyidejűleg történik. Néhány farmakodinámiás vizsgálatban azt mutatták ki, hogy amikor azonnali hatóanyag-leadású acetilszalicilsav adag (81 mg) bevétele előtt 8 órán belül, illetve bevétele után 30 percen belül egyszeri adagban 400 mg ibuprofént adtak be, csökkent az acetilszalicilsav thromboxán-képződésre vagy thrombocyta-aggregációra kifejtett hatása. Habár ezeknek az adatoknak a klinikai helyzetre való extrapolálásában bizonytalanságok vannak, nem zárható ki annak lehetősége, hogy az ibuprofén rendszeres, hosszú távú alkalmazása csökkentheti a kis dózisú acetilszalicilsav kardioprotektív hatását. Az ibuprofén esetenkénti alkalmazásáról nem feltételezik, hogy klinikailag jelentős hatást okozna ebben a vonatkozásban (lásd 4.5 pont).
5.2
Farmakokinetikai tulajdonságok

Felszívódás

Orális alkalmazás során az ibuprofén részben már a gyomorban felszívódik, majd teljes mértékben a vékonybélben. Normál hatóanyag-leadású gyógyszerformák esetében a plazma csúcskoncentráció az orális alkalmazást követő 1-2 óra múlva alakul ki. 
Biotranszformáció és elimináció

A májban történő metabolizáció után (hidroxiláció, karboxiláció) a farmakológiailag inaktív metabolitok teljes mértékben eliminálódnak, főleg a vesén keresztül (90%), de részben az epével is. Az eliminációs felezési idő 1,8 – 3,5 óra egészséges, illetve máj-, valamint vesebetegségben szenvedő alanyoknál. A plazmafehérje-kötődés 99%.  
5.3
A preklinikai biztonságossági vizsgálatok eredményei

Állatkísérletekben az ibuprofén szubkrónikus és krónikus toxicitása főleg elváltozások és fekélyek formájában jelent meg a gyomor-bél rendszerben.  
Az ibuprofént az in vitro és in vivo vizsgálatokban nem nyilvánították mutagénnek klinikailag releváns bizonyíték hiányában. A patkányokon és egereken végzett vizsgálatokban nem bizonyították az ibuprofén karcinogén hatását. 
Az ibuprofén gátolta az ovulációt nyúlon, és csökkentette a beágyazódás esélyét több állatfaj (nyúl, patkány, egér) esetében. Patkányokkal és nyulakkal végzett kísérletek során kimutatták, hogy az ibuprofén átjut a placentán. Patkányok esetében az anyára nézve toxikus dózisok alkalmazása után nagyobb számban fordultak elő fejlődési rendellenességek (ventricularis septum defectus) az utódokban.
6.
GYÓGYSZERÉSZETI JELLEMZŐK

6.1
Segédanyagok felsorolása

nátrium-benzoát (E211)
vízmentes citromsav

nátrium-citrát

szacharin-nátrium
nátrium-klorid

hipromellóz

xantán gumi

maltit-szirup
glicerin (E422)

eperaroma (természetazonos aromák, természetes aromakészítmények, maltodextrin (kukorica alapú),  trietil-citrát (E1505), propilénglikol (E1520), benzil-alkohol) tisztított víz.
6.2
Inkompatibilitások

Nem értelmezhető.

6.3
Felhasználhatósági időtartam

3 év.

Első felbontás után: 6 hónap.

6.4
Különleges tárolási előírások

Ez a gyógyszer nem igényel különleges tárolást.
A tartály első felbontás utáni tárolására vonatkozó előírások: Legfeljebb 25 ºC-on tárolandó. 
6.5
Csomagolás típusa és kiszerelése

100 ml, 150 ml és 200 ml szuszpenzió LPDE dugóval lezárt és gyermekbiztos zárókupakkal ellátott borostyánsárga színű polietilén-tereftalát (PET) tartályba töltve.
A készítményhez egy db 0,25 milliliteres beosztású legfeljebb 5 ml kimérésére alkalmas, HDPE dugattyúból és PP hengerből álló szájfecskendő tartozik.

Egy tartály és egy szájfecskendő dobozban.
Nem feltétlenül mindegyik kiszerelés kerül kereskedelmi forgalomba.

6.6
A megsemmisítésre vonatkozó különleges óvintézkedések és egyéb, a készítmény kezelésével kapcsolatos információk

Bármilyen fel nem használt gyógyszer, illetve hulladékanyag megsemmisítését a gyógyszerekre vonatkozó helyi előírások szerint kell végrehajtani.
Megjegyzés:  (egy keresztes)

Osztályozás: I. csoport

Orvosi rendelvény nélkül is kiadható gyógyszer (VN).

7.
A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLY JOGOSULTJA

Sandoz Hungária Kft
1114 Budapest, Bartók Béla út 43-47.

8.
A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLY SZÁMA(I)

OGYI-T-22367/01
 
1× 100 ml

OGYI-T-22367/02
 
1× 150 ml

OGYI-T-22367/03
 
1× 200 ml
9.
A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLY ELSŐ KIADÁSÁNAK/ MEGÚJÍTÁSÁNAK DÁTUMA

A forgalomba hozatali engedély első kiadásának dátuma: 2012. 12. 03.
A forgalomba hozatali engedély legutóbbi megújításának dátuma: 2015. 02. 11.
10.
A SZÖVEG ELLENŐRZÉSÉNEK DÁTUMA

2020. február 27.
OGYÉI/71492/2019

